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Resumen
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RESUMEN

La miocardiopatia chagasica es frecuente en Latinoamérica; en Venezuela se presenta
mas frecuentemente en los estados Trujillo, Lara, Portuguesa, Barinas. Su principal causa de
muerte corresponde a complicaciones cardiacas: muerte subita consecuencia de arritmias
ventriculares e insuficiencia cardiaca, por lo que es pertinente la consideracién de dispositivos
cardiacos tales como el desfibrilador automatico implantable (DAI). Objetivo: Evaluar la
evolucidn clinica de los pacientes portadores de cardiopatia chagasica con dispositivos DAI
que acuden a consulta de miocardiopatias del servicio de cardiologia del Hospital Miguel
Pérez Carrefio. Métodos: estudio retrospectivo, unicéntrico, transversal, analitico. Resultados:
Se incluyeron 44 pacientes, 22 portadores y 22 no portadores de DAI, el 90,9% de los
portadores de DAI y el 63,6% de los no portadores tenian menos de 40% de fraccion de
eyeccion (p=0,031) entre los portadores de DAI se reporté 22,7% con tormenta arritmica, el
tiempo medio hasta la primera terapia fue de 57 dias, el 68,1% de los pacientes recibieron
terapias apropiadas, el 9,1% presentaron terapias inapropiadas. A los 180 dias el 63% se
encontraban libres de terapias adecuadas y a los 360 dias el 50%. Conclusion: los pacientes
con cardiopatia chagasica son pacientes con alto riesgo de arritmias ventriculares, los
portadores de DAI presentan terapias adecuadas de forma temprana y en elevados porcentajes.
Palabras Clave: Cardiopatia chagasica, desfibrilador implantable. DALI.

ABSTRACT:

The Chagas’ heart disease is a common pathology in Latin-america; is found in
Venezuelan states of: Trujillo, Lara, Portuguesa and Barinas. Death in these patients is
attributable to multiple heart’s conditions: sudden death as a consequence of ventricular
arrhythmias and heart failure, so we must considerate the indication of heart devices such as
implantable cardioverter defibrillator (ICD). Objectives: To evaluate outcomes in patients with
Chagas’ cardiomyopathy with an ICD seen in Miguel Perez Carrefio Hospital cardiology
service. Results: 44 included, 22 with and 22 without an ICD, 90,9% with ICD and 63,6%
without it had less than 40% ejection fraction (p=0,031) 22,7% with ICD presented electrical
storm, 57 days was the time to the first adequate therapy, 68,1% presented appropriate
therapies, and 9,1% inappropriate therapies. Conclusions:.Chagas’ cardiomyopathy patients
are high risk ventricular arrhythmias, those with an ICD present frequent appropriate therapy.
Key words: Chagas’ cardiomyopathy, implantable cardioverter defibrillator, ICD.
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INTRODUCCION:

La enfermedad de Chagas o tripanosomiasis americana es una enfermedad endémica
en el continente americano y debe su nombre al médico brasilefio Carlos Ribeiro Justiniano
das Chagas quien la descubri6 en 1909, ¥ cuando describi6 la infeccién por el Tripanosoma
cruzi, parasito unicelular que se transmite a través de triatominos, insectos hemat6fagos que

pueden compartir la vivienda con el hombre y mamiferos domésticos y silvestres. @

Se han descrito manifestaciones agudas y crénicas de dicha enfermedad, © entre éstas
ultimas se incluye la cardiopatia chagasica, la cual incluye un amplio espectro de
manifestaciones desde etapas iniciales asintomaticos, trastornos de conduccion hasta la muerte

sUbita secundaria a arritmias ventriculares. 49

En pacientes con arritmias ventriculares documentadas se ha evidenciado mejoria de
sobrevida tras el implante de dispositivos como el desfibrilador automético implantable (DAI)
y su indicacion en los pacientes con cardiopatia chagasica se realiza a partir de guias de
préctica clinica de la asociacion americana del corazon (AHA por sus siglas en inglés) y de
la sociedad europea de cardiologia® (ESC por sus siglas en inglés) sin embargo su

representacion en estas guias es minima.

Es necesario conocer la frecuencia de arritmias ventriculares en pacientes portadores
de DAI, particularmente entre pacientes con cardiopatia chagésica, sus terapias apropiadas o
no, por lo cual se han desarrollado multiples estudios previamente, ©1% e incluso registros

latinoamericanos; V) en el presente estudio se tratara este tema.
Planteamiento y Delimitacion del Problema.

La enfermedad de Chagas o tripanosomiasis americana se considera una enfermedad
endémica desde México hasta Argentina, con un gran ndmero de personas infectadas,
estimadas entre 8 y 15 millones en el continente, por lo que representan uno de los principales

problemas de salud publica de los paises latinoamericanos.

En Venezuela, la enfermedad de Chagas se considera como un problema de riesgo para
aproximadamente 6 millones de personas que viven en 198 municipios de 14 entidades

federales, que incluyen entre los estados mas afectados a Trujillo, Lara, Portuguesa y Barinas,



con caracteristicas geograficas que facilitan la infestacion por triatominos como son el
Rhodnius prolixus, el cual es el principal vector intradomiciliario, ademas de Triatoma

maculata y Panstrongylus geniculatus, vectores de la enfermedad en nuestro pais.“®

