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RESUMEN

En arritmologia clinica cabe resaltar la continua expansién de los anticoagulantes ora-
les de accién directa en pacientes con fibrilacién auricular, los buenos resultados a largo
plazo del cierre percutdneo de orejuela como prevencién del ictus y la busqueda de una
mejor estratificaciéon del riesgo y terapia farmacoldgica en las canalopatias. En ablacién
con catéter, destaca su continuo crecimiento en la fibrilacién auricular, y la evidencia de
una superioridad en prondstico respecto a los farmacos antiarritmicos en dicho sustrato,
fundamentalmente en pacientes con insuficiencia cardiaca. En otros sustratos como las
arritmias ventriculares, aporta buenos resultados en pacientes con miocardiopatia isqué-
mica e incluso en aquellos sin cardiopatia estructural con arritmias ventriculares malignas.
Las novedades en desfibriladores implantables se orientan, por un lado, a la busqueda de
nuevos estratificadores de riesgo de muerte siibita en pacientes con miocardiopatia dilatada
no isquémica, para seleccionar mejor a los candidatos en prevencién primaria; y por otro,
a intentar reducir las terapias del desfibrilador, con optimizacién de la programacién y con

farmacos.
© 2019 Sociedad Espanola de Cardiologia. Publicado por Elsevier Espaia, S.L.U. Todos los
derechos reservados.

Selection of the best of 2018 in clinical arrhythmology, catheter ablation
and implantable defibrillators

ABSTRACT

There is a continuous expansion of direct-acting oral anticoagulants in patients with atrial
fibrillation in clinical arrhythmology, as well as the good long-term results of percutaneous
closure of the left atrial appendage for stroke prevention, along with the search for better
risk-stratification schemes and pharmacological treatment in channelopathies. As regards
catheter ablation, its continuous increase in atrial fibrillation is highlighted, with evidence of
superiority in prognosis compared with antiarrhythmic drugs, mainly in patients with heart
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failure. In other substrates, such as ventricular arrhythmias, catheter ablation continues
to provide good results in patients with ischaemic cardiomyopathy and even in patients
without structural heart disease and malignant ventricular arrhythmias. The novelties in
implantable defibrillators included the search for new risk stratifiers of sudden death in

patients with non-ischaemic dilated cardiomyopathy, for a better selection of candidates
in primary prevention, and forte reduction of defibrillator therapies through programming

optimisation or drugs.

© 2019 Sociedad Espaiola de Cardiologia. Published by Elsevier Espana, S.L.U. All rights

reserved.

Arritmologia clinica
Sincope

En 2018 la Sociedad Europea de Cardiologia ha presentado
la nueva guia de sincope'. Uno de los aspectos destacables
es la importancia del abordaje en los servicios de urgencias,
donde se debe intentar establecer la causa y se recomienda un
algoritmo para la estratificacién del riesgo que aconseja limi-
tar los ingresos hospitalarios a los pacientes de alto riesgo.
Se reconoce el papel primordial de la monitorizacién electro-
cardiografica prolongada con registradores implantables por
su mayor coste-eficacia, con indicacién precoz en el sincope
recurrente de etiologia incierta, asi como en pacientes de alto
riesgo sin indicacién de desfibrilador y en aquellos con sos-
pecha de sincope reflejo y episodios frecuentes o graves. Por
altimo, destaca la incorporacién de algoritmos para el trata-
miento del sincope reflejo, donde se detallan las indicaciones
de estimulacién cardiaca en pacientes mayores de 40 anos.

Fibrilacién auricular

Se ha publicado una nueva versién de la guia de la European
Heart Rhythm Association sobre el uso de los anticoagulantes
orales directos (ACOD) que incluye novedades basadas en la
evidencia cientifica mds reciente?. Se ha actualizado la tabla
deinteracciones farmacolégicas incluyendo los firmacos anti-
cancerosos y antiepilépticos, se presenta de una manera més
grafica la dosificacién en relacién con la funcién renal y se
incluye una tabla sobre el tratamiento en insuficiencia hepa-
tica. Se actualizan las recomendaciones sobre la combinacién
con antiagregantes en la enfermedad coronaria. Se dan ins-
trucciones sobre el uso de los agentes reversores idarucizumab
y andexanet alfa y se introduce el concepto de que en deter-
minados escenarios clinicos puede ser necesario disponer de
los niveles plasmaéticos de los ACOD, ya que los test de coa-
gulacién habituales no representan una medida precisa. En
cuanto a la cardioversién eléctrica, se acepta el uso de un
ACOD en pacientes con fibrilacién auricular (FA) de <48 horas
no anticoagulados previamente, en sustitucién del clasico uso
de heparinas.

