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Abreviaturas

AA	 Aleteo auricular
AAV	 Virus adeno-asociado
ABG	 Área bajo la curva
ACC	 Colegio Americano de Cardiología
ACCF 	 Fundación Colegio Americano de Cardiología
ACMG	 American College of Medical Genetics and Genomics
ACV	 Accidente cerebrovascular
AD	 Autosómica dominante
ADN	 Ácido desoxirribonucleico
AHA	 Asociación Americana del Corazón
AI 	 Aurícula izquierda
AMA	 Asociación Médica Argentina
ANMAT	 Administración Nacional de Medicamentos, 
	 Alimentos y Tecnología Médica, Argentina
AR	 Autosómica recesiva
ARA II	 Antagonistas de receptores angiotensina II
ASA	 Ablación septal con alcohol
ASE	 Sociedad Americana de Ecocardiografía
ASO	 Oligonucleótidos antisentido
ATTR	 Amiloidosis por transtiretina
AV	 Aurículo ventricular
BAVC	 Bloqueo aurículo-ventricular completo
BEM	 Biopsia endomiocárdica
BRD	 Bloqueo de rama derecha
BRI	 Bloqueo de rama izquierda
CDI	 Cardiodesfibrilador implantable
CEC	 Circulación extracorpórea 
CIA  	 Comunicación interauricular
CIV	 Comunicación interventricular
CRM	 Cirugía de revascularización miocárdica
CTG	 Captación tardía de gadolinio
CV	 Cardiovascular
CVE	 Cardioversión eléctrica
DBT	 Diabetes
DE	 Desvío estándar
DGP	 Diagnóstico genético preimplantacional
DLP 	 Dislipemia
DOACs	 Anticoagulantes orales directos
DS	 Disfunción sistólica
E/e’	 Relación de velocidades de llenado 
	 mitral (E) y e’ anular
EAC	 Enfermedad arterial coronaria
EACVI	 Asociación Europea de Imagen Cardiovascular
EAF	 Enfermedad de Anderson-Fabry
EAo 	 Estenosis aórtica
EAP	 Edema agudo de pulmón
ECG	 Electrocardiograma
ECO 	 Ecocardiograma
ECV	 Volumen extracelular
EE	 Ecocardiografía de esfuerzo
EEF	 Estudio electrofisiológico
EG	 Estudio genético
EGP	 Estudio genético predictivo
EI	 Endocarditis infecciosa
EMA	 European Medicines Agency, Unión Europea
ESC	 Sociedad Europea de Cardiología
ETE	 Ecocardiograma transesofágico
ETT	 Ecocardiograma transtorácico
EV	 Extrasístoles ventriculares
FA	 Fibrilación auricular
FDA	 Food and Drug Administration, EE. UU
FEVI	 Fracción de eyección ventricular izquierda
FHL1	 Dominio 1 de LIM cuatro y medio
FRCV	 Factores de riesgo cardiovascular
FT	 Feature tracking

GLS	 Strain longitudinal global
GTSVI	 Gradiente en el tracto de salida del VI
HTA	 Hipertensión arterial
HVI	 Hipertrofia ventricular izquierda
IA	 Inteligencia artificial
IAo	 Insuficiencia aórtica
IC 	 Insuficiencia cardíaca
IC-FEp	 Insuficiencia cardíaca con FEVI preservada
IC-FEr	 Insuficiencia cardíaca con FEVI reducida
IECA	 Inhibidores de enzima convertidora de angiotensina
IM	 Insuficiencia mitral
MAS	 Movimiento anterior sistólico de la válvula mitral
MCD	 Miocardiopatía Dilatada
MCH	 Miocardiopatía Hipertrófica
MCHn	 Miocardiopatía Hipertrófica No Obstructiva
MCHo	 Miocardiopatía Hipertrófica Obstructiva
MCNC	 Miocardiopatía No Compactada
MCP	 Marcapasos
MET	 Microscopía electrónica
MP	 Músculos papilares
MPS	 Mucopolisacaridosis
MSA	 Miectomía septal ampliada
MSC	 Muerte súbita cardíaca
NGS	 Secuenciación de Nueva Generación
NHEJ	 Unión de extremos no homólogos
NS	 Nódulo sinusal
NYHA	 Clase funcional de la New York Heart Association
OMS	 Organización Mundial de la Salud
OTSVI	 Obstrucción al tracto de salida del VI
OTSVD	 Obstrucción al tracto de salida del VD
P/PP	 Patogénicas o probablemente patogénicas
PAM	 Presión arterial media
PAS	 Ácido periódico de Schiff
PECP	 Prueba de esfuerzo cardiopulmonar
PEG	 Prueba de esfuerzo graduada
PFA	 Ablación por campo pulsado
PRKAG2	 Subunidad gamma-2 de la proteincinasa activada 
PTFE	 Politetrafluoroetileno (stent cubierto).
PVA	 Alcohol polivinílico (partículas para embolización).
RA	 Riesgo alto
RAPAE	 Respuesta anormal de presión arterial con ejercicio
RB	 Riesgo bajo
REMS	 Estrategia de Evaluación y Mitigación de Riesgos
RF	 Radiofrecuencia
RFS	 Radiofrecuencia septal
RI	 Riesgo intermedio
RMC	 Resonancia magnética cardíaca
RS	 Ritmo sinusal
RTG	 Realce tardío de gadolinio
RVAo	 Reemplazo valvular aórtico
SAC	 Sociedad Argentina de Cardiología
SCA	 Síndrome coronario agudo
SCC	 Sociedad Cardiovascular de Canadá 
SIA	 Septum interauricular
SIV	 Septum interventricular
SNC	 Sistema Nervioso Central
T2*	 T2 estrella
TBQ	 Tabaquismo
TC	 Trasplante cardíaco
TAC	 Tomografía computada
TG	 Terapia génica
TM	 Tratamiento médico
TMEBG	 Tratamiento Médico Basado en Guías
TRC	 Terapia de resincronización cardíaca
TRE	 Terapia de reemplazo enzimático
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TRG	 Terapia de reemplazo genético
TRS	 Terapias de reducción septal
TSVI	 Tracto de salida del ventrículo izquierdo
TTR	 Transtiretina
TV	 Taquicardia ventricular
TVNS	 Taquicardia ventricular no sostenida
VAM	 Valva anterior mitral

VD	 Ventrículo derecho
VI	 Ventrículo izquierdo
VM	 Válvula mitral
VO2	 Consumo máximo de oxígeno
VP	 Venas pulmonares
VSI	 Variante de significado incierto
WES	 Secuenciación de exoma completo
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1. PREÁMBULO
1.1	Utilidad de los consensos 
Los consensos constituyen guías de práctica elaboradas por equipos multidisciplinarios que sintetizan el esta-
do actual del conocimiento y ofrecen recomendaciones claras y aplicables para orientar la toma de decisiones 
clínicas en contextos reales. Su función es brindar un marco de referencia común, actualizado y coherente, que 
promueva la calidad asistencial, la seguridad del paciente y la homogeneidad de criterios en la evaluación diag-
nóstica, el seguimiento y el tratamiento de la miocardiopatía hipertrófica (MCH). No sustituyen el juicio clínico 
ni las preferencias del paciente; la conducta final debe considerar la presentación individual, los antecedentes 
personales y familiares, las comorbilidades, el entorno sociolaboral y los recursos disponibles, con una pondera-
ción explícita del balance riesgo beneficio y del impacto sobre la calidad de vida. Este enfoque se enmarca en la 
evolución de las normativas y declaraciones de expertos que han guiado el manejo de la MCH en las últimas dos 
décadas y que sirven de base a este documento. (1-7)

1.2	Propósito y organización de este consenso
En las últimas décadas se publicaron documentos clave sobre MCH impulsados por distintas sociedades cien-
tíficas, entre ellos el consenso conjunto ACC/ESC de 2003, los Consensos Argentinos de la Sociedad Argentina 
de Cardiología (SAC) de 2009 y 2017, las guías ACCF/AHA de 2011 y las guías europeas ESC de 2014, que 
constituyeron una base valiosa para la práctica clínica y el asesoramiento familiar en MCH (1-4). A esta serie 
se suman las Guías ESC 2023 sobre miocardiopatías y las Guías AHA/ACC/AMSSM/HRS/PACES/SCMR 2024 
de MCH, que actualizan definiciones, diagnóstico, estratificación de riesgo y manejo. (6,7) La coexistencia de 
recomendaciones divergentes en aspectos críticos, como la indicación de cardiodesfibrilador implantable (CDI) 
en prevención primaria de muerte súbita cardíaca (MSC), motivó a la SAC a promover una actualización que 
recogiera la mejor evidencia disponible y aportara una posición contextualizada al sistema sanitario argentino. 
(6,7) Con ese propósito, este documento fue desarrollado por 55 especialistas organizados en comisiones temá-
ticas, sometido a revisión metodológica y editorial, evaluado por un comité de seis expertos nacionales y seis 
referentes internacionales, y aprobado por el Área de Normas y Consensos de la SAC; su presentación fue acor-
dada con el Comité Científico del Congreso SAC y su publicación aprobada por el Comité Editor de la Revista 
Argentina de Cardiología.

Mantiene el esquema de clases de recomendación y niveles de evidencia utilizado previamente y aspira a 
ofrecer una herramienta práctica para cardiólogos clínicos, especialistas en imágenes, electrofisiólogos, ciru-
janos, pediatras y equipos interdisciplinarios, promoviendo la toma de decisiones compartida con pacientes y 
familias en línea con las mejores prácticas internacionales. 

1.3	Clase de recomendación y nivel de evidencia
Para la redacción de cada tema del Consenso, cardiólogos especialistas en distintas áreas realizaron una revi-
sión exhaustiva de la evidencia publicada sobre diagnóstico, prevención y tratamiento de la MCH. Con base en 
ese análisis se elaboraron las recomendaciones y se consignaron los niveles de evidencia según la bibliografía 
disponible al momento de la redacción, utilizando escalas predefinidas tal como se detalla a continuación. (Ver 
Tabla 1)

Tabla 1. Clases de recomendaciones y niveles de evidencia.

CLASES DE RECOMENDACIONES

- Clase I: existe evidencia y/o acuerdo general que un determinado procedimiento o tratamiento es beneficioso, útil y eficaz. “Se 

recomienda/está indicado”

- Clase II: existe evidencia conflictiva y/o divergencia de opinión acerca de la utilidad o la eficacia del procedimiento o tratamiento. 

Clase IIa: el peso de la evidencia/opinión está a favor de la utilidad/eficacia. “Se debe considerar”

Clase IIb: la utilidad/eficacia está menos establecida por la evidencia/opinión. “Se puede considerar”

- Clase III: existe evidencia o acuerdo general en que el tratamiento no es útil ni eficaz y en algunos casos puede ser perjudicial. “No 

se recomienda”

 NIVELES DE EVIDENCIA

- Nivel de evidencia A: evidencia sólida, proveniente de ensayos clínicos múltiples aleatorizados o de metaanálisis.

- Nivel de evidencia B: datos procedentes de un solo ensayo clínico único aleatorizado o de grandes estudios no aleatorizados.

- Nivel de evidencia C: consenso u opinión de expertos y/o estudios pequeños, estudios retrospectivos, registros.
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2. INTRODUCCIÓN
2.1	Definición 
La MCH se define por un aumento del espesor de la pared del ventrículo izquierdo (VI), con o sin compromiso 
concomitante del ventrículo derecho (VD), no explicable únicamente por condiciones de carga anormales. (1-
4) Desde su descripción moderna por Donald Teare en 1958, ha recibido distintas denominaciones históricas, 
como estenosis septal asimétrica, estenosis subaórtica hipertrófica idiopática, estenosis subaórtica muscular 
y estenosis subaórtica dinámica. (4-7) El término MCH se consolidó por su capacidad de abarcar un espectro 
fenotípico heterogéneo producido por múltiples etiologías (8-10). En la práctica, el diagnóstico inicial se apoya 
en criterios morfológicos y funcionales integrados a la evaluación clínica familiar; una vez identificada la causa 
del engrosamiento miocárdico, el paciente puede encuadrarse en subgrupos etiológicos según la clasificación 
contemporánea de miocardiopatías, lo que facilita el diagnóstico diferencial frente a hipertrofia por otras causas 
(hipertensión, valvulopatías, enfermedades infiltrativas o metabólicas y adaptación del atleta) y orienta el ase-
soramiento genético cuando corresponde (8-10). (Ver también las tablas del Capítulo 11). 

2.2	Epidemiología
La MCH es la cardiopatía genética más frecuente y una de las principales causas de MSC en personas jóvenes. 
(1-11) Los estudios poblacionales realizados en distintas regiones y períodos temporales estiman una prevalen-
cia cercana a 1:500 en la población general; extrapolada a la Argentina, esta cifra equivale aproximadamente a 
92.000 personas afectadas. No obstante, si bien se acepta de manera convencional una prevalencia en el orden 
de 1:500, es probable que esta entidad sea algo más frecuente en la población general. (11-15) La variabilidad en 
la presentación clínica, la edad de diagnóstico y la historia natural justifica estrategias de pesquisa y seguimien-
to familiar organizadas, así como modelos de atención longitudinal y coordinada en equipos con experiencia. 
(14-16)  

2.3	Principales áreas de investigación clínica
Este consenso tiene por objetivo ofrecer a los profesionales una síntesis actualizada de las áreas clave de investi-
gación y práctica en MCH, con especial énfasis en los avances de genética, anatomopatología y métodos de imá-
genes (ecocardiografía avanzada y resonancia magnética cardíaca) que, tras la sospecha clínica inicial, constitu-
yen hoy herramientas centrales para confirmar etiología y caracterizar el fenotipo. Dado que la MCH integra el 
grupo de cardiopatías familiares, se promueve un abordaje centrado en el núcleo familiar, en el que evaluar al 
paciente implica estudiar a su familia, coordinando el seguimiento con cardiología pediátrica y genética clínica. 
(16) Asimismo, se presentan pautas para identificar a los pacientes con mayor riesgo de complicaciones: fibri-
lación auricular (FA), accidente cerebrovascular (ACV), MSC, insuficiencia cardíaca (IC) y endocarditis, y para 
implementar estrategias preventivas y terapéuticas acordes, incluyendo anticoagulación, implante de CDI, tra-
tamiento de la disfunción sistólica y diastólica. En la última década se consolidaron criterios diagnósticos y de 
estratificación del riesgo arrítmico, se optimizó la terapéutica farmacológica con la incorporación de inhibidores 
de la miosina como clase dirigida a la fisiopatología de la MCH obstructiva, y se amplió la experiencia en terapias 
de reducción septal (TRS), junto con el fortalecimiento del tamizaje familiar sistemático y la toma de decisiones 
compartida; estos progresos fundamentan la presente actualización, cuyo análisis detallado y recomendaciones 
específicas se desarrollan en los capítulos correspondientes. (1-7) 

2.4	Alcance y ámbito de aplicación del Consenso
Si bien la MCH es la cardiopatía genética más frecuente, hasta hace poco existían pocos ensayos aleatorizados 
de gran escala; en consecuencia, gran parte de las recomendaciones se apoyó en cohortes observacionales y en 
consensos u opiniones de expertos. (1-7) La diversidad etiológica y la amplia variabilidad fenotípica confieren 
una complejidad considerable en la presentación clínica y el pronóstico. (1-7) Este Consenso, destinado a pro-
fesionales que atienden pacientes con MCH en distintos niveles de complejidad, reconoce esa heterogeneidad y 
prioriza criterios diagnósticos claros, estrategias de evaluación y seguimiento centradas en el riesgo y la adap-
tación de los algoritmos terapéuticos a la experiencia local y a la disponibilidad de recursos, promoviendo la 
toma de decisiones compartida y la articulación con cardiología pediátrica cuando corresponda. (1-7) Dado que 
una descripción exhaustiva de cada etiología excede el alcance del documento, se incluyen tablas de material 
suplementario con los principales diagnósticos diferenciales y se incorporan conceptos seleccionados sobre ge-
nética y variantes fenotípicas, útiles en escenarios particulares. Cabe señalar que, recién con la irrupción de los 
inhibidores de la miosina, contamos con ensayos clínicos aleatorizados de gran escala que robustecen la base de 
evidencia y comienzan a redefinir el manejo de la MCH. (6,7)

3. ETIOLOGÍA Y DIAGNÓSTICOS DIFERENCIALES 
Hasta en un 30 a 50% de los casos es posible identificar variantes genéticas patogénicas o probablemente pa-
togénicas (P/PP) en genes que codifican proteínas del sarcómero y, en un 5 a 10%, esta se origina por otras al-
teraciones poco frecuentes (anomalías cromosómicas, enfermedades neuromusculares, metabólicas, síndromes 
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genéticos, etc.). En un 30 a 40% de los casos no es posible identificar una causa genética mediante los métodos 
de estudio del ADN actualmente disponibles; sin embargo, esto no descarta el diagnóstico ni la base genética y 
heredable de la enfermedad, ya que se postulan otros mecanismos genéticos, como el epigenético, poligénico u 
oligogénico, que se mencionarán brevemente más adelante. (5-6,17-20) Es por esto que a este último grupo de 
pacientes se los prefiere denominar actualmente como “genéticamente elusivos”. (17,21-23)

Por otra parte, existe un grupo de enfermedades que no están causadas por variantes P/PP en los genes que 
codifican las proteínas del sarcómero y que producen un engrosamiento del miocardio por una causa diferente. 
A las enfermedades relacionadas con estas condiciones se las conoce en su conjunto como “fenocopias”. Por 
ejemplo, algunas enfermedades denominadas “infiltrativas” producen una acumulación de sustancias anorma-
les dentro del intersticio del miocardio, como la amiloidosis, y por lo tanto no se evidencian signos de HVI en el 
electrocardiograma (ECG), mientras que otras favorecen una hipertrofia genuina de las fibras miocárdicas con 
aumento de la amplitud del QRS, por lo que su índice de sospecha es fundamental. (3-7)

A continuación, se describen brevemente cada una de las etiologías conocidas hasta el momento y los aspectos 
clave para su diagnóstico diferencial. (Ver también las Tablas del Capítulo 11 sobre diagnósticos diferenciales).

3.1	Variantes patogénicas o probablemente patogénicas en los genes sarcoméricos 
Los sarcómeros son las unidades contráctiles dentro de cada cardiomiocito. Están formados por proteínas com-
plejas que le confieren integridad estructural y funcional. (20-23) La información para sintetizar cada una de 
estas proteínas se encuentra codificada en distintos genes, denominados “genes sarcoméricos”.

Se utilizaba la palabra “mutación” para definir los cambios genéticos que producen una enfermedad; sin em-
bargo, la genética clínica moderna prefiere utilizar el término variantes genéticas P/PP para designar el cambio 
en la secuencia de un gen que se asume causante de una enfermedad, basado en evidencia científica y luego de 
una estricta clasificación siguiendo las guías del American College of Medical Genetics (ACMG). (23-24)

Actualmente se sabe que las variantes P/PP en la secuencia de alguno de los genes sarcoméricos producen 
dos tipos de proteínas anormales: proteínas ausentes que no pueden cumplir su función o proteínas defectuosas 
que se acumulan en el cardiomiocito y actúan mediante un “efecto tóxico”. En cualquiera de los dos escenarios 
disminuye la eficiencia contráctil de cada sarcómero, que se intenta compensar con un aumento del consumo 
energético, llevando a un estado de hipercontractilidad sarcomérica anormal, lo cual conduce a una hipertrofia 
desorganizada del músculo cardíaco. (20-23) El conocimiento de los mecanismos moleculares que llevan a la 
MCH a través de las alteraciones genéticas está revolucionando nuestro entendimiento del comienzo y de la 
progresión de esta enfermedad y permitiendo el desarrollo de nuevas estrategias terapéuticas. (6,7)

Se conocen varios genes que codifican proteínas del sarcómero; sin embargo, las variantes P/PP en los genes 
MYBPC3 y MYH7 representan aproximadamente el 60-70% de los pacientes con estudio genético (EG) positivo.
Otros genes, como TNNT2, TNNI3 y TPM1, son menos frecuentes (<5%), pero clínicamente relevantes, ya 
que algunas variantes en estos genes pueden asociarse con arritmias ventriculares graves y MSC en pacientes 
jóvenes, incluso en ausencia de una HVI significativa. (25-30) Las variantes P/PP en los genes ACTC1, MYL2 y 
MYL3 son aún menos frecuentes, pero su detección es importante en ciertas familias, dado que pueden presen-
tar enfermedad severa tempranamente o asociarse con otros defectos cardíacos estructurales. (31-34)

En los últimos años se han identificado nuevas variantes genéticas no sarcoméricas implicadas en la patogé-
nesis de la MCH. El gen FHOD3 (Formin Homology 2 Domain Containing 3) codifica una proteína que regula la 
dinámica de actina; sus variantes patogénicas explican una proporción menor, pero clínicamente relevante, de 
casos familiares de MCH, con herencia autosómica dominante y fenotipo similar al de las formas sarcoméricas. 
(33) Por otro lado, TRIM63 representa una causa autosómica recesiva de MCH asociada a variantes bialélicas 
que alteran la función de MuRF1, lo que obliga a considerar mecanismos de herencia no dominantes en fami-
lias con patrón atípico o casos aislados sin variantes en genes sarcoméricos conocidos. (34) Finalmente, FLNC 
(filamina C) presenta variantes missense en el dominio ROD2 asociadas a un fenotipo distintivo hipertrófico/
restrictivo, (35) ampliando el espectro genético de la enfermedad hacia genes del citoesqueleto y subrayando la 
necesidad de paneles diagnósticos que incluyan tanto genes sarcoméricos como no sarcoméricos.

Muchas de las variantes genéticas P/PP fueron históricamente consideradas “privadas”, en el sentido de que 
se identificaban únicamente en un individuo afectado y en su grupo familiar, mientras que otras ya habían sido 
descriptas en la literatura y en bases de datos en múltiples pacientes o familias no relacionadas. Sin embargo, 
este concepto, ampliamente aceptado en las etapas iniciales de la genética molecular, ha sido en gran medida 
superado: la incorporación de bases de datos genéticas globales, la aplicación de la NGS (secuenciación masiva en 
paralelo, conocida como secuenciación de nueva generación, por sus siglas en inglés Next Generation Sequencing) 
en cohortes de miles de pacientes y el reanálisis sistemático de variantes han demostrado que muchas variantes 
previamente catalogadas como “privadas” están presentes en múltiples individuos o familias no relacionadas, lo 
que ha modificado de manera sustancial la interpretación de su frecuencia y de su relevancia clínica. (36)

Además de la frecuencia relativa de cada uno de los genes sarcoméricos conocidos hasta la fecha y sus va-
riantes en cuanto a su relación causal con la MCH, es bien reconocido en la práctica que la presentación clínica 
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que genera una misma variante P/PP en el mismo gen dentro de una familia es muy dispar, reflejo de que los 
complejos factores genéticos y microambientales que subyacen a la patogénesis y a la expresión de la MCH en 
cada persona siguen sin estar del todo claros. (20,36)

A su vez, si la presencia o ausencia de variantes P/PP en los genes sarcoméricos permite identificar a los 
pacientes con un fenotipo arrítmico con mayor riesgo de MSC es aún motivo de estudio y debate. Es probable 
que los nuevos modelos que incluyen el uso de la inteligencia artificial (IA) y una taxonomía basada en datos 
permitan comprender mejor la diversidad fenotípica dinámica de la MCH como un continuo de enfermedad y 
riesgo genético. (20,36) (Ver también la Tabla 34 del Capítulo 11 sobre diagnósticos diferenciales).

3.2	Enfermedades metabólicas y de depósito lisosomal 
Varias enfermedades denominadas metabólicas se producen por defectos genéticos que impiden la metabolización 
de ciertas sustancias, por lo que su acumulación anormal termina llevando a una HVI que “fenocopia” a la MCH 
sarcomérica. Se presentan generalmente con aumento del espesor parietal del VI y compromiso multisistémico; su 
reconocimiento oportuno es fundamental porque conllevan diferente pronóstico y terapéutica. Si bien son enfer-
medades raras, la más frecuente es la enfermedad de Anderson-Fabry (EAF), con transmisión ligada al cromosoma 
X. Se debe a la presencia de variantes P/PP en el gen GLA, localizado en el brazo largo del cromosoma X (Xq22), 
el cual codifica la enzima alfa-galactosidasa A. Esta enzima cumple un rol clave en el metabolismo lisosomal de la 
globotriaosilceramida (Gb3 o GL-3), una sustancia de naturaleza lipídica, por lo que su déficit funcional determi-
na la acumulación progresiva y anormal de Gb3 y de su metabolito desacetilado, la lyso-Gb3. Ambos compuestos 
participan de manera directa en la fisiopatología de la EAF, generando depósito lisosomal en múltiples tejidos, en 
particular en el miocardio, el sistema de conducción cardíaco, el endotelio vascular y las válvulas cardíacas. (37-40) 
El fenotipo cardíaco puede ser HVI concéntrica o asimétrica, con músulos papilares (MP) prominentes, obstruc-
ción medioventricular, OTSVI o incluso MCH apical; la RMC muestra T1 nativo bajo en fases no avanzadas de la 
en enfermedad y realce tardío de gadolinio (RTG) mesomiocárdico inferolateral. La afectación microvascular y los 
trastornos de conducción y arrítmicos, como el PR corto y bloqueos cardíacos, pueden preceder en años a la HVI 
manifiesta. (37-40). En los pacientes de sexo masculino con la forma clásica de la enfermedad, las manifestaciones 
de la EAF suelen aparecer a edades más tempranas y, en general, es suficiente medir la actividad de la enzima 
α-galactosidasa en sangre para confirmar el diagnóstico, mientras que en mujeres o en varones con comienzo tar-
dío (late onset) el EG del gen GLA es mandatorio, dado que en los varones con formas de inicio tardío la reducción 
de la actividad enzimática puede ser menos marcada y en las mujeres la actividad puede encontrarse dentro de 
valores normales por el fenómeno de lyonización. Una biopsia endomiocárdica (BEM) negativa no descarta la EAF 
y no es mandatoria para establecer el diagnóstico; ante hallazgos compatibles con fosfolipidosis, debe descartarse 
exposición a fármacos como cloroquina y amiodarona. Hasta la fecha se han descripto más de mil variantes P/PP, la 
mayoría de ellas de cambio de sentido; sin embargo, variantes sin sentido, pequeñas deleciones o duplicaciones, así 
como variantes que afectan el sitio de empalme o grandes deleciones o duplicaciones pueden estar involucradas, 
por lo que la cobertura del gen GLA debe ser completa y contar con técnicas genéticas alternativas que garanticen 
su detección para evitar falsos negativos y demoras en el diagnóstico. El tratamiento específico contempla tera-
pias de reemplazo enzimático (TRE) y terapia con chaperonas farmacológicas, esta última indicada únicamente 
en pacientes con variantes genéticas susceptibles o “amenables”; la selección de la estrategia depende del tipo de 
variante de GLA identificada y del contexto clínico del paciente. Entre las banderas rojas extracardíacas que deben 
alertar al clínico se destacan: proteinuria, ausencia de sudoración, acroparestesias, dolor neuropático, angioquera-
tomas, insuficiencia renal progresiva, trastornos auditivos, dolor abdominal, ACV, entre otros. (37-40).

Las glucogenosis cardíacas son condiciones raras que incluyen el síndrome PRKAG2, producido por varian-
tes P/PP en el gen PRKAG2 localizado en el brazo largo del cromosoma 7 (7q36). De transmisión AD, codifica 
la subunidad reguladora gamma-2 de la proteína quinasa activada por AMP (AMPK). (41). La proteína AMPK 
es un sensor clave que regula vías metabólicas, activándose cuando la energía intracelular es “baja” (relación 
adenosina monofosfato/adenosina trifosfato, ATP/AMP). Dado que la subunidad gamma-2 ayuda a la unión al 
AMP/ATP, las variantes P/PP en este gen interrumpen la detección normal de energía mediada por AMPK, lo 
cual resulta en una acumulación excesiva de glucógeno principalmente en los cardiomiocitos y en el sistema 
de conducción. La acumulación de glucógeno en los cardiomiocitos en presencia de variantes P/PP en este gen 
es multifactorial; por ejemplo, se altera la degradación normal del glucógeno intracelular y el balance entre la 
glucólisis y la síntesis de glucógeno, entre otros mecanismos que alteran diversas vías metabólicas. (41). Clí-
nicamente, los pacientes presentan HVI, síndrome de preexcitación ventricular y enfermedad del sistema de 
conducción con necesidad frecuente de estimulación cardíaca a edades tempranas, FA y progresión a IC. Este 
síndrome debe sospecharse en pacientes con HVI en general severa y FA precoz o implante de marcapasos 
(MCP) sin otra causa. (41).

La enfermedad de Pompe, también conocida como enfermedad de depósito de glucógeno tipo II, es una rara 
condición de transmisión autosómica recesiva (AR) debida a variantes P/PP en el gen GAA que codifica la en-
zima alfa-glucosidasa, cuya deficiencia lleva a una acumulación de glucógeno en los lisosomas. Si bien la BEM 
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suele mostrar los típicos lisosomas llenos de glucógeno, el diagnóstico puede confirmarse con actividad dismi-
nuida de alfa-glucosidasa ácida en sangre, especialmente en leucocitos; es importante destacar que los pacientes 
con enfermedad de Pompe y compromiso cardíaco suele corresponder a pacientes pediátricos. 

El diagnóstico de certeza se realiza mediante el EG del gen GAA, dado que además el tipo y la localización de 
las variantes P/PP determinan el pronóstico. Las variantes que llevan a una proteína ausente se asocian a una 
presentación de comienzo en la lactancia con HVI concéntrica severa y fisiología restrictiva, mientras que las 
variantes que permiten algún grado de actividad de la enzima se asocian a un comienzo tardío. La mayoría de 
los pacientes son homocigotos, aunque se describen casos de heterocigosis compuesta. Es una de las condiciones 
para las que existe el EG de portador en quienes realizan cribado prenatal, y cuenta con tratamiento específico, 
principalmente mediante TRE; en los últimos años se han incorporado formulaciones de nueva generación y 
estrategias combinadas con estabilizadores de la enzima, y otras aproximaciones terapéuticas se encuentran en 
evaluación, incluyendo la reducción de sustrato. (42)

La enfermedad de Danon está asociada al gen LAMP2, ubicado en el brazo largo del cromosoma X (Xq24), 
que codifica la proteína LAMP-2 localizada en la membrana de los lisosomas. De transmisión ligada al cromo-
soma X. Las variantes P/PP en este gen llevan a una membrana lisosomal disfuncional con acumulación de 
glucógeno y vacuolas autofágicas en las células, especialmente del músculo cardíaco y esquelético. La HVI es 
extrema en varones, con preexcitación ventricular, miopatía esquelética y rápido deterioro. Las banderas rojas 
extracardíacas incluyen discapacidad intelectual y debilidad muscular con marcha anormal. (43) Las mujeres 
también se ven afectadas, con presentación habitualmente más tardía, quienes presentan con mayor frecuencia 
un fenotipo de MCD que de MCH; en general no asocian discapacidad intelectual y el compromiso neuromuscu-
lar está presente en una menor proporción de casos y no suele ser progresivo.

La enfermedad de Cori-Forbes, también conocida como enfermedad de almacenamiento de glucógeno tipo 
III, es un raro trastorno de transmisión AR vinculado al gen AGL, que provoca una deficiencia de la enzima des-
ramificante del glucógeno y una acumulación anormal de glucógeno en el corazón con HVI difusa y compromiso 
hepático-muscular. (44)

Las mucopolisacaridosis constituyen un grupo muy raro de enfermedades metabólicas de transmisión AR y 
también ligadas al X. Tienen en común presentar deficiencias en ciertas enzimas lisosomales que intervienen 
en la degradación de los glicosaminoglicanos (GAG), cadenas largas de moléculas de azúcar presentes en el 
tejido conectivo. Al no poder degradarse, se acumulan en el esqueleto, el corazón, los ojos, el hígado, el bazo y 
el sistema nervioso central. Dependiendo de la enzima afectada se describen nueve subtipos diferentes (Hurler, 
Scheie, Hunter, Morquio A y B, entre otros). Pueden presentar afectación valvular, artropatía, vasculopatía 
coronaria y, menos comúnmente, HVI. El EG es el “gold standard” para confirmar el diagnóstico, subclasificar 
la enfermedad (I-IX) y poder realizar el estudio de portadores de familiares; en algunos casos, el genotipo ayuda 
a predecir la gravedad. (45-47) (ver también las Tablas 34 a 37 del Capítulo 11 sobre diagnósticos diferenciales)

3.3	RASopatías
Se conocen como RASopatías un grupo de condiciones que tienen en común presentar alteraciones de la vía 
RAS-MAPK. RAS es el término utilizado para definir a una familia de pequeñas proteínas, las GTPasas, que 
funcionan como “interruptores moleculares”, y MAPK corresponde a la proteína quinasa activada por mitó-
genos, un grupo de quinasas que son enzimas que transfieren grupos fosfato. En conjunto, la vía RAS/MAPK 
ayuda a transmitir señales desde los receptores de la superficie celular hasta el núcleo, lo que afecta el compor-
tamiento, el crecimiento, la diferenciación y la proliferación celular, por lo cual es frecuente que estas enfer-
medades se presenten con trastornos del desarrollo y compromiso extracardíaco como regla, especialmente en 
el sistema nervioso central, la piel y los huesos. (48-51). Dependiendo del o los genes afectados de la vía RAS/
MAPK se describen diversos síndromes. A continuación, se mencionan los más frecuentemente asociados a 
fenotipo cardiovascular.

El síndrome de Noonan está causado por variantes genéticas P/PP en los genes PTPN11 (más común), 
SOS1, KRAS, RAF1, BRAF, MAP2K1 y RIT1. Los pacientes afectados presentan HVI y/o MCH, incluso de 
presentación en la vida fetal o neonatal, a veces con compromiso biventricular, estenosis pulmonar valvular 
(50–60%), MCH de inicio prenatal (20%), dilatación de arterias coronarias, enfermedad de Moyamoya, rasgos 
faciales característicos (frente alta y ancha, hipertelorismo, ptosis palpebral y fisuras palpebrales inclinadas ha-
cia abajo, orejas de implantación baja, gruesas y en rotación posterior, surco nasolabial profundo y micrognatia), 
cabello rizado y cuello corto con pterigium colli cuando está presente, baja talla, deformidad esternal, escoliosis 
progresiva y alteraciones cutáneo-pilosas. Si bien puede existir transmisión AD, se describe un alto porcentaje 
de variantes de novo como causa de esta enfermedad. (48).

El Síndrome de Noonan con múltiples léntigos (NSML; previamente denominado síndrome de LEOPARD) 
se asocia a variantes P/PP en el gen PTPN11 y se caracteriza por lentigos cutáneos, talla baja, malformaciones 
torácicas, rasgos faciales dismórficos y anomalías genitales. (49,50)

El síndrome de Costello se vincula a defectos en el gen HRAS. Los pacientes presentan piel fina y arrugada, 
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alta tasa de tumores en general benignos y afectación cardíaca. El síndrome cardiofaciocutáneo, por defectos 
en los genes BRAF, KRAS, MAP2K1, MAPK1 y RAF1, se asocia además a pelo rizado. (51,52). (Ver también la 
Tabla 38 del Capítulo 11 sobre diagnósticos diferenciales).

3.4	Enfermedades mitocondriales 
Las mitocondrias son las estructuras responsables de la producción de energía (ATP) mediante fosforilación 
oxidativa. El corazón es un órgano con alto consumo energético para su correcto funcionamiento, por lo que 
la disfunción mitocondrial afecta al músculo cardíaco que, de manera compensatoria, produce MCH con o sin 
disfunción ventricular y, a menudo, arritmias. A su vez, otros órganos suelen estar afectados, entre ellos el sis-
tema nervioso central, en donde la demanda metabólica también es considerable, por lo que la encefalopatía, 
miopatía, miocardiopatías y ACV antes de los 40 años son manifestaciones frecuentes. (53,54)

A diferencia del resto de las proteínas, las proteínas mitocondriales pueden estar codificadas por genes pre-
sentes solamente en el ADN mitocondrial (ADNmt) o por genes nucleares, es decir, presentes en el ADN que 
codifica el resto de las proteínas.

Los síndromes MELAS (encefalomiopatía mitocondrial, acidosis láctica y episodios similares a ACV), MERRF 
(epilepsia mioclónica con fibras rojas rasgadas) y el síndrome de Kearns-Sayre (KSS) pueden presentar MCH y 
se deben a variantes genéticas P/PP en genes del ADN mitocondrial, mientras que los síndromes de Barth (gen 
TAZ) y la deficiencia de coenzima Q10 (CoQ10D) (genes COQ2, COQ9) se vinculan a genes nucleares. El sín-
drome de Leigh puede deberse a ambos, genes nucleares como SURF1, NDUFS u otros, o genes mitocondriales. 
Todos ellos presentan además grados variables de MCH, trastornos de la conducción, arritmias e IC. El pronós-
tico es variable y depende del defecto genético subyacente y de la gravedad del compromiso cardíaco y sistémico. 
(53,54) (Ver también la Tabla 39 del Capítulo 11 sobre diagnósticos diferenciales).

3.5	Enfermedades neuromusculares 
Existe un grupo de enfermedades neuromusculares de causa genética que típicamente cursan con afectación 
cardíaca, la cual puede pasar desapercibida si no es correctamente sospechada, aunque pueden presentarse con 
formas graves, con arritmias fatales, trastornos de la conducción, IC severa y MSC. (55-65) Se describen bre-
vemente las más importantes para el cardiólogo clínico que pueden asociarse a MCH, ya que algunas de ellas 
cursan típicamente con MCD.

