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RESUMEN

La pérdida transitoria del estado de alerta, el presincope o lipotimias
son causas frecuentes de ingresos al servicio de urgencia e implican
un reto diagnéstico establecer la clasificacion fisiopatologica y la
evaluacion del riesgo. Cuando sospechamos de un presincope de
Shanghai. etiologia eléctrica la evaluacion electrocardiografica de patrones de
riesgos es fundamental en el abordaje diagnostico.

Canalopatias, Muerte
Sabita, SCN5A, Bloqueo
rama derecha, Score de

KEY WORDS: Brugada
Syndrome, channelopathies, A continuacién, se presenta el caso de un hombre de 65 afos
Sudden Death, SCN5A, refiere historia de fiebre tras una infecciéon de vias respiratorias
. superior, historia de presincope y cambios en segmento ST en
Right Bundle Branch Block, derivadas precordiales en el que se sospechd inicialmente un
Shanghai Score. sindrome coronario agudo. El electrocardiograma de derivadas altas
permitié identificar un patron de Brugada tipo 1 desenmascarado
por el cuadro febril del paciente no relacionado a una cardiopatia
estructural. El abordaje por electrofisiologia y genética permitid
confirmar el diagndstico de Sindrome de Brugada por mutacién del
canal de sodio con caracteristicas electrofisioldgicas de alto riesgo.

ABSTRACT

Transient loss of consciousness, presyncope or lipothymia
area common causes of admissions to the emergency
department and imply a diagnostic challenge to establish the
pathophysiological classification and risk assessment. When we
suspect presyncope of electrical etiology, electrocardiographic
evaluation of risk patterns is essential in the diagnostic approach.
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We present a case of a 65-year-old man who was admitted in the emergency room with fever and
ST elevation in precordial leads and acute coronary syndrome was initially suspect. The standard
and High Lead electrocardiogram position allowed to identify a Brugada Type | pattern unmasked

by the patients’

febrile syndrome. The electrophysiology and genetic approach confirm the

diagnosis of Brugada Syndrome due to a sodium channel mutation with high risk of sudden death.

INTRODUCCION

El sindrome de Brugada fue descrito por primera
vez en 1992 por Pedro y Josep Brugada como
un bloqueo de rama derecha con elevacién
de segmento ST en derivadas precordiales
derecha en pacientes con historia de parada
cardiaca. Hoy en dia se conoce como una
canalopatias hereditaria infrecuente caracterizado
por un corazon estructuralmente normal.

Se describe principalmente entre las personas
de sexo masculino en su cuarta a quinta
década de la vida y presenta una prevalencia
estimada es de 5 por cada 10 000 personas.

El diagndstico se basa en reconocer los patrones
electrocardiograficos  tipicos esporadicos o
reproducibles mediante pruebas farmacoldégicas.
Un porcentaje importante de pacientes pueden
encontrarse  asintomaticos al momento del
diagnéstico y los trastornos de repolarizacion
electrocardiograficos (elevacion de segmento ST)
suelen ser reconocidos erroneamente como un
sindrome coronario agudo. Debido al potencial
riesgode muerte subitaesimportante unaevaluacién
experta para predecir el riesgo del paciente y la
necesidad del implante del desfibrilador cardiaco.

PRESENTACION DEL CASO

Hombre de 65 afios sin antecedentes patolégicos
ingresa a servicio de urgencia por cuadro febril
asociado a presincope y debilidad generalizada.
Durante su evaluacion se evidencid elevacion de
segmento ST en precordiales y es referido al
servicio de cardiologia por sospecha de sindrome
coronario agudo. El paciente negaba de dolor
toracico, sincope, palpitaciones o equivalentes
anginosos. Cursa con sindrome gripal en las
Ultimas 24 horas asociado a sintomas generales
de cefalea, escalofrios y fiebre cuantificada.
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Es de ascendencia asiatica y presenta historia
familiar de muerte por arritmias cardiacas en
la madre y abuela materna, y antecedente de
muerte subita reanimada en el hermano por lo
que le han implantado un desfibrilador reciente.

Elexamen fisico cardiovascular no se ausculté soplo
cardiaco o ritmo de galope, sin datos de congestion
central o periférica. EI examen pulmonar no se
auscultaron crépitos o roncus y el resto del examen
fisico no reveld cardiovascular patologia aguda.

EXAMENES COMPLEMENTARIO

A su ingreso no se evidencié aumento de los
niveles de troponinas cardiacas de alta sensibilidad
0 péptidos natriuréticos (NT-Pro-BNP 18 pg/ml),
el conteo celular mostraba leve leucocitosis con
neutrofilia del 93%. La quimica sanguinea era
normal, la funcién renal era adecuada con tasa
de filtracion glomerular de 106 mL/min/m?, sin
desequilibrio hidroelectrolitico o acido base. Se
realizé un panel respiratorio viral nasofaringeo
descartando infeccion por COVID -19 o influenza,
los cultivos sanguineos fueron negativos.