Continuando con los ACOD, nuevos datos en vida real con-
firman una eficacia al menos similar a los antagonistas de la
vitamina K en la prevencién de ictus en FA no valvular, su gran
ventaja es un mejor perfil de seguridad®*. Dos interesantes
estudios han confirmado la eficacia y seguridad del apixaban

y rivaroxaban en 2 subpoblaciones complejas de pacientes:
aquellos con enfermedad renal crénica terminal en diélisis®
y los pacientes con fragilidad®; un tercer estudio apoya el uso
electivo delos ACOD en pacientes muy ancianos, por su menor
riesgo de hemorragia intracraneal’.

Los resultados a 2 anos del estudio prospectivo en vida
real EWOLUTION® confirman la efectividad (reduccién del 83%
del riesgo relativo de ictus isquémico) y seguridad (reduccién
del riesgo relativo de sangrado mayor del 46%) del dispositivo
WATCHMAN para el cierre de la orejuela izquierda. Se han
publicados también los resultados a 5 anos de los estudios
PREVAIL y PROTECT-AF, en los que el uso de este dispositivo
fue similar a la warfarina en cuanto a la prevencién de ictus,
con unareduccién adicional en sangrado mayor y mortalidad®.

Sabemos que la deteccién precoz de la FA es fundamen-
tal en su abordaje y, en particular, en la prevencién del ictus.
En este sentido, cada vez son mds importantes las aporta-
ciones de las nuevas tecnologias. En noviembre de 2017, la
FDA aprob6 el uso de la KardiaBand (con el reloj inteligente
de Apple), cuyo algoritmo de deteccién de FA se ha validado
recientemente en un pequeiio grupo de pacientes progra-
mados para cardioversién'®. Otros estudios'™'? también han
puesto de manifiesto el prometedor papel de los relojes inte-
ligentes y los teléfonos méviles en el cribado de la FA.

Canalopatias, arritmias ventriculares y muerte subita

En el terreno de las canalopatias, tanto los cardiélogos clinicos
como los arritmélogos se enfrentan en ocasiones a decisiones
complejas sobre el tratamiento de los pacientes. Aunque en
los ultimos anos se ha avanzado mucho en este campo, en
especial en el terreno de la genética, la bisqueda de una estra-
tificacion personalizada del riesgo arritmico todavia no se ha
completado. En cuanto al sindrome de QT largo, destaca un
interesante trabajo del grupo italiano de Priori'?, en el cual se
analiza una cohorte muy amplia de pacientes portadores de
una de las 3 mutaciones principales (KCNQ1, KCNH2 y SCN5A).
Los autores observan que el principal predictor de riesgo de
eventos arritmicos futuros es la duracién del intervalo QTc,
los otros predictores son la presencia de un sindrome de QT
largo tipo 2 o 3 (frente al tipo 1), la historia previa de eventos
arritmicos, el sexo femenino y la presencia de sincope (fig. 1).
Es destacable que la mitad de los pacientes con el genotipo
tenian un intervalo QTc normal (lo que significa que gracias
a la genética cada vez se diagnostica un mayor numero de
pacientes), y su riesgo arritmico era 8 veces menor que los que
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CENTRAL ILLUSTRATION 5-Year Risk of LAEs by Genotype and QTc Interval Before Therapy and Effect of BBs

Nadolol: HR 0.38; Other B 0.76

5-year risk of LAE Percentage (%)
off therapy (R) of patients
R>6% LQT2QTc > 520 ms 7%
LQT3QTc > 510 ms

LQT1QTc>530ms

3% <R s 6% LQT2 QTc 471- 520 ms 20%
LQT3 QTc 461-510ms

1%<R<3% 31%

All genotypes QTc < 460 ms

Rarnnti, A. et 3L J Am Coll Cardiol 2018;71(15%1663-71.