La ataxia de Friedreich se debe a un tipo de defecto genético particular, caracterizado por repeticiones anor-
males de tripletes de los nucleótidos GAA en el gen FXN, de transmisión AR. Este gen codifica la proteína frata-
xina, que interviene en el metabolismo del hierro en la cadena respiratoria mitocondrial; el hierro se acumula en 
las mitocondrias y se afecta la producción de energía. Los pacientes presentan ataxia progresiva, disartria, signo 
de Babinski, arreflexia, acrocianosis, alteraciones de la propiocepción y atrofia muscular en manos. (56,57) El 
90% de los pacientes presenta compromiso cardíaco. El ECG muestra ondas T invertidas con arritmias supra-
ventriculares, incluyendo FA, y ventriculares. La MCH puede ser concéntrica o asimétrica y evolucionar a MCD 
e IC terminal, siendo esta la principal causa de muerte en este grupo de pacientes. (55-57)

La distrofia muscular de Emery-Dreyfuss, en su forma más frecuente, se debe a la presencia de variantes 
genéticas P/PP en el gen EMD (emerina), ligada al X (Xq28), de transmisión AR (DMED 1). Se presenta en la 
infancia o adolescencia en varones con debilidad muscular progresiva, especialmente de los grupos musculares 
distales (humerales y peroneos), marcha en puntas de pies por retracción del tendón de Aquiles. (58) También 
puede asociarse al gen LMNA (lamina A/C), generalmente AD (1q22), aunque raramente pueden observarse 
formas AR (DMED 2/3). Típicamente presentan MCD, pero también pueden desarrollar MCH y se asocian a 
bradicardia, trastornos progresivos de la conducción AV e intraventricular, con arritmias auriculares FA / AA y 
ventriculares severas que pueden llevar a MSC. El fenotipo cardíaco es más severo en la DMED 2/3. (58)

Las P/PP en el gen FHL1 (“Four-and-a-half LIM domains 1”), localizado en el cromosoma X, se asocian a MCH 
y miopatías, ya que producen alteraciones funcionales y estructurales del sarcómero y de las mitocondrias tanto 
del músculo cardíaco como del músculo esquelético. La proteína FHL1 regula la integridad de la membrana nu-
clear muscular y la respuesta al estrés mecánico, por lo que proteínas anormales que se acumulan o alteran otras 
vías metabólicas conducen a trastornos de la contractilidad que pueden derivar en MCH o MCD, arritmias y MSC. 
(58-60) Los varones están siempre afectados; algunas mujeres portadoras pueden presentar formas leves.

El síndrome de Barth, ligado al X de herencia AR, se debe a variantes P/PP en el gen TAZ, que codifica la 
proteína tafazzina, la cual participa en el metabolismo de la cardiolipina, un fosfolípido esencial de la membrana 
mitocondrial interna, cuyo acúmulo produce disfunción mitocondrial. Los varones están afectados desde edades 
muy tempranas, con retraso del crecimiento, debilidad muscular generalizada e infecciones frecuentes. La MCD es 
característica, aunque pueden comenzar con MCH o hipertrabeculado del VI, con arritmias severas y MSC. Si bien 
el pronóstico es ominoso, con manejo adecuado se han descripto casos que sobreviven hasta la edad adulta. (62)

Las desminopatías constituyen un grupo heterogéneo de enfermedades que se producen por variantes P/PP 
en el gen DES, localizado en el brazo pequeño del cromosoma 2 (2p35). De herencia AD o AR, presentan feno-
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tipos más severos desde la infancia en las formas recesivas, menos frecuentes, y de presentación más tardía en 
las dominantes. La proteína desmina es un filamento intermedio que forma parte del citoesqueleto del músculo 
esquelético, cardíaco y liso, otorgándole integridad estructural al conectar los discos Z, el sarcolema, el núcleo 
y las mitocondrias. Cuando está alterada se produce desorganización del citoesqueleto muscular con acumula-
ción de proteína anormal, observable en la BEM, lo cual afecta la transmisión mecánica y eléctrica y puede dar 
lugar a distintos fenotipos, incluyendo MCH asimétrica o concéntrica, miocardiopatía restrictiva y, en estadíos 
avanzados, MCD, así como fenotipos mixtos. Las arritmias supraventriculares y ventriculares son frecuentes, 
y la MSC puede ser la primera y única manifestación de la enfermedad. (63-65) (Ver también la Tabla 40 del 
Capítulo 11 sobre diagnósticos diferenciales).

3.6	Infiltrativas   
La amiloidosis es una enfermedad multisistémica producida por el depósito extracelular de proteínas mal plegadas, 
denominadas amiloide, que se agrupan en fibrillas insolubles, reemplazando el parénquima normal y alterando la 
estructura y la función de los órganos, con disfunción progresiva y fallo orgánico. El corazón es uno de los órganos 
más frecuentemente comprometidos, particularmente en las formas asociadas al depósito de cadenas ligeras (AL) 
y en la amiloidosis por transtiretina, tanto hereditaria (ATTRv) como wild-type (ATTRwt). (66-70) Desde el punto 
de vista cardíaco, se observa un aumento del espesor parietal con patrón habitualmente restrictivo, disfunción 
diastólica progresiva, desarrollo frecuente de FA y escasa respuesta al tratamiento convencional de la IC. El ECG 
puede mostrar microvoltaje, pseudoondas Q y trastornos de la conducción, con elevada necesidad de MCP. La es-
tenosis aórtica, especialmente en pacientes añosos, se asocia con mayor frecuencia a la ATTRwt y constituye una 
entidad concomitante relevante. Las banderas rojas extracardíacas difieren según el subtipo de amiloidosis: en la 
AL predominan la macroglosia, el síndrome nefrótico y la polineuropatía, mientras que en la ATTRv y ATTRwt 
son frecuentes la disautonomía, el síndrome del túnel carpiano bilateral, la estenosis del canal lumbar, la polineu-
ropatía sensitivo-motora ascendente y la denominada hipertensión arterial (HTA) “curada”. (66-72)

La sarcoidosis es una enfermedad inflamatoria granulomatosa de causa desconocida que se caracteriza por 
la presencia de granulomas “no caseificantes”, es decir, nódulos compactos de células epitelioides con linfocitos 
alrededor, sin necrosis central. En el corazón, los granulomas se infiltran en el miocardio, destruyen fibras car-
díacas y, al resolverse, dejan una cicatriz fibrosa que infiltra los tejidos, llevando a MCH y, cuando comprometen 
el nodo AV, provocan bloqueos AV, arritmias ventriculares y/o MSC. (73)

La hiperoxaluria primaria es una enfermedad rara pero grave, de transmisión AR, que se produce por una al-
teración del metabolismo hepático con sobreproducción de oxalato cálcico y depósito en múltiples órganos; puede 
manifestarse con urolitiasis. En etapas avanzadas, cuando se desarrolla insuficiencia renal, el organismo ya no 
puede eliminar el exceso de oxalato, situación conocida como oxalosis sistémica, por lo que los cristales de oxalato 
se depositan en múltiples tejidos, entre ellos el corazón, lo que produce un aumento de la masa del VI, proceso que 
se conoce como oxalosis cardíaca. (74) (Ver también la Tabla 41 del Capítulo 11 sobre diagnósticos diferenciales).

3.7	Trastornos endócrinos
La HVI puede observarse en pacientes con trastornos endocrinos, como la acromegalia y el feocromocitoma. En 
la acromegalia, la HVI suele localizarse predominantemente en el septum interventricular y la pared posterior, 
incluso en ausencia de HTA, especialmente en pacientes jóvenes. La prevalencia reportada varía ampliamente, 
entre el 11 % y el 78 %. En estos casos, la RMC constituye una herramienta de gran utilidad para cuantificar el 
grado de hipertrofia y valorar la presencia y extensión del RTG. Clínicamente, los pacientes suelen presentar 
disnea de esfuerzo secundaria a disfunción diastólica, mientras que la función sistólica generalmente se encuen-
tra preservada. (75)

En el caso del feocromocitoma, los niveles elevados de catecolaminas pueden inducir hipertrofia ventricular 
izquierda (HVI), arritmias y, en algunos casos, manifestaciones clínicas de miocardiopatía dilatada o síndrome 
de Takotsubo. (76)

Hipertrofia ventricular izquierda fetal/neonatal
La HVI en el período fetal y neonatal puede deberse a diversas etiologías, siendo la diabetes gestacional y el 
síndrome de Noonan las causas más frecuentes. Entre las etiologías menos comunes se incluyen el hiperinsu-
linismo congénito, los trastornos metabólicos, las miocardiopatías sarcoméricas y las enfermedades neuromus-
culares. El pronóstico varía en función de la causa subyacente. Se ha reportado HVI en el 13 % al 44 % de los 
recién nacidos de madres con diabetes gestacional y en aproximadamente el 40 % de aquellos con enfermedades 
asociadas a hiperinsulinismo, como el hiperinsulinismo congénito o la lipodistrofia generalizada. (77,78)

Es fundamental diferenciar entre MCH y la hipertrofia cardíaca neonatal, ya que el enfoque diagnóstico y 
terapéutico difiere significativamente. En los neonatos con hipertrofia secundaria a hiperinsulinismo, la afec-
tación suele estar localizada en el septum interventricular, sin compromiso de la pared posterior. Algunos casos 
pueden presentar OTSVI. (78)



REVISTA ARGENTINA CARDIOLOGÍA / VOL 94 SUP. 2 / ENERO 202610

La fisiopatología de esta hipertrofia se atribuye a la hiperglucemia materna, que induce hiperinsulinemia 
fetal y neonatal. Esta condición estimula el metabolismo celular, genera una hipoxia relativa y aumenta el 
gasto cardíaco, lo que contribuye al desarrollo de la hipertrofia. Afortunadamente, esta forma de HVI suele ser 
reversible, con regresión documentada en la mayoría de los casos hacia los 6 meses de vida postnatal, una vez 
normalizados los niveles de insulina. (79)

El diagnóstico se realiza mediante ecocardiografía fetal y se define como hipertrofia la presencia de un grosor 
del septum interventricular mayor o igual a 2 desviaciones estándar por encima del promedio (z score ≥ 1,96), 
corregido por edad gestacional, sexo y tamaño corporal. La evaluación ecocardiográfica está indicada en el tercer 
trimestre del embarazo en mujeres con hemoglobina A1c ≥ 6 %, con una recomendación de clase I y nivel de 
evidencia C. (80)

4. GENÉTICA  
4.1	 Introducción y aspectos generales de la genética de la miocardiopatía hipertrófica
La MCH es la cardiopatía de origen genético más frecuente. (81,82) El rédito diagnóstico para identificar una 
variante genética patogénica o probablemente patogénica en genes que codifican las proteínas del sarcómero 
cardíaco alcanza el 30–50%. (6,7)

Estas variantes siguen un patrón de herencia autosómica dominante y, de manera característica, la ex-
presión fenotípica es altamente variable, incluso entre miembros de una misma familia. (83,84) Además, 
distintas variantes en diferentes genes pueden presentarse con fenotipos similares, mientras que las mismas 
variantes en un mismo gen pueden manifestarse con cuadros leves en algunos pacientes o con IC severa y/o 
MSC, con necesidad de trasplante cardíaco (TC) en edades tempranas en algún familiar de primer grado. 
(85) Por lo tanto, el diagnóstico temprano y el seguimiento adecuado son fundamentales para la gestión de la 
enfermedad. (85)

Esta heterogeneidad genética, que subyace a la heterogeneidad clínica y determina la típica penetrancia y 
severidad variables de la MCH dependientes de la edad, no es completamente comprendida hasta la fecha. (86) 
Se ha intentado vincularla a factores ambientales o de estilo de vida, como la práctica de deporte competitivo, 
otras comorbilidades como la HTA o la diabetes, así como a factores genéticos modificadores y ambientales, 
entre otros. (15)

Los genes que codifican las proteínas del sarcómero vinculadas a la MCH corresponden principalmente a 
MYBPC3 (proteína C de unión a la miosina) y MYH7 (cadena pesada de la beta-miosina). Otros genes implica-
dos incluyen TNNT2 (troponina T), TNNI3 (troponina I), MYL2 y MYL3 (cadenas ligeras de miosina), así como 
ACTC1 (actina cardíaca), TPM1 (tropomiosina alfa-1) y TNNC1 (troponina C cardíaca), que representan causas 
menos frecuentes, aunque asociadas a fenotipos con elevada carga arrítmica. (18,87,88)

4.1.a. Asesoramiento genético familiar
El asesoramiento genético es esencial en el manejo de la MCH, ya que permite comprender la naturaleza here-
ditaria de la enfermedad, evaluar el riesgo de transmisión y tomar decisiones informadas sobre el seguimiento 
y tratamiento. (86) Este proceso debe ser realizado por profesionales con experiencia en cardiología genética.
El asesoramiento incluye:
•	 Evaluación del árbol genealógico: construcción de un árbol familiar que identifique posibles casos de 

MCH y determine el patrón de herencia. Debe incluir al menos tres generaciones.
•	 Información sobre la enfermedad: explicación detallada de la MCH, incluyendo su naturaleza genética, 

síntomas posibles, opciones de tratamiento y pronóstico. (15)
•	 EG: Es importante identificar al “caso índice” o “probando”, que debe ser el miembro de la familia más afec-

tado identificado y no necesariamente el primero en ser diagnosticado. Si el EG es positivo en el caso índice, 
esto permitirá el estudio en cascada de familiares de primer grado para determinar si son o no portadores de 
la variante P/PP detectada en el probando. (89)

•	 Decisiones reproductivas: explicación detallada de los tipos de herencia y, en base a ello, orientación 
sobre opciones reproductivas, como diagnóstico genético preimplantacional (DGP) o prenatal, en caso de 
interés por parte de los miembros afectados.
Es importante destacar que la realización de los EG debe basarse en el consentimiento informado, cuando el 

paciente comprende la naturaleza probabilística y no determinística del mismo. Además, los resultados deben 
ser interpretados por profesionales con experiencia en genética cardiovascular. (90)

Este enfoque integral en el diagnóstico y manejo de la MCH, que incluye la comprensión genética y el aseso-
ramiento adecuado, es fundamental. (91)

4.1.b. Tipos de herencia 
La genética mendeliana describe la herencia de rasgos monogénicos con alelos dominantes o recesivos. En apro-
ximadamente la mitad de los casos, la MCH se hereda como un rasgo genético mendeliano, principalmente de 
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transmisión autosómica dominante, lo que implica que una persona afectada tiene un 50 % de riesgo de trans-
misión a la descendencia, independientemente del sexo. (83,92,93)

Por otra parte, la penetrancia, definida como la proporción de individuos portadores de una variante P/PP en 
los genes sarcoméricos que presenta algún signo o síntoma de la enfermedad, suele ser incompleta y dependien-
te de la edad, lo que significa que no todos los portadores desarrollan manifestaciones clínicas o pueden hacerlo 
en etapas más avanzadas de la vida. (94-97) Además, la expresividad fenotípica, que se refiere a la severidad, 
también es variable, incluso entre individuos con la misma variante genética e incluso dentro de una misma 
familia, lo que se traduce en diferentes grados de severidad, edad de inicio y tipo de compromiso cardíaco.

Con menor frecuencia, se han descrito otros patrones de herencia en la MCH. En el caso de la herencia 
autosómica recesiva, se requieren variantes patogénicas en ambos alelos de un mismo gen, siendo los progeni-
tores portadores asintomáticos. Este patrón se ha observado, por ejemplo, en variantes en los genes TRIM63 
y KLHL24, muy poco frecuentes. (34,97) En la herencia ligada al cromosoma X, como ocurre en enfermedades 
como EAF o Danon, los varones, que poseen una única copia del cromosoma X, tienden a desarrollar fenotipos 
más graves y de aparición precoz. (98) Por su parte, la herencia mitocondrial implica la transmisión exclusiva-
mente materna de variantes localizadas en el ADN mitocondrial, como por ejemplo MT-TI. (99)

Incluso en ausencia de antecedentes familiares, no debe descartarse una causa genética. La MCH puede 
deberse a variantes de novo, no presentes en ninguno de los progenitores, que siguen un patrón autosómico 
dominante y pueden transmitirse a la descendencia del caso índice. (93-100)

Los casos aparentemente esporádicos pueden tener una causa monogénica, ya sea por penetrancia incomple-
ta de una variante heredada de uno de los padres, por variantes de novo que no están presentes en los progeni-
tores o, menos frecuentemente, por herencia autosómica recesiva. Por ello, el EG constituye una herramienta 
importante para esclarecer la etiología, el diagnóstico diferencial y el riesgo familiar.

En algunos pacientes se han identificado genotipos complejos, como la heterocigosis compuesta, dos varian-
tes patogénicas en alelos diferentes del mismo gen, o la heterocigosis doble, variantes en genes distintos, que 
se asocian con fenotipos más severos y en general de aparición precoz. (101) Estudios recientes que aplican 
criterios actuales de clasificación de variantes del ACMG han demostrado que la presencia de dos variantes 
claramente patogénicas es infrecuente, con una prevalencia en torno al 0,4 %. (102) En consecuencia, la in-
terpretación clínica de estos hallazgos debe realizarse con cautela y en el contexto de una evaluación genética 
actualizada.

Si bien la MCH se considera clásicamente una enfermedad monogénica, en algunos pacientes se ha propues-
to un modelo oligogénico o poligénico, en el que múltiples variantes genéticas, con efecto aditivo o modulador, 
contribuyen a la expresión del fenotipo. Este enfoque podría explicar parte de la variabilidad clínica observada 
entre individuos portadores de una misma variante patogénica, y sugiere que factores genéticos modificadores, 
ambientales y epigenéticos también pueden modular la expresión de la enfermedad. (103)

4.1.c. Métodos para identificar variantes genéticas 
En los últimos años, la tecnología para la identificación de variantes genéticas ha avanzado de manera significa-
tiva. El reemplazo de la secuenciación tradicional de Sanger por la NGS, ha marcado un punto de inflexión en el 
diagnóstico molecular, permitiendo reducir notablemente los costos, acortar los tiempos de entrega de resulta-
dos y aumentar de forma exponencial la capacidad de análisis genético. Esta tecnología posibilita la secuencia-
ción simultánea de múltiples genes en un único estudio, mejorando el diagnóstico y ampliando la aplicabilidad 
clínica en escenarios complejos. (104,105)

La NGS se ha establecido como la herramienta inicial de elección para el análisis genético en los casos índice 
(probandos), es decir, aquellos individuos más afectados de una familia. (19) Como se mencionó, la elección del 
probando es fundamental para maximizar las posibilidades de interpretación en caso de detectarse una variante 
genética de significado incierto (VSI), como se discutirá más adelante.

Actualmente existen diferentes metodologías de estudio del ADN para realizar análisis genético utilizando 
NGS. El consorcio Clinical Genome Resource (ClinGen) ha desarrollado un proceso de curado o selección de 
genes asociados a la MCH según el grado de evidencia, clasificados en definitivo, moderado y límite. (12)

La estrategia más frecuente consiste en emplear paneles multigénicos dirigidos que incluyan genes con 
evidencia sólida de asociación con el fenotipo observado. Este enfoque mediante paneles suele estar optimizado 
para la captura completa y uniforme de las regiones de interés de los genes asociados a un fenotipo concreto.

Alternativamente, se puede utilizar la secuenciación del exoma completo y aplicar un panel virtual sobre los 
genes de interés, lo que permite una mayor flexibilidad y capacidad de revisión futura ante nuevos hallazgos 
genéticos.

Sin embargo, este avance técnico, es decir, la secuenciación por exoma también plantea desafíos importantes, 
especialmente en la interpretación clínica de la gran cantidad de variantes genéticas detectadas. Además, el 
análisis mediante exoma puede estar menos optimizado que un panel más centrado y no detectar todas las cla-
ses de variantes si no se encuentra correctamente diseñado, por lo que se recomienda una valoración apropiada 
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de la metodología de análisis. Por otra parte, muchas de estas variantes genéticas son clasificadas como VSI, lo 
que exige un abordaje interdisciplinario basado en criterios internacionales estandarizados, como los propues-
tos por el ACMG y actualizados por ClinGen, para evaluar su posible relevancia patogénica en el contexto clínico 
del paciente. (24,106)

4.2 Indicaciones y utilidad del estudio genético
4.2.a. Indicaciones en probandos o caso índice
En todos los pacientes con diagnóstico de MCH se recomienda realizar asesoramiento genético sobre su condi-
ción. Se recomienda que el asesoramiento genético sea realizado por profesionales entrenados en cardiología 
genética e idealmente trabajando en equipos multidisciplinarios en centros especializados en MCH. (19)

Luego del asesoramiento genético, se recomienda realizar un EG mediante el análisis de un panel de genes 
con evidencia de patogenicidad definitiva o moderada para la MCH sarcomérica y las principales fenocopias. (6) 
La inclusión de otros genes con asociación gen-enfermedad limitada disminuye la eficacia al añadir incertidum-
bre y posibles interpretaciones erróneas, pudiendo llevar a asumir resultados falsos positivos. (83)

Un EG puede arrojar como resultado el hallazgo de variantes genéticas P/PP o de VSI. Estas últimas repre-
sentan un desafío, ya que pueden o no estar causalmente relacionadas con el fenotipo.

En este sentido, es importante seleccionar adecuadamente al primer paciente a estudiar dentro de una fami-
lia si hay varios miembros afectados. Idealmente se debe realizar el “EG diagnóstico” al familiar que presente 
el fenotipo más severo, quien será considerado el “caso índice” o “probando”, y que podría no ser el primer 
familiar en haber recibido el diagnóstico de la enfermedad. Este enfoque permite maximizar las posibilidades de 
interpretación del resultado del EG, especialmente ante la detección de VSI, las cuales deben ser siempre ana-
lizadas cuidadosamente siguiendo los criterios del ACMG, así como ante la presencia de una o más variantes P/
PP en heterocigosis en el mismo gen o en genes diferentes que tengan evidencia de patogenicidad en condiciones 
de homocigosis. (24)

Cuando el resultado del EG es positivo en el caso índice, esto permite realizar el diagnóstico etiológico de 
certeza, lo cual facilita diferenciar la MCH de las llamadas “fenocopias”, como la miocardiopatía amiloidótica o 
la EAF, así como confirmar fenotipos dudosos o situaciones especiales como pacientes con posible “corazón de 
atleta”. (5)

4.2.b. Estudio familiar 
En caso de identificar en el caso índice una o más variantes P/PP, esto permite realizar un EG en cascada fami-
liar. (6,107) El EG en esta instancia incluirá únicamente el análisis de la variante patogénica detectada en el 
caso índice, en busca de la presencia o ausencia de dicha variante en los familiares. Este análisis es considera-
blemente más simple y económico.

4.2.c. Utilidad predictiva
Cuando el EG del caso índice identifica una o más variantes genéticas claramente patogénicas, este resultado 
podrá utilizarse con fines predictivos, especialmente en familiares asintomáticos con fenotipo negativo. (90)

Los familiares con fenotipo negativo, es decir, sin signos ni síntomas de la enfermedad familiar, cuando el 
estudio genético predictivo sea negativo, lo que indica que no son portadores de la variante patogénica familiar, 
pueden ser liberados del seguimiento longitudinal de por vida, recomendándose únicamente la consulta ante 
la eventual aparición de signos o síntomas compatibles. En estos casos, debe aclararse que no existe riesgo de 
transmisión de la variante genética familiar a su descendencia. (21)

Por el contrario, aquellos familiares con fenotipo negativo cuyo EG sea positivo deben comenzar un segui-
miento longitudinal de acuerdo con las recomendaciones internacionales y ser informados sobre la posibilidad 
de transmitir la variante genética a su descendencia con una probabilidad del 50 %, independientemente del 
sexo.

La detección de ciertas VSI en el caso índice familiar puede requerir el estudio de la presencia o ausencia 
de dicha variante en otros familiares, idealmente afectados y no afectados, para evaluar si dicha variante co-se-
grega con la enfermedad, es decir, si está presente en todos los afectados y ausente en todos los no afectados. 
Esto podría ayudar a reclasificar la variante, es decir, comprender si es la responsable del fenotipo. En general, 
el estudio de una VSI en familiares solo se recomienda cuando se identifica al menos un familiar con fenotipo 
positivo, dado que esta información puede aportar evidencia relevante para su eventual reclasificación. A su vez, 
la reclasificación de las VSI ya sea a PP o probablemente benigna (PB), es posible y debe ser llevada a cabo por 
un equipo con experiencia en cardiología genética.

4.2.d Aplicación clínica 
La MCH es una entidad cuyas manifestaciones clínicas van desde cuadros leves y asintomáticos hasta la MSC 
en jóvenes. Gracias a los avances en el conocimiento de las bases genéticas y moleculares, se sabe que en el 40 % 
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de los casos esporádicos y en el 60–70 % o más de las formas familiares, el EG permite identificar una variante 
P/PP en alguno de los genes que codifican la información para la síntesis de las proteínas fundamentales del 
sarcómero, que es la unidad contráctil de los cardiomiocitos. Es por esto que hoy se lo considera el gold stan-
dard para el diagnóstico de certeza, así como en muchas ocasiones para el diagnóstico diferencial con fenoco-
pias que se solapan clínicamente con la MCH sarcomérica, y con algunas situaciones que producen hipertrofia 
miocárdica por otros mecanismos como la HTA no controlada o en deportistas competitivos, como se mencionó 
anteriormente. (6)

A pesar del creciente interés y del estudio del exoma e incluso del genoma en varios pacientes y familias con 
MCH, existe un porcentaje que permanece genéticamente elusivo, cuyo EG se considera negativo, es decir que 
luego de analizar todos los genes conocidos presentan una secuencia normal. Esto no descarta el diagnóstico, el 
origen genético ni el carácter heredable de la enfermedad, por lo que el asesoramiento genético es fundamental.

Se postulan diversos mecanismos genéticos para quienes permanecen genéticamente elusivos mediante el 
enfoque monogénico, como posibles etiologías poligénicas, oligogénicas y epigenéticas. La incorporación de la 
IA a los modelos de detección y predicción, así como al análisis de la cascada multiómica que incluye el estudio 
del transcriptoma, el proteoma y el metaboloma, entre otros, podría aportar nueva información etiológica en un 
futuro cercano. (21)

Como se comentó previamente, una de las principales aplicaciones clínicas del EG es identificar aquellos 
familiares con fenotipo negativo y genotipo positivo que están predispuestos a desarrollar la enfermedad, para 
concentrar en ellos los recursos clínicos mediante un seguimiento longitudinal de por vida y evitar revisiones 
innecesarias en los familiares no portadores, así como para realizar el asesoramiento genético integral, que in-
cluya el riesgo de transmisión a la propia descendencia y las implicancias laborales, profesionales y deportivas.

La creciente información disponible sobre el comportamiento de determinadas variantes genéticas en re-
giones funcionales clave de ciertos genes está permitiendo conocer sus firmas génicas, lo cual junto con otras 
variables clínicas y de estudios complementarios podría colaborar en la estratificación del riesgo arrítmico y de 
MSC, que debe ser estimado por equipos multidisciplinarios en centros especializados en el cuidado y la atención 
de este grupo de pacientes. No obstante, actualmente no se dispone de datos concluyentes acerca de si la pre-
sencia de una variante P/PP en alguno de los genes que codifican las proteínas del sarcómero, por sí sola, puede 
determinar la evolución de la enfermedad aumentando el riesgo de MSC. Existen complejos factores genéticos y 
microambientales que subyacen a la patogénesis de la MCH que siguen sin estar completamente claros y pueden 
afectar el curso de la misma.

Los datos del mayor registro multicéntrico de pacientes con MCH y EG, el registro SHaRe (Sarcomeric 
Human Cardiomyopathy Registry), muestran que, además de la edad más joven al momento del diagnóstico, el 
hallazgo de una variante P/PP en alguno de los genes sarcoméricos con asociación demostrada con MCH es uno 
de los mayores predictores de eventos adversos. (92) Estos hallazgos fueron confirmados posteriormente en un 
metaanálisis de más de 7.000 pacientes con MCH y EG. (108) Si bien la penetrancia y la expresividad de las va-
riantes genéticas suele ser variable incluso en miembros de una misma familia, existe evidencia creciente de que 
variantes en ciertos genes pueden presentarse con fenotipos más severos que otras. Por ejemplo, las variantes P/
PP en el gen MYBPC3 se asocian en general con formas más tardías de presentación, mientras que las variantes 
en MYH7, principalmente aquellas en regiones altamente conservadas del gen como la región conversora de la 
beta miosina, suelen presentarse de manera más agresiva a edades más tempranas, con hipertrofia más severa, 
mayor incidencia de arritmias y de progresión a disfunción ventricular. (109)

Si bien las variantes P/PP en estos dos genes representan más del 70 % de las causas de las MCH sarcoméri-
cas, existen otros genes que ya cuentan con información pronóstica per se, como el gen que codifica la troponina 
T. Las variantes P/PP en este gen pueden presentarse con mayor desarreglo miofibrilar y, por lo tanto, proba-
blemente mayor riesgo de MSC incluso sin hipertrofia significativa. (110)

Finalmente, se sabe que aproximadamente el 5 % de los pacientes presentan dos o más variantes P/PP causa-
les en el mismo gen o en genes diferentes y que la presencia de estas variantes genéticas complejas se asocia con 
la aparición de enfermedad a edades más tempranas, un fenotipo clínico más grave y un peor pronóstico. (111)

Sin embargo, al igual que sucede con otras variables individuales para estimar el riesgo de MSC, a pesar 
de los intentos de clasificar a los genes y más aún a las variantes genéticas como malignas o benignas, ningún 
estudio ha demostrado un papel independiente de las variantes P/PP en los genes sarcoméricos en la predicción 
del riesgo de MSC luego de ajustar por más de un factor de riesgo mayor de MSC clásico, por el score europeo 
(HCM Risk-SCD) o por el score americano. (112)

Por lo tanto, por el momento, utilizar la presencia de variantes P o PP en genes sarcoméricos para orientar 
las decisiones para indicar un CDI como prevención primaria en personas con riesgo bajo o intermedio de MSC 
no está aún recomendado. (6) Es importante utilizar la información genética en forma complementaria junto 
con la estratificación de riesgo clínica y otras variables, y no tomar decisiones terapéuticas basadas en este as-
pecto aislado.
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Es de esperar que el aumento del conocimiento de las bases genéticas y moleculares de la MCH, tanto de las 
variantes P/PP poco frecuentes pero cuyo efecto en el fenotipo es significativo, como de otros factores modifica-
dores genéticos, como variantes de pequeño o moderado efecto individual cuya presencia puede afectar el feno-
tipo, junto con la integración de grandes bases de datos y el análisis mediante la colaboración de la IA, permita 
en el futuro una evaluación y estimación del riesgo más individualizada, facilitando un enfoque personalizado 
en las estrategias terapéuticas. (véase Tabla 2)
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Se recomienda el asesoramiento genético a todo paciente con MCH y a sus familiares, independientemente de la 

realización de un estudio genético.

Se recomienda que el asesoramiento genético sea realizado por profesionales o grupos con experiencia en los 

aspectos clínicos y genéticos de la enfermedad.

Se recomienda ofrecer estudio genético a todo caso índice con diagnóstico definitivo de MCH, especialmente 

cuando hay familiares que podrían beneficiarse de un estudio en cascada.

En pacientes con diagnóstico dudoso un estudio genético claramente positivo confirma el diagnóstico de la 

enfermedad.

Se recomienda ofrecer estudio genético en cascada como estudio predictivo en los familiares de primer grado 

cuando el caso índice es portador de variante patogénica o probablemente patogénica.

Se recomienda realizar un seguimiento clínico periódico en aquellos familiares asintomáticos que sean portadores 

de la variante patogénica o probablemente patogénica detectada en el caso índice.

Los familiares que no sean portadores de variante patogénica o probablemente patogénica detectada en el caso 

índice podrán recibir el alta después de al menos una evaluación clínica con ECG y ecocardiograma normales. 

Deberán ser reevaluados si aparecen nuevos síntomas o aparece nueva información genética en la familia.

Los estudios genéticos deberán realizarse en laboratorios certificados que sean capaces de entregar un resultado 

con validez clínica en un tiempo acotado y que cuenten con equipos multidisciplinarios que tengan experiencia en 

los aspectos clínicos y genéticos de la MCH.

Actualmente no existen terapias génicas (reemplazo del gen, silenciamiento con ASO/siRNA, edición génica) 

aprobadas para el tratamiento específico de la MCH sarcomérica (primaria). Por el momento su uso se limita 

exclusivamente a investigación pre-clínica y a ensayos clínicos controlados

Tabla 2. Recomendaciones para asesoramiento y estudio genético en casos índice y familiares adultos

4.3 Asesoramiento genético pregestacional. Diagnóstico genético prenatal o preimplantacional
El asesoramiento genético consiste en ofrecer EG prenatales o DGP, así como la posibilidad de alternativas re-
productivas, tanto a padres que hayan tenido un hijo con una miocardiopatía hereditaria debida a una variante 
genética patogénica ya identificada como a parejas en las que uno o ambos miembros sean portadores de una 
de estas variantes. Es un proceso de comunicación dirigido a las familias con deseo de descendencia que debe 
enfocarse en el riesgo de ocurrencia o recurrencia de un trastorno genético hereditario. Puede llevarse a cabo en 
las etapas preconcepcional, prenatal o posnatal.

En la actualidad existen distintos métodos y recomendaciones para evitar la transmisión de una enfermedad 
genética a la descendencia, y estos dependen no solo del tipo de enfermedad potencial, sino también del acceso 
a dichas tecnologías y de las creencias culturales y religiosas.

Dependiendo del momento de la gestación, el asesoramiento se clasifica en:

4.3.a Previo a la concepción:
La consulta de asesoramiento en este escenario consiste en transmitir el riesgo de transmisión de la enfermedad 
en cuestión, 50 % para las enfermedades con patrón de herencia autosómica dominante, 25 % para las de trans-
misión autosómica recesiva, 100 % para aquellas mitocondriales cuando el probando sea la madre, y variable 
dependiendo del sexo parental del afectado y del sexo del futuro hijo en enfermedades ligadas al X. (113)
Estrategias implementadas previo a la concepción:

1. Donación de gametos, ovocitos o espermatozoides según el progenitor portador, lo que requiere la realiza-
ción posterior de técnicas de fertilización asistida.

2. Adopción.
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4.3.b Al momento de la concepción:
Se plantea la posibilidad de:
1. 	Concepción por métodos naturales asumiendo el riesgo de transmisión a la descendencia.

a) 	En este caso, el embarazo puede llevarse a término y estudiar al recién nacido o al hijo a la edad sugerida, 
dependiendo de la penetrancia y severidad de la enfermedad en cuestión.

b) 	Estudio de ADN fetal circulante. Se trata de un estudio no invasivo realizado desde la semana 10 de ges-
tación a través de la extracción de sangre materna y detección del ADN fetal circulante o libre.

c) 	 Diagnóstico prenatal invasivo a través de biopsia de vellosidades coriónicas desde la semana 11 de em-
barazo, con un resultado que demora 2 a 3 semanas, o mediante punción de líquido amniótico por am-
niocentesis luego de la semana 15 a 16. Los dos últimos métodos mencionados, si bien son invasivos, 
actualmente plantean un bajo riesgo de pérdida de embarazo, cercano al 0,1 a 0,2 %.

2. 	DGP: Requiere la técnica de recuperación o extracción de ovocitos, fertilización in vitro y análisis posterior 
de los embriones para la selección de aquellos no portadores de las variantes genéticas causales. Debe rea-
lizarse siempre tras un asesoramiento genético exhaustivo, en el cual las parejas comprendan los riesgos de 
este procedimiento invasivo, así como sus limitaciones y las alternativas reproductivas y sus posibles conse-
cuencias. Por este motivo, resulta ideal el apoyo psicosocial y la toma de decisiones compartida.
Si bien en el contexto de las miocardiopatías hereditarias el DGP se encuentra recomendado por la ACC y la 

AHA, no se dispone de directrices claras que determinen la elegibilidad de las parejas que obtendrían la mayor 
reducción del riesgo familiar mediante esta estrategia. (114)

Para esta decisión es fundamental conocer el riesgo de transmisión a la descendencia, dependiente del tipo 
de herencia asociado a dicha patología, la probabilidad de desarrollo de fenotipo en los familiares portadores a 
lo largo del tiempo, penetrancia, y la severidad de expresión de la enfermedad, expresividad. Dada la compleji-
dad de la estrategia, inicialmente debería considerarse sobre todo para el abordaje de enfermedades graves, de 
aparición precoz y con elevada o completa penetrancia.

Sin embargo, el DGP en enfermedades cardíacas plantea dilemas éticos, dado que muchas de estas patolo-
gías, si bien presentan mayoritariamente un patrón de herencia autosómico dominante, donde cada descen-
diente tendrá un 50 % de probabilidad de heredar la variante genética familiar, también muestran expresividad 
variable y penetrancia incompleta. Por lo tanto, estas estrategias podrían considerarse menos costo-efectivas 
en muchos escenarios clínicos. En este contexto, el DGP debería en principio ofrecerse a las enfermedades con 
riesgo significativo de eventos adversos y tratar de evitarse en aquellas con expresividad variable y baja pene-
trancia, dado que esto podría tener un impacto sustancial en la pareja y en los costos, implicando una reducción 
incierta del riesgo para su descendencia.
El proceso del estudio DGP consiste en:
1. 	 Identificación de la variante genética probablemente patogénica o patogénica causal familiar.
2. 	Asesoramiento en equipos multidisciplinarios con experiencia en enfermedades cardíacas hereditarias y téc-

nicas de fertilidad.
3. 	Estudio molecular para confirmar la presencia de la variante genética embrionaria. Esto implica la extrac-

ción o recuperación de ovocitos, la realización de técnicas de fertilización in vitro, biopsia de embriones, 
análisis de la presencia de la variante y selección de aquellos embriones no portadores para la posterior 
transferencia uterina.

4. 	Se recomienda el diagnóstico prenatal confirmatorio posterior, dado que podría existir un riesgo residual de 
transmisión de la variante patogénica cercano al 1 %.
Es importante remarcar que esta estrategia se asocia con una tasa de éxito de transferencia embrionaria 

reducida, del 25 al 30 %, así como con el incremento de la tasa de embarazo múltiple, parto pretérmino y bajo 
peso al nacer asociados a técnicas de fertilización in vitro.

En caso de optar por el estudio prenatal, este debe realizarse en una etapa temprana del embarazo para 
brindar a la paciente opciones respecto a la continuación del embarazo o la coordinación del embarazo, el parto 
y la atención neonatal en caso de ser necesaria.

La mayoría de las opciones de pruebas de diagnóstico reproductivo corresponden a embarazos establecidos, 
excepto el DGP, que permite la implantación selectiva de embriones sanos.
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4.3.c Opciones e implicancias prenatales y preimplantacional (Ver Tabla 3)

Procedimiento Implicancias

Biopsia de vellosidades coriónicas -	 Toma de muestra transcervical o transabdominal de la placenta entre las 

semanas 10 y 14 de gestación.

-	 La tasa de pérdida fetal relacionada con el procedimiento es de 

aproximadamente 0,2%.

-	 Permite el diagnóstico temprano; con un tiempo de respuesta corto.

Amniocentesis -	 Muestra directa de líquido amniótico después de las 15 semanas de gestación.