Entre las manifestaciones de enfermedad de Chagas se encuentra la cardiopatia
chagasica, entidad con multiples mecanismos fisiopatoldgicos aun no totalmente precisados,
pero que conllevan a un compromiso cardiaco gradual que evolucionara a cambios vasculares,
funcionales, en el sistema de conduccion, ademas de arritmias potencialmente fatales, *12 por
lo que un tratamiento Optimo es necesario para mejorar el prondstico en dichos grupos de

pacientes. 13

De acuerdo a publicaciones recientes en las que se corrobora lo antes descrito, se
postula que la insuficiencia cardiaca en pacientes con cardiopatia chagasica esta asociada a

mayor mortalidad que la relacionada a otras causas. ¢4

Sin embargo a pesar de las consideraciones realizadas, las guias de préctica clinica de
la AHA y de la SEC publicadas en 2013 relacionadas a la terapia con DAI, no toman en
cuenta la etiologia de cardiopatia chagasica para evaluar las indicaciones de dichos

dispositivos. €7

La falta de consideracién de la etiologia de la afectacion cardiaca se debe al menos en
parte a la poca evidencia clinica disponible actualmente, por lo que se hace necesaria la
publicacién de estudios que justifiquen niveles de recomendacién adaptados a pacientes con
cardiopatia chagasica. **

En afios recientes se han evidenciado casos de cardiopatia chagasica en paises no
endémicos, debido principalmente a los movimientos migratorios desde paises endémicos por

lo cual se ha postulado a dicha entidad como de importancia global. @
Delimitacion del Problema

De acuerdo a datos del departamento de estadisticas del Hospital Dr. Miguel Pérez
Carrefio, el servicio de cardiologia es de referencia nacional, atiende pacientes de procedencia

local, regional y nacional. t®



La consulta de miocardiopatias evalla pacientes procedentes de todo el territorio
nacional, pacientes con miocardiopatia de cualquier etiologia, incluyendo chagasica,
portadores de dispositivos cardiacos tales como DAI y Terapia de Resincronizacion Cardiaca
(TRC).

El estudio se realizé en el servicio de Cardiologia del Hospital Dr. Miguel Pérez
Carrefio, mediante un estudio retrospectivo, unicéntrico, transversal y analitico de los

pacientes que acudieron entre enero de 2014 y julio de 2015.

Justificacién e Importancia

La principal causa de muerte en pacientes con miocardiopatia chagasica es muerte
stbita, correspondiente a cerca de dos tercios de todas las muertes, seguido de insuficiencia
cardiaca refractaria a tratamiento (25-30%). ® Por lo que el uso de dispositivos como DAI y
TRC tiene una especial importancia como parte de la estrategia terapéutica en las dos

principales causas de muerte descritas.

De acuerdo a las mas recientes guias de préactica clinica para el uso de dispositivos de
estimulacion cardiaca, " se establecen las variables a considerar para la indicacion para el
implante de dispositivos estimando el riesgo de mortalidad y la evolucion clinica de acuerdo a
hallazgos electrocardiograficos y clinicos principalmente, sin embargo los pacientes con

miocardiopatia chagasica corresponden a un subgrupo con caracteristicas especiales. %

En pacientes con cardiopatia chagasica se evidencian con frecuencia trastornos de
conduccion como el bloqueo de la rama derecha del haz de His, asociados a una severa
disfuncion ventricular izquierda. 2 Ademés se han identificado asociaciones de variables que
se correlacionan negativamente con el pronostico y la sobrevida, como son: la presion arterial
sistdlica, la presencia de fibrilacion auricular, la relacion cardiotoracica, el volumen diastélico
final del ventriculo izquierdo ademas de sintomas de insuficiencia cardiaca como la disnea de

esfuerzo. (9-10.18)

Dentro de los predictores de mortalidad descritos en revisiones recientes ratifican
dichos hallazgos®® asi como la disfuncion ventricular izquierda, la clase funcional segin la

asociacion del corazon de Nueva York (NYHA por sus siglas en inglés) entre 11l y IV, y los



episodios de TV no sostenida documentada como indicadores de peor pronostico en pacientes
con cardiopatia chagasica.

El uso racional de dispositivos de estimulacion cardiaca, y DAI esta sustentado por una
adecuada adherencia a las guias de practica clinica para el implante de dispositivos las cuales
reservan las indicaciones de éste Gltimo en pacientes con alto riesgo de muerte subita

secundaria a arritmias ventriculares.("-8)

Al considerar el grupo especial de riesgo que representan los pacientes con cardiopatia
chagésica, quienes presentan una elevada mortalidad como consecuencia de insuficiencia
cardiaca, y mas aun por muerte stbita, -2%14 y los criterios para implante de dispositivos DAI
segun los lineamientos actuales(® se hace necesaria la evaluacion de los pacientes que ya han

sido implantados con alguno de éstos dispositivos y su evolucion posterior al mismo.

Por todo esto nos planteamos como objetivo evaluar la evolucion clinica de los
pacientes portadores de cardiopatia chagasica con y sin dispositivos DAI que acuden a la
consulta de miocardiopatias del servicio de cardiologia del Hospital Dr. Miguel Pérez Carrefio.

Antecedentes

Muratore et al.*Y en el afio 2009 publicaron los resultados del registro de medtronic en
latinoamérica, con pacientes incluidos de Argentina, Brasil, Colombia, Paraguay y Venezuela
evaluando la evolucién de 89 pacientes con miocardiopatia chagasica portadores de DAI,
detectando terapias adecuadas en 38 pacientes, y terapias inadecuadas en 7 pacientes. El
seguimiento fue de 12 meses en promedio. La indicacion por prevencién secundaria fue 91%.
Se documentaron 737 episodios de TV en 38 pacientes, 3 episodios de FV en 1 paciente.
Reportaron episodios de tormenta arritmica en 14 pacientes (15.7%), ademas 6 pacientes
(6,7%) murieron. Se administraron terapias apropiadas a 38 pacientes (42%) y 7 pacientes
(8%) terapias inapropiadas, en todos los casos por fibrilacion auricular con respuesta
ventricular rapida. ElI 8% de pacientes con fraccion de eyeccion mayor de 40% recibieron
terapias apropiadas, y el 66% de pacientes con fraccion de eyeccion menor de 40% recibieron

terapias apropiadas.