La radiografia de térax no demostrd infiltrado o
consolidado en parénquima pulmonar sugestivo a
neumonia, el indice cardio toracico se encontraba
en dimensiones normales.

El electrocardiograma a su ingreso tomado a los 39
grados de temperatura corporal mostraba ritmo
sinusal con elevacion céncava de segmento ST en
derivadas V1-V2, el angulo de Conrrado calculado
fue de 50 grados compatible con un patrén de
Brugada tipo 1. La duracion del QRS fue del 80 ms'y
no se observé fragmentacion del mismo. El intervalo
PR se encontraba levemente prolongado en 230
ms. Se decide realizar un electrocardiograma de
derivadas altas evidenciando el patron de Brugada
en precordiales (V1-V6) y presencia de onda R de
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1.0 mV en aVR con una relacion R/q de 1, ademas
de elevacion de ST en AVR mayor de 0.5 mV (ver
figura 1 a y b). un retraso en la despolarizacion
en derivadas laterales es evidenciado (presencia
de ondas S profundas DI y aVL). Luego de
normalizacion de temperatura corporal se observa
ritmo sinusal con bloqueo incompleto de rama
derecha y se evidencia desaparicion de patron
de Brugada en precordiales (ver figura 1 c).

El  ecocardiograma  transtoracico  muestra
dimensiones normales del ventriculo izquierdo
e hipertrofia concéntrica. En reposo no se
evidencian alteraciones de la contractilidad
global o segmentaria. La funcion sistdlica es
normal (FEVI biplano 62% SGL -19%) (Figura 2).

La resonancia magnética cardiaca no presenta
evidencia de edema miocardico en la secuencia T2
ni defectos de perfusion. Las secuencias de realce
tardio no evidencian fibrosis intramiocardico,
patrén inflamatorio o cicatriz por infarto (Figura 3).

Figura 3. La resonancia magnética evidencia ventriculo
izquierdo de volumenes normales, sin ftrastorno de
contractilidad. No se evidencia realce tardio o fibrosis
intramiocardica.

8$G=-19.1%

Figura 2. Strain Global Longitudinal con patrén normal sin trastorno de contractilidad segmentaria.
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Figura 1. Trazos electrocardiograficos tomados a su ingreso hospitalario que evidencian patrén de Brugada tipo 1
asociado a fiebre y la desaparicion del patrén tras el tratamiento antipirético.
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DIAGNOSTICO

La secuenciacién genémica identificd una variante
patogénica para el gen SCN5A que codifica el
canal de sodio NaV1.5 con patrén de herencia
autosémica dominante El score de Shanghai
calculado fue de 4 puntos (patron de Brugada
tipo 1 inducido por fiebre 2+, historia de muerte
subita en hermano no explicada 0.5+, test genético
con mutacién asociado a sindrome de Brugada
0-5+) estableciendo un diagndstico definitivo de
sindrome de Brugada con un riesgo arritmico del
3.4% a 5 afnos y un riesgo del 5% a los diez afios.

TRATAMIENTO

Se inici6 control de temperatura con

antipiréticos intravenosos evidenciandose
normalizacién del patrén de Brugada
en los electrocardiogramas en  reposo.

En los pacientes asintomaticos con un patrén
de Brugada tipo 1, la estratificacion del riesgo
arritmico es un reto. El mapeo electrofisiolégico
y la induccién de arritmia mediante fue discutida
durante la hospitalizacion del paciente y se
considero el riesgo de arritmia por la identificacion
de variables electrocardiograficas de alto riesgo:
la presencia de onda R en derivadas aVR y
el patrén tipo 1 durante la fiebre y la historia
familiar de muerte subita permitié decidir la
implantacion de desfibrilador cardioimplantable
bicameral para prevencion primaria e inicio de
terapia antiarritmica con Quinidina. A su egreso
fue referido para tamizaje y asesoria genética.

La interrogacion del desfibrilador a los 2 meses
del egreso hospitalario, no evidencio arritmias
ventriculares o carga arritmica significativas.

DISCUSION

El sindrome de Brugada forma parte del grupo
de canalopatias hereditarias que predispone al
paciente a riesgo de arritmias ventriculares fatales y
muerte subita. (1) La guia de arritmias ventriculares
de la sociedad europea de cardiologia define como
criterios diagndsticos el patron electrocardiografico
de elevacion concava del segmento ST mayor de

Revista Médico Cientifica - UNACHI Vol.1, No.2 ISSN L 2992-6610

2 mm e inversion de onda T en las precordiales
derechas (V1 o V2) producido de forma
espontanea o provocada tras la administracion

de farmacos bloqueadores de sodio y fiebre. 2

El sindrome de Brugada (Sbr) familiar es causado
principalmente por pérdida de funcién en el gen
SCNb5A, que codifica la subunidad alfa del canal
de sodio NaV1.5, provocando propiedades de
activacion defectuosas y un trafico reducido
por la membrana celular, lo que resulta en una
duracién del potencial de accion mas corta y una

reduccion en la corriente maxima de sodio. )