-	 La tasa de pérdida fetal es de aproximadamente 0,1%.

Prueba prenatal no invasiva (NIPT) -	 Se realiza a partir de una sola muestra de sangre materna.

-	 Analiza ADN fetal libre obtenido del plasma materno.

-	 Puede realizarse desde etapas tempranas del embarazo (aproximadamente 

desde la semana 9 de gestación).

-	 No implica riesgo de aborto.

-	 Todavía no está ampliamente disponible en todos los países.

Diagnóstico genético 
preimplantacional (DGP)

-	 Procedimiento asociado a fertilización in vitro (FIV), con una tasa de éxito del 

25–30% por embrión transferido.

-	 Riesgos asociados a la madre y al embrión, como gestaciones múltiples, parto 

prematuro y bajo peso al nacer.

-	 Implicaciones emocionales y de salud mental.

-	 La disponibilidad y los métodos varían entre países.

Tabla 3. Opciones e implicancias prenatales y preimplantacional

Modificado de: ESC Guidelines for the management of cardiomyopathies. Eur Heart J 2023;44:3503-626

4.3.d Consideraciones en relación a la derivación para asesoramiento preconcepcional 
Por el momento, en Argentina no existe legislación específica en relación con el asesoramiento en cardiopatías 
hereditarias, por lo que consideramos que este debe evaluarse caso a caso y bajo un enfoque de decisiones com-
partidas. Por otro lado, los DGP, no están plenamente contemplados ni detallados en el texto de la Ley 26.862 y 
su reglamentación, lo que ha generado vacíos legales, por lo que muchas solicitudes de cobertura se resuelven 
por vía judicial o administrativa individualizada.

Este “vacío legal”, sin dudas, plantea dilemas éticos y morales.
Sin embargo, en la actualidad han surgido herramientas para decidir en qué familias debería considerarse de 

manera prioritaria dicho asesoramiento, para que esta sea una decisión informada y con el menor daño colateral 
posible.

Para la selección de estas familias se plantea un modelo de decisión escalonado basado en la consideración 
de variables como. (115)
• 	 Presencia de variantes genéticas o genes de conocido alto riesgo.
• 	 Tipo y grado de expresión de la enfermedad: edad de inicio, severidad de la enfermedad que requiere terapias 

invasivas, TC o asistencias ventriculares, implante de dispositivos.
• 	 Grado de penetrancia de la enfermedad en la familia: afectación familiar de 1°, 2° o 3°.

Este modelo ha sido testeado a ciegas con la decisión clínica del grupo multidisciplinario de expertos, y ha 
sido validado en una cohorte prospectiva, resultando en una alta concordancia en las decisiones entre casos, 
una mayor eficiencia del sistema, donde el comité especializado solo tiene que reunirse para los casos realmente 
dudosos, ahorrando tiempo y recursos, mayor transparencia en las decisiones, y estableciendo criterios claros 
que pueden ser adoptados en recomendaciones internacionales o nacionales en un futuro.

Dada la complejidad del tema y la ausencia de legislación argentina, como grupo de trabajo consideramos que 
el asesoramiento preconcepcional debe involucrar a equipos multidisciplinarios, evaluar caso a caso, teniendo 
en cuenta no solo la enfermedad del propio paciente, severidad, edad de inicio, variante genética o gen de alto 
riesgo, sino también el comportamiento en la familia, subrogante de la penetrancia y expresividad. Lo consi-
deramos, por lo tanto, más una estrategia educativa e informativa hacia las familias que una recomendación 
médica formal. 

4.4 Variantes de significado incierto y su manejo clínico
La interpretación de variantes genéticas en general es un proceso complejo que requiere integrar múltiples 
fuentes de información: características moleculares de la variante identificada, predictores bioinformáticos, 
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bases de datos poblacionales, literatura científica actualizada y datos clínicos del individuo analizado, los cuales 
deben ser aportados de forma adecuada por el profesional solicitante del EG. Es importante remarcar que la 
evaluación de la patogenicidad se realiza en función de la evidencia disponible al momento del análisis y esta 
puede modificarse con el tiempo.

En las miocardiopatías, este proceso de interpretación adquiere una complejidad adicional, dada la expresión 
variable, penetrancia incompleta y el frecuente solapamiento fenotípico con otras entidades. (115)

Actualmente, el sistema de clasificación más aceptado es el propuesto por el ACMG, que establece cinco ca-
tegorías: P, PP, VSI, PB y benigna (B). Las VSI representan un grupo particular, ya que su clasificación refleja 
la existencia de evidencia insuficiente o contradictoria para confirmar o descartar su papel causal en la enfer-
medad.

En el contexto de la MCH, la interpretación de las VSI constituye un desafío clínico significativo. Se estima 
que entre el 20 % y el 40 % de las variantes reportadas en EG pertenecen a esta categoría (116,117) Esta elevada 
proporción se debe, en parte, al mayor uso de técnicas de secuenciación masiva, impulsado por la disminución 
de los costos y su creciente disponibilidad, la expansión de paneles de genes que incluyen algunos con asociación 
menos robusta, y la inclusión de pacientes con fenotipos atípicos o limítrofes. (6,118,119) Aunque estas estra-
tegias han permitido identificar más variantes patogénicas, también han incrementado el número de hallazgos 
no concluyentes o inciertos.

El hallazgo de una VSI puede generar incertidumbre tanto para los médicos como para los pacientes. Desde 
el punto de vista clínico, si luego de un extenso análisis por expertos en cardiología genética es posible reclasifi-
carlas a PB, esto representa un alivio; pero si no es posible reclasificarlas a PP, no se consideran hallazgos que 
permitan tomar una decisión clínica, por lo que es fundamental el correcto y detallado asesoramiento familiar 
previo y posterior a la realización del EG, explicando a los pacientes y familiares esta posibilidad. Aun así, algu-
nos estudios han documentado que las VSI pueden generar ansiedad, preocupación y confusión sobre su riesgo 
personal y familiar si no son correctamente asesoradas y manejadas por profesionales expertos. (120-122)

Además, para el cardiólogo no especializado en genética que realiza el seguimiento de pacientes con MCH, 
puede ser difícil distinguir entre una VSI con potencial relevancia clínica y otra probablemente irrelevante. 
Datos del registro SHaRe han demostrado que algunas VSI en genes sarcoméricos podrían tener un impacto en 
el pronóstico clínico, lo que sugiere que ciertas de estas variantes podrían ser en realidad patogénicas, aunque 
aún no hayan sido clasificadas como tales de forma adecuada. (92)

Por ello, se destaca que es fundamental que el cardiólogo anticipe esta posibilidad al momento de solicitar un 
EG, explicando al paciente que los resultados pueden ser no concluyentes y que la interpretación es un proceso 
dinámico y sujeto a futura reclasificación. (116,120,123)

Frente a esta problemática, se han desarrollado diversas estrategias internacionales para reducir la carga 
de VSI. Entre las más relevantes se destacan: la expansión de bases de datos poblacionales con mejor repre-
sentación étnica, como la inclusión de poblaciones latinoamericanas en gnomAD v4.1.0 denominadas “Admixed 
American”, el desarrollo de registros colaborativos internacionales, el intercambio de información en bases 
de datos públicas como ClinVar, el trabajo de paneles de expertos (ClinGen) que refinan la aplicación de los 
criterios ACMG, el avance en predictores bioinformáticos cada vez más precisos y la incorporación de estudios 
funcionales en contextos de investigación. (124-128)

Un subgrupo reducido de VSI puede resolverse o reclasificarse a partir de información clínica adicional y/o 
mediante análisis de segregación familiar, especialmente en el contexto de una evaluación longitudinal realiza-
da por equipos con experiencia en cardiología genética. En ambos escenarios, el cardiólogo desempeña un rol 
fundamental, al ser quien evalúa la correlación genotipo-fenotipo, realiza el seguimiento longitudinal de los 
portadores con una caracterización fenotípica detallada, identifica variantes de novo cuando la sospecha clínica 
lo amerita y coordina los estudios de cosegregación familiar cuando el contexto lo permite.

No obstante, la eficacia real de esta última estrategia continúa siendo limitada por diversos factores. En 
primer lugar, los estudios de segregación requieren, en general, de familias “informativas”, es decir, con un ta-
maño suficiente y con más de un individuo afectado, salvo en los casos de variantes de novo. En segundo lugar, la 
aceptación de las familias para realizar EG constituye otra restricción relevante. En uno de los estudios más ex-
tensos publicados sobre reclasificación de variantes en enfermedades hereditarias, únicamente el 11,83% de las 
familias a las que se les ofreció el análisis de cosegregación, incluso sin costo adicional, accedió a participar. (125)

En el contexto de la investigación, aunque no siempre aplicable en la práctica clínica argentina, pueden 
considerarse otras estrategias como estudios funcionales in vitro o análisis de ARN para evaluar el impacto de 
ciertas variantes y facilitar su reclasificación. (5)

Adicionalmente, el cardiólogo debe promover la reevaluación periódica de las variantes, dado que su cla-
sificación puede cambiar con el tiempo, ya sea a través de los laboratorios de genética o mediante la revisión 
sistemática realizada por cardiólogos con formación y experiencia en cardiogenética en centros especializados. 
Estudios recientes muestran que la tasa global de reclasificación varía ampliamente entre series, entre el 4 % 
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y el 30 %, y que la mayoría de los cambios involucra variantes inicialmente clasificadas como VSI, que pueden 
reclasificarse tanto hacia categorías benignas como PP. (125,129-132) Estos hallazgos refuerzan la necesidad de 
un enfoque dinámico, colaborativo y multidisciplinario.

En conclusión, las VSI representan una proporción significativa de los hallazgos genéticos en MCH y cons-
tituyen un reto clínico importante. Si bien, de no poder ser reclasificadas utilizando las herramientas clínicas e 
informáticas actuales, no permiten decisiones inmediatas, su adecuada interpretación y seguimiento reducen la 
incertidumbre y sientan las bases para decisiones más precisas en el futuro. La participación activa del cardió-
logo en el proceso de una eventual reclasificación de las VSI puede ser determinante para mejorar la calidad del 
manejo clínico de los pacientes y sus familiares.

4.5 Terapia génica en miocardiopatía hipertrófica
El avance en el entendimiento de las causas genéticas y las bases moleculares de la MCH y sus fenocopias ha 
permitido reconocer las vías celulares involucradas en el desarrollo de la enfermedad. Esto cobra importancia 
para el desarrollo de nuevas terapias dirigidas a actuar sobre dichas vías, con la intención de revertir o frenar 
la progresión de la MCH.

La terapia génica (TG), en este contexto, se fundamenta en la corrección del defecto molecular responsable 
de la enfermedad monogénica, interviniendo en distintos niveles: desde la edición directa de la secuencia génica 
(ADN) anormal hasta la regulación de la expresión de genes o intermediarios de la transcripción (ADN-ARN). 
Esto incluye tanto el silenciamiento de la síntesis de variantes patogénicas como la potenciación de vías com-
pensatorias, con el propósito de restaurar el funcionamiento celular.

Para comprender la utilidad de cada estrategia, es importante conocer no solo el espectro mutacional de cada 
patología, sino también las consecuencias moleculares de cada variante y la susceptibilidad variable e individual 
de cada gen ante estos distintos tipos de cambios.

Algunos genes, denominados sensibles a dosis, verán afectada su función ante la pérdida de al menos una 
de las dos copias del gen (haploinsuficiencia). Este mecanismo generalmente se asocia con la presencia de va-
riantes genéticas que ocasionan una pérdida de función (loss of function “LOF”, por sus siglas en inglés), me-
diante variantes que generan proteínas anormales o truncadas, provocadas por variantes P/PP sin sentido o 
por corrimiento del marco de lectura, aquellas que alteran el sitio de empalme y las que producen pérdidas de 
gran material genético, como grandes deleciones que pueden involucrar incluso el gen completo. En el caso de 
la MCH, este mecanismo afecta a genes como MYBPC3, responsable de la mayor parte de los casos de MCH con 
EG positivos. En este escenario, el agregado de más copias funcionales del gen, terapia de reemplazo genético 
(TRG), podría corregir el defecto.

En otros casos se producen alteraciones a nivel del ADN que generan que uno de los alelos produzca una 
proteína alterada que no es capaz de cumplir su función correctamente, mediante, por ejemplo, un efecto domi-
nante negativo, en el que la proteína anormal, denominada “péptido venenoso”, podría interferir con la proteína 
producida por el alelo normal. Este es el mecanismo de la mayoría de las variantes de cambio de sentido, en 
donde a nivel del ADN se reemplaza un nucleótido por otro, lo cual a nivel de la proteína produce el cambio de 
un aminoácido por otro, alterando su conformación tridimensional. En estos casos, se podría tratar de corregir 
el ADN por medio de edición génica del defecto puntual, o directamente silenciar el alelo mutado, siempre y 
cuando ese gen sea capaz de tolerar la haploinsuficiencia, es decir, la pérdida de uno de los dos alelos. Esta es-
trategia podría aplicar para la mayoría de los genes sarcoméricos, incluyendo MYH7, que es el segundo gen más 
frecuentemente implicado en el desarrollo de MCH.

El resto del apartado se referirá a las terapias génicas disponibles en MCH, tanto a aquellas de origen sar-
comérico como a la hipertrofia secundaria a fenocopias de esta enfermedad. Las diferencias que existen entre 
causas genéticas que subyacen a la MCH explican los distintos tipos de vectores, que son los elementos encar-
gados de transportar el material necesario para llevar a cabo las diferentes estrategias, como reemplazo, silen-
ciamiento o edición génica, hasta el tejido u órgano diana, para ser entregado a la célula en cuestión. En este 
sentido, la capacidad de los vectores para alcanzar los diferentes tejidos es crucial para la eficacia de la TG. Por 
ejemplo, es diferente la entrega a células como los hepatocitos, para el tratamiento de la EAF o la amiloidosis, 
que a los cardiomiocitos.

Aunque existen muchos tipos de vectores, los más utilizados en el contexto de la MCH son las nanopartículas 
lipídicas y los vectores virales adenoasociados (AAV). Las primeras son ampliamente utilizadas como vectores 
para la entrega a los hepatocitos, ya que pueden ser inyectadas al torrente sanguíneo, rápidamente son recu-
biertas por moléculas de ApoB y posteriormente endocitadas por los receptores ApoB del hepatocito, liberando 
el material que contienen al citoplasma de dichas células. Tienen la ventaja de ser prácticamente no inmunogé-
nicas, es decir, no son reconocidas como extrañas por el sistema inmune, con una alta eficacia de transfección de 
estas células y además pueden contener una mayor cantidad de material en su interior que los AAV.

Lamentablemente, y a pesar de que es un área en la que se está trabajando intensamente, todavía no se 
dispone de un sistema que permita la entrega selectiva de nanopartículas lipídicas al tejido cardíaco. Por este 
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motivo, para la entrega a los cardiomiocitos se utiliza fundamentalmente un AAV cardioselectivo, el AAV-9. Sin 
embargo, esta estrategia se enfrenta a varios problemas. Entre ellos destacan las dificultades técnicas asociadas 
con la transfección de genes o fragmentos génicos de gran tamaño, así como la necesidad de administrar altas 
concentraciones del vector para lograr mayor biodisponibilidad en el corazón, lo cual incrementa el riesgo de 
generar anticuerpos neutralizantes contra antígenos propios del vector, así como desencadenar reacciones alér-
gicas severas tras su administración. Por ello, los pacientes deben recibir terapia inmunosupresora durante un 
período de 2 a 3 meses posteriores. Todas estas limitaciones hacen que esta sea actualmente un área de potencial 
gran desarrollo y estudio, en relación con el diseño de vectores específicos menos inmunogénicos que permitan 
transfectar elementos de mayor tamaño hacia los cardiomiocitos.

4.5.a. Tipos de terapia génica
TRG: Es una de las estrategias más directas en TG. Consiste en introducir una copia salvaje, no mutada, exó-
gena de la secuencia codificante de un gen humano, o parte de él, con un promotor específico, vehiculizado a 
través de un vector, como ya se ha mencionado. Este fragmento de ADN de cadena sencilla, una vez que ingresa 
al núcleo, es copiado a su hebra complementaria, y este “ADN de doble cadena exógeno” permanece en forma 
circular, episoma, lo que le confiere suficiente estabilidad, especialmente en células que no se replican, post-mi-
tóticas, como los cardiomiocitos. No daña el ADN endógeno ni se integra en el cromosoma del huésped, pero 
puede expresarse en las células diana, reemplazando la función del gen defectuoso.

Esta estrategia es específicamente útil en casos de variantes genéticas de pérdida de función, causales de 
haploinsuficiencia, como ocurre para las variantes de truncamiento en MYBPC3 que, como se ha mencionado, 
representan la principal causa genética identificable en pacientes con MCH.

Estudios preclínicos mostraron seguridad y eficacia en la reducción de la HVI, mejoría de la función sistólica 
y de la sobrevida en modelos de ratones con la administración de TN-201, una TRG donde se administra una co-
pia salvaje del gen MYBPC3 en un AAV9. (133) Actualmente se encuentra en curso un estudio clínico abierto en 
fase Ib-II, MyPEAK-1, con esta estrategia, cuyo objetivo es evaluar la seguridad, tolerabilidad y farmacodinamia 
de la molécula TN-201 en pacientes adultos con MCH sintomática secundaria a variantes genéticas bialélicas 
en MYBPC3. (134)

Otro ejemplo de TRG, en este caso para una fenocopia, es la enfermedad de Danon. Con una transmisión 
ligada al cromosoma X, suele tener un inicio temprano y un curso agresivo, especialmente en varones. Está 
caracterizada por debilidad muscular, retraso mental, miocardiopatía y desarrollo de IC progresiva, por lo que 
a menudo estos pacientes requieren TC en etapas tempranas de la vida. (135) Las variantes de truncamiento 
en el gen LAMP2 fueron la diana del primer ensayo clínico en fase I de TRG basado en vectores AAV para la 
MCH no sarcomérica vinculada a la enfermedad de Danon. En este estudio se evaluó la seguridad y eficacia de 
la infusión de la molécula RP-A501, un AAV asociado a una isoforma funcional, salvaje, del gen LAMP2 en va-
rones jóvenes afectados por la enfermedad. (136) La administración única de RP-A501 no se asoció con eventos 
adversos graves y mostró una mejoría clínica, así como de parámetros subrogantes de función cardíaca, tras un 
seguimiento de 2 a 5 años en los 7 pacientes incluidos. Recientemente, en la fase 2 de este ensayo, un paciente 
falleció debido a una complicación muy rara, síndrome de eak capilar, lo que motivó una suspensión temporal 
del estudio. Posteriormente, la autoridad regulatoria levantó dicha suspensión y autorizó la reanudación del en-
sayo bajo un protocolo modificado, que incluye reducción de dosis y un esquema de dosificación secuencial, con 
el objetivo de continuar evaluando su perfil de seguridad. Esto marca los grandes desafíos que todavía presenta 
la TG cardíaca para ser llevada a la práctica clínica.

Continuando con las fenocopias, se encuentra en desarrollo para el tratamiento de la EAF, la TRG del gen 
GLA como estrategia definitiva para evitar la costosa y reiterada infusión de TRE. En el estudio de fase I/II 
STAAR se evaluó la administración de una única dosis intravenosa de ST-920, isaralgagene civaparvovec, una 
terapia génica basada en un AAV diseñado para transferir una copia funcional del gen GLA a los hepatocitos. 
(137) El objetivo de esta intervención es restaurar la producción endógena de enzima alfa-galactosidasa A, 
α-GalA, en pacientes adultos con EAF. Hasta la fecha, 23 pacientes han recibido el tratamiento, observándose 
una elevación sostenida de los niveles séricos de α-GalA, acompañada de una reducción en las concentraciones 
plasmáticas de globotriaosilceramida, LysoGb3. El perfil de seguridad ha sido favorable, sin eventos adversos 
graves reportados. Además, el análisis exploratorio sugiere una posible tendencia a la mejoría de la función re-
nal y de los test indicadores de calidad de vida a los 12 meses de seguimiento. Dados estos resultados, se están 
planificando estudios de fase III.

Otras TRG en EAF en fases tempranas de investigación incluyen AMT-191 y 4D-310, ambas con vectores 
AAV. En el caso de 4D-310, su desarrollo clínico se ha visto afectado por la aparición de eventos adversos sig-
nificativos, destacándose una alta incidencia de síndrome hemolítico urémico atípico, lo cual llevó a la FDA a 
suspender temporalmente el ensayo. (138) Posteriormente, este fue reanudado tras la implementación de un 
régimen inmunosupresor adyuvante eficaz. Aunque los resultados preliminares son prometedores y apoyan el 
potencial de la terapia génica como una opción de tratamiento duradera en la EAF, así como en otras TG en 
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desarrollo, se requiere seguimiento a largo plazo en cohortes más amplias para confirmar su eficacia clínica y 
definir su lugar en la práctica médica.

A pesar de todos estos riesgos, al disponer de una copia funcional del gen sin modificar directamente el ge-
noma del individuo, la TRG podría implicar una intervención única con un efecto duradero y una posible “cura 
definitiva” de estas enfermedades.

Silenciamiento génico: Esta estrategia implica la inhibición no selectiva, de ambos alelos, o selectiva, de 
un alelo específico, de las distintas copias del gen. Entre las estrategias más utilizadas se encuentran la inhibi-
ción mediante ARN no codificantes, siRNA de interferencia, o los oligonucleótidos antisentido (ASO), diseñados 
para inducir la degradación del ARN mensajero que codifica para la proteína defectuosa. Al actuar sobre el 
mRNA, esta estrategia no es permanente y requiere inyecciones reiteradas a intervalos de tiempo regulares.

El silenciamiento génico también puede lograrse mediante edición génica a través del sistema CRISPR, ver 
más adelante.

En la inhibición selectiva alelo-específica se busca inhibir la expresión de una de las dos copias de un gen, 
la asociada a la variante genética, con el objetivo de que solo se exprese la copia salvaje, normal o no mutada. 
Debe considerarse siempre que el gen involucrado tolere la pérdida de uno de los alelos, tolerancia a la haploin-
suficiencia, y se utiliza para la corrección de variantes de tipo de cambio de sentido. Una de las principales 
dificultades es la necesidad de alcanzar una selectividad variante-específica sin alterar la expresión del alelo 
funcional normal. Como existen múltiples variantes causales de este tipo en cada uno de los genes vinculados 
a MCH, debería diseñarse una estrategia para cada una de ellas, lo que representa una limitación técnica en 
relación con su aplicación clínica.

En el contexto de la MCH, actualmente se están desarrollando estudios preclínicos que emplean RNA diri-
gidos contra variantes P/PP específicas en los genes MYH6 y MYH7. Estos estudios han mostrado resultados 
prometedores, dado que la inhibición del alelo anormal parecería enlentecer la progresión de la HVI y la fibrosis 
asociadas con esta enfermedad.

Aunque la inhibición no selectiva no tiene aplicación actual en la MCH clásica por variantes P/PP en los 
genes sarcoméricos, dado que no existen genes causales que toleren la pérdida de ambos alelos, existe una excep-
ción importante en una de sus fenocopias. Es el caso de la amiloidosis por transtiretina (ATTR), cuya fisiopato-
logía se encuentra vinculada con el mal plegamiento de proteínas TTR defectuosas y el depósito de las mismas 
en distintos tejidos. En este contexto, la interferencia en la producción de TTR hepática ha demostrado eficacia 
para reducir la acumulación progresiva de proteína amiloide a nivel tisular. Esta estrategia se ha integrado al 
estándar de atención en pacientes con ATTR a través del uso de ASO y siRNA como el inotersen, eplontersern 
y patisirán, vutrisirán, respectivamente. (70) En este marco, el hecho de que el hepatocito sea la célula respon-
sable de sintetizar la mayor parte de la proteína TTR en el organismo representa una ventaja en términos de 
selectividad terapéutica. Esta característica es particularmente relevante en el caso de patisirán e inotersen, 
cuyos vectores terapéuticos se basan en nanopartículas lipídicas. En contraste, vutrisirán y eplontersen logran 
la selectividad hepática mediante la conjugación con GalNAc, lo que permite su captación específica por el he-
patocito sin necesidad de nanopartículas lipídicas.

Edición génica: Esta estrategia permite modificar secuencias específicas de ADN mediante sistemas bio-
lógicos avanzados como CRISPR-Cas9. Este sistema actúa como una especie de “tijera genética” que genera 
cortes dirigidos en regiones específicas del ADN. Sin embargo, el resultado final de la edición no depende úni-
camente de dónde se realiza el corte, sino también de cómo se repara el mismo. Existen principalmente dos me-
canismos de reparación: unión de extremos no homólogos (NHEJ) y reparación dirigida por homología (HDR).

En el caso de NHEJ, el corte se repara directamente, sin necesidad de un molde a copiar. La reparación ge-
nera inserciones o deleciones aleatorias en el sitio de corte, produciendo un cambio en el marco de lectura que 
en última instancia genera un codón de parada prematura, con el consecuente truncamiento e inactivación de 
la copia defectuosa del gen.

Esta estrategia no corrige el defecto genético en sí, sino que elimina su efecto a nivel celular, y podría ser útil, 
por ejemplo, en variantes de cambio de sentido, como es el caso del gen MYH7, utilizando una estrategia alelo 
específica. Además, NHEJ puede funcionar en células no replicativas, lo que lo hace potencialmente aplicable 
en tejidos post mitóticos como lo es el miocardio.

En el caso del TTR, ya se están explorando ensayos clínicos en humanos que emplean NHEJ para “knoc-
kear” el gen (eliminar ambas copias del mismo). Al actuar sobre el ADN cromosómico, representaría una estra-
tegia duradera y a largo plazo. En el ensayo fase I/II MAGNITUDE, utilizando nexiguran ziclumeran (NTLA-
2001), la infusión fue bien tolerada y se han demostrado niveles muy bajos de TTR (reducción mayor del 90%) a 
los 6 meses de seguimiento en 12 pacientes; estos resultados prometedores fueron confirmados en la ampliación 
del estudio en 65 pacientes seguidos por más de un año. (139) Actualmente se encuentra en curso la fase III de 
este ensayo multicéntrico, que planea incluir 765 pacientes con ATTR randomizados a NTLA-2001 vs placebo.

Por otro lado, el mecanismo HDR sí permite una corrección precisa: tras el corte, se utiliza una copia normal 
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del gen como molde para reparar la secuencia defectuosa. Sin embargo, este proceso requiere que la célula se 
encuentre en fase de replicación, lo que representa una limitación en células post mitóticas como los cardiomio-
citos, aunque se están desarrollando estrategias para superar este inconveniente.

En el contexto de la MCH, se han realizado estudios preclínicos de edición génica en embriones humanos 
portadores de variantes de truncamiento en MYBPC3. Uno de ellos demostró que luego de la coinyección de es-
perma humano portador de una deleción en el gen MYBPC3 a un ovocito portador del alelo normal de MYBPC3, 
asociado a la maquinaria de edición génica CRISPR-Cas9, se logró obtener casi un 72% de embriones con dos 
alelos normofuncionantes del gen MYBPC3. (140) Como hemos comentado anteriormente, esto es factible debi-
do a que las células se encuentran en replicación durante el período de embriogénesis, pudiendo incorporar este 
cambio en todas las células hijas. Aunque esta última estrategia es prometedora, es importante remarcar que 
por el momento se encuentra reservada para la investigación controlada en embriones no viables, sin implanta-
ción, y existe un consenso acerca de que la edición génica de embriones humanos con fines reproductivos no se 
considera ética ni aceptable en cualquier contexto científico, legal y bioético.

Fuera de la edición génica en embriones, se han evaluado sistemas similares para la corrección de una va-
riante puntual de tipo cambio de sentido en MYH7 en MCH (p.Arg403Gln) mediante el sistema CRISPR, que 
pareciera mostrar efectos prometedores en la reducción de hipertrofia y fibrosis miocárdica, según se pudo ob-
servar en modelos de ratones. Utilizan dos mecanismos de edición génica asociados a CRISPR: uno orientado al 
knock-out del alelo mutado, mediante la inducción de inserciones o deleciones que generan un corrimiento del 
marco de lectura y pérdida de expresión mediante NHEJ; y otro basado en la corrección puntual de reemplazo 
de una única base nucleotídica, “base editing”. (141)

Es importante remarcar que una de las principales desventajas de la edición génica, además del elevado 
costo económico, radica en la necesidad de una alta selectividad para los sitios de corte en el genoma. La falta 
de precisión en este proceso podría dar lugar a cambios genéticos no deseados o a la deleción de sitios genómicos 
críticos en todo el organismo, lo que representa un riesgo potencial para la salud del paciente. Por este motivo, 
salvo casos excepcionales, este tipo de terapia aún tiene una utilidad muy limitada en humanos actualmente.

Por el momento son terapias de elevado costo económico, que podrían ser impracticables en el sistema de sa-
lud actual, existiendo muchas dudas acerca de su costo-efectividad en el contexto clínico. Esto es especialmente 
relevante en enfermedades como la MCH, en la cual en la mayoría de los casos la mortalidad no es excesivamen-
te superior a la de la población general. En este sentido, el tratamiento de algunas fenocopias, ya sea por su gran 
severidad o mortalidad asociadas, enfermedad de Danon, miopatía-miocardiopatía por variantes genéticas en 
FHL1, etc., o porque el tratamiento actual es muy costoso y debe ser reiterado en el tiempo, como por ejemplo, 
la TRE en EAF o en la enfermedad de Pompe, parecen ser ejemplos donde estas nuevas terapias podrían ser 
consideradas costo-efectivas.

En conclusión, aunque los distintos tipos de TG ofrecen un potencial significativo para el tratamiento de la 
MCH y otras enfermedades cardíacas genéticas, aún persisten desafíos relacionados con la selectividad de las 
células diana, la seguridad y la eficacia a largo plazo de estas estrategias. Un aspecto no menor para considerar 
al momento de su implementación clínica es el reconocimiento de que muchas de estas enfermedades presentan 
penetrancia incompleta, expresividad variable y un amplio espectro fenotípico que obliga a pensar la selección 
de cada caso para su implementación.

5. FISIOPATOLOGÍA, CURSO CLÍNICO E HISTORIA NATURAL  
5.1	Disfunción diastólica
La disfunción diastólica es una consecuencia fisiopatológica paradigmática de la MCH, resultante de la altera-
ción y heterogeneidad de la relajación ventricular, el enlentecimiento de la destorsión (untwisting) del VI, las 
anomalías en la recaptación de calcio intracelular y las condiciones de carga durante la eyección por obstrucción 
intraventricular. (1) La fibrosis, en conjunto con la HVI, incrementa la rigidez del miocardio ventricular. La 
disfunción diastólica del VI suele obedecer a una relajación deficiente con o sin reducción de las fuerzas res-
tauradoras (succión diastólica temprana) y a un aumento de la rigidez de la cavidad, lo que eleva las presiones 
de llenado. En el estudio ecocardiográfico deben buscarse signos de relajación deficiente, reducción de fuerzas 
restauradoras y mayor rigidez diastólica, y, de forma prioritaria, estimar la presión de llenado del VI; una pre-
sión diastólica elevada del VI con volumen telediastólico no aumentado constituye evidencia sólida de disfunción 
diastólica bien establecida. En la mayoría de los estudios clínicos, las presiones de llenado del VI y el grado de 
función diastólica pueden determinarse con fiabilidad mediante pocos parámetros ecocardiográficos sencillos; 
en MCH esto no siempre sucede. (1)

El volumen de la AI y la diferencia en la duración de la onda A reversa del flujo de venas pulmonares (VP) 
respecto de la onda A del flujo transmitral son marcadores útiles de aumento de la presión media de la AI. (142–
146) La insuficiencia mitral (IM) y las arritmias supraventriculares también pueden causar agrandamiento de 
la AI; al elevarse la presión de la AI se incrementa la presión de enclavamiento con disnea resultante. (142–146)
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Las variables mitrales E/A y tiempo de desaceleración (TD) muestran correlación débil o nula con las pre-
siones de llenado del VI en MCH. La variabilidad fenotípica, la masa miocárdica, la magnitud del desarreglo 
miofibrilar y la fisiología obstructiva o no obstructiva se combinan en múltiples patrones de llenado. (147–148)

Los patrones de llenado transmitral no reflejan siempre la presión auricular media (PAM) en MCH; el in-
cremento esperado de PAM al cambiar de patrón puede estar ausente. Esto refleja contribuciones variables 
de relajación y complacencia alteradas, así como la cantidad de fibrosis, desorganización miofibrilar, isquemia 
y heterogeneidad regional. Aunque parámetros individuales (por ejemplo, E/A y E/e´) tienen valor predictivo 
modesto para PAM elevada, la concordancia de múltiples parámetros mejora la precisión (Ver Tabla 4: algo-
ritmo para estimar PAM en MCH, basado en directrices 2016). Cuando la IM es ≥ moderada, para graduar el 
llenado del VI solo deben utilizarse la diferencia de duración Ar–A y la velocidad pico del reflujo tricuspídeo 
> 2,8 m/s. (147–149)

Según la Sociedad Americana de Ecocardiografía (ASE) y la Asociación Europea de Imagen Cardiovascular 
(EACVI) 2016, la función diastólica se evalúa mediante variables ecocardiográficas específicas. (148) En una 
cohorte de 290 pacientes, una puntuación ASE/EACVI ≥ 3 se asoció con mayor incidencia del compuesto de 
MSC o eventos arrítmicos potencialmente letales, muerte relacionada con IC y hospitalización por IC, frente a 
puntuaciones < 3. (149)

Parámetros recomendados para MCH: E/e´ promedio > 14; volumen de AI indexado > 34 mL/m²; diferencia 
de duración Ar–A ≥ 30 ms; velocidad pico de TR por Doppler continuo > 2,8 m/s. Indicación clase I, nivel de 
evidencia B. (150)

Grado 1 vs Grado 2
Criterios para evaluar

Grado 3
3/3 Criterios presentes

1.	 E/E´ > 14

2.	 Volumen de AI indexado >34 ml/m²

3.	 Velocidad IT > 2,8 m/s

4.	 Duración Ar-A > 30 ms

1.	 Patrón de llenado restrictivo (E/A>2: DT < 160 ms)

2.	 e´ medial < 7 cm/s

3.	 e´ lateral < 10 cm/s

Tabla 4. Algoritmo para estimar la presión auricular media en la MCH

Grado 1 (Normal): 1/3 ó 1/4 parámetros presentes
Grado 2 (Probable) 2/3 ó 3/4 criterios
Grado 3 (Aumentada) 3/3 criterios
Indeterminado: 1/2 ó 2/4

5.2	Obstrucción al tracto de salida del ventrículo izquierdo
Se define MCH obstructiva (MCHo) cuando el gradiente en el tracto de salida del VI (GTSVI) pico es > 30 
mmHg en reposo o inducido por provocación. (151) La presencia de obstrucción del TSVI (OTSVI) permite clasi-
ficar hemodinámicamente la MCH en MCHo y MCH no obstructiva (MCHn) y condiciona síntomas y estrategia 
terapéutica. (151)

Alrededor del 25–30 % presentan obstrucción en reposo; sin embargo, la OTSVI es dinámica y sensible a 
precarga, poscarga y contractilidad. El porcentaje puede ascender a 70 % con maniobra de Valsalva, cambios 
posturales, estado posprandial, consumo de alcohol o ejercicio; estas provocaciones están indicadas cuando el 
GTSVI en reposo es < 30 mmHg. No se recomienda dobutamina para identificar obstrucción dinámica ni para 
evaluar elegibilidad a terapias avanzadas. (152–153) Un GTSVI > 50 mmHg suele considerarse clínicamente 
significativo para indicar TRS u otra terapia farmacológica específica para reducir la OTSVI. (7)

La obstrucción puede ser:
•	 Subaórtica (TSVI): la más frecuente, por movimiento anterior sistólico (MAS) de la valva anterior mitral 

(VAM) (habitualmente elongada), y/o aparato subvalvular anómalo, con apoyo sobre el septum por efecto 
Venturi durante la sístole, a menudo con IM. La OTSVI dinámica no es patognomónica de MCH y puede 
verse en estados hipercontráctiles, hipovolemia, hipertensión y calcificación del anillo mitral.

•	 Medioventricular: ~5 % por inserción anómala de músculo papilar anterior, hipertrofia medioventricular o 
hipertrofia/alineamiento patológico de MP. (154–156)

•	 Obstrucción apical exclusiva.
Los pacientes con fisiología obstructiva presentan disnea, angina o síncope de esfuerzo que suelen mejorar al 

aliviar la obstrucción con tratamiento médico o TRS, como miectomía o ablación septal con alcohol (ASA). (157) 
La MCHo se asocia con mayor riesgo de FA, arritmias ventriculares y progresión a IC y muerte, probablemente 
por estrés parietal con isquemia, necrosis y fibrosis de reemplazo. (158)
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5.3	Isquemia miocárdica
Los indicios iniciales de isquemia en MCH provienen de estudios post mortem con áreas extensas de daño mio-
cárdico en pacientes con MSC. (159) La MCH se asocia a desajuste aporte demanda de oxígeno por hipertrofia 
miocárdica, disfunción microvascular con deterioro de la reserva de flujo coronario, hipertrofia de la media y 
menor densidad de arteriolas intramurales. (160–162)

Las anomalías de pequeños vasos son frecuentes (56–83 %), con engrosamiento parietal, estrechamiento 
luminal y mayor rigidez; la densidad de vasos pequeños en septum es 21-44 % menor que en controles, más mar-
cada en estadios terminales. (161-176) La reducción de densidad se asocia con menor reserva de perfusión. (170)

La OTSVI puede presentarse aun sin HVI por MAS de la VAM, a menudo por elongación del velo anterior, 
inserción anómala o hipermovilidad papilar. (175) La OTSVI se asocia con reserva de perfusión reducida, espe-
cialmente en descendente anterior, por hipoperfusión y mayor demanda para superar la obstrucción, aunque 
no todos los estudios concuerdan y hay reemplazo por fibrosis en MCHn, lo que confirma el rol de la microvas-
culatura. (176–181)

La disfunción diastólica, característica temprana ligada a variantes genéticas sarcoméricas, limita la perfu-
sión al reducir el tiempo y la calidad del flujo diastólico; las mediciones invasivas muestran descompresión mi-
crovascular deficiente, agravada por el ejercicio. (180–184) La hipertrofia incrementa la compresión sistólica de 
vasos intramiocárdicos y puede invertir el flujo sistólico en perforantes septales, aun sin OTSVI. (180,185–187)

El puente miocárdico es más prevalente en MCH (23–41 %) que en la población general (5–7 %) y puede 
contribuir a isquemia; su corrección quirúrgica sigue siendo controvertida. (188–193)

La mayor demanda de oxígeno conlleva vasodilatación en reposo y reduce el margen vasodilatador, por lo que 
los defectos de perfusión son más frecuentes con hipertrofia. Con la progresión, el umbral isquémico desciende y 
episodios isquémicos pueden ocurrir sin estenosis epicárdica; aumentos transitorios de demanda (por FA rápida 
o ejercicio) pueden precipitar arritmias ventriculares letales. En casos con microangiopatía severa y densidad 
capilar insuficiente, la isquemia condiciona fibrosis transmural y contribuye, junto con otros factores, al sub-
grupo (2–16 %) que progresa con disfunción sistólica; en esta etapa los GTSVI suelen resolverse con caída de la 
racción de eyección del VI (FEVI). (194–197) La isquemia/lesión apical, con o sin obstrucción medioventricular, 
puede favorecer aneurismas apicales del VI, con mayor riesgo de IC, ACV y arritmias ventriculares.