Figura 1 - Esquema grafico del riesgo a 5 afios de eventos arritmicos malignos segin genotipo y la duracion del intervalo
QTc antes del tratamiento y tras efecto de los bloqueadores beta, segiin el modelo derivado de la poblacién de pacientes
analizado. En la columna de la izquierda se indica el riesgo que le corresponde a cada escalén de la piramide codificada por
colores, segun el intervalo QTc y el genotipo (desde la base, bajo riesgo, identificado por el color verde, hasta la cispide, alto
riesgo, representado por el color rojo). La columna de la derecha representa el porcentaje de pacientes que pertenecen a
cada categoria. Encima del grifico se observa el hazard ratio de los pacientes tratados con nadolol (HR: 0,38) y los tratados
con otros bloqueadores beta (selectivos y propranolol, HR: 0,76), y se puede utilizar para estimar el riesgo residual para cada

grupo de pacientes cuando son tratados con bloqueadores beta.

BB: bloqueadores beta; HR: hazard ratio; LAEs: eventos arritmicos malignos; QTc: intervalo QT corregido; R: riesgo. Fuente:

Modificado con permiso de Mazzanti et al.>.

tienen un intervalo prolongado. Por ultimo, se reconoce una
vez mas el papel del nadolol como bloqueador beta de eleccién
en estos pacientes (reduccién del riesgo del 62%). Otros estu-
dios apuntan a que el andlisis de la onda T puede constituir
otro marcador de riesgo'.

Respecto al sindrome de Brugada, un trabajo espanol ha
puesto de manifiesto que el tratamiento con quinidina en
individuos con taquicardias ventriculares (TV) polimorfas o
fibrilacién ventricular puede modificar el patrén de las arrit-
mias ventriculares, con aparicién de TV monomorfas que
pueden interrumpirse con estimulacién antitaquicardia. Se
trata de un grupo pequeno pero, si los datos se confirmaran,
estos pacientes podrian beneficiarse de la introduccién de una
banda de TV rapida con estimulacién antitaquicardia’®. Se ha
demostrado también por primera vez la eficacia de la hidroqui-
nidina en la prevencién de eventos arritmicos en el sindrome
de QT corto'®. Se debe insistir en la importancia de que farma-
cos como la quinidina o el nadolol, aunque de uso minoritario,
sigan disponibles en el mercado para estos pacientes.

Ademas del papel de la ablacién y los farmacos en el abor-
daje de las arritmias ventriculares, publicaciones recientes
apuntan a un papel novedoso y complementario de otros tra-
tamientos, como la simpatectomia o la radioterapia'’-'®. En

cuanto a prevencién de la muerte siibita, un estudio de la Cli-
nica Mayo'° revela que la disfuncién ventricular derecha es un
predictor independiente de muerte siibita cardiaca, incluso sin
disfuncién ventricular izquierda. Por otro lado, los resultados
negativos del estudio VEST confirman que el uso de un chaleco
desfibrilador en pacientes posinfarto con fraccién de eyeccién
del ventriculo izquierdo muy baja no reduce la muerte stibita
cardiaca a 90 dias?°.

Ablacién con catéter
Fibrilacién auricular

La ablacién de FA sigue siendo el tema estelar en cuanto a la
cantidad de publicaciones que aparecen; ademas, cabe desta-
car que en 2017 ha pasado a ser el sustrato mds realizado en
los laboratorios de electrofisiologia de nuestro pais?® (fig. 2).
El aislamiento de venas pulmonares es la principal estrate-
gia para la ablacion de la FA, y las reconexiones son una de las
principales causas de recurrencia tras la ablacién. Por ello hay
gran interés por conseguir lesiones mds continuas y duraderas
en la ablacién con radiofrecuencia punto a punto. El desarrollo
de catéteres con informacién de contacto ha mejorado estos
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Figura 2 - Frecuencia relativa de los diferentes sustratos tratados mediante ablacion con catéter en Espaiia durante el aho
2017 (15.284 procedimientos). En cada sustrato se muestra ademas el cambio respecto al anterior registro (13.482

procedimientos), expresado en niimero de casos.

