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ESTUDI DE CASOS

Mujer joven con astenia, disnea y muerte subita
Young woman with asthenia, dyspnea and sudden death
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Una mujer joven, sin patologia asociada, acude a Urgencias por disnea, rigidez y astenia de reciente aparicion. Un afio antes habia
presentado un cuadro similar, que se soluciond de forma ambulatoria. En Urgencias presenta empeoramiento subito en relacion
con administracion de farmacos. El ecocardiograma practicado de urgencia muestra disfuncion ventricular severa, que requiere
ingreso en Cuidados intensivos donde la paciente presenta disociacion electromecéanica y exitus sin haberse llegado a diagnostico
clinico definitivo, por lo que se solicita autopsia.

Palabras clave: muerte sUbita, miocarditis, disfuncion ventricular.

Abstract

A young woman with no co-morbidities comes to the emergency room with sudden onset- dyspnea, stiffness and asthenia. A year
ago she had suffered a similar episode, managed successiully as outpatient. In the emergency room she presents sudden dete-
rioration related to drug administration. The echocardiogram finds severe left ventricular dysfunction. She was referred to intensive
care unit, where the patient suffers an episode of electromechanical dissociation that did not respond to prolonged cardiopulmonary

resuscitation, and dies. An autopsy is requested because of the lack of definitive clinical diagnosis.

Keywords: Sudden death, myocarditis, ventricular disfunction.

Descripcidén del caso

Se trata de una mujer de 46 anos sin alergias, fumadora
de 10 cigarrillos diarios, exconsumidora de cocaina.

Acude al hospital presentando un episodio de 24 horas
de evolucion, con afectacion del estado general, rigidez
muscular y debilidad en contexto de cuadro catarral, Pre-
sent6 un cuadro similar siete meses antes, siendo dada
de alta desde Urgencias con pruebas complementarias
normales, mejorando en dias.

En la exploracion destaca edema palpebral bilateral, leve
taquipnea, aquicardia (136x’) con tension arterial mante-
nida vy afeboril.

En ECG presenta taquicardia sinusal a 120 X' con bajos
voltajes de QRS. En la analitica se objetiva leucocitosis.

La radiografia de torax es normal.

En el servicio de Urgencias solicita atencion en diversas
ocasiones por empeoramiento de estado general, sin
observarse cambios en la exploracion, en sus constan-
tes vitales 0 en el ECG. EI Dimero D es negativo. Por do-
lor y rigidez muscular se pauta paracetamol y diazepam
endovenoso con mejoria posterior. Pero tras una hora la
paciente muestra nerviosismo, dice que “se le cierra la
garganta”. No es posible explorar la via aérea y se pauta
dexclorfeniramina maleato y corticoides endovenosos,
presentando hipotension, hipotermia, cianosis y dismi-
nucion del nivel de conciencia.

Un nuevo ECG realizado es normal. Se solicita ecocardio-
grama (ETT) que objetiva disfuncion VI severa, sin signos de
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hipertension pulmonar. El resultado de las enzimas cardia-
cas es: CPK 1.383 U/L, CKMB y troponina | hemolizadas.

Se inicia la administracion de drogas vasoactivas e in-
gresa en UCI estuporosa, hipotensa y andrica. Tras au-
mento de inotrépicos e inicio de ventilacion mecanica
no invasiva (VMNI) y diurético en perfusion, la situacion
hemodinamica y neuroldgica mejora parcialmente aun-
que la paciente necesita dobutamina y noradrenalina a
dosis crecientes.

Se repite ETT, que revela los siguientes adtos de interés:
Ventriculos pequenos, restrictivos, no dilatados, hiperdi-
namicos con disfuncion sistdlica severa y diastolica tipo
restrictivo; engrosamiento de paredes ventriculares (1,8
cm) con hiperecogenicidad parcheada parengquimatosa
(“granular sparkling”) sugestiva de patologia infiltrativa;
auriculas de tamano conservado destacando engrosa-
miento de los velos mitrales y la presencia de probable
masa-engrosamiento de la pared auricular izquierda con
superficie mal delimitada, que ocupa la pared posterior
yuxtamitral sin comprometer funcion mitral; engrosa-
miento pericardico con derrame pericardico moderado
sin compromiso de la funcion cardiaca.