Barbosa et al. en el afio 2013 publicaron un estudio en el que se comparé la

evolucion de los pacientes implantados con DAI con cardiopatia chagasica y no-chagasica en



un hospital de referencia en Brasil, con un seguimiento de 266 dias en promedio, con terapias
apropiadas en 27 pacientes (42%) pacientes con cardiopatia chagasica y en 19 (27,1%) no
chagasica, con tiempo libre de muerte o terapia apropiada de 230 dias en pacientes con
cardiopatia chagasica y 549 dias en no chagasica, evidenciando que los pacientes con
cardiopatia chagésica tenian el doble de riesgo de recibir terapias apropiadas, asi como de
muerte en un analisis multivariado, concluyendo que sus hallazgos son consistentes con la

presencia de un substrato arritmogénico que caracteriza dicha patologia.

Flores-Ocampo et al.?? publicaron en 2009 un estudio realizado en México en el cual
evaluaron 21 pacientes consecutivos con cardiopatia chagasica con DAI mediante un estudio
longitudinal retrospectivo, se plantearon definir los factores predictivos de aparicion de
tormenta arritmica, con resultados de 9 pacientes que presentaron tormenta arritmica (43%) e
identificaron como posibles factores predictivos de tormenta arritmica: la fraccion de eyeccion
del ventriculo izquierdo menor de 35%, la clase funcional segin NYHA |11 o IV y ausencia de

tratamiento con beta bloqueante.

Cardinalli-Neto et al.?Y en un estudio publicado en 2006 realizado en Brasil estudiaron
a 46 pacientes consecutivos con cardiopatia chagasica portadores de DAl mediante un estudio
longitudinal retrospectivo, se plantaron como objetivo identificar arritmias ventriculares y
terapias recibidas. Evidenciaron que 15% de 33 pacientes con ecocardiograma, sin disfuncion
ventricular, el 80% recibieron estimulacion anti taquicardia y 3 % chogue solamente, el
tiempo medio a la primera terapia de 16 dias y la probabilidad de encontrarse libres de terapias

fue 34% a los 6 meses y 9% al afio.



Marco Tedrico

La enfermedad de Chagas o tripanosomiasis americana debe su nombre al médico
brasilefio quien la describié en 1909, ¥ identificando la infeccion por el Tripanosoma cruzi
como agente causal, que se transmite a través de triatominos, insectos que él describié como

vector. @

Cuando un triatomino infectado se alimenta sobre un mamifero, expulsa en sus heces
las formas infectantes o tripomastigotes metaciclicos, las cuales pueden entrar a través de
pequefias heridas en la piel o de mucosas intactas invadiendo células hospedadoras, donde se
transforman en amastigotes, se multiplican y se transforman de nuevo en tripomastigotes
siendo liberados al torrente sanguineo. Una vez que se encuentra en circulacién el parasito
penetra varios tipos celulares de distintos érganos y tejidos incluyendo células musculares
cardiacas, diferenciandose de nuevo en amastigotes y estos a su vez en tripomastigotes, 10s
cuales son liberados de la célula hospedadora generandose multiples focos de fibrosis
posterior a su ruptura y alcanzando los tripomastigotes nuevamente el torrente sanguineo. Los
tripomastigotes sanguicolas pueden invadir otros tejidos o bien quedar circulantes y ser
ingeridos por el vector, en cuyo tracto digestivo se diferencian a epimastigotes replicativos y
posteriormente a tripomastigotes metaciclicos en la ampolla rectal, los cuales salen con las

heces, cerrandose asi el ciclo. @

La miocardiopatia chagésica se caracteriza por miocarditis cronica que involucra todas
las camaras cardiacas con afectacion en mayor o menor grado del sistema de conduccion. La
patogenia incluye persistencia del parasito en tejido cardiaco, parasitemia continua de bajo
grado, dafio miocardico inmunomediado, ademas de trastornos microvasculares que generan
trastornos segmentarios de contractilidad, indiferenciables por ecocardiografia de la
cardiopatia isquémica. ¥ Es considerada una cardiomiopatia arritmogénica, caracterizada por
una gran variedad de anormalidades del trastorno de conduccién, ademas de bradiarritmias y
taquiarritmias. La severidad de las arritmias ventriculares se suele correlacionar con el grado
de disfuncion ventricular izquierda, pero puede presentarse también en pacientes con funcién

ventricular normal. ¥

Aproximadamente un tercio de los pacientes con enfermedad de Chagas desarrollaran

cardiopatia chagasica. Los pacientes con cardiopatia chagéasica comprenden un grupo de



pacientes que pueden desarrollar progresivamente dilatacion de todas las cavidades cardiacas.
“459) En estadios iniciales, ® o indiferenciados segun algunos autores®™ se encuentran los
pacientes que tienen serologia positiva para enfermedad de Chagas pero no han desarrollado
manifestaciones clinicas de la misma; los pacientes catalogados con enfermedad cronica se
incluyen aquellos con manifestaciones clinicas, como podrian ser pacientes con trastornos
segmentarios de contractilidad, dilataciéon de cavidades cardiacas, disfuncion sistdlica,

arritmias ventriculares documentadas, o con sintomas de insuficiencia cardiaca. (46