La relación entre isquemia y riesgo arrítmico depende de la edad y del sustrato fibrótico; la integración de la 
multimodalidad de imagen en modelos de riesgo podría clarificar su valor pronóstico, aunque se requieren más 
estudios para definir qué métodos no invasivos aportan valor independiente más allá de la fibrosis y la OTSVI. 
En conjunto, la isquemia es un factor multifactorial relevante en el remodelado adverso del VI, la arritmia y la 
MSC en la MCH. (180–197)

5.4	Insuficiencia mitral
La IM es frecuente en MCH; hasta 57 % de los candidatos a miectomía presentan IM significativa concomitante. 
(198) La IM se asocia con FA, IC y peor clase funcional. El origen es predominantemente funcional por MAS y 
obstrucción subaórtica dinámica, aunque coexisten mecanismos secundarios: alteraciones del aparato mitral, 
tejido accesorio, implantación anómala de MP (anteriores y apicalizados), elongación de velos (hasta 50 %) y 
laxitud subvalvular, documentados incluso sin HVI, lo que sugiere expresión fenotípica de MCH en portadores 
de variantes genéticas sarcoméricas. (199) Entre 10–20 % la IM es primaria por lesiones orgánicas (prolapso 
degenerativo con ~3 % de los casos y roturas cordales de segundo orden en 20 % de ellos), indentaciones tipo 
cleft, calcificación anular posterior y fibrosis valvular. (200–201)

Un jet anterior o central obliga a sospechar alteración intrínseca de la válvula, que no mejorará solo con la 
reducción del gradiente subaórtico. Es esencial diferenciar la OTSVI por MAS de la medioventricular por MP 
mediante evaluación multimodal antes de definir estrategia quirúrgica. Al planificar TRS, la detección de daño 
estructural mitral es crítica: 30 % de MCHo candidatos requerirán reparación o recambio mitral concomitante, 
frente a 2 % sin daño estructural, en quienes la miectomía suele resolver la IM secundaria. (201,202)

5.5	Compromiso del ventrículo derecho
Aunque el foco primario es el VI, el VD puede afectarse en 30–44 % según la metodología, por mecanismos pri-
marios o secundarios. (203,204) El primario obedece a variantes genéticas que comprometen ambos ventrículos; 
el compromiso aislado del VD es infrecuente. Entre los secundarios: hipertensión pulmonar, predominante-
mente poscapilar por falla diastólica del VI o IM, e interdependencia ventricular por rigidez septal con menor 
relajación del VD. (204–206) Debe considerarse la pesquisa de enfermedades sistémicas con afectación específica 
(EAF, amiloidosis). La afectación del VD se asocia con peor pronóstico; mayor espesor parietal del VD se vincula 
con arritmias ventriculares y MSC, y parámetros de strain del VD alterados incrementan riesgo de IC y morta-
lidad total. (207–210) Se recomienda incorporar la evaluación del VD en la valoración integral. (207–210)
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5.6	Curso clínico e historia natural
La expectativa de vida suele ser similar a la población general, aunque la heterogeneidad genética y los factores 
ambientales determinan fenotipos morfológicos y trayectorias evolutivas distintas. (28,211) Con frecuencia el 
paciente es asintomático y el diagnóstico surge por ECG patológico o pesquisa familiar; en la evolución pueden 
presentarse angina, IC de grado variable, palpitaciones, ACV, presíncope, síncope o MSC. (3,5,211) El diagnósti-
co en niñez/adolescencia y el antecedente familiar de MSC se asocian a mayor riesgo. (3,5)

La angina suele relacionarse con isquemia por disfunción microvascular, OTSVI, puentes musculares o ate-
rosclerosis concomitante. (160,212,213) La IC puede deberse a disfunción diastólica, disfunción sistólica, IM o 
FA de alta respuesta en un contexto de rigidez miocárdica; la disnea de esfuerzo también puede ser atribuible a 
OTSVI, y el tratamiento debe dirigirse al mecanismo predominante. (214,215) Un pequeño subgrupo, a menu-
do asociado a variantes genéticas particulares y/o extensa fibrosis, evoluciona a disfunción sistólica grave con 
eventual necesidad de TC. (216) (Ver también Sección 8.1.a) 

El síncope/presíncope puede deberse a OTSVI durante el esfuerzo, a arritmias ventriculares sostenidas o 
a disfunción autonómica; el síncope inexplicado se asocia con mayor mortalidad. (7) Las palpitaciones pueden 
corresponder a extrasistolia ventricular, taquicardia ventricular (TV) o FA; su pesquisa incide en la estimación 
de riesgo de MSC y en la indicación de anticoagulación ante FA por riesgo de ACV. La estratificación del riesgo 
arrítmico y de MSC sigue siendo uno de los mayores desafíos. (3–7)

El conocimiento de estos mecanismos orienta a intervenciones durante el seguimiento para tratar síntomas 
o prevenir eventos graves (fármacos, TRC, dispositivos o TC), individualizando decisiones según el perfil clínico 
y anatómico. (3–7,211–216)

6. DIAGNÓSTICO
La MCH se caracteriza por la presencia de HVI con o sin hipertrofia VD en ausencia de enfermedades cardíacas 
o extracardíacas que alteren las condiciones de precarga o poscarga del VI y/o del VD, así como de enfermedades 
metabólicas, neuromusculares, mitocondriales o infiltrativas que puedan causar un aumento del espesor mio-
cárdico. (5,6,218)

6.1	Criterios diagnósticos
6.1.a En adultos
La presencia de un espesor parietal medido por ECO y/o RMC ≥15 mm en alguna región del VI, en ausencia 
de otras causas mencionadas anteriormente, define la presencia de MCH en adultos. En algunos pacientes el 
espesor puede ser inferior a 15 mm; en esos casos, el diagnóstico debe basarse en los hallazgos del ECG, los EG 
y la historia familiar de MCH. En los pacientes con genotipo positivo o familiar directo afectado, el diagnóstico 
se establece a partir de 13 mm de espesor en alguna región del VI. (6,7)

Otro hallazgo fuertemente asociado con el diagnóstico de MCH en el ECO o en la RMC, o en ambos, es la 
hipertrofia septal asimétrica, definida por una relación septum/pared posterior ≥ 1.3. (219) La HTA está presen-
te aproximadamente en el 50 % de los pacientes con MCH. (220) En los casos con HTA y sospecha de MCH, se 
requiere una evaluación cuidadosa de las características ECG y morfológicas distintivas, junto con los antece-
dentes personales y familiares y la información genética, para arribar a un diagnóstico preciso.

El uso de umbrales personalizados para definir HVI mediante la aplicación de algoritmos de IA en imágenes 
es un área de intensa investigación. Estudios recientes demuestran el potencial de estas técnicas para aumentar 
la precisión diagnóstica y lograr una detección más temprana de la MCH. (220,221)

6.1.b En niños
Al igual que en los adultos, el diagnóstico de MCH en pediatría se basa en el aumento del grosor parietal del VI. 
En niños asintomáticos sin historia familiar, se considera diagnóstico cuando el grosor supera los 2.5 desvíos es-
tándar para la edad; en pacientes sintomáticos, con historia familiar o genotipo positivo, se aplica un Z-score > 
2. (7,223) Debe recordarse que las manifestaciones fenotípicas pueden no ser evidentes pueden no ser evidentes 
durante largos períodos de la vida y pueden expresarse incluso en edades adultas avanzadas; en los casos con 
genotipo positivo/fenotipo negativo, la valoración debe guiarse por la historia familiar, el ECG, las velocidades 
tisulares miocárdicas y la información proveniente de los EG. (6,224)

6.1.c En familiares
En los familiares de primer grado de pacientes con MCH, la probabilidad de ser portadores de la variante genéti-
ca es del 50%. En este contexto, la presencia de anomalías en el ECG, el ECO o ambos adquiere una significación 
clínica mucho mayor que en la población general (ver Secciones 6.4 y 6.5). En estos casos, la MCH se diagnostica 
a partir de un espesor ≥ 13 mm en alguna región del VI.
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En 1997, un grupo de especialistas encabezado por el Prof. William McKenna propuso una serie de criterios 
basados en ECG, ECO y hallazgos clínicos para el diagnóstico de MCH familiar (dos o más miembros afectados). 
(222)

Los criterios electrocardiográficos son:
Criterios mayores

1. 	Signos de agrandamiento del VI con cambios en la repolarización ventricular (puntaje de Romhilt-Estes ≥ 5) 
2. 	Ondas T negativas con amplitud ≥ 3 mm en las derivaciones I, aVL con un ángulo entre los ejes eléctricos del 

complejo QRS y de la onda T ≥ 30 grados, de V3 a V6 o ≥ 3 mm y en las derivaciones II, III y aVF ≥ 5 mm.
3. 	Ondas Q anormales (duración mayor de 40 mseg o amplitud mayor del 25% del voltaje de la onda R) en por 

lo menos dos derivaciones.
Criterios menores

1.	 Bloqueo completo de rama o alteraciones de la conducción intraventricular en las derivaciones que exploran 
el VI.

2.	 Alteraciones leves de la repolarización ventricular en las derivaciones precordiales izquierdas.
3.	 Onda S profunda en V2 (>25 mm).

6.2	Examen físico
El examen físico de la MCHo se caracteriza por un pulso carotídeo bífido (bisferiens) con patrón de espiga y cú-
pula o en dedo de guante, un choque de punta sostenido, un soplo sistólico eyectivo que se incrementa durante 
la fase presora de la maniobra de Valsalva (cuando se trata de una MCHo) y un soplo de regurgitación mitral 
holosistólico in crescendo. El aumento de la poscarga VI provoca que tanto el gradiente obstructivo como la 
intensidad del soplo disminuyan durante dicha fase. (225)

Una evaluación clínica detallada, junto con la historia familiar y el examen físico minucioso, permite sospe-
char la presencia de fenocopias de MCH (ver Sección 3). Se recomienda ver también las tablas correspondientes 
del Capítulo 11 (material suplementario), donde se presentan las principales entidades que pueden imitar la 
MCH.

6.3	Síntomas
Los síntomas característicos de la MCH incluyen disnea de esfuerzo, dolor precordial (angor pectoris) de es-
fuerzo, mareos, presíncope y síncope. Estas manifestaciones, como se describió previamente, suelen aparecer 
en presencia de un VI no dilatado, con función sistólica conservada, y se deben principalmente a disfunción 
diastólica, isquemia miocárdica y/o OTSVI, con o sin regurgitación mitral.

La presencia de palpitaciones asociadas a arritmias ventriculares o supraventriculares es frecuente, por lo 
que es importante vigilar la aparición de FA o TV. (226)

6.4	Electrocardiograma
En la era actual de los avances tecnológicos y diagnósticos rápidos, el ECG continúa siendo una herramienta 
fundamental e insustituible para la identificación de pacientes con MCH debido a su amplia disponibilidad, bajo 
costo y capacidad para detectar anomalías que pueden preceder a los hallazgos estructurales. Aunque no es es-
pecífico, el ECG está alterado en más del 90 % de los pacientes con MCH. Asimismo, constituye un instrumento 
clave para la detección precoz en familiares asintomáticos y en programas de tamizaje poblacional. (147)

6.4.a Criterios diagnósticos
Los criterios ECG que sugieren HVI incluyen voltajes elevados en derivaciones precordiales, ondas Q patológi-
cas (particularmente en derivaciones laterales) e inversión profunda de la onda T, frecuente en la variante api-
cal. Estas alteraciones pueden preceder a la aparición de la HVI en el ECO. También se observan con frecuencia 
trastornos de la conducción intraventricular, bloqueo de rama o preexcitación, así como patrones de repolari-
zación alterada que pueden reflejar fibrosis o desorganización miocárdica. (227) Además, se describen agran-
damiento auricular, prolongación del intervalo QTc y arritmias auriculares o ventriculares. (228) (Ver Tabla 5)
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A lo largo de la evolución de la MCH, el ECG puede reflejar cambios progresivos vinculados al remodelado 
cardíaco. Durante la adolescencia pueden aparecer rápidamente voltajes elevados del QRS y alteraciones del ST 
y de la onda T. Con el tiempo, son frecuentes la dilatación de la AI, la prolongación del QRS asociada a fibrosis 
septal y la afectación del sistema de conducción. En etapas avanzadas pueden observarse bloqueo completo de 
rama izquierda o incluso un patrón de bajo voltaje en casos de fibrosis transmural extensa. En algunos pacien-
tes, la elevación del ST con ondas T negativas puede señalar la formación de aneurismas apicales.

Existen patrones de HVI similares que pueden observarse en patologías como la hipertrofia secundaria al 
ejercicio (corazón del atleta), la HTA, la amiloidosis cardíaca, la EAF y ciertas enfermedades mitocondriales o 
de depósito, como las enfermedades de Danon o Pompe. (227-232) Algunos signos ECG, como la presencia de un 
intervalo PR corto, pueden sugerir fenocopias de MCH como la EAF o variantes patogénicas en PRKAG2. Re-
sulta de gran importancia su diagnóstico diferencial para el adecuado abordaje familiar y terapéutico. (229,230)

Ver Tabla 6 que resume sensibilidad, especificidad, valores predictivos y precisión de los diferentes criterios 
diagnósticos del ECG para HVI.

Onda P

1. Agrandamiento auricular izquierdo: en V1 porción negativa de la onda p ≥ 0,1 mV en amplitud con una duración ≥ 0,04 seg.

2. Agrandamiento auricular derecho: amplitud de la onda p en II, III o V1 ≥ 0,25 mV.

Complejo QRS

1. Desviación del eje del complejo QRS en el plano frontal hacia la derecha ≥ 120º o hacia la izquierda de -30º a -90º.

2. Incremento del voltaje.

- De la onda R en el plano frontal ≥ 2 mV o en V5 y V6 ≥ 3 mV.

- De la onda S en V1 o V2 ≥ 3 mV.

- R o R´en V1 ≥ 0,5 mV.

- Relación R/S ≥ 1.

Onda Q (excepto en aVR)

1. Duración ≥ 0,04 seg.

2. Relación Q/R ≥ 25%.

3. Amplitud ≥ 3 mm en dos derivaciones contiguas. 

4. Patrón QS en dos o más derivaciones.

5. Ausencia de la onda Q normal.

Duración del complejo QRS

Bloqueos de rama derecha o izquierda con una duración ≥ 0,12 seg.

Repolarización ventricular

1. Segmento ST

- Supra o infradesnivel del ST en dos o más derivaciones contiguas.

2. Onda T

- Plana o invertida en más de dos derivaciones, excepto en los niños.

- Amplitud ≥ 10 mm 

3. Intervalo QTc

- Duración > 0,44 seg. en los hombres o > 0,45 seg. en las mujeres.

Alteraciones del ritmo y de la conducción

- Extrasístoles ventriculares prematuras o arritmias ventriculares complejas.

- Taquicardias supraventriculares, aleteo y/o fibrilación auricular.

- Intervalo PR corto (< 0,12 seg.) con o sin onda delta.

- Bradicardia sinusal en reposo (< 60 lpm, salvo en deportistas), bloqueo AV de segundo y de tercer grado. 

Tabla 5. Alteraciones electrocardiográficas en la MCH.
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Anormalidades electrocardiográficas Sensibilidad    
(%)

Especificidad 
(%)

VPP 
(%)

VPN 
(%)

Precisión 
(%)

Índice de Sokolow-Lyon > 46 mm. 24 94 81 53 57

Onda Q anormal. 34 95 89 56 63

Alteraciones del ST-T 77 92 92 79 85

Combinación 89 86 88 88 88

Tabla 6. Sensibilidad, especificidad y valores predictivos positivos y negativos de los diferentes criterios diagnósticos del ECG para 
hipertrofia ventricular izquierda.

El desarrollo de algoritmos de IA aplicada al ECG (IA–ECG) ha transformado el abordaje diagnóstico. La 
MCH, por su complejidad fenotípica y superposición con otras entidades, constituye un campo propicio para 
aplicar estas herramientas. Se ha demostrado que la IA–ECG puede detectar patrones ECG asociados a MCH 
con sensibilidad y especificidad superiores al 80%, incluso en pacientes sin hipertrofia evidente por imágenes, 
lo que sugiere un valor potencial en el tamizaje precoz y en la detección de portadores genéticos asintomáticos. 
(232,233) Estudios recientes muestran, además, el rol de la IA–ECG en el seguimiento fisiopatológico de pacien-
tes tratados con inhibidores de la miosina, observándose correlación entre los cambios en el ECG, la mejoría del 
gradiente en el ECO y la reducción de marcadores de estrés parietal como NT-proBNP. (234,235)

6.4.b El electrocardiograma en la miocardiopatía hipertrófica apical.
La MCH apical es una forma particular de MCH cuyo ECG típico, tal como se muestra en la Figura 1b, se ca-
racteriza por ausencia del primer vector septal, ondas R altas desde V2, segmento ST rectificado o ascendente 
principalmente en esta derivación y ondas T negativas gigantes con infradesnivel del ST en la cara anterola-
teral. (2,3,235) Si bien este es el patrón característico de la MCH apical, en etapas iniciales o avanzadas puede 
confundirse con otras patologías.

6.4.c Recomendaciones para electrocardiograma de 12 derivaciones estándar en reposo. (Ver Tabla 7)

VPP: valor predictivo positivo; VPN: valor predictivo negativo.

I

I

I

I

IIa

Nivel de 
evidencia

Recomendación Clase

B

C

C

C

C

Pacientes con sospecha de MCH para coadyuvar al diagnóstico etiológico.

Se recomienda repetirlo en los pacientes con MCH cuando hay progresión de la sintomatología.

Como algoritmo de detección en los familiares de primer grado de pacientes con MCH.

Realizarlo cada 12 a 18 meses en los familiares de primer grado de pacientes con MCH, que no presentan 

hipertrofia en el ECO, particularmente durante la adolescencia y la adultez joven, períodos de mayor probabilidad 

de expresión fenotípica. 

En forma anual en los pacientes con MCH sintomáticos para evaluar los cambios en la conducción o el ritmo.  

Tabla 7. Recomendaciones para ECG estándar de 12 derivaciones estándar en reposo.

En estudios iniciales pueden observarse ondas T denominadas “lábiles”, que pueden permanecer sin cambios 
durante toda la vida a pesar de la progresión de la hipertrofia, o evolucionar hacia un ECG típico de MCH apical. 
En estadios avanzados, el ECG puede mostrar ondas Q y alteraciones compatibles con necrosis verdadera, con 
formación de trombos que pueden calcificarse en el ápex del VI. Asimismo, pueden observarse extensas áreas 
de necrosis o fibrosis con disminución del voltaje de las ondas R y aparición de ondas Q que, si se desconocen los 
antecedentes del paciente, pueden llevar a interpretaciones erróneas. (2,3) (véase Figura 1)
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6.4.d Recomendaciones para electrocardiograma ambulatorio. (Ver Tabla 8)

I

IIa

IIb

IIa

Nivel de 
evidencia

Recomendación Clase

B

C

C

C

De 24 a 48 horas en la evaluación inicial de los pacientes con MCH para detectar TV e identificar posibles 

candidatos para la terapia con CDI, o los que presenten palpitaciones o síncopes o ambos

Se sugiere repetirlo cada 1 a 2 años en pacientes con MCH sin evidencia de TV.

En pacientes con MCH para detectar FA o AA paroxísticos.

En los pacientes con RS y que tienen una AI ≥ a 45 mm, se debe considerar la realización de un Holter de 48 hs. 

cada 6 a 12 meses en búsqueda de FA.

Tabla 8. Recomendaciones para realizar estudio Holter en la MCH. 

6.4.e Recomendaciones para interpretación del electrocardiograma del deportista.
Los cambios del ECG en atletas son frecuentes y habitualmente reflejan la remodelación estructural y eléctrica 
fisiológica (“corazón del atleta”). En un número reducido de casos, las anomalías del ECG pueden ser expresión 
de una enfermedad cardíaca subyacente que incrementa el riesgo de MSC durante el ejercicio. Por ello, es fun-
damental distinguir entre hallazgos normales relacionados con el entrenamiento y anomalías no explicadas por 
la adaptación fisiológica. (229)

La interpretación del ECG en atletas es una habilidad esencial para los médicos involucrados en su cuidado. 
Las anomalías se clasifican en tres grupos según recomendaciones internacionales:

Figura 1. Electrocardiogramas en pacientes con miocardiopatía hipertrófica.

A) ECG que muestra una combinación de: HVI, alteraciones del punto J y del segmento ST, de la onda T y ondas Q patológicas; B) ECG en una MCH 
apical: ausencia del primer vector septal, ondas R altas desde V2, segmento ST rectificado y ondas T negativas gigantes en la cara anterolateral.
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I

I

I

I

I

I

I

Nivel de 
evidencia

Recomendaciones Clase

B

B

B

B

B

B

En pacientes con sospecha de miocardiopatía hipertrófica, se recomienda realizar un ecocardiograma 

transtorácico (ETT) en la evaluación inicial.

En pacientes con miocardiopatía hipertrófica que no presentan cambios en el estado clínico ni en los eventos, se 

recomienda repetir ETT cada 1 a 2 años para evaluar el grado de hipertrofia, obstrucción dinámica del tracto de 

salida ventricular izquierda, la insuficiencia mitral y la función miocárdica

En los pacientes con miocardiopatía hipertrófica que experimentan un cambio en el estado clínico o un nuevo 

evento clínico, se recomienda repetir la ETT.

En pacientes con miocardiopatía hipertrófica y gradiente máximo del ventrículo izquierdo en reposo <50 mmHg 

se recomienda una ETT con maniobras de provocación.

En el caso de pacientes sintomáticos con miocardiopatía hipertrófica que no tienen un gradiente máximo del 

tracto de salida en reposo o provocable ≥50 mmHg en la ETT, se recomienda la ETT con ejercicio para la detección 

y la cuantificación de la obstrucción al tracto de salida ventricular izquierda (OTSVI) dinámica. 

En los pacientes con miocardiopatía hipertrófica que se someten a una miectomía quirúrgica, se recomienda un 

ecocardiograma transesofágico (ETE) intraoperatorio para evaluar la anatomía y la función de la válvula mitral y la 

idoneidad de la miectomía septal.

Para los pacientes con miocardiopatía hipertrófica que se someten a una ablación septal con alcohol, se 

recomienda la ETT o la ETE intraoperatoria con inyección de contraste intracoronario para identificar la irrigación 

regional de las arterias perforantes septales del candidato.

Tabla 9. Recomendaciones para estudio ecocardiográfico en la MCH

a)	 Hallazgos normales relacionados con el entrenamiento.
b)	 Hallazgos “borderline”.
c)	 Hallazgos anormales no relacionados con el entrenamiento.

Entre los hallazgos considerados variantes normales en atletas asintomáticos sin antecedentes familiares 
relevantes se incluyen, entre otros: Bloqueo incompleto de rama derecha (<0,12 s). Patrón de repolarización 
precoz / elevación del ST. Elevación del ST seguida de inversión de la onda T en V1–V4 en atletas afrodescen-
dientes. Inversión de la onda T en V1–V3 en menores de 16 años. (Ver también la sección 10.1.c)

Estos criterios deben integrarse con la historia clínica, los antecedentes familiares y los estudios de imagen 
para diferenciar adecuadamente entre adaptación fisiológica y MCH u otras cardiopatías. (236) 

6.5 Ecocardiografía.
Las imágenes cardíacas desempeñan un papel esencial en el diagnóstico y la toma de decisiones en los pacientes 
con MCH. Las imágenes obtenidas en reposo y durante el estrés aportan información completa y complemen-
taria que permite aclarar los mecanismos responsables de la obstrucción y de los síntomas inespecíficos, facili-
tando la selección de la estrategia terapéutica más adecuada, incluida la resección septal y la reparación de la 
VM. (237)

Dado que el aumento del grosor de la pared ventricular puede observarse en cualquier localización, debe 
documentarse la presencia, distribución y gravedad de la hipertrofia mediante un protocolo estandarizado que 
incluya la adquisición de imágenes transversales desde múltiples proyecciones.

El ECO transtorácico (ETT) constituye la modalidad de imagen primaria en la mayoría de los pacientes, 
mientras que el ECO transesofágico (ETE), la RMC y la TAC cardíaca proporcionan información complementa-
ria, especialmente en pacientes seleccionados cuando el ETT resulta inconcluso. En comparación con la RMC, el 
ECO no diagnostica el 6% de los casos de MCH, subestima el espesor máximo en un 20% y presenta limitaciones 
en la visualización de la hipertrofia apical, anterolateral o inferoseptal segmentaria. (219,238)

Las indicaciones del ECO en el contexto de la MCH son múltiples (véase Tabla 9) Se debe realizar ETT 
como parte de la evaluación inicial de todos los pacientes con sospecha de MCH para establecer el diagnóstico 
definitivo y, una vez confirmado, repetirlo cada 1 a 2 años en ausencia de cambios clínicos. Ante la aparición o 
modificación de síntomas, debe repetirse de inmediato. Asimismo, el ETT debe realizarse como parte del criba-
do de familiares de primer grado, tanto en la evaluación inicial como en el seguimiento periódico de individuos 
portadores (Cuadro II).

El ETT permite evaluar el grado de HVI, la función miocárdica y la presencia de OTSVI y/o IM. En los casos 
en que la OTSVI en reposo sea <50 mmHg, se recomienda realizar ETT con maniobras de provocación. (151)

6.5.a Recomendaciones para estudio ecocardiográfico transtorácico (véase Tabla 9)

Niños

Adultos
B               

C
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6.5.b Detección de MCH con ecocardiografía 2 D en familiares asintomáticos (véase Tabla 10)

En el caso de pacientes con miocardiopatía hipertrófica que se han sometido a terapias de reducción septal (TRS), 

se recomienda realizar una ETT dentro de los 3 a 6 meses posteriores al procedimiento para evaluar los resultados 

del mismo. 

Cribado: En familiares de primer grado de pacientes con miocardiopatía hipertrófica, se recomienda realizar una 

ETT como parte de la evaluación familiar inicial el seguimiento periódico. 

Cribado: En individuos con genotipo positivo y fenotipo negativo, se recomienda realizar una ecocardiografía a 

intervalos periódicos según la edad (1 a 2 años en niños y adolescentes, 3 a 5 años en adultos) y ante un cambio 

en el estado clínico. 

En pacientes con miocardiopatía hipertrófica, la ETE puede ser útil si la ETT no es concluyente en la toma de 

decisiones clínicas con respecto al tratamiento médico y en situaciones como la planificación de una miectomía, 

descartar la presencia de una membrana subaórtica o la IM secundaria a anomalías estructurales del aparato 

valvular mitral o en la evaluación de la viabilidad de la ablación septal con alcohol. 

En los pacientes con miocardiopatía hipertrófica en quienes el diagnóstico de miocardiopatía hipertrófica apical, 

aneurisma apical o patrones atípicos de hipertrofia no es concluyente mediante ETT y en caso de estar disponible, 

el uso de ecorealzadores es razonable, en particular si otras modalidades de diagnóstico por imágenes, como la 

RMC, no están fácilmente accesibles o están contraindicadas. 

En el caso de pacientes asintomáticos con miocardiopatía hipertrófica que no tienen un gradiente máximo del 

tracto de salida en reposo o provocable ≥50 mmHg en la ETT estándar, la ETT con ejercicio es razonable para la 

detección y cuantificación de la OTSVI dinámica. 

I

I

I

II

II

II

B

B

B

A

A

A

continúa

6.5.c  Evaluación de la pared ventricular, Doppler tisular, strain.
La ecocardiografía ofrece amplia información semicuantitativa sobre la magnitud de la hipertrofia, destacándo-
se la evaluación del grosor parietal máximo como el dato aislado más relevante. Se requiere una evaluación ex-
haustiva de todos los segmentos, desde la base hasta el ápex, incluyendo la visualización detallada de la porción 
apical y de la pared del VD. Además, es fundamental tomar las mediciones en forma perpendicular a la pared y 
evitar incluir estructuras vecinas como la banda moderadora o parte del aparato subvalvular mitral. (6,239-241)

El hallazgo ecocardiográfico de hipertrofia septal asimétrica, definida como una relación septum/pared pos-
terior ≥1,3, está fuertemente asociada con el diagnóstico de MCH, aunque puede observarse también en otras 
hipertrofias patológicas. (242)

En pacientes pediátricos se requiere un grosor de la pared del VI mayor de 2,5 desviaciones estándar por 
encima del valor medio predicho para el diagnóstico de MCH (z score: número de desviaciones estándar respecto 
de la media poblacional). Se consideran 2 desvíos estandar en presencia de antecedentes familiares de MCH. 
(243)

El ETT es el método diagnóstico que con mayor frecuencia permite establecer el diagnóstico de MCH, ya sea 
por la confirmación de una presunción diagnóstica clínica y/o ECG o ante el hallazgo de hipertrofia de causa 

Edad del familiar de primer grado Inicio de la evaluación Repetir ecoardiograma

Niños y adolescentes de familias 

con genotipo positivo y familias con 

enfermedad de inicio temprano.

En el momento en que se diagnostica MCH en 

otro miembro de la familia

Cada 1 – 2 años

Todos los demás niños y adolescentes En cualquier momento después de que se 

diagnostique MCH en un miembro de la 

familia, pero no más tarde de la pubertad.

Cada 1 - 2 años

Adultos En el momento en que se diagnostica MCH en 

otro miembro de la familia. 

Cada 3 – 5 años

Tabla 10. Detección de MCH con ecocardiografía 2D en familiares asintomáticos.

* Incluye a todos los familiares de primer grado asintomáticos, fenotipo negativo, considerados en riesgo de desarrollar MCH 
según antecedentes familiares o el genotipo. En ocasiones, puede incluir a familiares más lejanos según criterio clínico. El 
intervalo de cribado puede modificarse (ej: al inicio de nuevos síntomas o en familias con un curso clínico maligno o MCH 
de inicio tardío).
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indeterminada. Además, aporta información sobre la magnitud, morfología y tipo de MCH, función ventricular 
diastólica y sistólica, anormalidades de los MP y cuerdas, longitud y movimiento de las valvas mitrales, área del 
TSVI, presencia, localización y gravedad de la obstrucción intraventricular (en reposo, maniobra de Valsalva o 
durante el esfuerzo), mecanismo y grado de IM, presencia de aneurisma apical, progresión de la hipertrofia y 
respuesta aguda o crónica a medidas terapéuticas. (244–246)

El ECO permite además caracterizar el tipo y la extensión del compromiso hipertrófico ventricular, que a 
menudo es muy variable de un paciente a otro; puede presentarse como hipertrofia concéntrica y simétrica, 
septal asimétrica con o sin obstrucción al TSVI, incluyendo las morfologías septales de curvatura reversa o sig-
moidea, así como compromiso apical, de la pared libre del VI o, con menor frecuencia, del VD. (239,247)

En relación con el pronóstico, la identificación por ECO de un grosor parietal ≥30 mm es considerado por 
algunos autores como un factor de riesgo mayor para MSC, principalmente en adolescentes y adultos jóvenes. 
(144,248,249)

En ocasiones se observa hipertrofia aislada de los MP, con o sin alteración de su implantación, lo que exige 
una evaluación rigurosa de la significación patológica de dichos hallazgos. La hipertrofia de un músculo papilar 
se define como un espesor diastólico >11 mm. En el cribado de familiares de primer grado de pacientes con 
MCH se han detectado casos en los que la hipertrofia aislada del músculo papilar precedió al desarrollo del feno-
tipo de MCH. Se presume que la hipertrofia aislada del músculo papilar podría representar un subtipo de MCH 
localizada o bien el estadio inicial de la enfermedad, aunque poco se sabe acerca de su significado clínico. (250)

La diferenciación de la MCH respecto del corazón de atleta requiere integrar la información relativa al gro-
sor parietal, patrón y distribución de la hipertrofia, tamaño de las cavidades, función diastólica, Doppler tisular, 
deformación miocárdica (strain), velocidad de deformación miocárdica (strain rate) y antecedentes familiares. 
(251,252)

Un punto de corte del grosor parietal relativo >0,6 (espesor septal + pared posterior / diámetro diastólico) 
permitió identificar pacientes con MCH con espesores entre 12 y 16 mm (zona gris), con un área bajo la curva 
de 0,96. (253)

En atletas, la magnitud del incremento del espesor parietal característico de cada disciplina no excede los 
15 mm en hombres ni los 12 mm en mujeres, con una distribución simétrica, siendo más prevalente en atletas 
afrodescendientes. La hipertrofia adaptativa fisiológica de los atletas de élite se caracteriza por distribución 
homogénea, función sistodiastólica normal e incremento proporcional del espesor y de los volúmenes ventricu-
lares, sin cambios estructurales significativos. Asimismo, se asocia con estrés parietal normal y con la capacidad 
de regresión durante el desentrenamiento. La presencia de antecedentes familiares de MCH, patrones ECG 
alterados en cara anterolateral y/o inferior, hipertrofia asimétrica u otros patrones inusuales de hipertrofia, así 
como un diámetro del VI <45 mm, agrandamiento de la AI y alteraciones del patrón de llenado VI favorecen el 
diagnóstico de una hipertrofia patológica. Es fundamental integrar la información clínica, el árbol familiar, los 
datos del ECO, la RMC, la evaluación del consumo máximo de O₂ y el EG. (254)

Algunos estudios sugieren que las alteraciones del Doppler tisular preceden al desarrollo de la hipertrofia en 
la MCH, por lo que serían un marcador precoz de la enfermedad. A nivel de la porción lateral del anillo mitral, 
una onda Sa <13 cm/s y una onda e’ <14 cm/s presentan una sensibilidad del 100% y especificidades del 93% y 
90%, respectivamente, para identificar individuos con variante genética positiva sin HVI. De modo similar, una 
onda Sa septal <12 cm/s y una onda e’ septal <13 cm/s presentan una sensibilidad del 100% y especificidad del 
90%. (255)

La evaluación de la función sistólica mediante Doppler tisular también demuestra alteraciones significa-
tivas, con reducción de la velocidad de la onda s’ tisular a nivel septal, hallazgo presente incluso en ausencia 
de hipertrofia, campo de estudio para el diagnóstico preclínico y los diagnósticos diferenciales de esta entidad. 
(256,257)

En relación con el desacondicionamiento, se han descrito disminuciones de entre 2 y 5 mm en el grosor 
parietal tras la suspensión del entrenamiento deportivo durante aproximadamente tres meses. En casos diag-
nósticos dudosos, el desentrenamiento transitorio constituye una herramienta útil y frecuentemente utilizada 
para diferenciar la MCH del corazón de atleta, siempre que exista aceptación por parte del deportista. Si bien 
puede implicar un impacto en el rendimiento deportivo, no se considera perjudicial desde el punto de vista de 
la salud y debe ser interpretado en el contexto individual, integrándose como una estrategia más dentro de la 
evaluación diagnóstica global. 

La evaluación de la deformación miocárdica mediante el strain longitudinal sistólico constituye un marca-
dor de fibra más sensible que la FEVI para identificar disfunción ventricular leve y puede aportar información 
complementaria para el diagnóstico diferencial con otras causas de HVI, como la amiloidosis cardíaca, la EAF o 
el corazón de atleta. (258-260)

La deformación miocárdica sistólica (strain sistólico) se encuentra comprometida en la MCH y distintos 
estudios demostraron su utilidad en el diagnóstico diferencial entre MCHn e hipertrofia hipertensiva, ya que 
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los componentes del strain sistólico están disminuidos en comparación con los controles. (261-264) (Ver Figura 
2 y 3)

Figura 2. Miocardiopatía hipertrófica septal asimétrica. A) Reducción de la deformación longitudinal sistólica a predominio de 
la pared septal anterior y anterior basal y medial. B) Reducción de la velocidad sistólica tisular septal, con pérdida del gradiente 
septal. C) Reducción de las velocidades sistólica y diastólica pico del Doppler tisular pulsado. D) Técnica de tissue tracking que 
evidencia el movimiento en bloqueo de todo el septo, con pérdida del gradiente fisiológico de base a punta del ventrículo 
izquierdo.

Figura 3. Miocardiopatía hipertrófica apical, con reducción de la deformación longitudinal sistólica apical y realce tardío positivo 
apical en la resonancia magnética cardíaca. 
Un punto de corte del strain longitudinal sistólico <10 presenta una sensibilidad del 80% y una especificidad del 95% para 
diferenciar MCH de hipertrofia fisiológica. (264)
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La reducción del strain longitudinal regional se correlaciona con la presencia de RTG en la RMC; el compro-
miso de tres o más segmentos se asocia con la presencia de taquicardia ventricular no sostenida (TVNS). (265)

La identificación de alteraciones en la homogeneidad de la contracción, como marcador de dispersión mecá-
nica, evidencia cambios estructurales leves no detectados por otras modalidades de imagen. (266)

6.5.d Anormalidades de la válvula mitral.   
Se han descripto diversas anomalías del aparato mitral en pacientes con MCH, que pueden relacionarse tanto 
con los mecanismos de obstrucción dinámica al TSVI como con el reflujo valvular. Pueden presentarse en suje-
tos con genotipo positivo y fenotipo negativo, desconociéndose aún el mecanismo de expresión de las variantes 
genéticas sarcoméricas. Estas anomalías comprenden la elongación de las valvas, la alteración de la coaptación, 
así como las anomalías estructurales y posicionales de los MP.