FA: fibrilacion auricular; ICT: istmo cavotricuspideo; NAV: nédulo auriculoventricular; TAF: taquicardia auricular focal; TAM:
taquicardia auricular macrorreentrante; TIN: taquicardia intranodular; TVI: taquicardia ventricular idiopatica; TV-IAM:
taquicardia ventricular relacionada con cicatriz posinfarto; TV-NIAM: taquicardia ventricular asociada con cardiopatia y no
relacionada con cicatriz postinfarto; VAC: via accesoria. Fuente: Reproducido con permiso de Garcia-Fernandez et al.?*.

resultados y se estan desarrollando protocolos para decidir
la distancia 6ptima entre las aplicaciones y algoritmos que
incluyan conjuntamente parametros como potencia, tiempo y
fuerza de contacto?”. También se ha propuesto el uso de radio-
frecuencia con alta potencia y corta duracién, que mejora la
continuidad lineal, acorta el tiempo de ablacién y tiene buen
perfil de seguridad?.

Es conocida la asociacién de FA en pacientes con insufi-
ciencia cardiaca (IC) y esto supone peor prondstico que en
aquellos pacientes con IC aislada. Con los resultados del estu-
dio CASTLE-AF?, se dispone de una nueva evidencia de la
eficacia de la ablacién de FA en pacientes con disfuncién sis-
télica del ventriculo izquierdo. Se aleatoriz6 a 363 pacientes
[FA persistente o paroxistica, fraccién de eyeccién del ven-
triculo izquierdo inferior al 35%, clase funcional II-IV de la
New York Heart Association y portadores de desfibrilador auto-
matico implantable (DAI)] a estrategia de ablacién de FA o
farmacos antiarritmicos, y se constat6 una reduccién signifi-
cativa de la mortalidad por cualquier causa u hospitalizacién
por IC en el grupo de la ablacién. Previamente y en la misma
linea ya se disponia de los resultados del estudio CAMERA-
MRI?®, que constatan la mejoria de la fraccién de eyeccién
del ventriculo izquierdo tras ablacién de FA en los pacientes
con disfuncién sistdlica, particularmente mejor en aquellos
pacientes que no presentaban fibrosis en la resonancia. Aun-
que los resultados de estos estudios son muy prometedores,
es preciso detectar a aquellos pacientes que obtengan mayor
beneficio con esta estrategia de ablacién, ya que la tasa de
complicaciones en pacientes con IC es notablemente mayor
(7,8% frente a 2,3% en procedimientos convencionales). Posi-
blemente aquellos pacientes con IC mas avanzada y peor
clase funcional son los que menos se beneficien de un pro-
cedimiento de ablacién de FA. Por otro lado, el protocolo de

ablacién en pacientes con IC no esta del todo definido, aunque
el aislamiento antral de venas pulmonares es lo mas habi-
tual, se debe aclarar el papel de ablaciones auriculares més
extensas en estos pacientes?®?’. Todos estos estudios proba-
blemente impliquen cambios en las futuras guias de préctica
clinica, dado que actualmente en pacientes con IC por disfun-
cién ventricular grave la ablacién tiene una indicacién clase
Ila y el tratamiento con amiodarona una indicacién clase I.

En el hilo de la comparacién de los farmacos antiarritmicos
con ablacién de FA, pero de forma global en todos los pacien-
tes candidatos, recientemente y durante la tltima reunién de
la Heart Rhythm Society se han comunicado los resultados del
estudio CABANA?®, Se ha generado una gran controversia dado
que no mostré diferencias en el objetivo primario (integrado
por muerte, accidente cerebrovascular invalidante, hemorra-
giaintensa o paro cardiaco). El ensayo clinico se realizé en mas
de 140 centros de distintos paises, incluyé a 2.200 pacientes
con FA paroxistica o persistente y tuvo un seguimiento clinico
de 5 anos.