El sustrato anatomopatoldgico descrito en nuestro pais basado en el estudio de 210
necropsias de casos de miocardiopatias en pacientes del Hospital Universitario de Caracas,
realizado en el instituto de anatomia patoldgica de la Universidad Central de Venezuela ¢?
identificO multiples hallazgos correspondientes a miocardiopatia chagasica: cardiomegalia
asociada a nodulillos epicardicos en el trayecto de los vasos coronarios correspondientes a
acumulos de linfocitos en el 37% de los casos; las lesiones macroscopicas mas caracteristicas
fueron el adelgazamiento apexiano y el basal posterior por encima de la base del musculo
papilar posteroseptal y por detréas de la valva posterior de la mitral; la lesiébn microscopica mas
frecuente fue la asociacion de infiltrados inflamatorios con fibrosis de grado variable, de
aspecto focal y de localizacién predominante epicardica del ventriculo izquierdo, las lesiones
del sistema nervioso auténomo intracardiaco como ganglionitis y periganglionitis fueron
frecuentes, las lesiones vasculares estuvieron ausentes en las arterias epicardicas, sin embargo
en la microcirculacion se identificé con frecuencia areas de vasculitis en relacion a los focos

inflamatorios adyacentes.

Los hallazgos anatomopatologicos descritos son un sustrato arritmogénico en los
pacientes con cardiopatia chagasica consecuencia de las areas de necrosis, fibrosis, ademas de
alteraciones microvasculares asociadas a disregulacion autondmica que modificaria la
perfusion del miocardio lesionado como consecuencia del proceso inflamatorio, se generan
dafios en las uniones intercelulares, que modifican el potencial eléctrico y compromete la
conduccion de los estimulos entre las células. Estos cambios causan desacoplamiento eléctrico
que resulta en la conduccion lenta de los estimulos y blogueos unidireccionales, éste proceso
acompafado de las areas fibrdticas conformarian los circuitos de reentradas que causan las

taquicardias ventriculares.***1% Ademas la disregulacion autonémica consecuencia de la



ganglionitis y periganglionitis intracardiaca genera la coexistencia de &reas denervadas y otras
hiperinervadas en el miocardio enfermo, lo cual genera un incremento en la heterogeneidad
electrofisiologica durante la activacion simpatica y puede conllevar a arritmias ventriculares,

sin embargo estas asociaciones son hipotéticas y atin son motivo de debate. )

La principal causa de muerte en pacientes con miocardiopatia chagasica es muerte
stbita secundaria a arritmias ventriculares como taquicardia ventricular y fibrilacion
ventricular; corresponde a cerca de dos tercios de todas las muertes seguida de insuficiencia

cardiaca refractaria a tratamiento (25-30%). ¢

Se han identificado maltiples variables que se correlacionan con un aumento de riesgo
de mortalidad de las cuales se han estudiado retrospectivamente y posteriormente validadas
mediante la escala de Rassi, la cual asigna un puntaje a cada variable: clase funcional Il o IV
segun la NYHA corresponde a 5 puntos, cardiomegalia evidenciada en radiografia de torax
corresponde a 5 puntos, disfuncion sistolica ventricular izquierda evaluada en ecocardiografia
corresponde a 3 puntos, taquicardia ventricular no sostenida documentada en monitoreo Holter
de 24 horas corresponde a 3 puntos, QRS de bajo voltaje en electrocardiograma corresponde a
2 puntos, y sexo masculino corresponde a 2 puntos. Se identificaron 3 grupos de riesgo: bajo
de 0 a 6 puntos, intermedio de 7 a 11 puntos y alto riesgo de 12 a 20 puntos con mortalidad de
10%, 44% y 84% respectivamente. 18

Parte del tratamiento en pacientes con insuficiencia cardiaca con funcion sistélica
severamente deprimida que son sobrevivientes de muerte subita, o en quienes se han
documentado taquiarritmias ventriculares de acuerdo a las guias de practica clinica de la
AHA®D y de la SEC® consisten en el implante de DAI con evidencia de beneficio en la

sobrevida.

Actualmente la indicacion de dichos dispositivos en pacientes con cardiopatia
chagasica corresponde a una extrapolacion de las indicaciones en otros grupos de pacientes.
(78 Estas indicaciones incluyen el sincope de causa inexplicada, las arritmias ventriculares

malignas documentadas, entre otras.

Objetivo General:



Describir las caracteristicas clinicas de pacientes con cardiopatia chagésica portadores

y no portadores de Desfibrilador Automatico Implantable (DAI) e identificar las arritmias y

terapias recibidas por los pacientes portadores del dispositivo.

Objetivos Especificos:

1.

Describir las arritmias documentadas en pacientes con cardiopatia chagasica en
portadores y no portadores de DAL.

Describir las dimensiones del ventriculo izquierdo y funcion sistolica de pacientes con
cardiopatia chagésica en portadores y no portadores de DAL

Describir las variables predictoras de riesgo en pacientes con cardiopatia chagésica en
portadores y no portadores de DAI.

Describir las comorbilidades de pacientes con cardiopatia chagasica en portadores y no
portadores de DAL.

Describir las terapias recibidas en los pacientes portadores de DAI.

Aspectos éticos:

Los datos de los pacientes fueron protegidos bajo la confidencialidad de las historias

clinicas. El tratamiento médico indicado, asi como la decision del implante o no de los

dispositivos cardiacos fueron realizados por médicos no relacionados con el presente estudio,

y en todos los casos siguiendo los lineamientos de las guias de préactica clinica recientemente

publicadas y avaladas por las sociedades cientificas correspondientes. Los pacientes aceptaron

y firmaron un consentimiento informado previo a la inclusién en el estudio autorizando la

realizacion de estudios: ecocardiograma transtoracico, interrogacion del dispositivo DA,
Holter de Ritmo.