Inicialmente precisa VMNI, con 1o que se consigue me-
jorar la mecanica respiratoria y la oxigenacion. La radio-
grafia de térax no muestra cardiomegalia, ni infiltrados
radiolégicos significativos.

En la analitica destaca leucocitosis (23.70 10/3/ulL
(83%N)), hemoglobina 16 gr/dl con hematocrito 52,40%,
CPK 1.415 w/l, CKMB 39 ng/ml, troponina 1.038 ng/ml
y TSH normal con T4 0,64 ng/dl.

Alas 4 horas, presenta progresiva bradicardizacion, con
estupor, que requiere de resucitacion cardiopulmonar. La
evolucion es a disociacion electromecanica y exitus.

Discusion
La Tabla | muestra el diagndstico diferencial del caso

expuesto, en base a los hallazgos ecocardiograficos y
electrocardiograficos, sobre entidades que pueden pre-

Tabla |
Miocardiopatias Miocardiopatias Enfermedades
infiltrativas no infiltrativas por depdésito
Amiloidosis Miocardiopatia Hemocromatosis
cardiaca hipertréfica
Enfermedad
Infiltracion grasa Miocardiopatia de Fabry

del miocardio restrictiva idiopatica

Neoplasias

sentarse en forma de miocardiopatias con comporta-
miento hemodinamico principalmente restrictivo’-2,

1. Miocardiopatias infiltrativas

La amiloidosis es una enfermedad infiltrativa con afecta-
cion multiorganica, en especial cardiaca (tipos AL, AA y
ATTR)®. Debuta entre los 30 y 70 afios en forma de insu-
ficiencia cardiaca sistdlica y diastdlica, arritmias, derrame
pericardico vy, de manera excepcional, como shock car-
diogénico, con datos ecocardiograficos (hipertrofia simé-
trica, dilatacion auricular, patron miocardico en “granular
sparkling”, disfuncion biventricular, engrosamiento velos
valvulares, derrame pericardico, trombos intracavitarios) y
electrocardiograficos caracteristicos (bajos voltajes sobre
todo en el plano frontal, trastornos de la conduccion, etc)?.

En nuestro caso podria considerarse este diagndstico
como probable en el contexto de un proceso infeccioso
que haya descompensado el proceso.

La infiltracion grasa del miocardio es un hallazgo en hasta
un 3% de las autopsias®; su presentacion clinica mas
habitual es en forma de arritmias 0 muerte subita.

En referencia al hallazgo ecocardiografico de una masa
a nivel auricular, deberfa plantearse la posibilidad de in-
filtracion neoplasica, aungue los tumores primarios son
muy poco frecuentes y con localizaciones diferentes a
la descrita; ademas no disponemos de datos clinicos
gue puedan hacernos pensar en metastasis de pulmaon,
mama o melanoma®,

2. Miocardiopatias no infiltrativas

Cabe tener en cuenta la miocardiopatia hipertrofica, por
su comportamiento restrictivo y clinica de insuficiencia car-
diaca de predominio diastolico, aunque seria improbable
puesto que habitualmente se presenta en forma de muerte
sUbita en adultos jOvenes y atletas, ademas de asociarse a
herencia autosdmica dominante’. Los datos ecocardiogra-
ficos mas caracteristicos son hipertrofia ventricular izquier-
da asimétrica, de predominio septal con aspecto esmeri-
lado del miocardio y funcion sistdlica normal o aumentada.
La miocardiopatia restrictiva idiopatica presenta caracte-
risticas hemodinamicas muy similares a las que presenta

Infecciones Endocrinopatias Miscelanea
Miocarditis/ Hipotiroidismo Fibrosis
Miopericarditis endomiocérdica
Diabetes Mellitus
Esclerodermia
Acromegalia
LES
Feocromocitoma
Sarcoidosis
Toxicos
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la pericarditis constrictiva, siendo ademas un diagnostico
de exclusion.

3. Enfermedades por depdsito

La hemocromatosis® o la enfermedad de Fabry® pueden
cursar con disfuncion miocardica secundaria a depdsito
de hierro o glucolipidos lisosémicos, respectivamente.
No obstante la afectacion cardiaca nunca es aislada.

4. Infecciones

La paciente presenta un cuadro que podria sugerir un
proceso infeccioso virico, con el antecedente de un pro-
ceso similar. Una posibilidad diagnostica a considerar
serfa una miocarditis infecciosa.

