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Sindrome de Brugada en pediatria. La punta de un
iceberg poco conocido y fatal. Primer reporte de
un caso inusual en pediatria y sus familiares en la
Argentina

Una nina de 9 meses fue derivada a nuestro hospital,
luego de haber sido admitida en otra institucién por mal
estado general, taquicardia y fiebre post inmunizacién
por calendario habitual.

A su ingreso estaba en asistencia respiratoria mecanica,
con signos de inestabilidad hemodinamica. El ECG mostré
una taquicardia ventricular (TV) monomorfa y regular, fre-
cuencia cardiaca (FC) > 200 lpm y QRS ancho con imagen
de bloqueo completo de rama derecha (BCRD) (Figurala).

Estaba recibiendo dosis habituales de propranolol y amio-
darona via endovenosa (EV). Sin respuesta a la adenosina ni
a la cardioversion eléctrica (CVE), al constatarse un grave
deterioro de la funcién ventricular izquierda (FSVI) ingres6
en oxigenacién por membrana extracorpérea (ECMO) peri-
férica e iniciamos milrinona EV.

En unas horas el ECG mostré ritmo sinusal, FC: 80 Ipm,
conduccién AV 1:1, PR: 220 mseg, BCRD, QRS 240 mseg con
probables potenciales tardios posteriores al complejo QRS,
particularmente en las derivaciones precordiales derechas
(Figura 1 b).

En el ecocardiograma Doppler color: ausencia de car-
diopatia estructural, arterias coronarias en su nacimiento
normales, didmetros del VI normales con mejoria de la FSVI
y dilatacion moderada de cavidades derechas.
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Fig. 1

Planteamos como diagndsticos diferenciales: sindrome
de Brugada (SBr) o canalopatia sédica, que podria dar com-
promiso arritmico y miocardico, vs. miocarditis de células
gigantes, vs. miocardiopatia arritmogénica. Por lo tanto,
solicitamos resonancia magnética nuclear con contraste con
gadolinio que fue normal, y permitié descartar miocarditis
(1) y tumores mediastinales (2) que pueden manifestarse
con “patron Brugada like” en el ECG. En el laboratorio el
screening infeccioso y toxicolégico fue negativo.

En el interrogatorio detallado a ambos padres surgié que
la nina es la primera hija de una pareja joven no consanguinea,
fruto de un embarazo espontdneo sin complicaciones, parto
normal. Refirieron que a los 6 meses de vida presenté eventos pa-
roxisticos de tipo t6nico-clénico generalizados en contexto febril
post vacunacién, a los que su pediatra no dio mayor relevancia.

Su madre, de 34 anos, refiri6 haber presentado dos sin-
copes 15 afos atras precedidos por palpitaciones mientras
realizaba ejercicios. Su abuelo materno falleci6 subitamente
a los 22 anos, asi como varios de sus hermanos y hermanas
(Figura 2a). El ECG materno mostr6 un patréon de Brugada
tipo 1 esponténeo (Figura 2b). En el Holter de control pre-
sent6 episodios de taquicardia auricular (TA) sintomaticos
(Figura 2¢) que cedieron con ivabradina via oral.

Solicitamos estudio genético (EG) considerando a nuestra
paciente caso indice, mediante panel por secuenciacién de
nueva generacién (NGS) de acuerdo con las recomendaciones
actuales. (3) Suspendimos la amiodarona e iniciamos quinidi-
na via oral y ajustamos la dosis sugerida para adultos al peso
y superficie corporal. La paciente, estable, fue dada de alta
con monitor y desfibrilador externo automatico domiciliarios.

Sin embargo, reingresé apenas 12 horas después con FC
270 lpm, QRS ancho y BCRD, esta vez con respuesta ala CVE.
Asumimos la presencia de taquicardia auricular y agregamos
al esquema terapéutico cilostazol e ivabradina via oral, a
pesar de lo cual present6 evolucién térpida con taquicardias
subintrantes que motivaron su reingreso en ECMO periférica.

Ante la dificultad de controlar la FC elevada utilizamos
esmolol EV con buena respuesta; suspendimos la quinidina
y el cilostazol e iniciamos milrinona y sotalol.

Con la paciente en ECMO realizamos estudio electrofi-
siolégico. No logramos inducir arritmias; decidimos entonces
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Fig. 2. a) Pedigree familiar; b) ECG materno; c¢) ECG materno,
taquicardia auricular.
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la ablacién del nodo AV con colocacién de cardiodesfibrilador
automaético implantable (CDAI) epicardico bicameral que
present6 fallas de captura con altos umbrales epicardicos
en ambos ventriculos, por lo que se reposicioné el cable de
desfibrilacion en el endocardio del ventriculo derecho via
transauricular y qued6 programado en modo DDD.

Fuera de ECMO, comenzé con episodios de TV incesante
con FC 170 lpm correctamente sensados y revertidos me-
diante terapia antitaquicardia, con reinduccién a los pocos
segundos, y un choque apropiado. Al ser la TV mas frecuente
en modo DDD y/o en modo VVI con FC de 90 Ipm, decidimos
reprogramar el CDAI a VVI 60 Ipm y logramos controlar
completamente las taquicardias.