METODOS:

Tipo de estudio
Se realiz6 un estudio retrospectivo, unicéntrico, transversal, y analitico.
Poblacion y muestra

La poblacion corresponde a los pacientes de las consultas de miocardiopatias, de
arritmias y marcapasos del servicio de cardiologia del Hospital Dr. Miguel Pérez Carrefio,
fueron evaluados entre enero de 2014 y julio de 2015 con el diagnostico de miocardiopatia
chagaésica, se incluyeron 44 pacientes discriminados en 2 grupos, un primer grupo de pacientes
portadores de DAI y un segundo grupo de pacientes no portadores de DAI, seleccionados

mediante un muestreo intencional y no probabilistico.

Criterios de Inclusion:

e Edad mayor de 18 afios.

e Serologia positiva para enfermedad de Chagas.

e Trastornos segmentarios de contractilidad, disminucion de fraccion de eyeccion
evaluada por ecocardiografia y evidencia documentada de arritmias ventriculares
(taquicardia ventricular sostenida o no, fibrilacion ventricular)

e Hallazgos clinicos de insuficiencia cardiaca o su antecedente.

Criterios de Exclusion:

e Edad menor de 18 afios.

e Evidencia de cardiopatia isquémica documentada con lesiones angiograficamente
significativas en coronariografia.

e Miocardiopatia dilatada de etiologia no chagasica documentada.

e Portador de resincronizador cardiaco o de desfibrilador automatico implantable con

resincronizador cardiaco.

Procedimientos



La recoleccion de los datos se realiz6 con la revision de las historias médicas de
pacientes con diagnostico de miocardiopatia chagasica en el servicio de cardiologia del
Hospital Dr. Miguel Pérez Carrefio, durante el periodo comprendido entre enero 2014 y junio
de 2015. Todos los pacientes contaban con Holter de Ritmo de 24 horas, ecocardiograma

trastoracico.
Tratamiento estadistico adecuado:

Se calculd la media y la desviacidn estandar de las variables continuas, en el caso de
las variables nominales, se calcul6 sus frecuencias y porcentajes. Se comprobé la normalidad
de las variables continuas mediante la prueba Shapiro-Wilk, siendo que la mayoria de las
variables no tuvo distribucion Normal por lo que se eligié aplicar pruebas no paramétricas
para la comparacion de indicadores entre grupos. En el caso de las variables continuas se
aplico la prueba U de Mann-Whitney. Las variables nominales fueron analizadas con la prueba
chi-cuadrado de Pearson.?®?%) Se consideré un valor de contraste estadisticamente p < 0,05.

Los datos fueron analizados con JMP-SAS version 12.



RESULTADOS

Se incluyeron a un total de 44 pacientes distribuidos 22 en el grupo de pacientes
portadores de DA, y 22 en el grupo de pacientes no portadores de DAI, con edad de 65 £ 10
afios en el primer grupo y 65+ 9 afios en el segundo; el género masculino en el primer grupo lo
representaron 16 pacientes, correspondiente a 72,7%, mientras que en el segundo grupo 12
pacientes, correspondiente a 54,5%. Entre las comorbilidades presentadas por los pacientes se
incluyeron: hipertension arterial 15 pacientes, un 68,2% y 17 pacientes un 77,3%
respectivamente; diabetes mellitus 3 pacientes, un 13,6% en el primer grupo y 2 pacientes un
9,1% en el segundo; la enfermedad renal cronica fue presentada en 3 pacientes un 13,6% y en
4 pacientes un 18,2% respectivamente; se documenté insuficiencia mitral de leve a moderada
en 10 pacientes portadores de DAI correspondiente a 45,5% y en 16 pacientes no portadores
de DAI representando 72,7%. Sin diferencias estadisticamente significativas entre los grupos.
(Tabla 1)

Respecto a los antecedentes de arritmias documentadas en los pacientes, se
evidenciaron 3 pacientes, un 13,6% sobreviviente de muerte subita en el primer grupo, y
ningun caso en el segundo; la fibrilacion auricular se documenté en 10 pacientes, el 45,5% del
primer grupo y en 9 pacientes, el 40,9% del segundo; la taquicardia ventricular no sostenida en
12 pacientes, un 54,5% del primer grupo y en 13 pacientes, el 59,1% del segundo: en cuanto a
la taquicardia ventricular sostenida la presentaron 18 pacientes del primer grupo, un 81,8% del
y 3 pacientes, el 13,6% del segundo grupo, con una diferencia estadisticamente significativa
p= 0.002. La tormenta arritmica se presenté en 5 pacientes, un 22,7% del primer grupo, y

ningun caso documentado en el segundo. (Tabla 1)

Los tratamientos reportados incluyeron el uso de inhibidores de la enzima
convertidora de angiotensina: 13 pacientes en el primer grupo un 59,1% y 15 pacientes en el
segundo 68,2%; el uso de antagonistas del receptor de angiotensina 2, 6 pacientes en el primer
grupo correspondiente a 27,3% y 7 pacientes en el segundo, el 31,8%; los betabloqueantes los
recibian 20 pacientes del primer grupo un 90,9% y 19 pacientes del segundo, un 86,4%; el uso
de diuréticos de asa o tiazidicos fue reportado por 3 pacientes en el primer grupo un 13,6% y
por 2 pacientes el 9,1% del segundo grupo; la espironolactona la recibian 17 pacientes, el

77,3% en el primer grupo y 14 pacientes, el 63,6% en el segundo grupo; el uso de digoxina en



el primer grupo correspondia a 3 pacientes, el 13,6% Yy ningun paciente en el segundo grupo;
el uso de amiodarona en el primer grupo fue reportado por 12 pacientes, el 54,5% y por 4
pacientes, el 18,2% en el segundo grupo, con una diferencia estadisticamente significativa p=
0.012. En cuanto al uso de anticoagulantes fue reportada por 11 pacientes del primer grupo, el