Principalmente es causada por virus (Coxsackie B, En-
terovirus, Adenovirus, Parvovirus B19, VHC v VHS6) la
miocarditis bacteriana o por otros microorganismos es
muy infrecuente en individuos sin inmunodeficiencias.
Cursa con insuficiencia cardiaca de debut en sujetos jo-
venes sin antecedentes de cardiopatia, pericarditis, arrit-
mias o shock cardiogénico.

Presenta signos electrocardiograficos con bajos volta-
jes, alteraciones en la repolarizacion vy trastornos de la
conduccion. En la ecocardiografia se puede encontrar €l
caracteristico miocardio en “granular sparkling”, hipertro-
fia de paredes, disfuncion sistolica/diastélica y derrame
pericardico asociado, ademas de elevacion de biomar-
cadores de dafo miocardico™®.

5. Metabolopatias y endocrinopatias

El hipotiroidismo puede presentar alteraciones cardia-
cas, como hipertrofia septal asimétrica, patron diastélico
restrictivo y derrame pericérdico, asi como electrocardio-
gréficas con disminucion llamativa de voltajes v alteracio-
nes insepecfficas de la repolarizacion. Su presentacion
mas grave, el coma mixedematoso, habitualmente se
desencadena tras una infeccion, exposicion al frio, even-
to isquémico o tras administracion de farmacos como
las benzodiacepinas'?, como en el caso expuesto. En
contra de este diagndstico, la analitica de hormonas ti-
roideas era normal y la paciente presentaba taquicardia.
Otras endocrinopatias como Diabetes Mellitus's, acro-
megalia o feocromocitoma, resultan improbables por no
presentar el caso sintomas clinicos.

6. Miscelanea

La fibrosis endomiocardica es la forma mas comun de
miocardiopatia restrictiva. De etiologia incierta, se han
propuesto desencadenantes como la eosinofilia, infec-
ciones (parasitos, fiebre reumatica), exposicion ambiental
(cerio), inmunoldgica o genética. Ecocardiograficamente
presentaria fiorosis apical, “tethering” de musculos pa-
pilares, auriculas dilatadas, patron diastdlico restrictivo,
trombos apicales y derrame pericardico. Es méas fre-
cuente en areas tropicales.

En la esclerodermia es frecuente la pericarditis, la afec-
tacion parcheada del miocardio por colageno v las arrit-
mias cardiacas; sin embargo, por la afectacion multior-
ganica serfa improbable en el caso de estudio.

Ellupus eritematoso sistémico puede presentar afectacion
cardiaca en forma de valvulopatia, pericarditis, disfuncion
miocardica (miocarditis) y endocarditis (Libman-Sacks),
aunque se desconocen datos clinicos de afectacion mul-
tiorganica que pudiesen sugerir esta entidad.

En la sarcoidosis, aungue el compromiso cardiaco esta
presente en un 20-30% de los pacientes, sélo un 5%
presenta sintomas. La ausencia de afectacion pulmonar,
de los ganglios intratoracicos, piel, ocular o hepatica la
descartaria.

Los farmacos quimioterapicos constituyen la causa mas
frecuente de miocardiopatia toxica, especialmente las
antraciclinas. En la paciente de referencia, no consta ex-
posicion a dichos farmacos.

Diagnéstico de presuncién
Los diagnosticos mas probables serian miocarditis ful-
minante y amiloidosis cardiaca.

Una RM cardiaca podria haber aportado datos impor-
tantes de cara a diferenciarlas segin el patron de realce
tardio con gadoalinio.

Hallazgos autépsicos

Examen externo
Cadaver de mujer de edad media, de raza caucasica.
Edema palpebral evidente. Resto sin relevancia.

Examen interno
Los hallazgos en la autopsia se centran en el corazon y
a nivel pumonar.

El corazon pesa 2869, con aspecto macroscopico nor-
mal. Al corte el miocardio presenta un punteado blan-
guecino formado por lesiones de menos de Tmm, sin
otras alteraciones (Imagen 1) que, tras fijacion, se ob-
serva con mayor nitidez.

El estudio histoldgico muestra expansion intersticial del pa-
rénquima cardiaco por edema e infiltrado celular (Imagen 2).

Este infiltrado intersticial esta compuesto, predominante-
mente, por linfocitos sin atipia, con ocasionales neutrdfi-
los y eosindfilos.