Sin embargo, incluso para los propios investigadores, han
existido problemas metodolégicos de diseno y andlisis, con
una poblacién muy heterogénea. El ensayo fue ciego simple
(no ciego a la intervencién recibida) lo que pudo haber impul-
sado las altas tasas de crossover desde el grupo de tratamiento
farmacolégico al grupo de ablacién, lo que pudo confundir la
evaluacién. Asi, en el andlisis por protocolo si que se encontra-
ron diferencias estadisticamente significativas en el objetivo
primario.

Segun las experiencias recientes de importantes ensayos
controlados por simulacién, estos hallazgos deberian impul-
sar la consideracién de un ensayo simulado controlado para
evaluar la verdadera eficacia de la ablacién con catéter en
eventos cardiovasculares y mortalidad en los pacientes con FA.
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Otros sustratos

En cuanto a la ablacién de taquicardia ventricular, es impor-
tante conocer la evidencia de coste-efectividad frente a la
escalada de farmacos antiarritmicos en aquellos pacientes en
los que la arritmia recurre a pesar del tratamiento antiarrit-
mico con amiodarona, segun los resultados de un subestudio
del VANISH, donde se planted el uso de mexiletina y se
evidencié que tiene una eficacia limitada en el tratamiento
de TV recurrente en pacientes con miocardiopatia dilatada
isquémica®.

Cabe destacar los datos que han aparecido de ablacién con
catéter en pacientes recuperados de muerte suibita por fibri-
lacién ventricular sin cardiopatia estructural. Tras realizar un
mapeo electrofisiolégico en una serie de pacientes de estas
caracteristicas, en un subgrupo se encontraron electrogra-
mas anormales fundamentalmente en el ventriculo derecho,
que revelaron alteraciones estructurales localizadas. En otro
subgrupo sin alteraciones estructurales, se objetivé una alta
incidencia de triggers del Purkinje. La ablacién con catéter del
sustrato encontrado resulté en la ausencia de arritmias ven-
triculares en la mayoria de los pacientes®C.

Por otro lado, cada vez se le da mas importancia a la abla-
cién con catéter sin guia fluoroscépica. Se constata que es
segura y factible en multiples sustratos localizados en cavida-
des derechas®'. Durante este afio se han publicado numerosas
series que asi lo demuestran e incluso se ha mencionado la
seguridad de la ausencia de escopia en ablacién de FA*?.

Otro aspecto importante es el intento de reducir al maximo
la tasa de complicaciones derivadas de los procedimientos de
ablacién, fundamentalmente las mas graves, como es la fistula
atrioesofégica en la ablacién de FA®3,

Desfibriladores implantables

A raiz del debate generado tras los resultados del estudio
DANISH?*, se ha publicado una excelente revisién sobre el
implante de DAI como prevencién primaria en la miocar-
diopatia dilatada no isquémica®, en la que se comentan 2
nuevos metaanalisis cuyos resultados siguen siendo favora-
bles en cuanto al beneficio de esta estrategia en este grupo
de pacientes. Estos resultados apoyan las recomendaciones de
las guias clinicas de actuacién, como se ha podido observar en
las ultimas guias de la Heart Rhythm Society, en las que se man-
tiene la recomendacién de implante profilactico de un DAI en
pacientes con miocardiopatia dilatada no isquémica, fraccién
de eyeccién del ventriculo izquierdo <35% y clase funcional
de la New York Heart Association II-IIl a pesar de tratamiento
médico éptimo®®. También se propone un modelo futuro de
estratificacién de riesgo de muerte subita. En cuanto a esta
ultima propuesta, se han publicado 2 interesantes trabajos.
En el primero, se utilizan multiples pardmetros en un electro-
cardiograma, en el que se demostrd una relacién entre una
mayor puntuacién de una escala de riesgo electrocardiogra-
fico y el riesgo de muerte subita®’. En el segundo, se mide
un indice de esfericidad del ventriculo izquierdo mediante un
ecocardiograma transtoracico, con valor predictor de terapias
apropiadas en portadores de DAI por prevencién primaria®.