Las valvas suelen encontrarse elongadas (la VAM normal mide <1,6 cm/m²). Una relación VAM/TSVI >2 
se asocia con obstrucción al TSVI. En estudios de RMC se señalaron diferencias respecto de los controles sanos 
(VAM 26,5 mm versus 19,5 mm y valva posterior mitral [VPM] 14,4 mm versus 10,3 mm, respectivamente). 
(199)

La elongación de las valvas, el MAS y el flujo anómalo en el TSVI modifican la coaptación, con aposición de 
los sectores medios y flotación de la valva residual distal poscoaptación, cuya movilidad no depende de los gra-
dientes auriculoventriculares, sino de los flujos intraventriculares.

Los MP pueden presentar diversas anomalías, como el desplazamiento anterior y basal del MP anterolate-
ral, que puede tener anclaje anómalo a la pared, cercano al festón A1. Este puede tener implantación directa 
sin cuerdas en la VAM (en el cuerpo, con o sin inserciones parietales o en el borde libre), o contactar el SIV con 
obstrucción medioventricular. (267)

El diámetro diastólico normal en eje corto de los MP es 0,7 ± 0,2 cm, y se considera hipertrofia cuando al-
canza 1,1 cm.

El desplazamiento de los MP, la elongación de las valvas y la hipertrofia septal modifican en forma desfavo-
rable la dirección de presentación del aparato mitral al flujo expulsivo, generando MAS y obstrucción dinámica 
al TSVI.

Se considera desplazamiento anterior del MP cuando más del 50% del mismo se encuentra por delante del 
eje en el diámetro horizontal del eje corto, o cuando la relación entre la distancia del borde anterior del MP al 
endocardio anterior respecto del diámetro diastólico ventricular es menor (MCH 0,65, controles 0,7). (268)

Otras anomalías detectadas incluyen la hipermovilidad, los MP bifurcados o bífidos, y el acortamiento cor-
dal, que modifican la coaptación por tracción de la VAM. Las cuerdas tendinosas de los MP con desplazamiento 
anterior quedan laxas y permiten mayor movilidad de los segmentos medios de la VAM.

El conjunto de alteraciones anatómicas y funcionales vinculadas al MAS favorece el reflujo mitral, que ha-
bitualmente tiene dirección hacia la pared posterior auricular, puede ser variable o intermitente, predomina en 
obstrucciones dinámicas severas y puede presentarse en hasta 40% de los casos de MCH que requieren cirugía 
por síntomas refractarios. La severidad del reflujo mitral depende de la longitud de la coaptación entre ambas 
valvas durante el MAS, de la longitud absoluta y relativa de las valvas y de la movilidad de la valva posterior. Si 
se considera la coaptación mitral como una letra Y, el MAS abre su asta vertical por desplazamiento de la valva 
residual, de modo que la coaptación adopta un perfil en X, con incompetencia valvular.

Además de la patología mitral intrínseca, puede observarse un jet central o anterior en casos de curvatura 
relativamente obtusa de la VAM con valvas generalmente paralelas al eje de entrada del VI, o ante una VPM 
muy elongada (ya que ambas generan un gap vertical), o bien en casos de VPM muy corta.

En un centro de derivación para cirugía de MCH, el hallazgo de IM significativa correspondió en 90% de los 
casos a OTSVI, y en 9% a patología mitral intrínseca. La dirección posterior del reflujo tiene baja sensibilidad 
(59,5%) para predecir que su origen es exclusivamente por MAS; sin embargo, el valor predictivo positivo es alto 
(97,1%) y el negativo bajo (16%). (269)

Esto implica que existen reflujos centrales que pueden resolverse exclusivamente con miectomía, motivo por 
el cual es imprescindible valorar mediante ECO intraoperatorio la presencia y el mecanismo del reflujo residual 
luego de la miectomía aislada. Asimismo, debe conocerse previamente la anatomía y funcionalidad mitral, así 
como las variantes anatómicas y la patología asociada.

6.5.e Tracto de salida del ventrículo izquierdo
El ECO-Doppler permite evaluar la OTSVI mediante la valoración del espesor del SIV (>15 mm), la morfología 
de la válvula mitral VM, la presencia de MAS de la VAM o de ambas, de las cuerdas tendinosas y de las anoma-
lías en el implante de los MP.

Permite detectar la existencia de un GTSVI obstructivo dinámico, ya sea en reposo (>30 mmHg) o como 
respuesta a la maniobra de Valsalva o al ejercicio.

Se considera obstrucción significativa cuando el GTSVI supera los 50 mmHg.
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El grado de IM en muchos casos es directamente proporcional al grado de obstrucción, y el mecanismo pre-
dominante está vinculado a una coaptación valvar insuficiente debido al MAS. (270,271)

6.5.f Evaluación de la obstrucción intraventricular
La presencia de obstrucción dinámica se asocia con una peor evolución clínica y pronóstica, por lo que resulta 
fundamental su detección y localización. (151,157) La misma puede ocurrir a nivel del TSVI, medioventricular 
o apical, correspondiendo a mecanismos fisiopatológicos diferentes. En la obstrucción subaórtica se encuentra 
implicada la válvula mitral, habitualmente a través del MAS, mientras que en la obstrucción medioventricular 
y apical el mecanismo es predominantemente miocárdico y no involucra de manera directa a la válvula mitral.

Se considera MCHo a la detección de un gradiente máximo en reposo ≥30 mmHg a nivel del TSVI.
Aproximadamente un tercio de los pacientes con MCH presentan obstrucción en reposo, en tanto que otro 

tercio la manifiestan en respuesta a la maniobra de Valsalva o al ejercicio (véase Figura 1)
Si el gradiente en reposo es <50 mmHg, es esencial realizar dichas maniobras de provocación.
Debe prestarse especial atención a no confundir las señales de la obstrucción dinámica, que presenta una 

pendiente inicial cóncava con un pico tardío, con la señal de la regurgitación mitral. La determinación de la 
duración del flujo eyectivo y del flujo de IM mediante Doppler pulsado es de suma utilidad para corroborar que 
el flujo y el gradiente evaluados correspondan a la obstrucción intraventricular o a la IM.

Es importante tener presente la variabilidad del gradiente subaórtico en función de las modificaciones de 
precarga, poscarga y contractilidad (ayuno, postprandial, ingesta de alcohol, vasodilatadores, diuréticos, inotró-
picos).

No toda obstrucción subaórtica o intraventricular corresponde a una MCH. En este contexto, es esencial 
analizar las condiciones hemodinámicas, las fenocopias y la cardiopatía hipertensiva, especialmente en el adulto 
mayor. (270)

Cuando la obstrucción es medioventricular, la morfología es distinta, los gradientes son menores y ambas 
obstrucciones pueden coexistir.

La determinación de la magnitud del GTSVI es clave en los pacientes sintomáticos en quienes puede conside-
rarse tratamiento farmacológico o invasivo, particularmente cuando se trata de obstrucción subaórtica, ya que 
los inhibidores de la miosina cuentan en la actualidad con indicación únicamente para esta forma de obstrucción 
y no para la medioventricular o apical. (272–274) (Ver Figura 4)

Figura 4. Miocardiopatía hipertrófica septal asimétrica. A) Eje largo paraesternal izquierdo donde se observa hipertrofia septal 
asimétrica con valva anterior elongada y relación septum/pared posterior >1,5. B) Eje corto paraesternal izquierdo donde se 
observa compromiso predominante septal anterior y anterior. C) Gradiente subaórtico en decúbito dorsal. D) Gradiente subaórtico 
en decúbito dorsal en bipedestación y post maniobra de Valsalva.

En decúbito dorsal Bipedestación y post Valsalva
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6.5.g Agrandamiento de la aurícula izquierda
La dimensión lineal más utilizada es la medición anteroposterior de la AI en el eje largo paraesternal, debido a 
su sencilla reproducibilidad (variable incluida en la estratificación de riesgo de MSC del score de la ESC), aun-
que con frecuencia no representa de forma confiable el tamaño real de la AI. (275)

El área de la AI puede planimetrarse en las proyecciones apicales de cuatro y dos cámaras, procurando 
obtener contornos óptimos. Sin embargo, la facilidad con la que pueden obtenerse los volúmenes auriculares 
desde estos mismos cortes ha convertido a esta medición en la más precisa. El volumen de la AI refleja la carga 
y la cronicidad de las presiones de llenado del VI y constituye un fuerte predictor de peor pronóstico. (276–279)

Los volúmenes ecocardiográficos bidimensionales de la AI suelen ser menores que los obtenidos por TAC o 
RMC. (280,281)

El valor indexado máximo normal del volumen auricular izquierdo es de 34 mL/m². (288) El strain auricular, 
que evalúa la función del reservorio auricular izquierdo, aporta información hemodinámica y pronóstica. Una 
función de reservorio aumentada se asoció con peores parámetros ecocardiográficos de función ventricular, 
como menor velocidad e’, mayor relación E/e’, mayor velocidad máxima de regurgitación tricuspídea y patrón 
de flujo de entrada mitral restrictivo, indicando una mayor presión de llenado del VI. También se asocia con 
mayor grosor de la pared del VI, extensión más amplia de fibrosis, fisiología más obstructiva y menor deforma-
ción longitudinal del VI. Además, un mayor grado de alteración de la función del reservorio se correlacionó con 
peor sobrevida. (283)

6.5.h Evaluación de la función ventricular sistólica
La evaluación de la función sistólica del VI en la MCH puede incluir datos convencionales como la fracción de 
acortamiento (FAc), la FEVI y el volumen sistólico indexado, así como parámetros ecocardiográficos en modo 
tridimensional (ECO 3D) y Doppler pulsado. (282)

En presencia de hipertrofia, la FEVI es una medición limitada para valorar la performance sistólica. (284)
En pacientes con MCH, la función contráctil estimada por la FEVI o la FAc, que reflejan mayormente el 

engrosamiento radial suele encontrarse conservada, compensando la función longitudinal reducida. Además, la 
FEVI global, normal o supernormal, puede resultar de la pseudonormalización de los índices volumétricos sis-
tólicos. El volumen sistólico indexado suele estar disminuido debido a la cavidad reducida del VI, hallazgo típico 
de esta enfermedad. Las imágenes de Doppler tisular y el speckle tracking bidimensional (2D) pueden superar 
algunas de estas limitaciones. (285,286)

Las velocidades longitudinales miocárdicas y los parámetros de deformación (strain y strain rate), derivados 
del Doppler tisular o del speckle tracking, suelen estar reducidos en el sitio de la hipertrofia, como evidencia 
de disfunción sistólica precoz, incluso antes del deterioro de la FEVI. Una velocidad sistólica (s’) <4 cm/s en el 
anillo lateral demostró ser un predictor independiente de mal pronóstico y un marcador de disfunción severa 
oculta y de progresión de la enfermedad. (287,288)

Una deformación longitudinal septal y regional disminuida (mayor que –10%) se asoció con una mayor sus-
ceptibilidad a arritmias ventriculares, y puede hallarse alterada antes del desarrollo del aumento del espesor 
parietal en familiares portadores de variantes genéticas. (289)

Otros estudios correlacionaron la magnitud del strain con la presencia y el grado de fibrosis, sugiriendo que 
el strain 2D puede ser más preciso que la RMC para su detección. (290,291)

Un mayor deterioro del strain longitudinal se correlaciona con un mayor grado de fibrosis y con la presencia 
de arritmias ventriculares. (266)

En relación con el tratamiento, la mejoría seriada del strain longitudinal sistólico, la relación E/e’ y los bio-
marcadores demuestra el impacto beneficioso del tratamiento con inhibidores de los puentes actina-miosina. 
(292)

La ecocardiografía tridimensional (ECO 3D) constituye una alternativa válida para la evaluación de la fun-
ción ventricular izquierda en la MCH, con buena correlación con la RMC. (293,294)

6.5.i Disfunción diastólica
La disfunción diastólica constituye una anomalía fisiopatológica importante en la MCH. El origen de la disfun-
ción diastólica y el aumento de la presión de llenado del VI son multifactoriales, incluyendo el incremento de la 
masa del VI con reducción de la distensibilidad de la cámara, la relajación prolongada, la isquemia y la fibrosis 
miocárdica. En este contexto, los pacientes con patrón de llenado restrictivo o hipertensión pulmonar presentan 
mayor riesgo de desenlaces adversos. (295)

Es importante considerar la estimación no invasiva de la función diastólica utilizando parámetros transmi-
trales. Sin embargo, la onda E, la relación E/A y el tiempo de desaceleración de la onda E no se correlacionan 
adecuadamente con la presión de fin de diástole del VI (PFDVI) en pacientes con MCH. La marcada variabilidad 
en el fenotipo, la masa muscular, el grado de desarreglo de las fibras miocárdicas y la fisiología obstructiva o no 
obstructiva resultan en múltiples combinaciones de relajación y distensibilidad alteradas, con gran variabilidad 
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en los patrones de flujo mitral. La relación E/e’ por Doppler tisular proporciona una estimación más precisa de 
la PFDVI en pacientes con MCH en algunos estudios, aunque la correlación es modesta en otros. (147,152,296)

Se recomienda un enfoque integral para la evaluación de la función diastólica del VI, que incluya múltiples 
parámetros: el Doppler del flujo de entrada mitral, el Doppler tisular del anillo mitral, las velocidades y duración 
del flujo de las venas pulmonares, el tamaño y volumen de la AI y la velocidad máxima del reflujo tricuspídeo.

Según las recomendaciones de la ASE y la EACVI, cumplir con más del 50% de las variables medibles al-
teradas, que incluyen E/e’ > 14, índice de volumen de AI > 34 mL/m², velocidad de inversión auricular de la 
vena pulmonar (duración de Ar–A ≥ 30 ms) y velocidad máxima de TR > 2,8 m/s, es diagnóstico de disfunción 
diastólica grave en pacientes con MCH.

Estos parámetros pueden aplicarse independientemente de la presencia o ausencia de OTSVI e IM, excepto 
en pacientes con IM moderada o severa, en quienes solo la duración Ar–A y la velocidad pico del reflujo tricus-
pídeo mantienen validez.

Si más de la mitad de las variables disponibles (tres o cuatro en total) superan el punto de corte, la presión 
de AI se considera elevada, lo que indica disfunción diastólica grado II.

La disfunción diastólica grado III se caracteriza por un patrón de llenado restrictivo (relación E/A ≥ 2, tiem-
po de desaceleración de la onda E ≤150 ms) y una velocidad anular e’ anormalmente reducida (septal <7 cm/s, 
lateral <10 cm/s). (148,150)

En un estudio con 290 pacientes con MCH se desarrolló una puntuación de función diastólica, asignando un 
punto por cada parámetro ecocardiográfico anormal, y se dividieron los pacientes en dos grupos con una pun-
tuación ASE/EACVI = 3 como valor de corte.

Los pacientes con puntuación ASE/EACVI ≥3 presentaron una incidencia significativamente mayor del cri-
terio combinado (MSC o eventos arrítmicos potencialmente letales, muerte relacionada con insuficiencia cardía-
ca y hospitalización por IC que aquellos con puntuación ASE/EACVI <3). (149)

6.5.j Ecocardiograma transesofágico
El ETE adquiere su máxima utilidad en presencia de una ventana ultrasónica transtorácica subóptima, ya que 
puede aportar información sobre los espesores parietales, la motilidad, la distribución de la hipertrofia, el MAS 
de la VM y los gradientes. Cuando el diagnóstico diferencial de los flujos de la IM y de la obstrucción dinámica 
resulta dificultoso mediante el ETT, el ETE permite distinguirlos detectando el perfil con acmé tardío caracte-
rístico de la obstrucción. (véase Tabla 11)

El ETE puede ser especialmente útil cuando el ETT no permite aclarar las anomalías estructurales de la 
VM, el mecanismo de la IM o la sospecha de causas alternativas de obstrucción del TSVI, como una estenosis 
subaórtica fija o valvular. (297)

La presencia de una IM significativa puede comprometer la capacidad funcional y la evolución clínica. Puede 
producirse no solo por el MAS de la VAM, sino también por el desplazamiento anterior del MP, la reducción del 
ángulo aorto-septal, el desplazamiento de la coaptación hacia el tabique interventricular y la elongación de la 
valva posterior con prolapso. (298,299)

La regurgitación se dirige habitualmente hacia la pared posterior de la AI, pero la presencia de una direc-
ción atípica en el ETE debe hacer sospechar mecanismos combinados de reflujo, como ruptura cordal, prolapso 
valvular, hendiduras entre festones o dilatación anular. La determinación precisa del mecanismo del reflujo es 
esencial para establecer si la miectomía o la ASA pueden ser suficientes para eliminar o reducir satisfactoria-
mente la IM, ya que en caso contrario puede ser necesario proceder al reemplazo valvular. (267)

Si bien la dirección posterior del jet de IM tiene alta correlación con el MAS, un jet central o anterior no 
descarta de manera confiable el papel del MAS como etiología de la IM. De hecho, según un estudio de la Mayo 
Clinic, en el 83% de los pacientes con MCHo con jets centrales o anteriores en el ETT preoperatorio, la miec-
tomía septal aislada resolvió los GTSVI obstructivos y corrigió la IM. En este sentido, el ETE preoperatorio, 
para descartar enfermedad estructural de la VM, y el ETE postmiectomía, para corroborar la mejoría de la IM, 
pueden evitar procedimientos innecesarios sobre la válvula mitral. (269)

El ETE también aporta información quirúrgica valiosa. Es importante conocer la anatomía septal, su es-
pesor máximo, las distancias desde la base de la valva coronariana derecha hasta el sitio de máximo espesor, el 
grosor en el punto de contacto de la VAM con el septum y el espesor septal 10 mm por debajo de dicho punto, ya 
que hasta allí suele extenderse la resección septal. Debe analizarse asimismo la función de la válvula aórtica, a 
través de la cual se abordará el tabique. En una vista medioesofágica de tres cámaras (120–135°) puede medirse 
la longitud de la VAM. La presencia de una VAM de más de 30 mm (17 mm/m²) podría determinar la necesidad 
de realizar una plicatura de la VAM, de acuerdo con la experiencia del centro. (300)
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6.5.k Recomendaciones para estudio ecocardiográfico transesofágico (véase Tabla 11)

Una vez finalizada la resección, el ETE permite valorar el espesor septal remanente y el resultado de la miecto-
mía (adecuada, insuficiente o excesiva, con riesgo de daño al sistema de conducción o de comunicación interven-
tricular). Pueden visualizarse fístulas desde vasos perforantes septales hacia la cavidad del VI, habitualmente 
sin repercusión hemodinámica. Tras la salida de la circulación extracorpórea, el ETE permite analizar si el flujo 
a nivel del TSVI es laminar o turbulento, así como la presencia de regurgitación aórtica, el gradiente residual, 
el MAS y el reflujo mitral residual. Dicha valoración debe realizarse bajo condiciones adecuadas de precarga, 
presión arterial sistémica y uso de inotrópicos. (298,301,302)

El ETE también puede ser de utilidad para guiar la ASA, cuando las imágenes transtorácicas son subópti-
mas, especialmente en la localización de la perforante septal de la arteria descendente anterior. (303)

Los pacientes con MCH que desarrollan FA tienen tres veces más riesgo de presentar trombos en la orejuela 
izquierda, en comparación con pacientes sin MCH, incluso a pesar del tratamiento anticoagulante. Por ello, se 
sugiere realizar ETE de rutina antes de procedimientos de cardioversión eléctrica o ablación de FA, aunque el 
paciente haya estado bajo anticoagulación durante 3 a 4 semanas. (304)

6.5.l Ecocardiograma con contraste
El ECO con contraste, de costo elevado y no disponible en la mayoría de los centros de nuestro medio, resulta 
muy útil cuando existe sospecha de MCH, pero la hipertrofia no puede ser claramente documentada o excluida. 
(305) Esto ocurre principalmente en la pared lateral y en algunas formas apicales, donde además puede delimi-
tar y mejorar la visualización del aneurisma apical y la presencia de trombo. (2,7) (Clase IIa, Nivel de evidencia 
B). También es útil para determinar con mayor exactitud el máximo espesor de la hipertrofia, mejorando la 
concordancia con el espesor máximo del VI derivado de la RMC. (306)

El ECO con contraste intracavitario permite mejorar la definición del borde endocárdico, especialmente para 
diferenciar las trabeculaciones intracavitarias.

Otra indicación relevante es su uso previo a la ASA, debido a la variabilidad del riego sanguíneo septal y, 
en particular, para localizar adecuadamente la perforante septal de la arteria descendente anterior izquierda. 
En este contexto, el uso del contraste permite guiar el procedimiento, aumentar el éxito, reducir los tiempos de 
intervención, disminuir el área del infarto y obtener menores tasas de bloqueo AV. En todos los pacientes some-
tidos a ASA debe realizarse ECO Doppler con inyección selectiva de contraste intracoronario para determinar 
con precisión la arteria a instrumentar mediante la opacificación del área miocárdica septal que contacta con 
la VAM; de no ser así, deberá explorarse otra arteria. Además, el método permite monitorizar la reducción del 
GTSVI durante el procedimiento. (5,6) (Recomendación Clase I, Nivel de evidencia B). (véase Tabla 11)

En casos en que la calidad de imagen transtorácica sea subóptima, puede utilizarse la ETE intraoperatoria 
con agentes potenciadores de ultrasonido para guiar la terapia de ablación septal. (Recomendación Clase I, Ni-
vel de evidencia B). (véase Tabla 11)

Se sugiere efectuar un reporte completo y estandarizado del ecocardiograma Doppler, que contemple los 
siguientes aspectos:
• 	 Tipo y extensión de la HVI: concéntrica, simétrica-asimétrica, septal, apical o atípica, y compromiso de la 

pared del VD. En la HVI septal asimétrica, la relación septum/pared posterior ≥1,3.

I

I

I

IIa

IIa

IIa

III

Nivel de 
evidencia

Recomendación Clase

B

B

B

B

C

C

C

Pacientes con ventana ultrasónica transtorácica inadecuada en caso de no poder implementarse una RMC.

Establecer el compromiso valvular, el mecanismo y la magnitud de la regurgitación mitral cuando no quede 

suficientemente claro por ETT.

Estudio intraoperatorio durante miectomía quirúrgica.

Estudio destinado a aclarar el mecanismo de una IM de comportamiento atípico para la MCH.

Valorar en el quirófano los sitios de mayor protrusión septal y de contacto mitroseptal, y las complicaciones 

septales o valvulares de la miectomía para brindarle mayor orientación al cirujano.

Descartar trombos en orejuela izquierda en pacientes con fibrilación auricular en plan de cardioversión eléctrica o 

ablación independientemente de la duración del tratamiento anticoagulante.

Evaluación de rutina para obtener un estudio diagnóstico de miocardiopatía.

Tabla 11. Recomendaciones para estudio ecocardiográfico transesofágico
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• 	 FEVI (método de Simpson biplano).
• 	 Máximo espesor parietal (≥30 mm, factor de riesgo mayor para MSC) y strain longitudinal sistólico del VI.
• 	 Diámetro de la AI (para la calculadora de riesgo), área y volumen indexado de la AI (valor máximo normal 

indexado <34 mL/m²).
• 	 Alteraciones en la VM: elongación de la VAM, MAS, engrosamiento y otras anomalías. La VAM normal mide 

<1,6 cm/m², y una relación VAM/tracto de salida del VI >2 se asocia con obstrucción al TSVI.
• 	 Alteraciones en los MP: bífido, duplicado, posición anómala, desplazamiento apical o cuerdas anómalas. El 

diámetro diastólico normal en eje corto de los MP es 0,7 ± 0,2 cm, considerándose hipertrofia si alcanza 1,1 
cm.

• 	 Evaluación del mecanismo de la IM y cuantificación de su severidad.
• 	 Gradiente intraventricular en reposo y con maniobras (Valsalva, bipedestación, ejercicio). Evaluación de la 

presencia de mesocierre sistólico de la válvula aórtica.
• 	 Patrón de llenado diastólico del VI y presiones de llenado ventricular. Según las recomendaciones de la ASE 

y la EACVI, cumplir con más del 50% de las variables medibles alteradas es diagnóstico de disfunción dias-
tólica grave en pacientes con MCH. Estas incluyen E/e’ >14, índice de volumen de AI >34 mL/m², velocidad 
de inversión de onda A en vena pulmonar (duración Ar–A ≥30 ms) y velocidad máxima de regurgitación 
tricuspídea >2,8 m/s.

6.5.m Aporte de la ecocardiografía en el diagnóstico de fenocopias 
Amiloidosis: Existen varias características morfológicas y funcionales típicas de la amiloidosis cardíaca (AC) 
que deberían despertar sospechas (“banderas rojas”), particularmente en pacientes mayores de 65 años:
• 	 Aumento generalmente simétrico del espesor de las paredes del VI y del VD.
• 	 Aspecto granular brillante o “sparkling” del miocardio.
• 	 Aumento del espesor del tabique interauricular.
• 	 Dilatación biauricular.
• 	 Derrame pericárdico no severo.
• 	 Engrosamiento difuso de las válvulas. Entre el 15% y el 20% de las EAo de bajo flujo y bajo gradiente (para-

dójica en lugar de clásica) presentan amiloidosis asociada.
• 	 Discrepancia entre el bajo voltaje en el ECG y el aumento de los espesores parietales, hallazgo presente en 

aproximadamente el 30% de las amiloidosis AL.
• 	 Discrepancia entre la presencia de patrón de pseudoinfarto en el ECG y motilidad normal.
• 	 FEVI preservada con bajo índice de volumen sistólico, que refleja bajo gasto cardíaco fijo. La FEVI suele ser 

normal hasta una etapa avanzada de la enfermedad. La disfunción subclínica del VI puede detectarse me-
diante la SLG. (307)

• 	 Disfunción diastólica de distintos grados con presiones de llenado del VI elevadas.
• 	 Velocidades de Doppler tisular del anillo mitral gravemente reducidas (≤5 cm/s), signo específico, aunque 

poco sensible.
• 	 Presencia posible de parálisis auricular con onda “a” de llenado transmitral menor a 30 cm/s, lo que sugiere 

formación de trombos en la orejuela de la AI y riesgo de cardioembolia, incluso en pacientes en ritmo sinusal. 
(308)

• 	 Disminución del MAPSE y del TAPSE.
• 	 SLG reducida en los segmentos basales y medios del VI, con conservación relativa apical (“apical sparing”), 

característica de la amiloidosis, aunque también puede observarse en otras patologías como la severa y la 
miocardiopatía por hipotiroidismo. (6). Otros parámetros descritos se detallan en Tabla 12

Parámetro Definición  Punto de corte

 2.1SAB (relación sistólica ápice-base) Strain longitudinal septoapical/Strain longitudinal septalbasal > 2.1

RELAPS (preservación relativa apical del 
strain longitudinal)

Promedio Strain longitudinal de los segmentos apicales / 

(promedios del strain longitudinal de los segmentos medial 

+ promedios del strain longitudinal de los segmentos 

basales

> 1

EFSR (Relación entre la fracción de 
eyección del ventrículo izquierdo y el strain 
longitudinal global

Fracción de eyección / Strain longitudinal global > 4.1

Tabla 12. Hallazgos sugestivos de amiloidosis cardíaca
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• 	 El mejor parámetro ecocardiográfico para el diagnóstico diferencial es el cociente entre la FEVI y el SLG. 
Un valor de corte de 4,1 permite diferenciar pacientes con AC de aquellos con otras causas de espesor de la 
pared. (309)
Enfermedad de Anderson – Fabry: La EAF comparte varias características ecocardiográficas con la ami-

loidosis cardíaca, entre ellas:
• 	 Espesores parietales aumentados en forma concéntrica, con compromiso del VI y del VD.
• 	 FEVI conservada hasta estadios avanzados.
• 	 Válvulas engrosadas con insuficiencias valvulares leves o moderadas. (310)

Existen además características morfológicas y funcionales típicas (“banderas rojas”) que pueden orientar al 
diagnóstico:
• 	 Hipertrofia desproporcionada de los MP, que suele anteceder al compromiso parietal. Con menor frecuencia 

se observan formas asimétricas, MCH apical o septal asimétrica, obstrucción medioventricular e hipertrabe-
culado del VI. (311)

• 	 Presencia del signo binario o “banda endocárdica”, descripto como un hallazgo ecocardiográfico caracteri-
zado por una región hiperecogénica subendocárdica adyacente a una zona de ecointensidad relativamente 
menor, que genera una interfaz nítida en blanco y negro. Si bien ha sido investigado como un posible rasgo 
distintivo de la enfermedad, su prevalencia real parece ser baja y deriva principalmente de series pequeñas y 
antiguas, no constituye un hallazgo específico y su valor diagnóstico en la práctica clínica es limitado. (312)

• 	 SLG disminuida, especialmente en los segmentos inferolaterales, correlacionada con el RTG con gadolinio 
detectado en las mismas regiones miocárdicas mediante RMC. El strain longitudinal de la pared libre del VD 
y el strain de reservorio de la AI también se encuentran reducidos. (313)

• 	 Deformación circunferencial (SC) reducida en forma global, con pérdida del gradiente base-ápex normal. 
Este patrón se observa tanto en pacientes con EAF con o sin HVI, y permite diferenciarlos de otras causas 
de aumento de los espesores parietales. (309)
Déficit PRKAG2: Presenta expresión fenotípica heterogénea, que varía desde formas con HVI severa en 

la infancia hasta casos de HVI leve de inicio tardío en la adultez temprana. (314) Generalmente se observa una 
hipertrofia concéntrica, y pocos casos presentan formas obstructivas.

Enfermedad de Pompe: Debe sospecharse ante la detección de una HVI concéntrica severa (espesor de 
pared ≥30 mm) con o sin OTSVI, de inicio infantil antes de los 12 meses de edad. (315,316)

Enfermedad de Danon: La HVI concéntrica extrema (>30 mm) es una característica distintiva de esta 
enfermedad, aunque solo una minoría de pacientes, con mayor frecuencia varones, presenta este grado de hiper-
trofia. Aproximadamente el 25% de los pacientes con enfermedad de Danon pueden tener OTSVI. Se ha descrito 
la disminución del strain longitudinal con preservación de la deformación apical (“apical sparing”), similar a 
la observada en la amiloidosis cardíaca. En los varones, la hipertrofia suele ser concéntrica con FEVI normal, 
mientras que en las mujeres puede presentarse con HVI asimétrica, hipertrofia del VD y, en el 30-50% de los 
casos, como una miocardiopatía dilatada o con hipocinesia sin dilatación. (135,317)

Enfermedad de Cori-Forbes: Presenta HVI simétrica, con compromiso del VD en algunos casos. La hi-
pertrofia comienza en la primera década de la vida; en ciertos pacientes permanece estable y se han reportado 
casos de regresión con dietas hipohidrocarbonadas e hiperproteicas. También se ha descripto progresión hacia 
miocardiopatía dilatada con deterioro severo de la FEVI. (2,318)

Hurler y Hurler Scheie y Hunter (mucopolisacaridosis): Pueden producir MCH septal asimétrica o 
simétrica. Se caracterizan por la infiltración valvular, que provoca engrosamiento con insuficiencia o estenosis 
aórtica o mitral, a veces severas y con requerimiento de tratamiento quirúrgico. La IM es la valvulopatía más 
frecuente en individuos con MPS I grave. Un pequeño subgrupo de pacientes con MPS I grave puede presentar 
endocardiofibroelastosis de inicio temprano y curso fatal. (319)

Rasopatías: Se caracterizan por hipertrofia cardíaca diagnosticada habitualmente durante la infancia 
(edad promedio de 6 meses) y coexistencia de cardiopatías congénitas, siendo la estenosis pulmonar la más fre-
cuente, con una prevalencia del 25-70%.

Es frecuente la hipertrofia con OTSVI asociada a múltiples anomalías cardiovasculares, como desplazamien-
to de los MP, elongación de la VAM, inserción anómala de cuerdas mitrales, VI hiperdinámico y presencia de 
tejido fibroso subaórtico. Los pacientes también pueden presentar hipertrofia biventricular con obstrucción del 
tracto de salida del VD y anomalías de las arterias coronarias. (6,135)

Se observan fenocopias de MCH en el 20-25% de los pacientes con síndrome de Noonan o síndrome símil 
Noonan, en el 80% de los pacientes con síndrome de Leopard, en el 65% con síndrome de Costello y en el 40% 
con síndrome cardiofaciocutáneo.

Miocardiopatías mitocondriales: Se observa MCHn en aproximadamente el 40% de los pacientes, y con 
menor frecuencia formas dilatadas, raramente restrictivas o no compactadas. En fases iniciales puede presen-
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tarse disfunción diastólica con IC y FEVI conservada. Estas formas progresan a disfunción sistólica, con mayor 
frecuencia que las miocardiopatías sarcoméricas. (3,135,320)

Ataxia de Friedreich: La expresión más frecuente es la MCHn simétrica, con espesor máximo habitual-
mente menor a 15 mm. En fases avanzadas puede observarse dilatación, adelgazamiento parietal y disfunción 
ventricular secundaria a fibrosis extensa. (3,6,135)

Defectos en FHL1: Pueden manifestarse con hipertrofia septal asimétrica.
Desminopatías: Un metaanálisis que incluyó 159 pacientes con 40 variantes diferentes del gen desmina 

(DES) mostró que hasta el 50% de los portadores desarrollan miocardiopatía, principalmente miocardiopatía 
dilatada (17%), restrictiva (12%), MCH (6%) y, en menor medida, miocardiopatía arritmogénica (1%). (321,322)

Oxalosis miocárdica: Se caracteriza por aumento simétrico del espesor ventricular, con compromiso de 
ambos ventrículos debido a depósitos de oxalatos, función sistólica normal y flujo mitral restrictivo. En casos 
avanzados puede presentarse dilatación ventricular y disfunción sistólica.

6.5.n Ecocardiograma de estrés con ejercicio
La presencia OTSVI es determinante para predecir la aparición de síntomas, el desarrollo de IC y la muerte. 
(158,219)

Se considera gradiente obstructivo cuando es >30 mmHg, siendo significativo para la toma de conductas 
terapéuticas cuando supera los 50 mmHg en pacientes sintomáticos. Entre el 30 y el 35% de los pacientes pre-
sentan gradiente obstructivo en condiciones basales. (151,219) De los restantes, en aproximadamente el 50% 
la obstrucción es latente y solo inducible mediante maniobras de provocación. (7,151) Estas incluyen la manio-
bra de Valsalva o pruebas como sentarse desde el decúbito dorsal o pasar de la posición de pie a cuclillas. Sin 
embargo, incluso con estas maniobras los gradientes son dinámicos y variables debido a las diferencias en la 
instrucción y el esfuerzo del paciente.

La ECO de esfuerzo (EE) representa la forma más fisiológica de provocación, siendo especialmente útil en los 
pacientes en los que la presencia o gravedad de la OTSVI es incierta después del ECO basal. Si el paciente refiere 
síntomas posprandiales, la EE postprandial también puede ser útil, ya que la ingesta induce un incremento de 
la contractilidad del VI que puede generar una OTSVI. Este mecanismo está mediado por vasodilatación esplác-
nica, que disminuye la poscarga y se asocia con una mayor descarga adrenérgica posprandial.

La prueba de esfuerzo es útil solo en niños mayores de 7 u 8 años, cuando pueden cooperar con el protocolo. 
(7)

En general, para atribuir los síntomas relacionados con el esfuerzo a la OTSVI, el gradiente en reposo o 
provocado debería ser ≥50 mmHg. (7)

El EE en pacientes asintomáticos no ha sido prospectivamente evaluado, pero debe considerarse en aquellos 
en los que la presencia de OTSVI puede modificar el estilo de vida o las decisiones terapéuticas. (5)

En los pacientes con MCH, la prueba de esfuerzo con ejercicio es segura y proporciona información sobre 
la gravedad y el mecanismo de la limitación funcional. La disminución de la capacidad de ejercicio es un fuerte 
predictor de eventos adversos, incluyendo muerte, IC y arritmias ventriculares, tanto en adultos como en niños.

Si bien los pacientes de alto riesgo son excluidos de este tipo de pruebas y no existen datos comparativos 
entre los diferentes protocolos de EE, el protocolo de Bruce es el recomendado. (323)

La aparición de trastornos de la motilidad parietal global o regional es multifactorial y se correlaciona esca-
samente con enfermedad coronaria epicárdica, aunque su presencia se asocia con un aumento del número de 
eventos. (324,325)

El EE permite además evaluar la capacidad funcional y la presencia de síntomas (dolor torácico, disnea), 
particularmente cuando se combina con la prueba de esfuerzo cardiopulmonar (PECP). Debe evaluarse la corre-
lación entre los síntomas y el incremento del gradiente, así como la respuesta al tratamiento.

No se recomienda el apremio farmacológico con dobutamina, ya que la precisión diagnóstica para isquemia 
es limitada, la inducción de gradientes intracavitarios no es fisiológica y las imágenes de perfusión miocárdica 
presentan una elevada tasa de falsos positivos.

En los pacientes con MCH y alta sospecha clínica de isquemia miocárdica, debe considerarse un estudio ana-
tómico mediante tomografía axial computada (TAC) coronaria o cinecoronariografía. (7,323,324)

Los trastornos ECG en el estudio basal reducen la especificidad diagnóstica de los cambios sugestivos de 
isquemia durante el ejercicio, aunque mantienen su utilidad para la detección de arritmias durante el esfuerzo. 
(7,323) Una baja capacidad en el ejercicio constituye un predictor de eventos adversos.



41

6.5.o Recomendaciones para ECO estrés con ejercicio (véase Tabla 13)

I

I

IIa

IIa

llb

IIb

IIb

Nivel de 
evidencia

Recomendación Clase

B

B

C

C

B

C

C

Para pacientes sintomáticos con miocardiopatía hipertrófica que no presentan un gradiente máximo del tracto 

de salida en reposo o provocable ≥50 mmHg en la ETT, se recomienda la ETT con ejercicio para la detección y 

cuantificación de la OTSVI dinámica,

En pacientes con miocardiopatía hipertrófica no obstructiva e insuficiencia cardíaca avanzada (clase funcional III 

a IV de la NYHA), se debe realizar una prueba de esfuerzo cardiopulmonar para cuantificar el grado de limitación 

funcional y ayudar en la selección de pacientes para trasplante cardíaco o asistencia circulatoria mecánica. 

En pacientes adultos con miocardiopatía hipertrófica, la prueba de esfuerzo es razonable para determinar la 

capacidad funcional y proporcionar información pronóstica como parte de la evaluación inicial. 

En pacientes asintomáticos con miocardiopatía hipertrófica que no presentan un gradiente máximo del tracto de 

salida en reposo o provocable ≥50 mmHg en la ETT estándar, la ETT con ejercicio es adecuada para la detección y 

cuantificación de la OTSVI dinámica.