Los linfocitos estan focalmente en relacion con miocar-
diocitos necrdticos (Imagen 3). No se observan absce-
s0s, granulomas, células gigantes, infiltrado eosindfilo
denso ni areas sugestivas de isquemia aguda.
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Por inmunohistoguimica se objetiva que el infiltrado difu-
so linfocitario  es de predominio T (CD3 +), con mezcla
de linfocitos CD4 y CD8, acompariado de escasos ma-
créfagos y neutrdfilos Imagen 4. Los cambios corres-
ponden a una miocarditis linfocitaria.

Los pumones, de apariencia muy congestiva, pesan 723

g el derecho y 619 g el izquierdo. No se aprecian masas
ni signos de TEP, macroscopicamente ni derrame pleural.

Imagen 1

A nivel histolégico se aprecian zonas de hemorragia, fo-
cos con descamacion alveolar, hiperplasia de neumo-
citos tipo II'y focales acumulos densos linfocitarios sin
atipia a nivel intersticial y peribronquial. Los cambios no
son especificos, pero pueden verse asociados a neu-
monias viricas. No se aprecian fendmenos trombdticos
ni inflamatorios agudos, ni lesiones neoplasicas.

Imagen 2

Diagnésticos

1. Miocarditis aguda linfocitaria

1.1 Shock cardiogénico

1.2 Edema y hemorragia pulmonar

1.3 Isquemia aguda renal bilateral

1.4 Congestion pasiva hepatica aguda

Imagen 4. Expansion intersticial por edema y numerosas células linfociticas de
estirpe T, principaimente en VI'y septo. Predominio de CD8 sobre CD4.

2. Cambios compatibles con neumonia virica no
especifica

3. Mioma uterino. Leiomioma en trompa.

4. Cambio mixoide de la valvula mitral con trombo
adherido

5. Examen neuropatoldgico: Arterioloesclerosis

moderada, localizada predominantemente en
vasos cerebelosos. Resto del examen neuropa-
tolégico sin alteraciones.
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Causa probable de la muerte: Shock cardiogénico
secundario a miocarditis de probable origen virico.

La miocarditis linfocftica se caracteriza histoldgicamente
por infiltrado linfocitario rico en células Ty macrdfagos de
distribucion difusa, con necrosis focal de miocardiocitos'®.,

Se asocia mayoritariamente a procesos infecciosos de
origen virico, aunque puede verse en procesos autoin-
munes, por toxicidad o idiopaticos'®,

En las primeras fases de la miocarditis viral podria existir
un infiltrado neutréfilo que haga pensar en etiologia bac-
teriana o fungica.

El diagnostico de miocarditis linfocitaria puede ser dificil y
requerir biopsia endomiocardica, aungue se indica solo
si existe insuficiencia cardiaca.

Tabla 2. Criterios de Dallas para el dagnéstico de miocarditis

Miocartditis activa
Presencia de infiltrado inflamatorio y necrosis miocitaria

Miocarditis borderline
Presencia de infiltrado inflamatorio en ausencia de necrosis

Ausencia de miocarditis
Ausencia de inflitrado inflamatorio y necrosis miocitaria

Los criterios de Dallas para el diagndstico por biopsia de la
miocarditis, establecidos en 1987, valoran la necrosis de
los miocitos vy la inflamacion. Una biopsia, sin embargo, no
siempre se correlaciona con los sintomas clinicos'”.

Actualmente cualquier tipo de inflamacion cronica en una
biopsia cardiaca en contexto de insuficiencia cardiaca de
debut, se considera diagndstica de miocarditis.

Histoldgicamente, existe cierta superposicion entre las ca-
tegorias de miocarditis aguda. En general, los patrones
histolégicos se dividen en las siguientes categorias'® '* 20,

1. Linfocitaria (virales y autoinmunes).
2. Eosinofilica (hipersensibilidad, sindrome hipereosinofiico).

3. Granulomatosas (sarcoidosis y miocarditis de células
gigantes).

4., Neutrofilica (Formas bacterianas, fungicas miocarditis
virica incipiente).

La inflamacion debida a la isquemia es uno de los principa-
les diagndsticos diferenciales histopatoldgicos en la autop-
sia, ya que en el borde de los infartos de reperfusion puede
haber un infiltrado rico en neutrdfilos. Se trata de lesiones
con localizacion subendocardica, con gran proporcion de
neutrdfilos y relacionadas con zonas extensas de necrosis.
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