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RESUMEN

Las arritmias genéƟ cas son trastornos hereditarios causados por mutaciones en los genes que codifi can para 
proteínas transmembranales de los canales iónicos cardiacos. La estructura del corazón es normal pero supone un 
riesgo elevado de muerte súbita. Existen 5 Ɵ pos de arritmias genéƟ cas: QT largo, QT corto, Brugada y Taquicardia Ven-
tricular Polimorfa Catecolaminérgica.
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ABSTRACT

Cardiac arhhythmias are inheritable cardiac disorders caused by a number of mutaƟ ons in the genes encoding 
for the transmembrane cardiac ion channel. Cardiac estructure is normal and it suppose a high risk of sudden cardiac 
death. There are 5 Ɵ pes of cardiac arrhythmias: Long QT, short QT, Brugada syndrome, catecholaminergic polymorphic 
ventricular tachycardia.
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CASO CLÍNICO

Recién nacido que a las a las 10 horas de vida 
presenta un episodio aparentemente letal (EAL) con 
bradicardia mantenida. El electrocardiograma mues-
tra un intervalo QT corregido de 510 ms (normal 
para su edad < 450 ms) y bloqueo auriculo-ventricu-
lar (BAV) de segundo grado con conducción 2:1. Con 
el diagnósƟ co de síndrome de QT largo (SQTL) se 
inicia tratamiento con betabloqueantes. Así mismo 
se realiza un electroencefalograma y una ecograİ a 
cerebral que descartan patología neurológica.

En el estudio genéƟ co realizado se detectan 
dos mutaciones en heterozigosis en el gen SCN5A 
compaƟ bles con SQTL Ɵ po 3. Dado que el trata-
miento específi co de esta variante de SQTL son los 
bloqueantes de canales de sodio, se realiza test de 
Flecainida previo a su administración ambulato-
ria. Con la infusión de fl ecainida se observa en el 
electrocardiograma un patrón Brugada, por lo que 
queda contraindicada la administración de dichos 
fármacos y se manƟ ene el tratamiento con beta-
bloqueantes.

Se realiza estudio genéƟ co de los progenito-
res, siendo la madre portadora de dichas mutacio-
nes. Durante su evolución, el paciente se manƟ ene 
asintomáƟ co en tratamiento con betabloqueantes 
y con intervalo QT corregido dentro de la norma-
lidad. 

A los 11 meses de edad se constata un nue-
vo EAL con bradicardia intensa, observándose en el 
electrocardiograma BAV con conducción 2:1 y ra-
chas de BAV completo que jusƟ fi can la bradicardia. 
Se sospecha la presencia de un trastorno de con-
ducción compaƟ ble con Síndrome de Lenegre. Ante 
estos hallazgos se suspende el tratamiento con be-
tabloqueantes y se procede a implantación de un 
marcapasos percutáneo.

Actualmente Ɵ ene 14 meses de edad y per-
manece asintomáƟ co, con revisiones periódicas de 
la acƟ vidad del marcapasos, encontrando que el 
marcapasos ha detectado bradicardia y ha realiza-
do la consiguiente esƟ mulación cardiaca en alguna 
ocasión.
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Teniendo en cuenta sus diagnósƟ cos: SQTL 
Ɵ po 3, patrón Brugada y Síndrome de Lenegre, es 
un paciente candidato a un desfi brilador automá-
Ɵ co implantable.

COMENTARIO

En el SQTL, Síndrome de Brugada y Síndro-
me de Lenegre existe una disfunción en los cana-
les de sodio cardíacos.

El síndrome de QT largo congénito es una 
alteración en la repolarización ventricular que se 
traduce en el electrocardiograma por un alarga-
miento en el intervalo QT, que predispone a arrit-
mias ventriculares y muerte súbita. Tiene una 
prevalencia de 1:5000 o 10000 habitantes.

La clasifi cación uƟ lizada en el pasado se 
basa en la presentación homocigota o hetero-
cigota de la enfermedad que da lugar a los sín-
dromes de Jervell-Lange-Nielsen (con sordera) y 
Romano Ward (sin sordera), respecƟ vamente. La 
clasifi cación actual enfaƟ za los hallazgos genéƟ -
cos, exisƟ endo 10 Ɵ pos de SQTL, desde el Ɵ po 1 
al Ɵ po 10 en función de las mutaciones encontra-
das en 10 genes entre los que se encuentra el que 
presenta alterado nuestro paciente, el SCN5A. 
Jervell-Lange-Nielsen corresponde en la actuali-
dad a las variedades de SQTL 1 y SQTL 5 y cursa 
con sordera congénita. El síndrome de Romano 
Ward abarca desde la variedad SQTL 1 hasta la 10 
y no cursa con sordera1-3. Los tres primeros Ɵ pos 
son los más frecuentes.