En pacientes pediátricos con miocardiopatía hipertrófica, independientemente del estado de los síntomas, se 

recomienda realizar una prueba de esfuerzo para determinar la capacidad funcional y proporcionar información 

pronóstica.

En pacientes con miocardiopatía hipertrófica obstructiva y capacidad funcional ambigua, la prueba de esfuerzo 

puede ser razonable para guiar el tratamiento. 

En pacientes con miocardiopatía hipertrófica en quienes no está claro si su capacidad funcional ha disminuido, se 

puede considerar la realización de pruebas de esfuerzo cada 2 o 3 años. 

Tabla 13. Recomendaciones para la realización de prueba de ejercicio con ECO estrés.

La respuesta anormal de la PA al ejercicio (326) es considerada por algunos autores como un factor de riesgo 
para MSC. (6,7) Se observó una correlación entre la respuesta anormal de PA y la hospitalización por IC, inde-
pendiente de la OTSVI. (327) Algunos autores sugieren que dicha respuesta refleja una menor reserva contrác-
til del VI más que un factor de riesgo independiente de MSC. (328)

La disfunción diastólica, expresada como dilatación de la AI y una relación E/e’ >14 en el posesfuerzo, aso-
ciada a trastornos de la motilidad parietal, puede identificar subgrupos de alto riesgo. (325)

La IM se asocia con la OTSVI y con el MAS de la válvula mitral. Dado su carácter dinámico, es fundamental 
su evaluación durante el ejercicio. La presencia o incremento del grado de IM, así como su aparición de novo 
durante el esfuerzo, se asocian con eventos cardiovasculares adversos y revisten relevancia pronóstica. El EE 
también puede ser útil para valorar cambios en la presión arterial pulmonar sistólica (PAPs), permitiendo iden-
tificar hipertensión pulmonar inducida por el ejercicio. (325,329)

En resumen:
a) 	El EE con ejercicio en la MCH es seguro cuando se excluyen los pacientes de alto riesgo.
b) 	La presencia de un gradiente ≥30 mmHg identifica a pacientes con mayor riesgo de eventos.
c) 	 En pacientes sintomáticos con gradiente en reposo o inducido <50 mmHg, se recomienda realizar EE con 

ejercicio para evidenciar un aumento significativo del gradiente.
d) 	En pacientes asintomáticos con gradiente en reposo o inducido <50 mmHg, es razonable realizar EE con 

ejercicio para detectar aumentos significativos del gradiente y ajustar medidas preventivas.
e) 	El EE con ejercicio presenta baja especificidad para la detección de isquemia miocárdica, aunque la presencia 

de trastornos de la motilidad parietal implica peor pronóstico.

6.6 Resonancia magnética
La RMC es esencial en la evaluación de la MCH, ya que permite la cuantificación precisa de la hipertrofia, la 
detección de RTG (fibrosis) y la estratificación de riesgo arrítmico. (330,331) Su capacidad para caracterizar 
fenotipos atípicos y guiar decisiones terapéuticas la consolida como método de referencia en el manejo de la 
MCH. (332)

6.6.a Valoración de la morfología y función
La RMC es una herramienta muy útil en la evaluación de pacientes con MCH (ver Tabla 14). Su alta resolución 
espacial, así como la posibilidad de obtener imágenes tomográficas y con alto contraste entre la sangre y el 
miocardio, hacen de este método el patrón de referencia para la medición de espesores parietales, masa del VI y 
función sistólica biventricular. (333)
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Permite una adecuada descripción de la hipertrofia, identificación y medición de engrosamientos parietales 
localizados o focales que pueden ser infra o sobrevalorados por ecocardiografía, o incluso pasar desapercibidos 
(por ejemplo, a nivel apical, segmento anterior basal, anterolateral basal, inferoseptal medio y en el VD, entre 
otros). (238,334–338) También posibilita la identificación de estructuras que pueden llevar a una medición in-
correcta del espesor parietal (trabéculas, banda moderadora del VD).

Además, permite identificar otras anomalías estructurales asociadas a la miocardiopatía, como aneurismas 
apicales, criptas, hipertrabeculaciones, engrosamiento o variantes anatómicas de los MP, y anormalidades de la 
válvula mitral y del aparato subvalvular mitral, así como su asociación con la OTSVI. (199,339–345)

Recientemente, se ha propuesto indexar la medición por RMC del máximo espesor miocárdico a la superficie 
corporal, edad y sexo, individualizando el diagnóstico mediante el uso de un z-score. (222) Si bien este enfoque 
aún no se utiliza de forma generalizada para confirmar la MCH, podría aportar mayor precisión al disminuir el 
sobrediagnóstico en hombres añosos y evitar el subdiagnóstico en mujeres, particularmente jóvenes.

6.6.b Realce tardío de gadolinio 
El RTG permite visualizar la expansión del intersticio miocárdico causada por fibrosis. Se observa en aproxi-
madamente el 65% de los pacientes (rango 33–84%) y, en general, presenta un patrón multifocal, confluente, 
intramural, predominantemente en las regiones de mayor engrosamiento parietal. La presencia aislada de RTG 
en los sitios de unión anterior y posterior del VD constituye un hallazgo inespecífico, que puede observarse 
también en individuos sin MCH y carece de relevancia diagnóstica cuando no se asocia a otros patrones típicos 
de la enfermedad. (346) El RTG podría asociarse con un aumento de la rigidez y con remodelado adverso del VI.

La evidencia actual apoya la relación entre la extensión del RTG y la mortalidad cardiovascular, la muerte 
por IC y la mortalidad por cualquier causa y, en metaanálisis, como predictor de riesgo de MSC. (347–349)

La sola presencia de RTG no puede considerarse un marcador de riesgo suficiente, ya que se presenta en 
alrededor de dos tercios de los pacientes con MCH, lo que implica bajo valor predictivo positivo. Sin embargo, la 
ausencia de RTG se asocia con menor riesgo de MSC. (350,351)

Por este motivo, se ha propuesto cuantificar la extensión del RTG para optimizar la predicción de eventos 
cardiovasculares en pacientes con MCH. La utilidad de la extensión del RTG como marcador de riesgo de MSC 
sigue siendo un aspecto controvertido. La publicación de Chan RH y col. postuló que, en pacientes sin otros cri-
terios de riesgo de MSC, la presencia de RTG >15% de la masa ventricular podría ser suficiente para indicar la 
implantación de un CDI. (347) Este estudio presenta sesgos de selección, valoración incompleta de predictores 
clínicos de riesgo (24% sin Holter 24 h) y diferencias en los protocolos y técnicas de cuantificación del RTG.

A diferencia de estos resultados, investigadores del grupo europeo de MCH encontraron que la extensión del 
RTG no era un predictor independiente de MSC luego del ajuste por la FEVI. (352)

En un estudio observacional retrospectivo de un centro de referencia terciario chino, la presencia de RTG 
≥15% se asoció con un riesgo tres veces mayor de MSC tras ajustar por otros factores de riesgo, y la presencia de 
RTG ≥5% de la masa del VI se vinculó con un riesgo siete veces mayor de eventos de MSC en comparación con 
pacientes sin RTG o con RTG <5%. Esto sugiere que el riesgo de arritmia maligna aumenta significativamente 
cuando la cantidad de fibrosis supera el 5%. (353)

En un estudio reciente, la adición de la cuantificación de RTG mejoró la capacidad predictiva al incorporarse 
a la puntuación de riesgo europea (ESC) (ABC 0,788 vs 0,75) y a los factores de riesgo de MSC de la guía ameri-
cana (AHA/ACC) (ABC 0,723 vs 0,643). Los pacientes con RTG extenso ≥15% presentaron un riesgo de MSC 2,7 
veces mayor, con una tasa de eventos a 5 años de 4,6%, mientras que aquellos con RTG ≥20% presentaron una 
tasa de eventos a 5 años de 6,2%. Solo 5 de 70 pacientes con eventos de MSC no presentaron RTG, con una tasa 
de eventos a 5 años de 0,4% en pacientes sin RTG. (354)

Estos estudios muestran una relación lineal entre el riesgo de MSC y la extensión del RTG, lo que sugiere 
que un RTG entre 10% y 15% puede ser clínicamente relevante en algunos pacientes, mientras que la ausencia 
de RTG o su presencia focal (<5% de la masa del VI) suele considerarse más consistente con un riesgo bajo.

Es importante destacar que, si bien la asociación entre RTG y pronóstico ha sido descripta en múltiples estu-
dios, muchos presentan sesgos de selección, valoración incompleta de predictores clínicos de riesgo y diferencias 
en los protocolos y técnicas de cuantificación del RTG, lo que limita su reproducibilidad. (347,350,355-357) El 
RTG varía sustancialmente según el método de cuantificación utilizado, y la técnica de 2 desviaciones estándar 
es la única validada en estudios de necropsia. (358) A ello se suma la disponibilidad limitada de RMC con capa-
cidad para cuantificar el porcentaje de RTG.

Estas limitaciones se reflejan en la guía AHA/ACC 2024, que introduce la presencia de RTG extenso como nue-
vo marcador para arritmias ventriculares y MSC, pero le asigna indicación clase IIb. (7) De forma similar, el Grupo 
de Trabajo Europeo (ESC 2023) mantiene la recomendación de estimar inicialmente el riesgo de MSC mediante 
las calculadoras MSC-MCH y, en pacientes con riesgo bajo, considerar la presencia de RTG extenso (≥15%) en la 
toma de decisiones compartida sobre la implantación profiláctica de un CDI, reconociendo la falta de evidencia 
robusta sobre el impacto de la cuantificación de la cicatriz en las estimaciones de riesgo individual. (6)
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En poblaciones pediátricas, la cuantificación del RTG también se ha asociado con mejor predicción de even-
tos cardiovasculares en pacientes con MCH y con una aparente mejora en la capacidad discriminativa del mode-
lo pediátrico HCM Risk-Kids; sin embargo, estos hallazgos derivan de estudios con limitaciones metodológicas, 
incluyendo tamaños muestrales reducidos y potenciales sesgo de selección, por lo que su valor pronóstico incre-
mental no se encuentra aún definitivamente establecido. (359)

Por último, las características o textura del RTG evaluadas por radiómica podrían constituir una herramien-
ta novedosa para la cuantificación del RTG en MCH. En un estudio se compararon las estrategias de estrati-
ficación de riesgo de las guías ESC y AHA/ACC con un modelo basado en características radiómicas del RTG, 
observándose una mayor discriminación en términos de área bajo la curva para ambos sistemas. (360)

6.6.c Utilidad de las nuevas técnicas en resonancia para la evaluación de la MCH
Secuencias de mapeo
Las secuencias de mapeo permiten medir los tiempos de relajación miocárdica (T1, T2 y T2*) en cada píxel de 
la imagen. (6,361) Los valores elevados de T1 y de fracción de volumen extracelular (ECV) muestran una fuerte 
asociación con el índice de masa VI en pacientes con MCH. (6) Sin embargo, la mayor utilidad clínica de estas 
secuencias es la diferenciación de fenocopias. (250)

La amiloidosis se distingue fácilmente por presentar valores muy elevados de T1 y ECV, además del clásico 
RTG subendocárdico difuso con anulación del pool sanguíneo. (362,363)

Un T1 nativo marcadamente reducido es altamente sugestivo de EAF, particularmente en el septum basal, 
y suele preceder a la hipertrofia. (321,364,365) En fases avanzadas, la fibrosis puede conducir a una pseudonor-
malización de T1, lo que dificulta la interpretación. (364,365)

La hemocromatosis puede asociarse con HVI; un valor de T2* <20 ms es indicativo de sobrecarga férrica 
miocárdica. (361)

Distinguir la MCH del “corazón de atleta” puede ser complejo. En general, los atletas presentan masas ven-
triculares similares, pero con valores más bajos de T1 nativo y ECV comparados con la MCH, lo que se vincula 
con hipertrofia fisiológica sin expansión del espacio extracelular. (366)

Feature tracking (FT)
El desarreglo de miofibrillas, la isquemia y la fibrosis, característicos de la MCH, constituyen el sustrato anató-
mico de la alteración del strain miocárdico. (215)

La medición cuantitativa del strain mediante técnicas de FT en RMC ha demostrado utilidad en la estrati-
ficación pronóstica en MCH. (215) En estos pacientes, un strain reducido por FT se asoció con mayor riesgo de 
eventos cardiovasculares, independiente de la presencia de RTG y de la FEVI. (367)

Además, FT puede distinguir con precisión sujetos con MCH subclínica de controles sanos. En un estudio, 
los portadores de mutación con MCH subclínica sin alteraciones en ECG ni RMC presentaron parámetros de 
FT significativamente reducidos (por ejemplo, strain circunferencial global −17,3 ± 2,6 vs −20,8 ± 7,4; p < 
0,0001), lo que sugiere su potencial como herramienta de detección precoz. (368)

4D Flow en MCH
Las secuencias de flujo 2D convencionales (fase contraste) en RMC permiten estimar la velocidad en el TSVI; 
sin embargo, el flujo turbulento puede limitar la precisión y aumentar la variabilidad de la velocidad pico. (369)

La RMC también permite evaluar con precisión el área del TSVI, estimar el flujo transvalvular aórtico y va-
lorar indirectamente el grado de IM asociada a MCHo mediante la combinación de secuencias de fase contraste 
y volumetría. No obstante, la variabilidad en la estimación del volumen sistólico afecta la precisión del cálculo 
del volumen regurgitante. (370)

La estimación directa de la IM mediante secuencias 4D Flow ha sido evaluada en pacientes con MCH. En 
un estudio con 37 pacientes, el seguimiento del chorro (jet tracking) mostró buena concordancia con el método 
volumétrico indirecto (ICC 0,80; p = 0,004), además de excelente reproducibilidad inter e intraobservador para 
el volumen y gravedad de la IM. (371)

La tecnología 4D Flow también puede identificar alteraciones del flujo intracardíaco en MCHn o en portado-
res. En un estudio de 70 pacientes con MCHn, se observó que aquellos con fenotipo positivo presentaron mayor 
trabajo sistólico y mayor energía cinética sistólica y en diástasis tardía en comparación con fenotipo negativo y 
controles. (372)

6.6.d Diagnósticos diferenciales
Si bien los diagnósticos diferenciales se establecen integrando la información clínica, la RMC tiene particular 
importancia. Aunque ningún hallazgo morfológico es 100% patognomónico, la distribución de la HVI (difusa vs 
localizada), la presencia de OTSVI, el patrón de RTG y otros elementos estructurales asociados son claves para 
orientar la etiología. (7)
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En la MCH causada por variantes en genes que codifican proteínas del sarcómero predominan las formas 
localizadas que afectan al septum interventricular, generalmente asimétricas o focales, con frecuencia obstruc-
tivas, y con RTG intramiocárdico de extensión variable en las zonas de inserción o en los segmentos con mayor 
HVI. La presencia de criptas, elongación de la VM o implantación atípica de los MP es más habitual que en otras 
etiologías de HVI. (5,373–375)

La hipertrofia difusa no obstructiva asociada a derrame pericárdico, engrosamiento del septum interauri-
cular, RTG con cinética particular y patrón subendocárdico difuso, con grados variables de transmuralidad y 
valores de T1 prolongados, orienta a amiloidosis cardíaca. (70)

La hipertrofia difusa, en ocasiones con engrosamiento de MP, RTG intramiocárdico inferolateral basal y 
valores de T1 inicialmente reducidos orientan a EAF. (219,376,377)

En pacientes con HTA, la HVI suele ser menos marcada, predomina en el septum basal, las formas obstruc-
tivas son poco frecuentes y no se observa RTG típico. (378)

En la EAo severa, la HVI concéntrica puede plantear dudas sobre la coexistencia de MCH; sin embargo, el 
patrón de RTG suele ser de escasa extensión y menos específico, diferenciable de la amiloidosis o de formas 
sarcoméricas.

En deportistas, la HVI asociada a remodelado fisiológico suele acompañarse de aumento armónico de las 
cavidades, FEVI en límites normales, ausencia de RTG y valores de T1 dentro de la normalidad. (379)

En contextos sindrómicos, la hipertrofia asociada a HVI con compromiso del VD, obstrucción del tracto de 
salida del VD o patología valvular pulmonar debe hacer considerar el síndrome de Noonan. Del mismo modo, 
hipertrofias difusas con engrosamiento parietal marcado (>30 mm) deben hacer sospechar enfermedades de 
depósito como Danon o Pompe. (5,219)

La presencia de deterioro de la FEVI orienta a miocardiopatías mitocondriales, enfermedad de Danon, esta-
dios avanzados de EAF, amiloidosis o formas sarcoméricas con deterioro sistólico. (5,219)

6.6.e Limitaciones y desafíos en la aplicación del método
Un reto en la práctica cotidiana lo constituyen los pacientes con dispositivos implantables, como MCP o des-
fibriladores. Las nuevas tecnologías permiten que algunos dispositivos sean compatibles con RMC, aunque 
deben respetarse estrictamente las condiciones de seguridad indicadas por el fabricante. Incluso los dispositivos 
compatibles pueden generar artificios que afecten la calidad de imagen, los cuales pueden minimizarse con se-
cuencias “wideband”. (380)

6.6.f Recomendaciones para estudio con resonancia (véase Tabla 14)
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Se recomienda la realización de RMC en todo paciente con sospecha de MCH y Ecocardiograma no concluyente.

Se recomienda la realización de RMC para todo paciente con sospecha de diagnóstico alternativo, incluyendo 

miocardiopatía infiltrativa, por depósito, corazón de atleta u otras fenocopias.

En pacientes en quienes la decisión de implantar un Cardiodesfibrilador no es concluyente luego de la evaluación 

clínica estándar, que incluye historia familiar y personal, Ecocardiograma y Holter de arritmias, se recomienda la 

realización de RMC para evaluar máximo espesor miocárdico, disfunción ventricular, presencia de aneurisma apical 

y el monto de fibrosis miocárdica.

Se recomienda la realización de RMC en todo paciente previo a la terapia de reducción septal (miectomía o ablación), 

para evaluación precisa de la hipertrofia y del aparato subvalvular mitral, como planeamiento al procedimiento.

Cuando se encuentre disponible, se recomienda la realización de RMC en pacientes que cumplen criterios 

diagnósticos de MCH, para valorar la anatomía cardíaca, la función ventricular, y la presencia y extensión de la 

fibrosis miocárdica.

Cuando se encuentre disponible, se recomienda incluir en el protocolo de evaluación las secuencias de T1 mapping 

y medición de volumen extracelular, con fines diagnósticos.

En pacientes con genética positiva y ECO Doppler normal, se debería considerar realizar una RMC para definir 

afectación fenotípica.

Al realizar una RMC en un paciente con sospecha de MCH y espesores miocárdicos limítrofes (13-17 mm), se 

recomienda indexar las medidas a la superficie corporal, edad y sexo, para optimizar la precisión diagnóstica.

La realización de RMC cada 3-5 años, para reestratificación de riesgo de MSC, puede ser considerada para evaluar 

cambios en los espesores miocárdicos, en la fracción de eyección y/o en el monto y distribución de la fibrosis.

No se recomienda realización rutinaria de RMC en familiares de pacientes con MCH, con Electrocardiograma y 

Ecocardiograma normal

Tabla 14. Recomendaciones para estudio con resonancia cardíaca en pacientes con MCH
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Por otra parte, la interpretación de la RMC es susceptible de variabilidad. La presencia y el grado de fibrosis, 
relevantes para el pronóstico y el manejo de la MCH, pueden ser difíciles de cuantificar con precisión. Entre 
los métodos con mayor evidencia se encuentran la técnica de ≥2 desviaciones estándar de la intensidad de píxel 
respecto del miocardio remoto, validada contra anatomía patológica como patrón de referencia, y la técnica 
de ≥6 desvíos estándar. (245,347) Existen también métodos visuales validados, utilizados con frecuencia en la 
práctica clínica.

Asimismo, la evidencia sobre predicción de riesgo basada en presencia y extensión de RTG en población 
pediátrica aún es limitada.

En este contexto, la integración de IA en la interpretación de la RMC podría contribuir a reducir la variabi-
lidad y mejorar la detección de patrones sutiles, siempre sujeta a mayor investigación y validación clínica antes 
de su implementación rutinaria. (360)

6.7	 Tomografía cardíaca
La TAC es una herramienta alternativa valiosa en la evaluación integral de la MCH, con aplicaciones en el 
diagnóstico anatómico y funcional, la evaluación de la circulación coronaria y, potencialmente, en la detección 
de retención tardía de contraste. (véase Tabla 15)

En pacientes con alta sospecha de MCH, pero con imágenes por ECO no concluyentes, y cuando la RMC no 
es factible o está contraindicada, la TAC constituye una alternativa válida.

6.7.a Diagnóstico morfológico y funcional mediante Tomografía Cardíaca
La TAC permite una excelente diferenciación entre el contraste (hiperdenso/blanco) y el miocardio (hipodenso/
gris), lo que posibilita una delimitación precisa del grosor miocárdico y facilita la identificación del fenotipo de 
MCH. (381–383)

Asimismo, permite evaluar la presencia de OTSVI gracias a su capacidad de generar imágenes tridimensio-
nales que evidencian el contacto sistólico mitro-septal, y realizar una adecuada valoración del aparato subval-
vular mitral, cuyas alteraciones son determinantes importantes de la obstrucción dinámica y pueden influir en 
la selección de candidatos para miectomía septal o ASA

Sin embargo, la TAC cardíaca no está indicada actualmente para la evaluación rutinaria de la OTSVI en 
pacientes con MCH.

6.7.b Circulación coronaria y evaluación de la fibrosis 
La TAC permite una evaluación detallada de la anatomía coronaria, la identificación de puentes miocárdicos, la 
exclusión de orígenes coronarios anómalos y la detección de aterosclerosis, incluyendo su extensión y severidad. 
(384)

Si bien la RMC con RTG continúa siendo el método de referencia para la detección de fibrosis miocárdica, la 
TAC con contraste tardío también puede identificar áreas de fibrosis mediante la captación diferencial del medio 
de contraste yodado y la elección de distintos tiempos de escaneo. (383) No obstante, aún no existen estudios con 
grandes cohortes que validen de manera concluyente su precisión diagnóstica.

6.7.c Aplicaciones clínicas
Algunas de sus principales aplicaciones incluyen:
•	 Identificación del fenotipo de MCH 
•	 Selección de candidatos para miectomía septal o ASA. (385)
•	 Valoración de fibrosis, con buena correlación con el RTG en RMC.
•	 Exclusión de enfermedad coronaria 

6.7.d Limitaciones del método
Si bien las técnicas modernas han reducido de manera significativa la dosis de radiación, esta continúa siendo 
un factor relevante para considerar al momento de elegir el método. El uso de contraste yodado se encuentra 
limitado en pacientes con insuficiencia renal y en aquellos con alergia al yodo, lo que puede requerir considera-
ciones especiales para la realización del estudio, como medicación previa, elección de otros medios de contraste 
o necesidad de diálisis posprocedimiento.

La resolución temporal de la TAC es inferior a la de la ECO y la RMC, por lo que la evaluación de la contrac-
tilidad y del volumen telesistólico puede verse limitada.
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6.7.e Recomendaciones para la realización de Tomografía Cardíaca (véase Tabla 15)

6.8	 Diagnóstico histopatológico
En el ámbito de la anatomía patológica, el diagnóstico se sustenta principalmente en el hallazgo de hipertrofia 
miocárdica marcada, desorganización de las miofibrillas (desarreglo miocítico), fibrosis intersticial y arteriopa-
tía intramiocárdica. (386,387)

Diversas sociedades científicas han enfatizado la necesidad de integrar los hallazgos patológicos con la his-
toria clínica, los antecedentes familiares, los hallazgos genéticos y los estudios por imágenes para establecer un 
diagnóstico definitivo de MCH. (6,7)

La guía AHA/ACC para el diagnóstico y tratamiento de pacientes con MCH (2020) señala que el diagnóstico 
definitivo no debe basarse exclusivamente en criterios morfológicos, debido a la posible superposición de hallaz-
gos histológicos entre entidades patológicas y adaptativas, como la hipertrofia inducida por ejercicio o la HTA 
crónica. (388)

El sobrediagnóstico anatomopatológico de MCH tiene importantes implicancias clínicas, familiares, legales 
y psicosociales. Un diagnóstico erróneo puede generar evaluaciones genéticas innecesarias, estigmatización de 
familiares considerados en riesgo o incluso intervenciones médicas injustificadas. En estudios retrospectivos 
de necropsias, hasta el 30% de los diagnósticos de MCH se basaron exclusivamente en criterios morfológicos, 
siendo posteriormente cuestionados tras una revisión integral multidisciplinaria. (389,390)

Este apartado tiene como objetivo revisar de forma crítica y sistemática la importancia diagnóstica de la 
MCH desde la anatomía patológica. Se analizarán los criterios morfológicos clásicos, sus limitaciones interpre-
tativas, las recomendaciones de las principales sociedades científicas y estrategias para una evaluación más 
rigurosa y contextualizada del tejido miocárdico.

6.8.a Diagnóstico
El diagnóstico anatomopatológico de la MCH debe abordarse con un enfoque multidimensional, que combine 
criterios macroscópicos, histológicos, moleculares y clínico-familiares. La interpretación aislada de hallazgos 
estructurales en autopsias o biopsias puede inducir a un sobrediagnóstico, particularmente en escenarios sin 
correlación clínica o genética definida. (391,392)

6.8.b Evaluación macroscópica
Desde el punto de vista macroscópico, la MCH se caracteriza por HVI con aumento del peso cardíaco (habitual-
mente >500 g en adultos) y espesores de pared superiores al rango normal: pared del VI >14 mm, pared del VD 
>5 mm y tabique interventricular >15 mm. La HVI puede ser asimétrica o simétrica.

El patrón asimétrico es el más frecuente. El tabique interventricular anterior basal se encuentra engrosado 
en relación con la pared libre del VI (≥1,3/1,0), sobresale por debajo de la válvula aórtica y puede generar estre-
chamiento del TSVI y placas de fibrosis endocárdicas septales (“lesión por fricción”). Las cicatrices fibrosas son 
evidentes en el VI y en el septum interventricular.

En este patrón debe considerarse si la MCH se presenta con OTSVI o sin obstrucción.
El patrón simétrico representa aproximadamente el 42% de los casos y es más frecuente en adultos. La HVI 

es concéntrica, con engrosamiento regional de la pared libre anterolateral y postero-basal, del ápex y de la mitad 
del tabique interventricular, asociado a reducción del diámetro cavitario del VI. Las cicatrices fibrosas se obser-
van tanto en el VI como en el septum. (392–394)

Sin embargo, muchos de estos hallazgos no son exclusivos de la MCH y pueden verse en contextos de HTA, 
valvulopatías o entrenamiento atlético intenso. La ESC (2014) y la AHA/ACC (2020) coinciden en que el diag-
nóstico no debe basarse únicamente en la asimetría septal, ya que esta puede observarse en hasta el 15% de 
individuos normotensos sin cardiopatía estructural. (5,388)

En las piezas quirúrgicas de explantes cardíacos o necropsias, además de la fibrosis subendocárdica, deben 
evaluarse las alteraciones del aparato valvular mitral, que pueden coexistir con OTSVI, y la presencia de un tra-

IIa

Nivel de 
evidencia

Recomendaciones Clase

CSe debería considerar realizar una tomografía cardíaca contrastada en pacientes con sospecha de MCH, 

diagnóstico no concluyente por Ecocardiografía y contraindicaciones para RMC

Tabla 15. Recomendaciones para estudio de Tomografía Cardíaca en pacientes con MCH
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yecto intramural profundo de la arteria descendente anterior (“arteria tunelizada”) como anomalía coronaria 
asociada a MCH y MSC. (392,387)

6.8.c Hallazgos histológicos clásicos   
Histológicamente, el diagnóstico de MCH se apoya en la tríada característica descripta por Teare: 1. Hipertrofia 
miocítica marcada (>20–25 μm). 2. Desorganización arquitectural del fascículo miocárdico (desarreglo o disa-
rray). (3). Fibrosis intersticial o de reemplazo. (8)

En series anatomo-clínicas se demostró que la combinación de estos hallazgos, especialmente el desarreglo 
miocítico extenso (>10% del campo de visión en múltiples regiones), posee alta especificidad diagnóstica cuando 
se correlaciona con datos clínicos o genéticos. (389,394)

No obstante, el desarreglo focal puede observarse como fenómeno no patológico en regiones de inserción 
septo–pared libre, en corazones de atletas o en condiciones de sobrecarga hemodinámica. La guía de consenso 
de Basso et al. (2021) establece que el diagnóstico histológico aislado de MCH debe evitarse en ausencia de des-
arreglo miocítico difuso o contextualización clínica. (394)

6.8.d Biopsia endomiocárdica
La BEM es un procedimiento invasivo utilizado frecuentemente en el seguimiento pos-trasplante cardíaco y en 
el diagnóstico de cardiopatías primarias o secundarias. Su rol diagnóstico en adultos y niños sigue siendo con-
trovertido y su práctica varía entre centros de excelencia. (395)

Aunque la BEM no forma parte del algoritmo diagnóstico rutinario de la MCH, puede ser útil para el diag-
nóstico diferencial con miocardiopatías restrictivas, infiltrativas o inflamatorias. En la MCH puede observarse 
desorganización de cardiomiocitos dispuestos en ángulos oblicuos o perpendiculares, afectando más del 10% 
del miocardio, predominantemente en el septum interventricular; hipertrofia de cardiomiocitos (>15 μm) con 
núcleos grandes, irregulares e hipercromáticos; fibrosis intersticial (más intensa en el septum), fibrosis endo-
cárdica y, en algunos casos, arteriopatía intramiocárdica con engrosamiento de la media o la íntima y reducción 
del lumen. (394) (Ver Figura 5)

Los criterios morfológicos no son patognomónicos y deben acompañarse de validación genética, imagenoló-
gica o funcional para confirmar el diagnóstico y evitar tratamientos inadecuados basados en hallazgos inespe-
cíficos. (393)

En pacientes sometidos a miectomía septal quirúrgica, la histología fue mayormente indistinguible entre 
distintas entidades clínicas. Dado que diversas etiologías de HVI pueden compartir un patrón patológico simi-
lar, es fundamental una evaluación clínica detallada para definir la estrategia terapéutica más adecuada. (396)

Un aspecto clave del diagnóstico anatomopatológico es distinguir la MCH de otras condiciones que causan 
HVI, como la hipertrofia del atleta (patrón simétrico, cavidades no dilatadas y ausencia de fibrosis o desarreglo), 
miocarditis crónica o enfermedades del tejido conectivo con fibrosis extensa, y miocardiopatías por depósito 
(amiloidosis, EAF, entre otras).

Se deben emplear tinciones especiales, inmunohistoquímica o microscopía electrónica cuando se sospeche 
una miocardiopatía mitocondrial o de almacenamiento. (397)

La BEM debe reservarse para situaciones específicas en las que sus resultados puedan modificar el trata-
miento, tras una evaluación cuidadosa de la relación riesgo–beneficio (ver Tabla 12). La BEM no está exenta de 
riesgos y debe realizarse por equipos con experiencia; asimismo, el análisis diagnóstico debe ser efectuado por 
patólogos especializados en miocardiopatías. (6) 

6.8.e Recomendaciones para realizar biopsia endomiocárdica en la MCH (véase Tabla 16)

IIa

Nivel de 
evidencia

Recomendaciones Clase

CLa BEM puede ser considerada para el diagnóstico diferencial de MCH cuando los resultados de los estudios 

clínicos sugieran cardiomiopatías inflamatorias, restrictivas o por depósito que no puedan confirmarse por otros 

métodos

Tabla 16. Recomendaciones para realizar biopsia endomiocárdica en la MCH

En pacientes con sospecha de miocardiopatía, se recomienda considerar la BEM para facilitar el diagnóstico 
y tratamiento cuando los resultados de otros estudios sugieran inflamación, infiltración o depósito miocárdico 
que no pueda identificarse por otros medios. (398,399)
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7. MIOCARDIOPATÍA HIPERTRÓFICA OBSTRUCTIVA
7.1	Estrategias terapéuticas contemporáneas:
La MCHo presenta una notable heterogeneidad fenotípica, lo que exige un abordaje terapéutico adaptado a las 
características de cada paciente. El tratamiento se apoya en varios pilares clave: disminuir el GTSVI, mejorar la 
calidad de vida, conservar la función sistólica, frenar el proceso de remodelado cardíaco adverso y evitar eventos. 
(6,7)

Se recomienda una evaluación interdisciplinaria, con una mirada integral que tenga en cuenta los síntomas 
del paciente, el grado y mecanismo de la obstrucción, la edad, la posibilidad de embarazo, el riesgo individual, la 
experiencia del grupo tratante y sus preferencias. Este enfoque facilita decidir en conjunto y alinear las metas 
del tratamiento.

En los últimos años, la aparición de inhibidores selectivos de la miosina ha marcado un punto de inflexión 
en el manejo de esta patología, al ofrecer una alternativa terapéutica dirigida con potencial para modificar el 
curso de la enfermedad. (273,400-404) Sin embargo, las TRS, como la miectomía quirúrgica y la ASA, continúan 
ocupando un lugar central. (6,7) La evidencia respalda la derivación de estos procedimientos a instituciones con 
trayectoria y equipos especializados. (405,406).

El tratamiento farmacológico convencional aún conserva un rol relevante, ya sea como puente hacia inter-
venciones más efectivas o en escenarios clínicos particulares. En el contexto argentino, la incorporación de los 
inhibidores de miosina enfrenta desafíos significativos, siendo el costo uno de los principales obstáculos para su 
implementación generalizada en un sistema de salud con recursos limitados. (407,408)

7.2	Tratamiento farmacológico
7.2.a Tratamiento farmacológico convencional
Cuando los inhibidores de miosina no están disponibles, presentan efectos adversos relevantes o están contra-
indicados para un paciente determinado, el tratamiento farmacológico convencional continúa siendo la primera 
línea de tratamiento, de acuerdo con las guías europeas y americanas vigentes, y constituye el pilar inicial del 
manejo farmacológico en la MCHo. En este contexto, los betabloqueantes (BB), como metoprolol, atenolol o bi-
soprolol, suelen considerarse de primera elección, ya que disminuyen la frecuencia cardíaca y prolongan la diás-

Figura 5. Paciente portador de miocardiopatía hipertrófica con extenso realce tardío en la resonancia magnética cardíaca (A). 
En el estudio de anatomía patológica se observa desorganización de los cardiomiocitos (B), fibrosis intersticial y puente arterial 
anómalo identificado con una flecha (C)
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tole, lo que puede contribuir a atenuar el GTSVI. Si estos fármacos no son bien tolerados, los bloqueantes de los 
canales de calcio (BCA) no dihidropiridínicos, como verapamilo o diltiazem, constituyen una opción razonable. 
En los casos refractarios al tratamiento inicial puede añadirse disopiramida; sin embargo, su uso se ve limitado 
por la falta de disponibilidad en algunos países, como Argentina. También puede considerarse la combinación de 
BB y BCA no dihidropiridínicos, especialmente en pacientes portadores de un CDI con marcapaseo bicameral. 
Cabe señalar que estas estrategias, si bien útiles desde el punto de vista sintomático, no han demostrado modi-
ficar el curso natural de la enfermedad ni inducir un remodelado estructural significativo. (6,7)

7.2.b Inhibidores de la miosina: redefiniendo el tratamiento médico dirigido
Los fármacos mavacamten y aficamten, inhibidores alostéricos, selectivos y reversibles de la ATPasa de la mio-
sina cardíaca, representan una nueva estrategia terapéutica en la MCHo. Su mecanismo de acción se basa en 
reducir el acoplamiento excesivo actina-miosina, modulando la proporción de cabezas de miosina activas hacia 
un estado superrelajado y energéticamente eficiente. Esta acción disminuye la hipercontractilidad, reduce la 
OTSVI, mejora el llenado diastólico y alivia los síntomas, con impactos favorables en biomarcadores cardíacos y 
parámetros estructurales. (273,400-404)

El ensayo pivotal EXPLORER-HCM demostró que mavacamten mejora significativamente la clase funcional 
de la New York Heart Association (NYHA), el consumo máximo de oxígeno (VO2 pico) y reduce de manera sus-
tancial el gradiente obstructivo en reposo y durante la maniobra de Valsalva, así como los niveles de NT-proBNP 
y troponina cardíaca. (400) Estos hallazgos se consolidaron a largo plazo en el estudio MAVA-LTE, que evidenció 
beneficios mantenidos hasta las 180 semanas, con reducción progresiva del grosor septal, del volumen auricular 
izquierdo y de los biomarcadores de estrés cardíaco. (273)

En sintonía, el ensayo VALOR-HCM (2022) reportó que 16 semanas de tratamiento con mavacamten logra-
ron disminuir de forma significativa la necesidad de intervenciones invasivas de TRS. Esta tendencia se mantu-
vo en la extensión del estudio a 128 semanas, donde más del 90% de los pacientes evitó procedimientos como la 
miectomía o la ASA, manteniendo mejoras clínicas y funcionales sostenidas. (401,402)

Aficamten ha mostrado resultados comparables. En el estudio SEQUOIA-HCM, este fármaco evidenció me-
joras funcionales, junto con descensos en NT-proBNP y en los gradientes obstructivos. (403) Más recientemen-
te, el estudio MAPLE-HCM mostró que aficamten superó a metoprolol en varios parámetros, incluyendo una 
mayor mejoría en VO2 pico, mayor reducción del GTSVI y un descenso más marcado de biomarcadores. (404)

Las guías conjuntas AHA/ACC/AMSSM/HRS/PACES/SCMR de 2024 otorgan una recomendación clase I (ni-
vel de evidencia B-R) al uso de inhibidores de miosina en pacientes con MCHo sintomática y obstrucción per-
sistente a pesar del tratamiento convencional. (7) Este enfoque destaca la necesidad de una toma de decisiones 
compartida, considerando el perfil clínico individual, comorbilidades y preferencias del paciente. En contraste, 
las guías europeas ESC 2023 asignan una recomendación clase IIa, debido a la falta de comparaciones directas 
entre los inhibidores de la miosina y los betabloqueantes en el momento de su publicación. (6)

Estudios observacionales revelaron que una proporción significativa de pacientes con MCHo continúa con 
síntomas a pesar de recibir terapias farmacológicas tradicionales, como BB, BCA o disopiramida, o incluso tras 
someterse a intervenciones de TRS. Esta persistencia sintomática se asocia a un mayor riesgo de eventos car-
diovasculares, aumento de la mortalidad y un impacto económico relevante para los sistemas de salud. En este 
contexto, los inhibidores selectivos de la miosina han demostrado seguridad y eficacia, sin reportes de mortali-
dad tanto en ensayos clínicos como en experiencias del mundo real. (273,400-406)

7.2.c Inhibidores de la miosina: contraindicaciones y precauciones
Los inhibidores de la miosina están contraindicados en pacientes con FEVI <50%, durante el embarazo y la lac-
tancia, y en mujeres en edad fértil que no utilicen un método anticonceptivo eficaz. También se contraindican en 
casos de insuficiencia hepática grave y requieren especial cautela por potenciales interacciones farmacológicas 
relevantes, como antirretrovirales, evaluando siempre el balance seguridad-eficacia. (411,412)

7.2.d Inhibidores de la miosina: consideraciones de costo-efectividad y acceso
Cuando el tratamiento con inhibidores de la miosina resulta costo-efectivo, la evaluación de su incorporación 
al abordaje terapéutico resulta respalda por la evidencia disponible. (273,400-404) Si no se verifica costo-efec-
tividad o el acceso está restringido, se sugiere iniciar con BB o BCA y, ante respuesta insuficiente, revaluar 
alternativas. (407,408)

Los análisis económicos internacionales muestran resultados consistentes en pacientes con alta carga sin-
tomática y gradientes elevados, particularmente cuando se reduce la necesidad de TRS. Sin embargo, dichos 
resultados dependen del costo del fármaco, de la tasa de respuesta clínica y de los requerimientos logísticos del 
monitoreo. (407,408)

Cuando el análisis sugiera una relación costo-efectividad desfavorable, se recomienda priorizar un enfoque 
escalonado y selectivo. Este debe incluir el inicio con BB o BCA, la optimización de comorbilidades y una ree-



REVISTA ARGENTINA CARDIOLOGÍA / VOL 94 SUP. 2 / ENERO 202650

valuación clínica y ecocardiográfica a las 8-12 semanas. En este contexto, si el valor no resulta favorable y la 
anatomía es adecuada, debe discutirse la TRS (miectomía o ASA) en centros de alto volumen por su efecto sos-
tenido sobre el gradiente y la calidad de vida. Los inhibidores de la miosina pueden considerarse como estrategia 
puente a la TRS en escenarios de espera u optimización preoperatoria, siempre con objetivos y plazos definidos.