50,0% y por 10 pacientes, el 45,5% del segundo grupo. (Tabla 2)

En cuanto a la clase funcional segin New York Heart Association, 6 pacientes, el
27,3% del primer grupo y 2 pacientes, el 9,1% del segundo se encontraban en clase funcional
I; 12 pacientes, el 54,5% del primer grupo y 13 pacientes, el 59,1% del segundo grupo se
encontraban en clase funcional Il; 3 pacientes, el 13,6% del primero y 7 pacientes, el 31,8%
del segundo se encontraban en clase funcional IlI; 1 paciente, el 4,5% del primer grupo y
ninguno del segundo se encontraban en clase funcional 1V. En cuanto a la fraccion de
eyeccion se encontrd en el primer grupo un 28+10% Yy en el segundo grupo 38 £13% con una
diferencia estadisticamente significativa p=0,003. Los pacientes que presentaban una fraccion
de eyeccion menor al 40% correspondian a 20, un 90,9% en el primer grupo y a 14, un 63,6%
en el segundo grupo, con una diferencia estadisticamente significativa p=0,031. EI volumen
diastolico final del ventriculo izquierdo el 185+47cc en el primer grupo y 164+43cc en el
segundo grupo; el volumen sistolico final del ventriculo izquierdo 141+52cc en el primer
grupo y 115+46c¢c en el segundo grupo. La escala de Rassi mayor o igual a 12 puntos se
encontrd en 18 pacientes, el 81,8% del primer grupo y en 10 pacientes, el 45,5% del segundo
grupo, con diferencias estadisticamente significativas p=0,012. (Tabla 3)

De los pacientes portadores de DAL, la media en dias hasta la primera terapia apropiada
fue de 57. Se encontraron 14 pacientes, un 63,6% que recibieron terapias apropiadas; un
paciente correspondiente a 4,5% recibi6 terapias apropiadas e inapropiadas; un paciente
representando 4,5% recibi6 terapias inapropiadas y 6 pacientes, un 27,3% no recibié ningln
tipo de terapias. En todos los casos las terapias apropiadas fueron por taquicardia ventricular y

todos los casos de terapias inapropiadas se debieron a fibrilacion auricular. (Tabla 4)

Al evaluar el tiempo libre de terapias apropiadas administradas por el DAI, se
evidencia que el 72% de los pacientes no habian recibido terapias apropiadas a los 90 dias, el
63% no las habia recibido a los 180 dias y el 50% a los 360 dias. (Grafico 1)



DISCUSION

En el presente estudio se incluyeron a 44 pacientes en total, repartidos equitativamente
en ambos grupos, portadores y no portadores de DAI; la indicacion de implante del dispositivo
en todos los pacientes portadores de DAI fue prevencion secundaria. Al evaluar las
caracteristicas generales de ambos grupos, asi como sus comorbilidades y antecedentes no se
encontraron diferencias estadisticamente significativas. Sin embargo, algunas caracteristicas
propias de pacientes portadores de DAI se identificaron en éste grupo como era de esperarse:
pacientes sobrevivientes de muerte subita, con taquicardia ventricular sostenida, pues son
indicaciones de dichos dispositivos, pero otros tipos de arritmias como la fibrilacion auricular

se evidencié en ambos grupos.

Se evidenci6 un porcentaje de 22,7% de pacientes que presentaron tormenta arritmica,
el cual se encuentra discretamente superior al descrito por algunos autores como Muratore et
al. con reportes de 15,7%, @V aunque por debajo del evidenciado por Flores-Ocampo que
reporta 43%%“Y sin embargo sigue siendo una cifra importante, reflejo de sustrato

arritmogeénico tipicamente descrito en pacientes con cardiopatia chagasica.

En cuanto al tratamiento, vale la pena resaltar que en ambos grupos encontramos que
mas del 85% de los pacientes reciben farmacos betabloqueantes, cuya ausencia se ha
identificado como factor de riesgo para presentar arritmias ventriculares, en especial tormenta
arritmica® mientras que amiodarona la recibia el 54,5% de los pacientes portadores de DAl y
18,2% de los no portadores lo cual es un patron que se diferencia del descrito en algunos
estudios realizados previamente, como el de Cardinalli-Neto®® que reporta 100% de uso de
amiodarona y 32% de betabloqueantes; Muratore® reporta 78% de pacientes recibiendo
amiodarona y 63% betablogqueantes, Martinelli® reporta 78% de los pacientes recibiendo
amiodarona y 33% recibiendo betablogueantes. En estudios méas recientes como el publicado
por Moreira®® con uso de 90% de amiodarona y 76% de betabloqueantes, el cual es el grupo

mas similar al nuestro en cuanto a tratamiento con dichos farmacos.

Los pacientes portadores de DAI presentaron con mayor frecuencia las variables
descritas previamente catalogadas de alto riesgo para arritmias ventriculares y muerte® como

lo es la fraccion de eyeccion, significativamente menor en los pacientes portadores de



desfibrilador; lo cual se puede justificar por las lesiones miocardicas consecuencia de las
terapias administradas por el DAl como ha sido reportado previamente; asi mismo se
identificd un mayor nimero de pacientes con fraccion de eyeccion menor de 40% y con una
puntuacion en la escala de Rassi mayor o igual a 12 puntos, lo cual cataloga a estos pacientes
de mayor riesgo para arritmias ventriculares y muerte, lo cual se encuentra acorde a los
reportes previamente publicados. 4131819 Sin embargo vale la pena destacar que el desarrollo
de la escala de Rassi excluyo6 a pacientes con arritmias ventriculares como TV sostenida, y a
los portadores de DA, por considerarlos ya pacientes de alto riesgo de muerte y de arritmias
ventriculares, por lo cual es dificil interpretar dichos resultados en nuestro estudio, sin
embargo en los pacientes no portadores de DAI se evidencié un 45% de pacientes con 12
puntos 0 mas en dicha escala, lo cual los cataloga como pacientes de alto riesgo de mortalidad.