Su presentación clínica es ampliamente va-
riable, pudiendo encontrar desde pacientes asin-
tomáƟ cos, con electrocardiograma normal hasta 
pacientes que debutan con muerte súbita o pre-
sentan otras manifestaciones como síncopes re-
currente, crisis convulsivas o incluso taquicardia-
ventricular4. La arritmia ventricular caracterísƟ ca 
de este síndrome es la torsade de pointes, en la 
que se observa un giro conƟ nuo del eje del QRS.

El diagnósƟ co se realiza principalmente con 
electrocardiograma, midiendo el intervalo QT, 
que es el Ɵ empo desde el inicio de la despolariza-
ción hasta el fi nal de la repolarización ventricular. 
Como es dependiente de la frecuencia cardíaca, 
se debe calcular el intervalo QT corregido para 
ajustarlo a ésta. Los valores normales dependen 
de la edad, siendo normal hasta 450 ms en me-
nores de 6 meses (Tabla 1).

Existen unos criterios diagnósƟ cos9 que es-
Ɵ man la probabilidad de síndrome de QT largo, 
en los que se Ɵ ene en cuenta el electrocardiogra-
ma pero también la historia del paciente y fami-
liar, generando unas puntuaciones en base a las 
cuales se establece una probabilidad diagnósƟ ca.

En los casos sospechosos de SQTL con un 
QTc en el límite, se puede realizar una prueba 
farmacológica con adrenalina a dosis bajas pro-
duciendo una respuesta paradójica que alarga el 
QT aún más10.

El holter permite una valoración amplia y 
dinámica del intervalo QT, y además valorar si 

Fig. 1. Tipos de Síndrome de QT largo más frecuentes5-8.
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existe algún episodio de arritmia ventricular asin-
tomáƟ ca, así como posibles episodios de disfun-
ción del nódulo sinusal o bloqueo AV.

También se puede realizar una prueba de 
esfuerzo en donde estos pacientes no suelen 
alcanzar la frecuencia máxima calculada para 
la edad, además el intervalo QT con el esfuer-
zo puede tener un comportamiento paradójico, 
alargándose en lugar de acortarse. Sin embargo, 
en el SQTL 3 suelen presentar una respuesta fi -
siológica al ejercicio, es decir, un acortamiento 
normal de intervalo QT.

Hoy en día, el estudio genéƟ co Ɵ ene mu-
cha importancia puesto que gracias a él es po-
sible idenƟ fi car la mutación causante de cada 
Ɵ po de QT largo. Es necesario para establecer un 
diagnósƟ co defi niƟ vo y preciso, orientar el trata-
miento, esƟ mar el pronósƟ co, determinar la pro-
babilidad de recurrencia de la enfermedad en la 
descendencia y detectar portadores de la muta-
ción asintomáƟ cos en la familia.

La evolución en el SQTL es muy variable y 
está infl uída por la duración del intervalo QTc, 
los factores ambientales, la edad, el genoƟ po y 
la respuesta al tratamiento11,12. Las arritmias ven-
triculares son más frecuentes en SQTL1 y SQTL2, 
pero son más letales en SQTL313. En el postparto, 
las mujeres son parƟ cularmente suscepƟ bles a 
las arritmias malignas.

Debe considerarse de alto riesgo el SQTL 
asociado a:

1. Sordera congénita (síndrome de Jervell-
Lange-Nielsen)

2. Síncope recurrente por taquiarritmias 
ventriculares malignas

3. Antecedentes familiares de muerte súbita

4. QTc > 500 ms

5. Bloqueo auriculoventricular 2:1

6. Alternancia eléctrica en la onda T

7. GenoƟ po de SQTL Ɵ po 3

Los pacientes sintomáƟ cos que no reciben 
tratamiento Ɵ enen una mortalidad del 20% al 
año y del 50% a los 10 años después de un pri-
mer evento de arritmia ventricular. El tratamien-
to inicial se realiza con beta bloqueantes y debe 
iniciarse en todo paciente con SQTL hasta tener 
los resultados del estudio genéƟ co. Es impor-
tante la restricción del ejercicio İ sico y evitar los 
fármacos que pueden prolongar el intervalo QT, 
pero también es de gran uƟ lidad los marcadores 
clínicos y electrocardiográfi cos de riesgo.

La implantación de marcapasos es otra op-
ción, y presenta más benefi cio en el SQTL3 pues-
to que la prevalencia de bradicardia es mayor. Por 
otro lado, el desfi brilador automáƟ co implanta-
ble (DAI) también está indicado en casos de alto 
riesgo14.

El síndrome de Brugada se caracteriza por 
la elevación del segmento ST en las derivaciones 
V1 a V3 y una alta incidencia de síncope y muer-
te súbita en personas con un corazón estructu-
ralmente sano como consecuencia de arritmias 
ventriculares complejas. Tiene una prevalencia 
esƟ mada de 1/1000 en caucásicos y 14/1000 en 
japoneses. En el sudeste asiáƟ co es la principal 
causa de muerte súbita inexplicable. En cuanto a 
la relación entre sexos, es más frecuente en va-
rones (8:1).