7.2.e Recomendaciones para tratamiento farmacológico en MCHo sintomática. (véase Tabla 17)

Se recomienda establecer reglas claras de suspensión. Si a las 36-48 semanas no se constata una respuesta 
clínica o hemodinámica significativa (mejoría de al menos una clase funcional NYHA, reducción del gradiente 
con Valsalva ≥30 mmHg o gradiente final <30 mmHg, o descenso de NT-proBNP), se indica la discontinuación y 
se debe revaluar la indicación de TRS u opciones convencionales. En todo momento debe asegurarse una FEVI 
≥50%.

7.3 Tratamiento invasivo del tracto de salida del ventrículo izquierdo (terapias de reducción septal).
7.3.a Tratamiento quirúrgico
No existen datos que respalden el uso de procedimientos invasivos para reducir la OTSVI en pacientes asin-
tomáticos. Sin embargo, algunos datos retrospectivos sugieren que las personas con GTSVI elevados, incluso 
con síntomas mínimos, presentan una mayor mortalidad que aquellas sin GTSVI significativamente elevados. 
(6,413)

Las TRS para reducir la OTSVI deben considerarse en pacientes con un GTSVI ≥50 mmHg, síntomas graves 
(clase funcional III-IV de la NYHA o síncope recurrente de esfuerzo o inexplicable, a pesar del tratamiento far-
macológico máximo tolerado. La terapia invasiva también puede considerarse en pacientes con síntomas leves 
(clase II de la NYHA) refractarios al tratamiento médico, con un GTSVI en reposo o máximo provocado ≥50 
mmHg (ejercicio o Valsalva) e IM de moderada a severa relacionada a MAS, FA o dilatación auricular izquier-
da moderada a severa, en centros especializados con tasas bajas de complicaciones durante el procedimiento. 
(414,415)

Aunque la mayoría de los pacientes que se someten a TRS presentan síntomas avanzados, algunos pacientes 
con menos síntomas, pero con otra evidencia de deterioro hemodinámico significativo podrían ser elegibles para 
una miectomía quirúrgica en centros integrales de MCH. (7) Los datos sugieren que la miectomía quirúrgica 
puede mejorar la hipertensión pulmonar progresiva, revertir el agrandamiento auricular izquierdo y disminuir 
las tasas de arritmias auriculares y ventriculares posteriores. (416-425)

Los pacientes deben poder participar en una conversación completa sobre todas las opciones de tratamiento, 
incluyendo las tasas de éxito, los beneficios y los riesgos. Si alguno de los procedimientos no está disponible para 
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Se recomienda tratar los factores de riesgo coronario, como HTA, dislipemia, diabetes. tabaquismo, y obesidad, 

en todos los pacientes con diagnóstico de MCH.

Se recomienda utilizar betabloqueantes (BB) para aliviar los síntomas en pacientes con OTSVI, vigilando 

bradicardia o trastornos graves de conducción y buscando una FC cercana a 60 lpm.

Se recomienda utilizar bloqueantes cálcicos (BCA) como verapamilo o diltiazem en dosis crecientes si los pacientes 

no responden o presentan efectos adversos con BB, con precaución en bradicardia sinusal o trastornos severos de 

conducción.

Se recomienda intentar con disopiramida * (asociada a BB) si el paciente sigue sintomático después de ser tratado 

con BB y/o BCA a dosis máximas o no los tolera.

Se recomienda intentar con BB asociados a BCA si el paciente sigue sintomático después de ser tratado con BB 

y/o BCA a dosis máximas.	

Cuando el tratamiento con inhibidores de la miosina resulta costo-efectivo, la evaluación de su incorporación al 

abordaje terapéutico resulta respaldada por la evidencia disponible.

Los inhibidores de la miosina están contraindicados en FEVI <50%, durante el embarazo, la lactancia y en mujeres 

en edad fértil sin anticoncepción segura. También se contraindican en insuficiencia hepática o renal severa, y 

requieren especial precaución ante interacciones medicamentosas relevantes.

Se recomienda evitar los vasodilatadores arteriales y venosos (nitratos, dihidropiridinas como la nifedipina) en los 

pacientes con OTSVI en reposo o con provocación.

La digoxina no se recomienda para pacientes con OTSVI en reposo o con provocación.

Tabla 17. Recomendaciones para tratamiento farmacológico en MCHo sintomática

* La disopiramida no se encuentra disponible en la Argentina.
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el paciente en el centro donde consulta, se recomienda derivarlo a centros con todo el abanico de posibilidades 
terapéuticas, ya que la literatura demuestra una relación entre el volumen y los resultados. (426,427)

El retraso en la TRS puede afectar los resultados a largo plazo, especialmente cuando transcurren más de 
cinco años desde la primera detección del gradiente, incluso si se logra un alivio exitoso de los síntomas. Las 
intervenciones tempranas pueden asociarse con menores tasas de complicaciones y un mejor pronóstico. (428)

La miectomía septal ampliada (MSA) transaórtica se considera el tratamiento adecuado para la mayor varie-
dad de pacientes, con los resultados más favorables y la menor mortalidad y morbilidad perioperatoria cuando 
se realiza en centros con alto volumen de MCH. (16)

El procedimiento quirúrgico original, la miectomía de Morrow para tratar la OTSVI, fue reemplazado por 
la MSA, que extiende la resección del tabique hacia ambos trígonos de la válvula mitral y hacia los MP en la 
porción medioventricular. (429,430)

Esta técnica elimina o reduce sustancialmente los GTSVI en más del 90 % de los casos, reduce la IM relacio-
nada con el MAS y mejora la capacidad de ejercicio y los síntomas. El beneficio sintomático a largo plazo se logra 
en más del 80 % de los pacientes, con una supervivencia a largo plazo comparable a la de la población general. 
(431-433)

La recurrencia de la obstrucción es poco frecuente después de la MSA. (434) Los predictores preoperatorios 
de un buen resultado quirúrgico a largo plazo son la edad <50 años, el tamaño de la AI <46 mm, la ausencia de 
FA y el sexo masculino. (435)

En pacientes con MCHo sintomática que presentan cardiopatía asociada que requiere tratamiento quirúrgi-
co (p. ej., músculo papilar anómalo, VAM marcadamente elongada, valvulopatía mitral intrínseca, enfermedad 
coronaria, EAo), la miectomía quirúrgica realizada por operadores experimentados ofrece la oportunidad de 
corregir todos los problemas estructurales y anatómicos con un solo procedimiento. (269,343,436-438)

La IM mediada por MAS suele aliviarse o eliminarse tras la MSA. Sin embargo, cuando los estudios preope-
ratorios evidencian alteraciones significativas en las valvas mitrales o las estructuras subvalvulares, especial-
mente en pacientes con MCH con un septum relativamente delgado, pueden ser necesarios procedimientos 
adicionales de la VM para minimizar la aparición de IM residual. La enfermedad intrínseca de la VM, como el 
prolapso, a menudo requiere reparación o reemplazo concomitante. (439)

La elongación de las valvas de la VM es una característica fenotípica de la MCH. (199) La longitud media de 
la VAM en pacientes con MCH puede alcanzar los 26 mm (media de 19 mm en sujetos normales). (440) Aunque 
ciertos estudios sugieren que no existe correlación entre la longitud aumentada de la VAM y un mayor GTSVI, 
se ha observado que los pacientes con obstrucción presentan VAM más largas y exceso de tejido valvular, exten-
diéndose más allá del punto de coaptación. (441,442)

En pacientes en los que la VM está elongada (>16 mm/m²), favoreciendo y perpetuando el MAS pese a una 
MSA adecuada, pueden agregarse técnicas para disminuir su tamaño. (440) Una de las más utilizadas es la 
plicatura de la VAM, que consiste en colocar puntos horizontales en la misma o en su borde libre para reducir 
su longitud. (344,443,444) Si persiste tejido valvar redundante, generalmente entre 2 y 5 mm y unido a cuerdas 
tendinosas laxas o mixomatosas demasiado largas para evitar el prolapso, dicho tejido puede extirparse con 
seguridad. (302)

Algunos procedimientos quirúrgicos, como la realineación de MP desplazados, la reorientación de MP bi-
furcados y la resección de MP aberrantes, pueden aliviar la obstrucción al movilizar el aparato mitral anterior 
alejándolo del TSVI, contribuyendo a corregir el MAS y reduciendo el riesgo de contacto entre el MP y el septum 
medioventricular. (164,445) Cuando un MP se inserta en el cuerpo de la VAM sin participar en el soporte del 
borde libre, se recomienda su resección. (446)

Actualmente persiste la controversia respecto de si la MSA por sí sola es suficiente para lograr una reso-
lución duradera de la OTSVI y la IM mediada por MAS, especialmente en pacientes con tabique delgado y 
anomalías mitrales estructurales. En un estudio de la Clínica Mayo, pacientes con un grosor septal <18 mm 
obtuvieron buenos resultados tras resección septal aislada. La IM moderada/severa disminuyó del 21,7 % al 2 
%, y el GTSVI máximo se redujo en 114 mmHg. (447)

Por el contrario, otros autores sostienen que, a medida que disminuye el grosor del tabique, aumenta la 
necesidad de procedimientos mitrales adicionales como complemento a la MSA. (344,448) Lapenna E et al. eva-
luaron los resultados a largo plazo de diversas estrategias quirúrgicas en 76 pacientes con MCHo, septum ≤18 
mm e IM moderada/severa relacionada con MAS. (449) En esta serie, el grupo con cirugía mitral concomitante 
mostró un septum más delgado e IM más severa que el grupo de MSA aislada (p = 0,02). Al alta, la IM residual 
moderada y el MAS fueron menos frecuentes en el grupo combinado (0 % vs 24 %, p < 0,001; 6 % vs 29 %, p = 
0,01). A nueve años, la recurrencia de IM ≥2+ fue del 3 % en el grupo combinado versus 25 % en el grupo de 
MSA sola (p = 0,005). Sin embargo, la miectomía aislada, cuando es factible, parece asociarse a mejores resul-
tados posoperatorios y tendencia a menor mortalidad cardíaca.

En pacientes con enfermedad valvular mitral intrínseca o primaria, o elongación marcada de la VAM con IM 
moderada/severa, la MSA puede combinarse con el reemplazo de la válvula mitral (RVM). (31)
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El RVM se propuso originalmente como modalidad terapéutica en pacientes con MCHo y septum delgado. 
(450) Sin embargo, las últimas guías de la American Heart Association (AHA) advierten que, en pacientes sinto-
máticos con MCHo candidatos a TRS, el RVM no debe realizarse con el único propósito de aliviar la OTSVI. (7)

El RVM es más común en centros de menor volumen y experiencia. Si bien elimina el MAS, la IM y el GTS-
VI, su realización con o sin miectomía incrementa más de diez veces la mortalidad hospitalaria y prolonga la 
internación respecto de la MSA aislada. (201,451)

Las principales complicaciones quirúrgicas de la MSA son el bloqueo del nódulo auriculoventricular (AV), 
el bloqueo de rama izquierda (BRI), la comunicación interventricular y la insuficiencia aórtica; no obstante, 
son poco frecuentes (excepto el BRI) en centros con experiencia que emplean ecocardiografía transesofágica 
intraoperatoria. (452,453)

La prevalencia de FA en pacientes con MCHo es 4 a 6 veces mayor que en la población general de igual edad, 
lo que se suma como factor que causa y agrava la IM, además de aumentar el riesgo de ACV. (12,454,455)

En pacientes con FA puede realizarse una ablación concomitante mediante el procedimiento de Cox-Maze, 
asociado con altas tasas de libertad de recurrencia a largo plazo. (7,456-458)

Recientemente se ha descrito una miectomía septal transapical por minitoracotomía y con el corazón latien-
do. (459) A través del acceso apical del VI se introduce en el TSVI un dispositivo de miectomía guiado por ETE. 
Fang y col. presentaron 47 pacientes con MCHo refractaria, incluyendo obstrucción subaórtica, medioventricu-
lar y mixta, en quienes la IM grado 3 disminuyó del 76,1 % al 0 % (p < 0,001), y el GTSVI pasó de 86 mmHg a 
19 mmHg a los tres meses. (459) Aún no hay resultados a mediano o largo plazo con esta técnica.

Obstrucción de la cavidad media del VI y aneurismas apicales: 
La obstrucción medioventricular del VI se presenta en aproximadamente el 10 % de los pacientes con MCH. 

(460,461)
La experiencia limitada, principalmente de centros individuales, sugiere que la obstrucción medioventricular 

puede aliviarse mediante miectomía transaórtica, un abordaje transapical o incisiones combinadas transaórti-
cas y transapicales, con buenos resultados a corto plazo, pero con supervivencia a largo plazo incierta. (462-464)

7.3.b Ablación septal con alcohol
La ASA fue introducida en 1994. (465) En ese mismo año, luego de obtener la aprobación ética para una serie 
limitada de casos, Sigwart realizó las primeras tres ablaciones septales en personas de edad avanzada que no 
toleraban la miectomía. Los resultados positivos de estos casos iniciales se publicaron en 1995, seguidos de una 
descripción detallada que favoreció la adopción de la técnica. El grupo de Gietzen y colaboradores denominó 
a este procedimiento ablación transcoronaria de la hipertrofia septal (transcoronary ablation of septal hyper-
trophy). (303,466) De este modo, la ASA se estableció como una alternativa menos invasiva que la cirugía, al 
realizarse por vía percutánea. Las guías vigentes recomiendan considerar las TRS (miectomía o ASA) en centros 
con experiencia para pacientes con MCHo sintomática refractaria al tratamiento médico óptimo (TMO). (6,7)

Descripción de la técnica:
Todos los pacientes reciben sedación consciente (benzodiazepinas y analgésicos) y heparina endovenosa en la 

sala de hemodinamia, administradas por un anestesiólogo. Se monitoriza la actividad cardíaca durante y después 
del procedimiento. Tras la inserción bilateral de introductores femorales o radiales (6-7 Fr arteriales), se introduce 
un catéter pigtail 5 o 6 Fr en el VI a través de la válvula aórtica. Para la medición del GTSVI, se coloca un segun-
do catéter pigtail en la aorta a 4 cm de la válvula aórtica o se utiliza el catéter guía desde la coronaria izquierda, 
comparando las presiones sistémica, intraventricular basal y posextrasístole ventricular. Debido al riesgo de tras-
tornos de la conducción, incluido el bloqueo AV avanzado, se inserta de rutina un MCP transitorio. (467-474)

Se realizan proyecciones fijas o rotacionales para identificar la o las ramas potencialmente involucradas en la irri-
gación del septum relacionado con el GTSVI, habitualmente dependientes de la arteria descendente anterior. La an-
giografía rotacional aporta información adicional sobre el nacimiento de ramas subsidiarias que no necesariamente 
se originan en la descendente anterior, pudiendo hacerlo en la circunfleja o en las diagonales. Las ramas involucradas 
suelen presentar el fenómeno de “ordeñe” durante la sístole. Asimismo, se efectúa una angiografía basal simultánea 
para obtener más información sobre la orientación de dichas ramas en relación con el VI. La información angiográfi-
ca se complementa con ecocardiografía simultánea, que se convierte en la guía terapéutica principal.

La rama septal seleccionada con mayor frecuencia es la primera o la segunda, debido a su esperada irrigación 
de la porción basal del septum. A continuación, se introduce un catéter guía 6 o 7 Fr en el tronco de la arteria 
coronaria izquierda, se avanza una cuerda guía de 0,014” hacia la rama septal seleccionada y luego se progresa 
un balón sobre cuerda de 2,0 mm de diámetro por 8-12 mm de largo. De inmediato se insufla el balón ocluyendo 
la rama septal. Tras unos minutos, se evalúa la respuesta hemodinámica mediante ETT con la medición de los 
GTSVI basales y posextrasístole. La primera rama septal puede presentar una perfusión impredecible, ya que 
puede irrigar otras estructuras además del septum basal, como el músculo papilar o la pared libre. Por ello, se 
inyecta una solución batida de sangre al 10 % y solución fisiológica para contrastar el septum, determinando su 
localización ecocardiográfica y evitando la inyección en un territorio inadecuado.
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Cuando se confirma que se trata del sector septal involucrado en la aceleración del flujo en el TSVI, se ad-
ministra material de contraste angiográfico previamente agitado y diluido, que produce la tinción angiográfica 
de la pared septal junto con una imagen ecocardiográfica que corrobora el territorio implicado. Esto permite 
determinar el tamaño de la rama, el área de irrigación miocárdica y su impacto sobre el GTSVI, y descartar la 
presencia de reflujo hacia la arteria descendente anterior. En función del tamaño de la rama y del área contras-
tada, se inyectan lentamente entre 1 y 3 ml de alcohol al 96 % con una jeringa de 1 ml a través del balón, moni-
torizando la evolución del GTSVI y los cambios en el ECG. Posteriormente, mediante ecocardiografía, se evalúa 
la impregnación de alcohol en el área objetivo, observándose marcada refringencia en el territorio inyectado. 
Esta intervención puede ocasionar dolor precordial, por lo que se recomienda analgesia. En raras ocasiones es 
necesario ocluir más de una rama, habitualmente la segunda o la tercera. Por protocolo, el balón permanece 
insuflado durante 15 minutos para evitar el reflujo de alcohol hacia la circulación coronaria.

Durante el cateterismo se reconoce la variabilidad espontánea del GTSVI y la utilidad de maniobras o fárma-
cos de provocación (por ejemplo, extrasístoles o isoproterenol) para caracterizar la obstrucción lábil y orientar 
la toma de decisiones. (152,471) Uno de los desafíos más relevantes es determinar la dosis de alcohol suficien-
te para lograr beneficio sin inducir trastornos de la conducción. La aparición de un trastorno de conducción 
avanzado suele ser un signo para interrumpir el procedimiento, aunque estos trastornos pueden revertir con el 
paso de las horas. Es infrecuente utilizar dosis <1 ml o >3 ml. Como objetivo intraprocedimiento, se considera 
razonable una reducción ≥50 % del GTSVI en centros con experiencia. (470)

Tras la intervención, el paciente es trasladado a un área de monitoreo intensivo, donde se realiza un ECG 
de 12 derivaciones, pruebas de coagulación y determinaciones seriadas de CPK, permaneciendo aproximada-
mente 48 horas para vigilancia del ritmo y la conducción, y para retirar el MCP transitorio si no hay evidencias 
de bloqueo AV. Un valor de CPK >1000 UI/ml suele indicar un área de necrosis suficiente para predecir éxito.

El procedimiento se considera exitoso cuando se obtiene una reducción ≥50 % del GTSVI basal y posextrasís-
toles ventriculares (signo de Brockenbrough-Braunwald-Morrow, éxito técnico), y éxito clínico cuando se alcan-
za una mejoría ≥1 clase funcional y/o la desaparición de los síntomas que motivaron el tratamiento. Las guías 
recomiendan la derivación y realización de ASA en centros de MCH con alto volumen y equipos expertos. (6,7)

Seguimiento:
En el trabajo de Sorajja y colaboradores de la Clínica Mayo se incluyeron 177 pacientes con un seguimiento 

alejado de 5,7 años, observándose que el 67 % se encontraba libre de síntomas y el 78 % libre de síntomas graves 
o muerte. (475) Datos contemporáneos confirman una supervivencia alta a 5-10 años, comparable a la miecto-
mía en series de centros expertos. (473,474) La remisión de la obstrucción y la mejoría de la clase funcional se 
sostienen en el seguimiento cuando la selección de pacientes y la técnica son adecuadas. (465,468,473) El en-
foque de derivación guiado por guías y el tratamiento en centros especializados se asocian con una mortalidad 
periprocedimiento muy baja y una excelente evolución clínica, lo que ha sido reafirmado por revisiones contem-
poráneas de la ASA en la MCHo. (470,476)

Complicaciones:
En metaanálisis y series multicéntricas, las principales complicaciones de la ASA incluyen el bloqueo AV 

completo que requiere implante de MCP definitivo, la disección de la arteria descendente anterior y el derrame 
pericárdico, entre otras. La incidencia de trastornos de la conducción, incluido el bloqueo de rama, es relevante y 
debe discutirse con el paciente; los datos disponibles no muestran un incremento sostenido de TV letales respec-
to de la cirugía cuando la reducción septal se realiza en centros expertos. (465,469) La coexistencia de enferme-
dad coronaria epicárdica (EAC) se asocia con peor pronóstico y debe ser evaluada. (213) Antes de la miectomía 
u otras cirugías cardíacas, la indicación de coronariografía se individualiza según el riesgo clínico. (477)

Elección de los pacientes para el procedimiento:
La evidencia muestra que la técnica es más efectiva cuando se aplica a pacientes con anatomía coronaria ade-

cuada (presencia de una rama septal que irriga la zona de la obstrucción dinámica), espesores parietales entre 
15 y 25 mm y ausencia de patología estructural significativa de la válvula mitral. Por otra parte, se benefician 
especialmente los pacientes de edad avanzada y con alto riesgo quirúrgico. Las guías americanas 2024 y euro-
peas 2023 recomiendan as TRS (miectomía o ASA) en MCHo con síntomas CF NYHA III-IV, o II con limitación 
significativa, y GTSVI ≥50 mmHg pese al TMO, tras evaluación por un equipo experto en MCH. La elección 
entre miectomía y ASA depende de la anatomía (aparato mitral, localización del septum obstructivo), la edad, 
las comorbilidades y la experiencia local. (6,7) (1,2) (Ver Tabla 16 y Figura 6)

7.3.c Técnicas alternativas de reducción septal:
Alternativas reportadas en la literatura, actualmente consideradas opciones no estándar y de uso selectivo o 
experimental en centros con experiencia, se reservan para escenarios en los que la anatomía no es favorable 
para ASA y el paciente no es candidato a miectomía. (6,7)
•	 Embolización con microcoil (sin alcohol): las series piloto y el seguimiento a 6 meses demostraron la 

factibilidad del procedimiento, con descenso del GTSVI y mejoría sintomática en pacientes seleccionados, 
aunque con experiencia limitada y sin datos robustos de seguimiento a largo plazo. (478,479)
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•	 Adhesivos (cianoacrilato) y coil: reportes contemporáneos describen que la combinación de coil y adhe-
sivo permite ocluir selectivamente la rama septal con alto éxito técnico y reducción del GTSVI, a costa de una 
técnica más compleja y con necesidad de equipos muy experimentados. (480)

•	 Stent cubierto (PTFE) para oclusión septal: los resultados iniciales mostraron factibilidad y reducción 
del espesor septal a corto plazo; sin embargo, la recanalización, la perfusión colateral de ramas septales y las 
complicaciones descritas han limitado su adopción y desaconsejan su uso rutinario. (481,482)

•	 Partículas (PVA) y microesferas: la embolización con PVA y, más recientemente, microesferas calibradas 
ha demostrado reducción significativa del GTSVI y mejoría clínica con baja tasa de bloqueo AV en series 
pequeñas, aunque sin comparación sistemática con la ASA convencional. (483,484)

•	 Embolización con tejido adiposo autólogo: técnica descrita en casos aislados que utiliza grasa subcutánea 
del propio paciente para lograr la oclusión septal; si bien los resultados iniciales sugieren factibilidad y seguridad, 
la evidencia es muy limitada y no permite recomendar su uso más allá de contextos excepcionales. (485)

•	 Ablación septal endocárdica por radiofrecuencia (RFS): alternativa percutánea sin acceso coronario 
que emplea sistemas de mapeo electroanatómico para dirigir la energía sobre el septum basal; las series ini-
ciales y las revisiones sistemáticas muestran reducción del GTSVI y mejoría clínica en pacientes inoperables, 
con un perfil de seguridad aceptable en centros con experiencia. (486-490)

•	 Miotomía septal transcatéter (procedimiento SESAME): técnica en investigación que reproduce el 
concepto de ventriculomiotomía quirúrgica mediante electrocirugía transcatéter a lo largo de la línea media 
endocárdica del septum basal; los estudios preclínicos y el primer caso humano han demostrado aumento del 
área del TSVI y alivio del GTSVI en pacientes de alto riesgo, pero su uso permanece restringido a centros 
altamente especializados y en el marco de protocolos de investigación. (491-493) Estas alternativas no están 
recomendadas como terapias estándar; su consideración queda restringida a escenarios seleccionados y a 
centros con programas estructurados de MCH. (6,7)

7.3.d Recomendaciones para terapias de reducción septal (véase Tabla 18)
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Se recomienda que la TRS sea realizada por operadores con experiencia que formen parte de un centro con 

equipo multidisciplinario de MCH

En pacientes con MCHo que permanecen sintomáticos a pesar del tratamiento médico máximo tolerado, se 

recomienda la TRS realizada en centros con experiencia para aliviar la OTSVI

En pacientes con MCHo sintomáticos que presentan cardiopatía asociada que requiere tratamiento quirúrgico (p. 

ej., músculo papilar anómalo asociado, valva mitral anterior marcadamente elongada, enfermedad valvular mitral 

intrínseca, enfermedad coronaria multivaso, estenosis aórtica valvular), se recomienda la miectomía quirúrgica, en 

lugar de la ASA

Se debe considerar la reparación de la válvula mitral en pacientes con un gradiente de LVOTO en reposo o máximo 

provocado ≥50 mmHg cuando hay insuficiencia mitral de moderada a grave después de una miectomía aislada.

En pacientes con MCHo, una miectomía quirúrgica temprana (clase II de la NYHA) realizada en centros integrales 

de MCH puede ser razonable en presencia de factores clínicos adicionales:

a. Hipertensión pulmonar grave y progresiva que se cree atribuible a la OTSVI o a la IM asociada.

b. Crecimiento auricular izquierdo con ≥1 episodio de FA sintomática.

c. Baja capacidad funcional atribuible a la OTSVI, documentada en la prueba de esfuerzo.

d. Adultos jóvenes con gradientes de TSVI en reposo muy altos (>100 mmHg).

En pacientes sintomáticos MCHo, la TRS en pacientes elegibles realizada en centros con experiencia, puede 

considerarse como una alternativa a la intensificación del tratamiento médico tras una toma de decisiones 

compartida, que incluya los riesgos y beneficios de todas las opciones de tratamiento

Se pueden considerar ablación quirúrgica de FA y/o de oclusión de la orejuela AI durante la miectomía septal en 

pacientes con MCH y FA sintomática.

En pacientes sintomáticos con MCHo en quienes la TRS es una opción, el reemplazo valvular mitral no debe 

realizarse con el único propósito de aliviar la OTSVI.

ASA en MCHo con anatomía favorable de rama septal y alto riesgo quirúrgico o cuando existe una preferencia 

informada por el paciente, realizada en centro con experiencia. (1,2,3-5.7)

Uso de técnicas alternativas (coil, adhesivos, PVA/microesferas, tejido adiposo, RF) solo en casos seleccionados no 

aptos para ASA o miectomía, en centros con experiencia. (12-22)

No utilizar stent cubierto (PTFE) de rutina para oclusión septal debido a resultados inconsistentes y complicaciones 

descritas (15,16)

Tabla 18. Recomendaciones para terapias de reducción septal
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8. MIOCARDIOPATÍA HIPERTRÓFICA NO OBSTRUCTIVA
8.1 Insuficiencia cardíaca en la miocardiopatía hipertrófica no obstructiva. 
La prevalencia de IC en pacientes con MCHn ha sido objeto de estudio en diversas investigaciones. Un aná-
lisis retrospectivo que utilizó la base de datos National Inpatient Sample (NIS) de Estados Unidos, e incluyó 
a 215.505 pacientes diagnosticados con MCHn entre 2016 y 2019, encontró que el 45.4% de estos pacientes 
presentaron IC durante su hospitalización. Además, se observó que estos pacientes tenían una mayor carga de 
comorbilidades como diabetes e insuficiencia renal y una mayor probabilidad de mortalidad hospitalaria (odds 
ratio 1.41) en comparación con aquellos sin IC. (494) En Japón, un estudio basado en datos de seguros de salud 
estimó que, en 2021, entre el 56.9% y el 77.3% de los pacientes con MCHn también presentaban IC, dependiendo 
del grupo etario y del sistema de seguro analizado. (495)

Aunque la MCHn es una entidad heterogénea, se ha identificado que aproximadamente entre el 3% y el 5% 
de los pacientes desarrollan una forma avanzada de la enfermedad que puede llevar a la necesidad de un TC. 

Figura 6. Alternativas terapéuticas en la miocardiopatía hipertrófica obstructiva

1. Se debe realizar una valuación interdisciplinaria con un análisis integral que contemple la naturaleza del síntoma, el mecanismo de obstrucción, 
la edad del paciente, la posibilidad de embarazo, el riesgo individual, la experiencia del equipo tratante y las preferencias del paciente.
2. Los inhibidores de la miosina están contraindicados en pacientes con fracción de eyección <50%, durante el embarazo, la lactancia y en mujeres 
en edad fértil sin anticoncepción segura. También se contraindican en insuficiencia hepática o renal severa, y requieren especial precaución ante 
interacciones medicamentosas relevantes (p. ej., antirretrovirales), valorando siempre la seguridad y eficacia del tratamiento.
3. Cuando el tratamiento con inhibidores de la miosina resulta costo-efectivo, la evaluación de su incorporación al abordaje terapéutico resulta 
respaldada por la evidencia disponible. En caso contrario, se recomienda iniciar con betabloqueantes o bloqueantes cálcicos y, si no se obtiene una 
respuesta adecuada, revaluar las alternativas terapéuticas.
4. Es importante discutir con el paciente la elección del tratamiento, analizando comparativamente las tasas de éxito, los beneficios y los riesgos de 
cada alternativa, incluyendo los inhibidores de miosina en relación con las terapias de reducción septal. En pacientes jóvenes, de bajo riesgo de in-
tervención, la cirugía podría ser una opción, siempre que se realice en centros con probada experiencia. En casos donde no se cuenta con cobertura 
o recursos económicos para el uso de inhibidores de miosina, se sugiere priorizar la derivación a centros con experiencia en intervenciones septales, 
ya sea miectomía o alcoholización.
5. La elección entre miectomía septal y alcoholización septal debe basarse en la experiencia del centro, el riesgo quirúrgico estimado, la edad del 
paciente y sus preferencias personales. Se recomienda que, si el cirujano o el hemodinamista tiene un riesgo de intervención superior al 1%, el 
paciente sea derivado a un centro con experiencia comprobada en procedimientos de reducción septal y enfoque interdisciplinario.
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En cuanto a la distribución según la FEVI, la IC con FEVI preservada (IC-FEp) es más prevalente que la IC con 
FEVI reducida (IC-FEr). Un estudio retrospectivo realizado en China entre 2009 y 2023, que incluyó a 3.620 
pacientes con MCHn, encontró que el 46.0% presentaban IC-FEp, el 11.1% presentaban IC-FEr y el 42.9% no 
tenían IC. Este estudio también reveló que los pacientes con IC-FEp tenían un mayor riesgo de progresar a 
IC en etapa terminal con FEVI menor del 50% y una mayor incidencia de eventos cardíacos adversos mayores 
(MACE) en comparación con aquellos sin IC. (496)

Alteraciones Fisiopatológicas:
a) Disfunción contráctil
En la MCH, las variantes genéticas sarcoméricas producen una anomalía intrínseca de la contracción car-

díaca. Paradójicamente, el miocardio presenta una hipercontractilidad basal; a nivel molecular se observa un 
aumento de la fuerza de contracción y de la sensibilidad de los miofilamentos al Ca²+, a expensas de un uso de 
adenosín trifosfato (ATP) poco eficiente. (497) Esto implica que la contracción es vigorosa pero ineficiente desde 
el punto de vista energético, generando un estado de alto estrés metabólico en la célula miocárdica. Consecuen-
temente, se produce una relajación incompleta o prolongada del miocardio tras la sístole, lo que contribuye a 
la disfunción diastólica temprana. (498) Aunque la FEVI suele ser normal o incluso elevada en etapas iniciales, 
con el tiempo el ventrículo puede entrar en una fase de deterioro contráctil. Estudios recientes han identificado 
que algunas variantes genéticas particulares se asocian a mayor riesgo de progresión de la MCHn hacia esta 
fase de disfunción sistólica (DS) con falla contráctil avanzada. (498) Este subgrupo de pacientes suele presentar 
peor pronóstico.

b) Alteraciones en la regulación del calcio:
Las alteraciones del manejo intracelular de Ca²+ constituyen un eje central de la fisiopatología de la MCH. 