El EG revel6 una variante patogénica en heterocigosis
en el gen SCN5A ¢.535C>T (p.Argl79*). Sabemos que este
cambio genético conduce a un truncamiento prematuro
de la proteina, creando una proteina ausente o anormal y
produciendo pérdida de funcién del canal de sodio cardiaco,
mecanismo genético reconocido como causa del SBr. La madre
y su hermano (tio de la paciente) son ambos portadores de
la misma variante patogénica en el gen SCN5A. Afortuna-
damente la hija del tio materno es negativa, es decir que no
heredé la variante patogénica de su padre (Figura 2 a). Como
en otras enfermedades genéticas con un patrén de herencia
autosémico dominante, a pesar de que nuestra paciente he-
redé la mutacién de su madre y ésta a su vez podemos inferir
que la heredé de su padre, atiin no podemos explicar por qué
la pequena paciente presenta un fenotipo tan grave, mientras
que su madre casi no present6 sintomas y su tio materno
ninguno (incluso presenta un ECG normal). En el resto de
los familiares se indicé estudio en cascada, se liber6 del se-
guimiento longitudinal a los negativos y se implementaron
medidas de prevencion y seguimiento en los el EG fue positivo.

Ademas, se confirmo la presencia de epilepsia en la pe-
quena; se indico levetiracetam con excelente respuesta. La
epilepsia idiopatica y el SBr comparten la fisiopatologia de
la alteracién de la corriente idnica transmembrana causada
por mutaciones en genes que codifican las subunidades de
varios canales i6nicos. La disfuncién del canal de sodio re-
presenta una via patogénica comun para estas dos entidades
clinicas, lo que sugiere que la misma podria ser responsable
de las manifestaciones cardiacas y cerebrales en este grupo
de pacientes. (4)

En 1987 los Dres. Brugada atendieron un paciente de 3
anos con paros cardiacos recuperados con corazén estructu-
ralmente normal, cuya hermana habia fallecido sibitamente
a la misma edad. Ambos ninos presentaban un patrén ECG
distintivo que hoy identificamos como SBr. (5) La investi-
gacién luego se centré en adultos jovenes sin cardiopatia
demostrable, al reconocerse como una causa importante de
muerte stubita (MS). Si bien varios estudios estiman que el SBr
representa hasta un 20 % de las MS en lactantes y jévenes,
se sabe poco sobre la prevalencia, los criterios diagnésticos,
la historia natural y el tratamiento de esta enfermedad en
pediatria.(6)

Esta pequena paciente con SBr debuté con arritmias
ventriculares monomorfas con imagen de BCRD, es decir
provenientes del ventriculo izquierdo, y arritmias auriculares
graves que requirieron medidas terapéuticas excepcionales,

asi como un tratamiento farmacoldgico final no habitual en
los pacientes con SBr. En este caso, luego las arritmias se
controlaron con betabloqueantes y manteniendo FC muy
bajas para su edad.

La mutacién encontrada en SCN5A genera una proteina
ausente lo cual suele asociarse a fenotipos graves. Su madre
y otros familiares fueron diagnosticados a partir de la nina,
y se pudo establecer su seguimiento y el asesoramiento para
la planificacién familiar. Esto tltimo subraya la importancia
de una evaluacién cuidadosa de los sintomas, una historia
familiar detallada y un anélisis ECG exhaustivo.

Presentamos este caso para crear conciencia sobre la im-
portancia de la identificacién del SBr en pacientes pediatricos,
intentando comprender la fisiopatologia de esta compleja,
potencialmente fatal y heterogénea afeccion, y enfatizamos
la necesidad de mas estudios e intercambio a fin de lograr
un consenso para el manejo de este sindrome tanto en ninos
como en adultos.

Declaracion de conflicto de intereses

Los autores declaran que no tienen conflicto de intereses.
(Véanse formularios de conflicto de intereses de los au-

tores en la Web).

Financiamiento
Este trabajo no conté con financiamiento

Marianna Guerchicoff'?, Sebastian Maldonado’,
Juan Manuel Osuna3, Jorge Barreta3,
Alberto Sciegata® MTsAC

! Seccién Arritmias y Electrofisiologia Infantil.
Hospital Italiano de Buenos Aires.