Este síndrome Ɵ ene una base genéƟ ca con 
rasgos de herencia autosómica dominante. Se 
conoce que hay mutaciones en el gen SCN5A del 
cromosoma 3 que conlleva alteraciones en la su-
bunidad α de los canales de sodio, produciendo 
una pérdida de función, pero sólo el 25% de los 
paciente con S. Brugada presentan mutaciones 
en dicho gen15.

Existen 3 Ɵ pos de Brugada en función de 
las caracterísƟ cas en la repolarización:

1. ECG: - QTc ≥ 480 mseg 3 puntos

- QTc, entre 460 mseg y 470 mseg 2 puntos

- QTc = 450 mseg (en hombres) 1 punto

2. Historia clínica: - Sincope en situación de estrés 2 puntos

- Síncope sin estrés 1 punto

- Presencia de sordera congénita 0,5 puntos

3. Historia familiar: - Algún miembro familiar con diagnósƟ co

inequívoco de SQTL 1 punto

- Muerte súbita cardiaca, no explicada

en < 30 años en familiares de primer grado 0,5 puntos

Tabla 1. Puntuación de Schwartz para el diagnósƟ co del síndrome 
de QT largo: < 1 punto: baja probabilidad; 2-3 puntos: probabili-
dad intermedia; ≥ 4 puntos: alta probabilidad.
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- Tipo 1. Elevación del ST Ɵ po “coved” que 
supera los 2 mm (0,2 mV) y onda T negaƟ va.

- Tipo 2. Elevación del ST Ɵ po “silla de mon-
tar” que comienza con 2 mm y persiste elevada 
hasta 1 mm con onda T posiƟ va.

- Tipo 3. Cualquier forma que presenta ele-
vación del ST menor a 1 mm.

De estos 3 Ɵ pos, sólo hay evidencias de 
su potencial arritmogénico en los casos del Ɵ po 
1. En los Ɵ po 2 y 3 se requieren pruebas farma-
cológicas (bloqueantes de los canales de sodio) 
para desenmascarar el patrón ơ pico o descartar 
el cuadro.

Para establecer el diagnósƟ co es necesario 
cumplir un criterio mayor:

Evidencia del patrón ơ pico en el ECG de 
forma espontánea o tras test de Flecainida y al 
menos uno de los siguientes criterios menores: 
historia familiar de muerte súbita, síncope, fi -
brilación ventricular documentada, taquicardia 
ventricular autolimitada o taquicardia ventricular 
inducida en estudio electrofi siológico.

El tratamiento se basa en restringir los fár-
macos que aumentan el riesgo de arritmias ven-
triculares, no realizar deporte de compeƟ ción y 
tratamiento prevenƟ vo de la fi ebre (desencade-
nante del patrón) aunque la única medida efecƟ -
va es la implantación de un DAI.

Por úlƟ mo, el síndrome de Lenegre es una 
enfermedad degeneraƟ va del sistema de con-
ducción cardiaco por pérdida de función de ca-
nales de sodio. Se han encontrado mutaciones 
asociadas a este síndrome en varios genes, entre 
ellos el SCN5A, que también se encontraba en el 
síndrome de Brugada y en el SQTL. Así mismo, se 
ha descrito la combinación con Síndrome de Bru-
gada, pero de forma infrecuente.

El curso clínico, al igual que los previos es 
variable, pudiendo variar desde asintomáƟ co a 
episodios de muerte súbita si aparece un blo-
queo auriculoventricular completo u otros sínto-
mas como disnea, sincope o dolor abdominal.

El diagnósƟ co se establece con el electro-
cardiograma, observando una prolongación de 
los parámetros de conducción, bloqueo de rama 
derecha o izquierda o bloqueo completo. No se 
observa prolongación del intervalo QT ni eleva-
ción del segmento ST.

El tratamiento defi niƟ vo es el marcapasos, 
que mejora signifi caƟ vamente el pronósƟ co, as 
como evitar los fármacos que reducen la veloci-
dad de conducción y prevención de la fi ebre en 
pacientes con mutaciones en gen SCN5A.

CONCLUSIONES

Las mutaciones en el gen SCN5A pueden ser 
causantes del los tres síndromes, pero en nuestro 
paciente sólo se han demostrado las compaƟ bles 
con SQTL Ɵ po 3. El diagnósƟ co y tratamiento en 
este paciente presenta gran complejidad puesto 
que el electrocardiograma en el primer EAL y el es-
tudio genéƟ co establecen el diagnósƟ co de SQTL 
Ɵ po 3 y el test de provocación desenmascara un 
patrón Brugada. Sin embargo, el paciente ha pre-
sentado manifestaciones clínicas de síndrome de 
Lenegre, con bradicardia y BAV en los EAL, hacién-
dose necesaria la implantación de marcapasos y 
la suspensión de betabloqueantes. Por otro lado, 
nuestro paciente presenta el Ɵ po más raro y me-
nos sintomáƟ co de SQTL, pero el que más eventos 
letales produce, puesto que se desencadena prin-
cipalmente con el sueño o reposo.
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