Actualmente la utilidad de dicha escala es principalmente con fines prondsticos.

Las terapias recibidas por los pacientes portadores de DAI fueron en 68,1% apropiadas,
en todos los casos por taquicardia ventricular son resultados similares a los publicados
previamente de 71,4% por Flores-Ocampo et al.?? y ligeramente superiores al 42% descrito
tanto por Muratore et al.*Y como por Barbosa et al al®® y al 50% que fue reportado por
Martinelli et al. ®® Las terapias inapropiadas se evidenciaron en el 9,1% de los pacientes, en
todos los casos por fibrilacion auricular, los mismos grupos mencionados publicaron un 7,4%;

8% y 11% de terapias inapropiadas respectivamente, los cuales coinciden con los de nuestro
grupo.

El tiempo trascurrido desde el implante hasta la primera terapia apropiada fue de una
media de 57 dias, lo cual se encuentra entre los resultados de Cardinalli-Neto et al.?? que
reporta una media de 16 dias hasta la primera terapia apropiada, el grupo de Muratore et al. %
evidencié una media de 104 dias entre el implante y la primera terapia apropiada y el de
Barbosa et al al®® que reporté un tiempo libre de muerte o terapia apropiada de 230 dias.

A los 180 dias el 63% de los pacientes evaluados se encontraban libres de terapias
apropiadas, y al afio el 50% muy por encima de lo descrito por Cardinalli-Neto et al.?? que
reporté un 34% de pacientes libres de terapias apropiadas a los 180 dias y 9% a los 360 dias,
sin embargo como se ha comentado previamente, en dicho grupo el nimero de pacientes bajo

tratamiento con betabloqueantes fue mucho menor que en nuestro grupo, y el nimero de



pacientes recibiendo amiodarona fue mucho mayor; sin embargo la comparacion del efecto de
los betabloqueantes y de la amiodarona sobre las arritmias ventriculares y las terapias
administradas en pacientes portadores de DAI no se encuentran entre nuestros objetivos pero

deberia ser evaluado en otro tipo de estudio.

Dentro de las limitaciones de nuestro estudio cabe destacar la pequefia muestra de
pacientes incluidos, ademas de las propias de un estudio retrospectivo. El registro de arritmias
en pacientes no portadores de DAI se realiz6 con Holter de arritmias de 24 horas, lo cual
puede limitar el diagnostico de las mismas a ese intervalo de tiempo. El seguimiento de los
dispositivos DAI con fines de evaluar el tiempo libre de terapias, asi como las terapias
apropiadas o no, se realizaria preferiblemente con disefios de estudios prospectivos con

evaluaciones periddicas.



CONCLUSIONES

Las comorbilidades de los pacientes con cardiopatia chagésica portadores y no
portadores de DAI son similares.

La arritmia presentada con mayor frecuencia en pacientes portadores de DAI es la
Taquicardia Ventricular, que es la principal causa de terapias apropiadas, ambos grupos
presentan frecuentemente TV no sostenida. En los pacientes con cardiopatia chagasica no
portadores y en los portadores de DAI se documenta fibrilacion auricular de forma similar, y

es la principal causa de terapias inapropiadas en éstos ultimos.

Las dimensiones del ventriculo izquierdo en pacientes portadores y no portadores de
DAI son similares, sin embargo en los portadores de DAI la funcion sistdlica se encuentra

significativamente mas deprimida.

Las terapias apropiadas recibidas por estos pacientes son frecuentes superando el 63%

de los pacientes, especialmente durante el primer afio posterior al implante del dispositivo.
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ANEXO 1

Consentimiento informado

1.W.5.5 Hospital Dr. Miguel Pérez Carrefio
Servicio de Cardiologia

™
CONSENTIMIENTO INFORMADO

PARA REALIZACION DE TRABAJO DE INVESTIGACION

El ecocardicgrama, el electrocardiograma de 12 derivaciones y el Holter de Ritmo son pruebas
dizgndsticas para pacientes con enfermedades del corazdén, con sospecha de esta o con enfermedades
sistémicas que pueden afectar el corazén. Permite conocer el tipo y gravedad de las enfermedades
cardiacas, en algunos casos el lugar de donde se origina y los trastomos que producen. Por tal motivo,
dichos estudios son unas herramientas para |z toma de decisiones y asi indicar el tratamiento mas
adecuado. S5on estudios no invasivos, que no ponen en riesgo la vida del paciente.

La interrogacion de su Desfibrilador Automatico Implantable (DAl) es una evaluacion de su
dispositive ya implantade. Permite conocer su funcionamiento, |z bateria utilizada y la restante, el
funcionamiento de los electrodos implantados, las arritmias que han sido detectadas y las que han
ameritade tratamiento por el dispositivo, asi como hacer las modificaciones que se consideren
pertinentes en el dispositive. Por tal motivo, es una herramienta para la toma de decisiones y asi permitir
su funcionamiente mas adecuado. Es una evaluacion no invasiva gue no pone en riesgo su vida.