Se han identificado nueve canales de sodio (1.1-
1.9) en humanos, siendo Na V 1,5 la isoforma
cardiaca, se pueden expresar otras isoformas
cardiacas como Na V 14 y Na V 1,8, aunque
con densidades mas bajas. Na V 1.5 consta de
una subunidad a y subunidades b auxiliares,
y su activacion conduce a la entrada de iones

de sodio durante la despolarizacion cardl’aca.(4)

Incompletamente entendida y probablemente
heterogénea en naturaleza; existe la relacién
débil entre las variantes del gen SCN5A (3p21),
la funcién del canal de sodio y el fenotipo
clinico, ademas de factores poligénicos

para la expresion fenotipica del sindrome.(s)

Se han observado anomalias tanto de |la
despolarizacion como de la repolarizacion,
resultado de un trastorno de la despolarizacién
primaria apoyado por cambios estructurales
epicardicos del ventriculo derecho como lo
son el aumento del colageno y fibrosis del
TSVD, junto con reduccién de la conexina-43. @

Los cambios del ECG pueden volverse
evidentes en presencia de desencadenantes
como fiebre, intoxicacion (alcohol, cocaina o
cannabis), estimulacion vagal, desequilibrio
electrolitico, anestésicos, agentes

psicotropicos y bloqueadores de sodio. -

La fiebre es un factor precipitante de alrededor
del 18% de los pacientes con Sbr tipo 1 y
se ha evidenciado analizando su estabilidad
termodinamica encontrando inestabilidad a AG =
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1 kcal/mol siendo lo normal AG = -5 kcal/mol. ®

A pesar del conocimiento de la fisiopatologia en
el sindrome de Brugada, la estratificacion del
riesgo es compleja. El patron electrocardiografico
espontaneo de Brugada tipo 1 guarda una fuerte
correlacién entre mutacién del gen SCN5A y la
recurrencia de fibrilacién ventricular. La presencia
de fibrilacién auricular puede encontrarse hasta
en un 15% de los pacientes con sindrome de
Brugada y se considera un factor de riesgo
independiente  para  arritmias  ventriculares

letales y muerte subita (HR 3.70; P = 0.0024) o

Otros patrones electrocardiograficos como la
prolongacion de intervalo PR, fragmentacién
del QRS y una duracion de QRS mayor
de 120 ms se asocian a un incremento de
riesgo de muerte subita en estos pacientes.(g)

El tratamiento consiste en evitar la exposicion
a drogas, el manejo antipirético en pacientes
febriles. El antiarritmico de eleccién es la
Quinidina que inhibe la corriente de potasio.

En los pacientes con Brugada e historia de arresto
cardiaco, el implante de desfibrilador (DAI) por
prevencion secundaria esta indicado. La decisién
del implante del DAl en prevencién primaria se
basa en presencia las caracteristicas clinicas
de alto riesgo como la presencia de sincope y

criterios electrocardiograficos de riesgos. (10)

El mapeo electrofisioldgico es recomendado en
pacientes asintomaticos con patrén espontaneo de
Brugada tipo 1 (Recomendacién llb, C) y permite
detectar las regiones de fibrosis epicardica del
tracto de salida del ventriculo derecho que son
responsable de la elevacion del segmento ST. Los
estudios electrofisiolégicos consisten en un realizar
2 estimulos ventriculares (en apex del ventriculo
derecho y tracto salida de ventriculo derecho) con
diferentes longitudes de ciclo (600 a 400 ms), se
considerara positivo la presencia de una taquicardia
ventricular sostenida con una duracién mayor
de 30 segundos o si se requiere intervenciéon de
emergencia. an La ablacién del sustrato epicardico
del TSVD puede suprimir larecurrencia de fibrilacion

ventricular y normalizacion electrocardiografica. 2

Por su patrén de herencia autosémico dominante
la mayoria de los pacientes presentara un familiar
afectado por lo que se debe realizar consejera
genética al probando y sus familiares (Figura
4). - En general la principal mutacién genética
asociada al sindrome de Brugada consiste en
una pérdida de funcion del gen SCNSA en los
que podemos observar en un 20% el patron

electrocardiografico tipico de forma espontanea. 12}

Figura 4. Arbol Genealdgico del paciente. Evidencia
muertes arritmicas en 2 generaciones con un patrén que
sugiera herencia autosémica dominante.

En el tamizaje de un paciente con fenotipo de
sindrome de Brugada debemos analizar otros genes
como el SCN10A, SCN4A, SCN1B, KCNH2, TPM1,
PKP2 se han descrito en el sindrome de Brugada.
Debido a que las mutaciones en el gen SCN5A
se han descrito en diversas patologias cardiacas,
podremos encontrar un solapamiento entre el
sindrome de Brugada y otras miocardiopatias
como la displasia arritmogenica del ventriculo
derecho por lo que se recomienda en pacientes
con alta sospecha la evaluacién de mutaciones

genéticas asociadas a la displasia (PLP2). “3)
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