2 Servicio de Cirugia Cardiovascular Infantil.
Hospital Italiano de Buenos Aires.

3 Cardiogenémica.

Este articulo result6 ganador del Premio al Mejor Caso Clinico
en el 49° Congreso Argentino de Cardiologia

BIBLIOGRAFIA

1. Vollmann D, Goette A, Kandolf R, Hasenfuss G. Epsilon waves in
giant-cell myocarditis. Eur Heart J. 2014;35:9. https://doi.org/10.1093/
eurheartj/eht338

2. Nakazato Y, Ohmura T, Shimada I, Daida H. Brugada-like pre-
cordial ST elevation on ECG by anterior mediastinal infective mass
lesion. Indian Pacing Electrophysiol J. 2003;3:184

3. Wilde AAM, Semsarian C, Marquez MF, Shamloo AS, Ackerman
MdJ, Ashley EA, et al. Developed in partnership with and endorsed
by the European Heart Rhythm Association (EHRA), a branch of the
European Society of Cardiology (ESC), the Heart Rhythm Society
(HRS), the Asia Pacific Heart Rhythm Society (APHRS), and the
Latin American Heart Rhythm Society (LAHRS). European Heart
Rhythm Association (EHRA)/Heart Rhythm Society (HRS)/Asia Pa-
cific Heart Rhythm Society (APHRS)/Latin American Heart Rhythm
Society (LAHRS) Expert Consensus Statement on the state of genetic
testing for cardiac diseases. Europace. 2022;24:1307-67. https://doi.
org/10.1093/europace/euac030

4. Negro G, Ciconte G, Borrelli V, Rondine R, Maiolo V, Pappone C.
Sudden death of a patient with epilepsy: When Brugada syndrome
mimicry can be fatal. HeartRhythm Case Rep. 2021;8:205-8. https://
doi.org/10.1016/j.hrer.2021.12.008

5. Antzelevitch C, Brugada P, Brugada J, Brugada R, Towbin JA,



460 REVISTA ARGENTINA DE CARDIOLOGIA / VOL 91 N° 6/ DICIEMBRE 2023

Nademanee K. Brugada syndrome: 1992-2002: a historical perspec-
tive. J Am Coll Cardiol. 2003;41:1665-71. https://doi.org/10.1016/
s0735-1097(03)00310-3

6. PJ, Hoedemaekers YM, Clur SAB, Blom NA, Blank AC, Boesaard
EP et al. Screening, diagnosis and follow-up of Brugada syndrome
in children: a Dutch expert consensus statement. Neth Heart J.
2023;31:133-7. https://doi.org/10.1007/s12471-022-01723-6

REV ARGENT CARDIOL 2023;91:458-460.
http://dx.doi.org/10.7775/rac.es.91.i6.20716

Sindrome del Arlequin como presentacién inusual
de la diseccién carotidea

Presentamos el caso de un paciente de 40 anos, sin
antecedentes de relevancia.

En febrero de 2022 se presenta en Guardia por ce-
falea y ptosis palpebral derecha aguda luego de jugar
al fatbol. Se efecttia una angioresonancia (angio RMN)
de vasos del cuello e intracraneales que permite diag-
nosticar diseccion de carétida interna (DCI) derecha
(Figura 1 Ay C).

Recibe tratamiento con heparina de bajo peso mo-
lecular de inicio y posteriormente aspirina.

Evoluciona con mejoria de su sindrome de Horner
(ptosis palpebral, miosis) y es dado de alta 4 dias mas
tarde.

Se repite angio RMN a los 30 dias y se observa que,
aligual que en el estudio previo, pero de menor magni-
tud, se visualiza disminucién del calibre e irregularidad
de la arteria carétida interna derecha desde su sector
extracraneal visible hasta su bifurcacién sin aparente
compromiso de la arteria cerebral media homolateral.

Asimismo, se observa mayor calibre luminal en com-
paracion con el estudio previo a nivel de la carétida
interna derecha post bulbar (Figura 1 By D).

El paciente persiste con ptosis palpebral (en menor
grado). Se constata mejoria de la anisocoria.

Tres meses mas tarde acude a control y refiere que
cuando practica actividad fisica intensa nota enrojeci-
miento y sudoracién en la hemicara izquierda mientras
que el lado derecho de su cara permanece palido y sin
sudor (Figura 2)

Estos sintomas remiten luego de unos pocos minu-
tos de descanso.

Las manifestaciones clinicas de la DCI pueden in-
cluir sintomas y signos locales como cefalea unilateral
(dolor periorbitario y frontotemporal, facial o anterior
del cuello), sindrome de Horner (miosis, ptosis y an-
hidrosis) y paralisis de pares craneales. El sindrome
de Horner y el del Arlequin se deben a compresion,
estiramiento o hipoperfusién de las fibras simpaticas
(fibras vasomotoras y sudomotoras) dentro de la pared
carotidea. (1)

Un sindrome de Horner doloroso de inicio agudo es casi
patognoménico de DCI. El rubor facial asimétrico (sin-
drome del Arlequin) es una manifestacién infrecuente
en la DCI ya que las fibras sudomotoras y vasomotoras
que inervan la cara viajan principalmente adyacentes
a la pared de la arteria cardtida externa. (2)

En la actualidad, la angioRMN es el método preferido
para confirmar el diagnéstico de DCI.

El conocimiento de este sindrome cosméticamente
impactante luego de la DCI es ttil para evitar inves-
tigaciones adicionales innecesarias, ya que resuelve
espontaneamente con el tiempo. (3)
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Fig. 1. Ay C. Angio resonancia de ingreso de vasos de cuello By
D. Angio resonancia 30 dias después

Fig. 2. Palidez y anhidrosis en hemicara derecha luego de actividad
fisica intensa. Se observa también ptosis palpebral ipsilateral.