Se realizarda un estudic de inwvestigacion, en el cual usted formard parte, gue consiste en
determinar a traves del ecocardiograma, si existe afectacien cardiaca secundaria a la enfermedad de
Chagas, transmitida a usted a traves de triatominos, insectos conecidos popularmente como “chipas”, o
“pitos”". El estudio se realiza estando el paciente conciente, acostado de lado izquierdo. En el caso del
ecocardiograma transtoracico se utiliza un trasductor sobre la piel del térax que envia ondas de
ultrasonido, que no afectan la salud. Este permite adquirir las imdgenes del corazon. No desencadena
ningun sintoma. La duracién del estudio es variable [aproximadamente veinte minutos) y se realiza de
manera ambulatoria. Puede haber molestias en |z zona de colocacion del trasductor, no exisitiendo
complicacionss durante el mismo. En su actual estado clinico, estan demestrados los beneficios derivados
de la realizacion de este procedimiento, por lo que se indica la conveniencia de gue le sea practicado.

Antes de firmar este formulario, no dude en pedir cuzalquier aclaracion adicional que desee. Al
firmar esta autorizacion, usted formara parte del estudio.

DECLARACIONES Y FIRMAS
PACIENTE

El personal médico de esta institucion ha explicado de forma clara que es, como se realiza y para
qué sirve el ECOCARDIOGRAMA THASTGR.&.CIOG, HOLTER DE RITMIO, INTERROGACION DE DAI CON 5U
RESPECTIVO PROGRAMADOR. También me ha explicado los riesgos existentes, las posibles molestias o
complicacionss y que s el procedimiento mas adecuado para mi situacién clinica actual.

He comprendido perfectamente todo ko anterior y doy mi consentimiento para que el personal
de investigacion me realice el estudio referido, pudiendo retirar este consentimiento cuando lo deses.

Firmado: . ..o Nombre e C
MEDICO

He informado a este pacients, y/o su representante legal, del préposito y naturaleza del
ECOCARDIOGRAMA TRASTDHAEICD, HOLTER DE RITMO, INTERROGACION DE DAl CON SU RESPECTIVO
PROGRAMADOR, asi come de sus riesgos y alternativas.

Firma del Medico responsable ..o e
Caracas, de de 2015



ANEXO 2
Tabla 1
Caracteristicas generales de los pacientes con cardiopatia chagasica

portadores y no portadores de DAI.

Portadores de DAl No portadores de DAI

Variable n (%) n (%) p

n 22 (100) 22 (100) -
Edad en afios (*) 65+ 10 65+ 9 0,845
Género masculino 16 (72,7) 12 (54,5) 0,210
Hipertension arterial 15 (68,2) 17 (77,3) 0,735
Diabetes mellitus 3(13,6) 2(9,1) 1,0
Enfermedad renal crénica 3(13,6) 4(18,2) 1,0
Insuficiencia mitral 10 (45,5) 16 (72,7) 0,125
Insuficiencia aortica 0 (0) 0 (0) 1,0
Sobreviviente de muerte subita 3(13,6) 0 0,232
Fibrilacion auricular 10 (45,5) 9 (40,9) 1,0
TV no sostenida 12 (54,5) 13 (59,1) 1,0
TV sostenida 18 (81,8) 3(13,6) 0,002
Tormenta arritmica 5(22,7) 0 (0) 0,057

(*) media + desviacion estandar. TV: Taquicardia ventricular



ANEXO 3

Tabla 2

Tratamiento segun grupos

Portadores de DAl No portadores de DAI

Tratamiento n (%) n (%) p
IECA 13 (59,1) 15 (68,2) 0,531
ARA-2 6 (27,3) 7 (31,8) 0,741
Betabloqueantes 20 (90,9) 19 (86,4) 1,0
Diurético de asa o tiazidico 3(13,6) 2(9,1) 1,0
Espironolactona 17 (77,3) 14 (63,6) 0,509
Digoxina 3(13,6) 0 (0) 0,232
Amiodarona 12 (54,5) 4 (18,2) 0,012
Anticoagulante 11 (50) 10 (45,5) 0,763

IECA: Inhibidor de la enzima convertidora de angiotensina. ARA-2: Antagonistas de receptor

de angiotensina 2.



ANEXO 4
Tabla 3
Caracteristicas evaluadas en pacientes con cardiopatia chagéasica

portadores y no portadores de DAI

Portadores de DAl No portadores de DAI

Variable n (%) n (%) p

Clase funcional segin NYHA

I 6 (27,3) 2(9,1) NS

I 12 (54,5) 13 (59,1) NS

1l 3 (13,6) 7 (31,8) NS

\Y, 1 (4,5) 0 (0) NS
Fraccién de eyeccion (*) 28 +10 38 +13 0,003
Fraccién de eyeccion < 40% 20 (90,9) 14 (63,6) 0,031
Escala de Rassi > 12 puntos 18 (81,8) 10 (45,5) 0,012
Volumen diastolico final del VI (*) 185 + 47 164 + 43 0,060
Volumen sistélico final del VI (*) 141 + 52 115 + 46 0,053

(*) media + desviacidn estandar

NYHA: New York Heart Association. VI: ventriculo izquierdo.



ANEXO 5
Tabla 4

Terapias recibidas en pacientes con cardiopatia chagasica portadores de DAI

Terapias recibidas n (%)
Tiempo en dias hasta la primera terapia apropiada (**) 57 (1-1016)
Terapias apropiadas 14 (63,6)
Terapias apropiadas e inapropiadas 1(4,5)
Terapias inapropiadas 1(4,5)
No recibidas 6 (27,3)

(**) mediana (minimo — maximo)



ANEXO 6

Grafico 1

Tiempo libre de terapias apropiadas administradas en pacientes portadores de DAI
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