Sobre la optimizacién en la programacién del DAI con vis-
tas a reducir las descargas, Thggersen et al.*>° ponen en duda
la recomendacién de realizar una programacién genérica para
todos los fabricantes. Describen 10 casos de pacientes porta-
dores de DAI normofuncionantes en los que hubo un fallo
de tratamiento de fibrilacién ventricular relacionados pre-
dominantemente con la programacién de rangos con altas
frecuencias y con los algoritmos especificos de deteccién de
los fabricantes. Sugieren la necesidad de més informacién
sobre el posible beneficio del intercambio de pardmetros basa-
dos en la evidencia de un fabricante a otro.

Por otro lado, en cuanto a tratamientos farmacoldgicos
para la reduccién de terapias apropiadas del DAI, el dltimo
estudio relevante ha sido el RAID*’, un ensayo clinico doble
ciego y controlado con placebo en el que comparan el efecto
de 1000mg de ranolazina cada 12 horas en pacientes porta-
dores de DAI con antecedentes de terapias apropiadas. No
se observaron diferencias estadisticamente significativas en
cuanto al objetivo primario combinado de terapias apropia-
das por el DAI o muerte. Sin embargo, si hubo diferencias para
el objetivo secundario preespecificado de terapias antitaqui-
cardia por TV o fibrilacién ventricular recurrentes. Estos datos
deben tomarse con cautela debido a las limitaciones del estu-
dio y a la alta tasa relativa de abandono del tratamiento en la
rama estudiada.

En representacion de la European Heart Rhythm Association y
avalado por la Heart Rhythm Society, Linde et al. han publicado
un documento de consenso muy completo sobre las diferen-
cias entre los sexos masculino y femenino y las arritmias
cardiacas. En relacién con los DAI, destaca que se indican
menos implantes de DAI en mujeres, que el sexo femenino
estd menos representado en los ensayos clinicos y que repre-
senta un factor de riesgo de complicaciones mayores en la
extraccién de electrodos®’.

Tras los resultados del registro MagnaSafe, han salido nue-
vos estudios, como el de Nazarian et al.*?>, que confirman la
seguridad de realizar estudios de resonancia con una fuerza
de campo magnético de 1,5 teslas en pacientes portadores
de dispositivos sin la especificacién «MRI» y, a diferencia del
primero, en pacientes portadores de DAI dependientes de mar-
capasos y en los que se realizaba una resonancia toracica
(12%). En los 1.509 pacientes (42% portadores de DAI) no se
observaron muerte, fallos del dispositivo o del electrodo ni
necesidad de revisién inmediata del dispositivo. Se observé de
forma infrecuente un reset del dispositivo (reinicio del circuito
a parametros de encendido), leves cambios en el sensado de
los electrodos y en los pardmetros de estimulacién sin reper-
cusiones clinicas significativas.

Desfibriladores automdticos implantables subcutdneos

En este dltimo ano se han publicado los resultados del
implante de un prototipo de marcapasos sin electrodos en
comunicacién con un DAI subcutdneo en 40 animales®. El
implante tuvo éxito en 39 y el seguimiento a 3 meses pudo
realizarse en 23. Se aprecié un funcionamiento en modo VVI
normal, una comunicacién con éxito entre ambos dispositi-
vos, una 6ptima discriminacién del ritmo estimulado y de los
eventos arritmicos (TV y fibrilacién ventricular) y una ade-
cuada terapia antitaquicardia.
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En cuanto al uso de DAI subcutidneo en la practica cli-
nica habitual, se ha publicado recientemente un registro
multicéntrico** donde se dan a conocer los resultados de las
rutinas periprocedimiento, las técnicas de implantacién y las
complicaciones relacionadas, contrastandolas con el implante
de DAI transvenoso. Se incluyé a 429 pacientes consecutivos,
de los cuales 76 recibieron un DAI subcutaneo. En estos predo-
miné el implante bajo anestesia general (72 frente a 14%), su
realizacién en un quiréfano (69 frente a 43%) y posterior test
de desfibrilacién (85 frente a 7%). Las complicaciones a corto
plazo (4%) y la duracién de los implantes (aproximadamente
45min) fueron similares en ambos grupos. Aunque se trata
de una muestra pequena, todo esto apoya el uso de ambos
dispositivos en la practica clinica habitual.
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