En la MCH se observa una mayor y más prolongada concentración citosólica de Ca²+ durante la sístole y la 
diástole, como consecuencia de una liberación excesiva y de una recaptación retardada de Ca²+ por el retículo 
sarcoplásmico. (499) Estos defectos en la regulación del Ca²+ contribuyen a la rigidez ventricular y predisponen 
a arritmias, dado que el calcio diastólico elevado favorece postdespolarizaciones y heterogeneidad en la repola-
rización. Alteraciones en proteínas clave de la homeostasis del Ca²+ también han sido implicadas en la MCH, 
aunque muchos de estos hallazgos dependen del subtipo genético específico, tal como se detalla en el capítulo de 
genética. En conjunto, la desregulación del calcio intracelular refuerza tanto la hipercontractilidad inicial por 
sensibilización miofibrilar como la posterior dificultad para la relajación miocárdica.

c) Activación de vías de estrés
La activación de vías de estrés intracelular constituye otro pilar fisiopatológico en la MCH. Las células 

cardíacas hipertrofiadas están sometidas a tensiones mecánicas y metabólicas anormales que desencadenan 
cascadas de señalización de estrés y remodelado. Se ha documentado la activación de vías clásicas de hiper-
trofia mediadas por cinasas. En paralelo, la carga energética deficiente del miocardio hipertrófico conduce a 
disfunción mitocondrial y a un exceso de producción de especies reactivas de oxígeno (ROS). El estrés oxidativo 
desempeña un papel central en la progresión de la MCHn a DS al mediar lesión de cardiomiocitos y activar se-
ñales de remodelado adverso. (500) El exceso de ROS produce daño directo a proteínas contráctiles y activa vías 
profibróticas; en modelos experimentales se ha observado que los radicales libres estimulan la transformación 
de fibroblastos en miofibroblastos, induciendo depósito de colágeno y fibrosis miocárdica. (500) Además, se ha 
descrito disfunción en la proteostasis celular en la MCH: la producción de proteínas anómalas y el estrés del re-
tículo endoplásmico pueden superar los mecanismos de control de calidad y contribuir a la apoptosis de miocitos 
y a la señalización inflamatoria crónica. Todas estas vías de estrés mecánico, oxidativo y proteico favorecen el 
fenotipo hipertrófico y fibroso. Como resultado, el miocardio de la MCH expresa un patrón molecular de estrés 
similar al de la sobrecarga hemodinámica crónica, incluso en ausencia de esta, lo que agrava la disfunción con-
tráctil y diastólica a lo largo del tiempo.

d) Rigidez miocárdica
La rigidez miocárdica aumentada es un rasgo universal de la MCH y una de las principales causas de su dis-

función diastólica. El ventrículo hipertrófico presenta una complacencia disminuida; la relación presión-volu-
men diastólica está desplazada hacia arriba e izquierda, lo que indica que para un mismo volumen telediastólico 
la presión es significativamente mayor que en un corazón normal. Esto se traduce clínicamente en elevación de 
las presiones de llenado ventricular e insuficiencia diastólica, contribuyendo a síntomas como disnea de esfuerzo 
y reducción de la tolerancia al ejercicio. Los determinantes de la rigidez anormal son múltiples. Existen cambios 
intrínsecos en los cardiomiocitos hipertrofiados; la organización sarcomérica alterada y posibles cambios en el 
citoesqueleto elevan la rigidez pasiva de las células. Asimismo, la relajación activa está comprometida debido al 
manejo anómalo de Ca²+, lo que prolonga la tensión muscular en diástole. Por otra parte, el espacio intersticial 
miocárdico suele exhibir microfibrosis difusa aun en fases iniciales, lo que incrementa la rigidez global del mús-
culo cardíaco. El tejido fibroso es menos distensible que el tejido muscular, por lo que incluso depósitos modes-
tos aumentan la resistencia al llenado. De este modo, la combinación de miocardio hipertrófico no distensible 
y matriz extracelular expandida genera un ventrículo rígido que requiere presiones de llenado elevadas para 
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mantener el volumen latido. Cabe destacar que la rigidez miocárdica en MCH suele manifestarse antes de la 
aparición de la DS; por ello, muchos pacientes muestran clínicamente signos de IC-FEp.

e) Fibrosis miocárdica
La fibrosis miocárdica es una característica histopatológica prominente en la MCH y representa el resultado 

final de muchos de los procesos antes descritos. Consiste en la acumulación excesiva de matriz extracelular 
colágena en el miocardio, típicamente colágeno tipo I y III, ya sea en forma difusa como fibrosis intersticial o 
reactiva, o reemplazando cardiomiocitos perdidos como fibrosis cicatrizal. (501) En la MCH, la fibrosis suele 
localizarse en el tabique interventricular y en las áreas de inserción de la pared ventricular, pudiendo aparecer 
desde etapas iniciales de la enfermedad. (500) El depósito de colágeno desorganiza la arquitectura normal del 
miocardio y forma barreras entre los cardiomiocitos que perturban la conducción eléctrica y favorecen circui-
tos de reentrada, creando un sustrato arritmogénico para taquiarritmias ventriculares. Asimismo, la fibrosis 
disminuye la distensibilidad y exacerba la disfunción diastólica. (501) Los mecanismos que llevan a la fibrosis 
en MCH son reactivos y proactivos. La isquemia miocárdica crónica debida a disfunción microvascular produce 
lesiones isquémicas microscópicas y muerte de cardiomiocitos; dichas micro-necrosis son reemplazadas por teji-
do fibroso con el tiempo. Por otra parte, evidencia reciente sugiere que las vías moleculares profibróticas están 
activadas de forma temprana en la MCH, incluso antes de que ocurra muerte celular significativa; las proteínas 
sarcoméricas alteradas y el estrés biomecánico crónico desencadenan señalización fibrogénica que induce la 
diferenciación de fibroblastos a miofibroblastos secretores de colágeno. (501) La fibrosis en MCH no es solo un 
fenómeno tardío, sino también un proceso activo que acompaña y agrava la remodelación hipertrófica desde 
etapas iniciales. Desde el punto de vista clínico, la carga de fibrosis miocárdica tiene gran relevancia pronóstica. 
La detección de fibrosis mediante RTG en la resonancia magnética cardíaca se correlaciona con mayor riesgo de 
taquiarritmias ventriculares y MSC. (9) Del mismo modo, una extensa fibrosis se asocia a disfunción sistólica 
progresiva y remodelado adverso; pacientes con MCH que exhiben fibrosis difusa tienden a evolucionar hacia 
IC y presentan peor pronóstico que aquellos con mínima fibrosis. (349,501)

8.1a Disfunción sistólica  
Si bien la MCHn se asocia principalmente con disfunción diastólica, entre un 4% y un 9% de los pacientes desa-
rrolla DS, definida por FEVI menor del 50%. Aunque menos frecuente, la DS tiene una gran relevancia clínica, 
ya que se asocia con un peor pronóstico y una progresión más acelerada hacia la IC avanzada. (502-510) La DS 
sigue un curso agresivo, con una mortalidad de hasta el 11% anual que puede alcanzar el 50% en estadios avan-
zados. En algunos casos puede manifestarse antes de que aparezcan signos evidentes de remodelado ventricular, 
lo que resalta la importancia de un diagnóstico temprano y un tratamiento oportuno. (502-510)

Los mecanismos que conducen a la transformación de la MCHn típica en su forma con DS aún no han sido 
completamente esclarecidos. (511,512) Algunos autores sugieren que la progresión hacia la DS está genética-
mente determinada. (513-516) En este sentido, se han identificado variantes genéticas que predisponen a dicha 
evolución en ciertas familias. (513-516) Un factor clave en la progresión de la DS es la disfunción microvascular, 
caracterizada por el estrechamiento luminal de las arteriolas y una reducción en su densidad numérica. Esta 
alteración provoca hipoperfusión crónica, favoreciendo la isquemia miocárdica recurrente, la apoptosis miocí-
tica y el desarrollo de fibrosis progresiva. (161,517-520) En una cohorte de referencia en Argentina, se observó 
que los pacientes con DS también presentan una reducción selectiva en la densidad y longitud de las arteriolas 
menores de 50 μm, mientras que los vasos de mayor calibre mayores de 50 μm no muestran alteraciones. (502) 
Esta observación confirma que la reducción en el número y la longitud de las arterias más pequeñas es selectiva, 
preservando los vasos de mayor calibre, lo que respalda el hallazgo de una disminución de la reserva de flujo 
coronario en estos pacientes. (505-507) Algunos pacientes desarrollan dilatación progresiva con remodelado 
excéntrico, mientras que otros mantienen cavidades pequeñas con disfunción contráctil severa. La incidencia de 
enfermedad coronaria epicárdica y de puentes musculares es similar en pacientes con y sin DS, lo que refuerza 
la hipótesis de que la DS es consecuencia de isquemia miocárdica recurrente secundaria a disfunción microvas-
cular. (289,502-511)

El tratamiento de la DS en la MCH se basa en las recomendaciones del tratamiento médico basado en guías 
(TMEBG) para la IC con IC-FEr. (506-508) Se recomienda el uso de inhibidores de la enzima convertidora de 
angiotensina (IECA) o antagonistas del receptor de angiotensina II (ARA II), en combinación con betabloquean-
tes y antagonistas del receptor de mineralocorticoides, con el objetivo de frenar la progresión de la enfermedad 
y mejorar el pronóstico. Más recientemente, los inhibidores del cotransportador sodio-glucosa tipo 2 (SGLT2) 
han demostrado beneficios al mejorar la capacidad funcional y reducir las hospitalizaciones por IC. (521,522) 
El uso de inotrópicos negativos como verapamilo, diltiazem y disopiramida está contraindicado debido a su 
efecto depresor sobre la contractilidad miocárdica. (6,7) Del mismo modo, los inhibidores de la miosina como 
mavacamten y aficamten no deben emplearse en pacientes con disfunción sistólica, ya que su acción inotrópica 
negativa puede comprometer aún más la función del VI. (6,7)

En pacientes con FA se debe priorizar la restauración del ritmo sinusal o el control estricto de la frecuencia 
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ventricular para minimizar la sobrecarga hemodinámica. En casos seleccionados, la ablación con catéter de 
la FA puede considerarse como estrategia terapéutica para optimizar el control del ritmo y disminuir la carga 
arrítmica. En casos avanzados pueden ser necesarios dispositivos de asistencia ventricular o TC (6,7). (véase 
Tabla 19)

8.1.b Tratamiento farmacológico convencional en la MCH no obstructiva con función sistólica preservada
En pacientes con MCHn que desarrollan IC con IC-FEp, el tratamiento farmacológico se enfoca en aliviar los 
síntomas, mejorar la capacidad funcional y prevenir complicaciones.

a) Betabloqueantes y bloqueantes de los canales de calcio
Estos medicamentos constituyen tratamientos de primera línea para controlar los síntomas en pacientes con 

MCHn:
•	 Betabloqueantes: reducen la frecuencia cardíaca y mejoran el llenado diastólico, aliviando síntomas como 

dolor torácico y disnea. (6,7,523)
•	 Bloqueantes de los canales de calcio: medicamentos como verapamilo ayudan a mejorar la relajación del 

miocardio. (524-527)
b) Diuréticos
En pacientes con síntomas, los diuréticos pueden ser útiles para aliviar los signos congestivos.
c) Inhibidores de la IECA o antagonistas del receptor de angiotensina II (ARA II)
La evidencia a favor del uso de IECA o ARA II en estos pacientes no es concluyente. El estudio INHERIT, un 

ensayo clínico aleatorizado unicéntrico de 124 pacientes, la mayoría con MCHn, no mostró un beneficio del lo-
sartán en síntomas, fibrosis o masa ventricular. (528) Por otro lado, un ensayo clínico aleatorizado multicéntrico 
en fase 2, en pacientes con MCHn secundaria a variantes genéticas sarcoméricas y con FEVI preservada, mostró 
un beneficio con valsartán en parámetros de falla diastólica con un buen perfil de seguridad. (529)
Otras terapéuticas:

d) Inhibidores del receptor de angiotensina y neprilisina (ARNI)
Los ARNI han sido evaluados en el estudio SILICOFCM en pacientes con MCHn e IC-FEp, con una mediana 

de FEVI del 64%, y si bien no han demostrado beneficios comparados con cambios en el estilo de vida a las 16 
semanas, sí fueron bien tolerados. (530)

e) Gliflozinas
Las gliflozinas se han asociado a una reducción de la mortalidad por todas las causas, de las internaciones 

por todas las causas y de los síntomas cardiovasculares, sin mayores efectos adversos, en un estudio de empa-
rejamiento por puntuación de propensión en pacientes con MCHn e IC-FEp, lo que sugiere un beneficio con un 
buen perfil de seguridad. (531) Estos datos se complementan con los de un estudio prospectivo abierto en MCHn 
con IC-FEp, en el cual el uso de gliflozinas se asoció a mejoría en parámetros de falla diastólica y en la capacidad 
funcional, por lo que podría considerarse su utilización. (532) Existen ensayos clínicos aleatorizados en curso 
con gliflozinas, como EMPA-REPAIR con empagliflozina en MCHn e IC, y SONATA-HCM con sotagliflozina en 
MCHo y MCHn con IC, que buscarán evaluar el beneficio en estos pacientes. (533,534)

8.1c. Cirugía apical para expansión cavitaria y alivio sintomático
En pacientes seleccionados con MCHn, FEVI preservada y cavidades ventriculares izquierdas pequeñas, que 
persisten con síntomas graves de IC diastólica a pesar del tratamiento médico óptimo, puede considerarse la 
miectomía apical realizada por cirujanos expertos en centros de alta experiencia. Esta estrategia busca aumen-
tar el tamaño de la cavidad ventricular izquierda, mejorar el volumen sistólico, reducir la presión telediastólica 
del VI y, en consecuencia, aliviar los síntomas. Recomendación clase IIb, nivel de evidencia C. (6,7,535) (véase 
Tabla 19)

8.1.d Terapias emergentes en la MCH no obstructiva con función sistólica preservada
a)	 Inhibidores de la miosina

Mavacamten: Si bien esta droga fue aprobada como el primer inhibidor de miosina para el tratamiento de 
la MCHo sintomática, su efecto en pacientes con MCHn fue evaluado en el ensayo fase 3 ODYSSEY-HCM, cuyos 
resultados fueron negativos. Tras cuarenta y ocho semanas de tratamiento, mavacamten no logró mejorar de 
manera significativa la capacidad de ejercicio medida por el consumo de oxígeno pico (pVO₂) ni la calidad de vida 
reportada por los pacientes mediante el cuestionario Kansas City Cardiomyopathy Questionnaire (KCCQ), en 
comparación con placebo, a pesar de observarse una tendencia favorable. A nivel biológico se verificaron reduc-
ciones sustanciales en biomarcadores como NT-proBNP, lo que confirma un efecto farmacológico claro. Sin em-
bargo, estos beneficios se vieron contrarrestados por una mayor frecuencia de efectos adversos: un 21,5% de los 
pacientes tratados presentó disfunción sistólica transitoria con FEVI menor del 50% frente a 1,7% en el grupo 
placebo, lo que obligó a suspender o ajustar la medicación en varios casos. Asimismo, la tasa de discontinuación 
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por eventos adversos fue superior (10,7% frente a 5,8% con placebo), con mayor incidencia de falla cardíaca y 
otros efectos secundarios. En síntesis, mavacamten no demostró un beneficio clínico significativo en MCHn, a 
diferencia de su eficacia en la MCHo. Actualmente se desarrollan análisis de subgrupos para determinar si exis-
te algún fenotipo particular que pudiera beneficiarse del uso de mavacamten en MCHn. (536)

Aficamten: En MCHn, REDWOOD-HCM (fase 2, cohorte 4, estudio abierto, diez semanas, cuarenta y un 
pacientes) mostró buena tolerabilidad y señales de eficacia: el 55% mejoró al menos una clase funcional de la 
NYHA y el 29% quedó asintomático (NYHA I). Además, el 55% presentó una mejoría clínicamente relevante 
en el puntaje KCCQ. Estas mejorías se acompañaron de reducciones de NT-proBNP y troponina ultrasensible, 
lo que sugiere menor tensión parietal y daño miocárdico. La FEVI descendió en promedio 5,4% (media final 
aproximadamente 65%); tres pacientes (8%) tuvieron FEVI menor del 50% transitoria que se normalizó al 
suspender el fármaco, sin síntomas asociados. Se registró una MSC en un paciente con antecedente de arrit-
mia ventricular maligna. (537) Con estos datos, el ensayo fase 3 ACACIA-HCM (aleatorizado y controlado con 
placebo) evalúa treinta y seis semanas con titulación guiada por ecocardiografía (5 a 20 mg) y una extensión a 
setenta y dos semanas. Sus coprimarios son el puntaje KCCQ-CSS y el pVO2 pico, con el objetivo de confirmar 
un beneficio clínico sostenido en MCHn, algo no demostrado con mavacamten. (538)

Moduladores metabólicos miocárdicos
Dado que la disfunción energética y las alteraciones del metabolismo cardíaco pueden contribuir a los síntomas 
en MCHn, se han reconsiderado estrategias destinadas a optimizar el metabolismo miocárdico cambiando el 
sustrato de ácidos grasos, menos eficiente, hacia glucosa, más eficiente por mol de oxígeno consumido. Fármacos 
antiguos como perhexilina o trimetazidina mostraron señales iniciales de mejoría en la tolerancia al ejercicio y 
en la función diastólica, pero su uso quedó limitado por efectos adversos y disponibilidad. Ranolazina no demos-
tró beneficios en MCHn en el estudio RESTYLE-HCM, pese a buena tolerabilidad, lo que refuerza la necesidad 
de agentes más efectivos. (539)

En este contexto surgieron los denominados “mitótropos cardíacos”. Ninerafaxstat, modulador metabólico e 
inhibidor parcial de la oxidación de ácidos grasos, promueve un mayor uso de glucosa y, en modelos preclínicos, 
mejora la producción de adenosín trifosfato (ATP) por oxígeno consumido. En IMPROVE-HCM (fase 2a, sesenta 
y siete pacientes con MCHn, doce semanas) fue seguro y bien tolerado, sin cambios en FEVI ni efectos hemodi-
námicos adversos. Redujo de forma significativa la pendiente VE/VCO2, no aumentó el VO2 pico y mostró una 
tendencia a mejoría en KCCQ-CSS, con un beneficio significativo en quienes partían con KCCQ menor o igual a 
80. Se observaron además indicadores favorables de función diastólica. (540) Estos datos, sin efectos inotrópicos 
negativos, justifican avanzar hacia estudios confirmatorios. Se encuentra en curso FORTITUDE-HCM (fase 2b) 
con KCCQ-CSS como criterio principal, posicionando a las terapias denominadas “re-energizantes” como un 
complemento potencial de los inhibidores de miosina en MCHn.

Otras terapias emergentes y consideraciones futuras
Se investigan enfoques que incluyen terapias génicas para silenciar o corregir genes mediante ARN interfe-
rente o edición CRISPR, con potencial para prevenir o atenuar la hipertrofia, como se detalla en el capítulo de 
genética. Aunque aún en fases preclínicas o tempranas, buscan efectos modificadores de la enfermedad. (Ver 
también Sección 4.5) También se exploran dianas relacionadas con fibrosis, estrés oxidativo y señalización del 
calcio. En conjunto, el panorama es prometedor: los inhibidores de miosina muestran resultados heterogéneos, 
con resultados negativos de mavacamten en ODYSSEY-HCM y señales alentadoras de aficamten que requieren 
confirmación en ACACIA-HCM. En este contexto, se han comunicado resultados favorables con EDG-7500, un 
modulador selectivo de la contractilidad sarcomérica, que en el estudio fase II CIRRUS demostró mejoría clí-
nica y hemodinámica tanto en pacientes con MCH obstructiva como no obstructiva. Por su parte, moduladores 
metabólicos como ninerafaxstat podrían mejorar la eficiencia energética y los síntomas sin deprimir la función 
sistólica. La convergencia de estas estrategias, junto con futuras intervenciones génicas, perfila un manejo más 
dirigido, con potencial impacto en los desenlaces clínicos y la calidad de vida.
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8.1.i Trasplante Cardíaco 
El TC constituye el tratamiento definitivo en un subgrupo de pacientes con MCH que desarrollan IC avanzada. 
(541-543) 

Dentro de los candidatos a TC se encuentran los pacientes con MCH y DS que no logran mejoría con un 
tratamiento farmacológico y no farmacológico óptimo, quienes suelen evolucionar con rápido deterioro clínico 
y presentan hasta diez veces mayor probabilidad de muerte o TC en un periodo de diez años en comparación 
con aquellos con FEVI preservada. (541-544) Por otra parte, actualmente se recomienda el TC en pacientes 
seleccionados con MCHn con FEVI mayor o igual al 50% que presentan síntomas severos de IC, CF III-IV de la 
NYHA, atribuibles a disfunción diastólica y refractarios al tratamiento farmacológico. (6,7,504,541) La selec-
ción de los pacientes en este último contexto es un gran desafío y se debe tener en cuenta la historia clínica y el 
perfil sintomático sumado a la prueba de ejercicio cardiopulmonar, los biomarcadores y los datos obtenidos por 
hemodinamia invasiva.

La prueba de ejercicio cardiopulmonar permite cuantificar objetivamente la capacidad funcional y la seve-
ridad de la enfermedad, estratificando el riesgo y facilitando una selección más precisa de los candidatos a TC 

8.1.e Recomendaciones para pacientes con insuficiencia cardiaca y MCH no obstructiva. (véase Tabla 19)

IIa

Nivel de 
evidencia

Recomendaciones Clase

CEn pacientes con MCH no obstructiva con disfunción sistólica (FEy < 50%), BRI y QRS > 120 ms, sintomáticos CF 

II-IV NYHA refractarios a TMBEG, la TRC podría ser beneficiosa para mejorar los síntomas."

Tabla 20. Recomendaciones de terapia de resincronización en la MCH

8.1.f Disfunción Sistólica en Miocardiopatía Hipertrófica y Riesgo de Muerte Súbita
La DS en la MCH es un factor de riesgo para MSC. (502-508) La RMC con RTG extenso es un marcador adi-
cional de riesgo arrítmico. (6,7) En pacientes con DS es recomendable el implante de un CDI como prevención 
primaria de MSC. (6,7) (Ver capítulo de MSC)

8.1. g Terapia de resincronización
La terapia de resincronización cardíaca (TRC) para mejoría sintomática se puede considerar en pacientes con 
DS y FEVI menor del 50% que presentan BRI con duración del QRS mayor de 120 ms y síntomas CF II-IV de la 
NYHA refractarios al tratamiento farmacológico. (6,7) Para los pacientes con DS severa, la indicación de TRC 
se basa actualmente en las recomendaciones para pacientes con FEVI menor o igual al 35% que tienen IC por 
otras causas, a pesar de que los criterios para identificar a los posibles respondedores en la MCH no han sido 
definidos y son presumiblemente diferentes de los de la IC sistólica clásica. (6,7) (Ver Tabla 20)

8.1.h Recomendaciones para terapia de resincronización (véase Tabla 20)

I

I

I

I

IIa

IIb

Nivel de 
evidencia

Recomendación Clase

B

C

B

B

C

B

En los pacientes con MCH no obstructiva con disfunción sistólica (FEVI < 50%), se recomienda 

cinecoronariografía, ya sea invasiva o no invasiva, con el objetivo de descartar enfermedad coronaria 

concomitante.

En los pacientes con MCH no obstructiva y disfunción sistólica (FEVI < 50%) se debe considerar TMBEG para 

IC-FEr.

En los pacientes con MCH que desarrollen disfunción sistólica persistente (FEVI < 50%) se deben suspender los 

inhibidores de la miosina.

En los pacientes con MCH no obstructiva y FEVI ≥ 50% en CF II-IV (NYHA) se deben considerar los 

betabloqueantes, verapamilo y diltiazem para mejorar el llenado ventricular y disminuir la disfunción diastólica.

En los pacientes con MCH no obstructiva y FEVI ≥ 50% en CF II-IV (NYHA) se pueden considerar dosis bajas de 

diuréticos de asa y tiazidas para mejorar los síntomas de IC. 

En los pacientes con MCH no obstructiva y FEVI ≥ 50% en CF II-IV (NYHA) se pueden considerar el uso de 

gliflozinas para mejorar los síntomas de IC.

Tabla 19. Recomendaciones para pacientes con insuficiencia cardíaca y MCH no obstructiva.
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I

I

Nivel de 
evidencia

Recomendación Clase

B

B

En los pacientes con MCH no obstructiva que evolucionan con insuficiencia cardíaca avanzada (CF III-IV NYHA) a 

pesar del TMBEG se debe considerar el trasplante cardíaco. 

En los pacientes con MCH no obstructiva que presentan arritmias ventriculares potencialmente fatales intratables 

se debe considerar el trasplante cardíaco.

Tabla 21. Recomendaciones de trasplante cardíaco en la MCH

mediante parámetros como el consumo máximo de oxígeno y la eficiencia ventilatoria. (545,546) Los valores de 
corte que reflejan un compromiso cardiocirculatorio que amerita considerar el TC se extrapolan predominante-
mente de pacientes sin MCH y corresponden a un consumo máximo de oxígeno menor o igual a 12 ml/kg/min, 
o menor o igual a 14 ml/kg/min en pacientes sin betabloqueantes por intolerancia. Es importante destacar que 
estos valores de corte deben considerarse bajo un tratamiento farmacológico y no farmacológico óptimo y que en 
algunos pacientes con MCH puede existir una discordancia entre el consumo máximo de oxígeno y la limitación 
severa al ejercicio, por lo que no debe tomarse como único parámetro. (547)

En lo que respecta a eventos arrítmicos, aquellos pacientes con MCH con arritmias ventriculares poten-
cialmente fatales y refractarias al tratamiento antiarrítmico optimizado también deben considerarse para TC. 
(6,7) Por otro lado, y en forma similar a los pacientes adultos, en la población pediátrica con MCH el TC debe 
considerarse en pacientes con IC avanzada o arritmias ventriculares malignas no controladas por terapias con-
vencionales, dada la gravedad del pronóstico en este grupo. (540,548) En la Tabla 21 se resumen las indicaciones 
de TC en MCH.

8.1.j Recomendaciones de trasplante cardíaco en la MCH (véase Tabla 21)

Los pacientes con MCH suelen presentar una cavidad ventricular izquierda reducida con fisiología restrictiva, 
lo que limita su tolerancia a agentes inotrópicos y los convierte en peores candidatos para algunos dispositi-
vos de asistencia circulatoria mecánica. El balón de contrapulsación intraaórtico puede inducir o incrementar 
una OTSVI mediante el desinflado sistólico y la consecuente disminución de la poscarga. (549) Si se requiere 
la utilización de dispositivos con canulación en el ápex del VI como una bomba centrífuga izquierda o, menos 
común en nuestro medio, dispositivos de asistencia ventricular izquierda como puente al TC, debe considerarse 
la anatomía ventricular. Algunos estudios han demostrado peor sobrevida en pacientes con cavidades de menor 
tamaño en este contexto, como un subanálisis del registro INTERMACS que mostró una sobrevida del 35% en 
pacientes con diámetros menores de 50 mm comparado con 88% en aquellos con diámetros mayores de 50 mm. 
Por este motivo se recomienda su uso en pacientes con diámetro telediastólico del VI mayor de 46 a 50 mm. 
(550) (Ver Figura 7)

La selección de candidatos para TC exige un abordaje multidisciplinario y la consideración de comorbilidades 
que puedan afectar la evolución postrasplante. Debe evaluarse además el uso concomitante de medicación ino-
trópica negativa, tratando de utilizar fármacos de vida media corta en la etapa pretrasplante para disminuir la 
probabilidad de falla primaria del injerto por la exposición del corazón trasplantado a niveles sistémicos de estas 
drogas en los primeros momentos posoperatorios. En este sentido, de aprobarse la utilización de inhibidores 
de la miosina como mavacamten en MCHn, debe tenerse en cuenta que su vida media es de seis a nueve días, 
pudiendo llegar a veintitrés días en metabolizadores lentos del citocromo P450 2C19. (542)

La identificación precoz de aquellos individuos que podrían beneficiarse del TC resulta fundamental para 
optimizar el tiempo de referencia a centros especializados y minimizar el riesgo de complicaciones asociadas a la 
progresión de la enfermedad. El pronóstico actual luego del TC en los pacientes con MCH es alentador, con una 
sobrevida al año del 91,6% y a cinco años del 82,5%. Por este motivo la derivación temprana para TC es clave 
para garantizar una mayor sobrevida en este grupo de pacientes. (551)
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9. ARRITMIAS
9.1 Fibrilación auricular
9.1.a Incidencia
La FA es la arritmia más frecuente en pacientes con MCH, con una prevalencia superior al 25%. Esta se asocia 
a un riesgo significativamente aumentado de ACV y puede constituir un marcador de enfermedad avanzada. 
Aunque a menudo produce alteraciones hemodinámicas mal toleradas, en algunos casos puede ser subclínica. 
Por lo tanto, la detección precoz y el manejo adecuado de la FA son fundamentales para reducir la morbimorta-
lidad asociada a esta arritmia. (552)

9.1.b Factores predictores de FA
Existen múltiples factores predisponentes. Entre los marcadores ECG, la duración y la dispersión de la onda P 
reflejan alteraciones en la conducción auricular que pueden preceder clínicamente al desarrollo de FA. En cuanto 
a los factores clínicos, la edad avanzada, el índice de masa corporal elevado, una mayor clase funcional NYHA y la 
presencia de síntomas de IC se han asociado de manera independiente con un mayor riesgo de arritmia. A nivel ge-
nético, tanto las variantes genéticas sarcoméricas (como en MYH7 y MYBPC3) como las no sarcoméricas (como en 
CYP11B2) se vinculan con una mayor susceptibilidad al desarrollo de FA. Por otro lado, el remodelado estructural 
y funcional de la AI, evaluado mediante ecocardiografía y resonancia magnética cardíaca, permite identificar dilata-
ción auricular, disfunción mecánica y fibrosis, todos ellos con implicancia pronóstica. En este contexto, el HCM-AF 
Risk Score se presenta como una herramienta integral que combina estas variables para estimar la probabilidad 
individual de desarrollar FA a 2 y 5 años, permitiendo una estratificación del riesgo más precisa. (553,554)

Figura 7. Alternativas terapéuticas en la miocardiopatía hipertrófica no obstructiva

ARM: antagonista del receptor de mineralocorticoides. ARNI: inhibidor de la neprilisina y del receptor de angiotensina II. BB: betabloqueantes; BRI: 
bloqueo de rama izquierda. CDI: cardiodesfibrilador implantable. EC: enfermedad coronaria. FEVI: fracción de eyección del ventrículo izquierdo. 
ICFEr: insuficiencia cardíaca con fracción de eyección reducida. IECA: inhibidor de la enzima convertidora de angiotensina. iSGLT2: inhibidor del co-
transportador sodio-glucosa tipo 2. MCHn: miocardiopatía hipertrófica no obstructiva. NYHA: New York Heart Association (clasificación funcional). 
TRC: terapia de resincronización cardíaca
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9.1.c Manejo de la fibrilación auricular
El control del ritmo es preferido frente al control de la frecuencia debido a la mala tolerancia hemodinámica 
de la FA, por la dependencia del llenado auricular para mantener el gasto cardíaco. La estrategia de control del 
ritmo incluye el uso de antiarrítmicos como amiodarona y sotalol, así como la cardioversión eléctrica en casos 
de FA persistente, sintomática o con mala tolerancia hemodinámica. La ablación por catéter de las venas pul-
monares ha emergido como una opción efectiva en pacientes seleccionados, especialmente en aquellos jóvenes 
o con FA paroxística. Aunque su tasa de recurrencia es más alta en comparación con la población general, la 
ablación puede mejorar significativamente los síntomas y reducir los episodios de FA. En el caso de la estrategia 
de control de la frecuencia, las drogas que han demostrado seguridad son los betabloqueantes y los bloqueantes 
cálcicos. La digoxina debe evitarse en pacientes con obstrucción del TSVI o función sistólica conservada por su 
efecto inotrópico positivo. La elección del tratamiento debe individualizarse según el perfil clínico, priorizando 
una estrategia temprana y agresiva para preservar la función auricular y mejorar la calidad de vida. (555)

9.1.d Utilidad de las técnicas de ablación
La ablación de la FA en pacientes con MCH ha demostrado beneficios clínicos significativos, entre ellos la reduc-
ción de síntomas, la restauración del ritmo sinusal y la mejora de la clase funcional. Las técnicas convencionales, 
como la ablación con radiofrecuencia (RF) o crioablación, permiten el aislamiento de las venas pulmonares con 
tasas de éxito en el mantenimiento del ritmo sinusal a 12 meses que oscilan entre el 50% y el 65%, con una 
elevada tasa de recurrencias y necesidad de nuevos procedimientos. (556,557) Estas cifras son inferiores a las 
reportadas en pacientes sin MCH, debido al sustrato eléctrico más complejo y a la remodelación auricular avan-
zada. Recientemente, la ablación por campo pulsado (PFA), basada en electroporación no térmica, ha emergido 
como una alternativa prometedora. Estudios multicéntricos han reportado tasas de éxito libre de recurrencia de 
FA a 12 meses del 88%, con menor tiempo de procedimiento, ausencia de IC posablación y un perfil de seguridad 
superior, al evitar lesiones térmicas en estructuras vecinas como el esófago o el nervio frénico. (558,559)

9.1.e Anticoagulación
El riesgo de eventos tromboembólicos, especialmente ACV, es significativamente mayor que en la población 
general con FA. Este riesgo elevado se mantiene incluso en pacientes 

jóvenes y con puntuaciones bajas en scores tradicionales como el CHA₂DS₂-VASc, los cuales no han demostra-
do ser adecuados para estratificar el riesgo embólico en MCH. Por este motivo, las guías clínicas recomiendan 
anticoagulación oral en todos los pacientes con MCH y FA, independientemente de su score CHA₂DS₂-VASc, in-
cluyendo aquellos con puntuación de 0. Tanto los antagonistas de la vitamina K como los anticoagulantes orales 
directos (DOACs) han demostrado ser efectivos y seguros en esta población, siendo estos últimos preferidos por 
su perfil de seguridad y facilidad de uso. (7,455,560)

9.1.f recomendaciones sobre fibrilación auricular en pacientes con MCH (véase Tabla 22)
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Se recomienda la CVE en pacientes con MCH con FA y descompensación hemodinámica.

Se recomienda la administración de amiodarona endovenosa en los pacientes con MCH que tienen una FA aguda 

sin descompensación hemodinámica. De no revertir se indica la CVE.

En los pacientes con MCH y síndrome de preexcitación se indica realizar directamente CVE.

En los pacientes con MCH que presentan FA, es razonable realizar ablación quirúrgica de la arritmia durante la 

cirugía de miectomía.

En los pacientes con MCH con FA paroxística, es razonable la ablación por radiofrecuencia o crio una vez que se 

corrijan los factores predisponentes. 

Es razonable el control de la frecuencia en pacientes con MCH que tienen FA persistente y aurícula izquierda muy 

dilatada.

Puede ser razonable la ablación del nodo AV con implante de marcapasos, en los pacientes con MCH en los que 

es difícil manejar la frecuencia cardíaca de una FA permanente. 

Puede ser razonable la ablación con radiofrecuencia de la FA persistente en un paciente con MCH. 

Se recomienda anticoagulación con antagonistas de la vitamina K en todos los pacientes con FA, salvo 

contraindicación. 

Se recomienda el uso de NOACs cuando no es posible tener estabilidad en el rango terapéutico con antagonistas 

de la vitamina K o por preferencia del paciente.

Tabla 22. Recomendaciones sobre fibrilación auricular en pacientes con MCH.
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9.2 Muerte súbita cardíaca
9.2.a  Introducción
Uno de los principales desafíos a los que nos enfrentamos los cardiólogos es reconocer a los pacientes con 
MCH que tienen mayor probabilidad de presentar MSC. Aun con avances significativos en el campo, identifi-
car con precisión a los pacientes de alto riesgo sigue siendo complejo, ya que la MCH es producida por diferen-
tes etiologías, la expresión clínica y fenotípica es muy heterogénea con mecanismos fisiopatológicos complejos 
y, además, la MSC es un evento relativamente infrecuente en esta población. (6,7,12)

9.2.b Tratamiento con drogas antiarrítmicas
El manejo de las arritmias ventriculares y del riesgo de MSC en los pacientes con MCH se basa en minimizar 
dicho riesgo asociado con la actividad física y se enfoca en el implante del CDI cuando está indicado. Debido 
a la ausencia de estudios clínicos controlados y aleatorizados, no existe evidencia de que la terapia farmacoló-
gica brinde protección absoluta contra la MSC, por lo que su rol está limitado.

El tratamiento con fármacos antiarrítmicos está indicado en pacientes con arritmias ventriculares sinto-
máticas y en aquellos portadores de CDI con descargas frecuentes.

Si bien los betabloqueantes son ampliamente utilizados para el tratamiento de pacientes tanto con MCHo 
como MCHn, su eficacia en el tratamiento de las extrasístoles ventriculares no está respaldada por estudios 
clínicos. En este sentido, los betabloqueantes siguen siendo el tratamiento de primera línea para la MCH, con 
el objetivo de atenuar la hipercontractilidad. Sin embargo, aunque pueden aliviar los síntomas, no siempre 
son bien tolerados y, fundamentalmente, no han demostrado de manera concluyente ser eficaces para dismi-
nuir la incidencia de arritmias ventriculares o MSC en este contexto. (561-563)

Recientemente, un estudio de investigación traslacional reveló que el enantiómero R del carvedilol podría 
aliviar la contracción hiperdinámica, reducir el riesgo de arritmia y aumentar el gasto cardíaco sin disminuir 
la frecuencia cardíaca en modelos de MCH. Se requieren ensayos clínicos que demuestren que dichas propie-
dades farmacodinámicas se mantienen en humanos. (564)

Aunque existe evidencia, derivada de un estudio, de que la amiodarona podría reducir el riesgo de MSC en 
pacientes con arritmia ventricular, esto no fue confirmado en otros estudios observacionales. (565,566)

En los pacientes con TVNS, después de considerar el uso de betabloqueantes, que no tienen eficacia total-
mente demostrada, se presentan como alternativas la amiodarona y el sotalol; este último se considera una 
terapia más sostenible en el tiempo, ya que presenta una menor tasa de efectos adversos en comparación con 
la amiodarona. (567,568)

De esta manera, debe considerarse que el tratamiento con fármacos antiarrítmicos en pacientes con TVNS 
no ha demostrado reducir el riesgo de MSC, por lo cual no debería considerarse como alternativa al CDI al 
estratificar dicho riesgo.

En la prevención secundaria de MSC, el tratamiento de elección es el CDI, y el antiarrítmico no está indi-
cado como alternativa.

Dado que no existen estudios que hayan investigado de forma específica las terapias con fármacos an-
tiarrítmicos en la prevención de descargas del CDI en pacientes con MCH, las recomendaciones deben ser 
extrapoladas de estudios con otros sustratos.

En este sentido, pueden resumirse dos líneas de evidencia: en pacientes que han experimentado múltiples 
descargas del CDI por arritmias, la amiodarona asociada a betabloqueantes demostró ser más efectiva que 
el sotalol o los betabloqueantes solos en la prevención de descargas apropiadas, aunque a expensas de una 
mayor tasa de efectos adversos. (569)

Además, un metaanálisis evaluó el tratamiento con fármacos antiarrítmicos o la ablación como estrate-
gias para prevenir la TV y las consecuentes descargas en pacientes con CDI. El metaanálisis incluyó 8 estu-
dios y confirmó el beneficio tanto de los fármacos antiarrítmicos (principalmente la amiodarona) como de la 
ablación. Sin embargo, no se observó beneficio en la supervivencia de los pacientes y la amiodarona pareció 
aumentar el riesgo de muerte. (570)

9.2.c Prevención secundaria
Los pacientes con MCH que han sobrevivido a un cuadro grave de TV o fibrilación ventricular (FV) constitu-
yen uno de los grupos de más alto riesgo de recurrencia de este evento. (571-573) En general, representan una 
población heterogénea dentro de la MCH, con diferentes características y prevalencia de factores de riesgo, 
lo que los hace difíciles de distinguir de aquellos pacientes que nunca han presentado este grave episodio. No 
obstante, es razonable sospechar una mayor presencia de fibrosis, desarreglo miocítico, isquemia o disfunción 
ventricular. (573)

Diversas series muestran una alta tasa de terapias apropiadas del CDI en prevención secundaria, signifi-
cativamente mayor que en prevención primaria, alrededor del 10% vs 5% por año respectivamente. (574-575) 
En la lectura del CDI se aprecia que la incidencia de TV o FV es del 50% para cada una de estas arritmias. Los 
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registros del comienzo del evento permiten mostrar que la FV puede ser precedida por taquicardia sinusal, 
TV o incluso FA de rápida respuesta ventricular. (574)

Diferentes estudios de seguimiento en otras patologías han mostrado mejor evolución con el implante 
de un CDI comparado con fármacos como la amiodarona. En una cohorte de pacientes con CDI y MCH que 
presentaron choques apropiados, la mitad se encontraba medicada con antiarrítmicos. (573,574) No obstante, 
resulta muy difícil y hasta éticamente complejo llevar a cabo un estudio randomizado en esta patología, debi-
do a los datos ya publicados y al pequeño número de pacientes con estas características.

Durante el seguimiento en estos casos es muy difícil agregar otros marcadores de recurrencia al evento 
arrítmico primario en sí y poder predecir quién va a recurrir o no. (576,577) Algunos de estos pacientes pue-
den desarrollar disfunción ventricular o fallecer por causas no arrítmicas.

Por lo tanto, la indicación del CDI es clase I, aunque con nivel de evidencia B, ya que no existen estudios 
randomizados realizados. (véase Tabla 23 y Figura 8)

9.2.d Prevención primaria
La prevención primaria de MSC en la MCH se ha sustentado históricamente en las recomendaciones de do-
cumentos y guías previas que priorizaron un conjunto de marcadores clínicos no invasivos, como antecedente 
de MSC en familiares de primer grado, síncope inexplicado, TVNS, hipertrofia extrema (especialmente ≥30 
mm) y respuesta anormal de la presión arterial al ejercicio en jóvenes (RAPAE), derivados de series obser-
vacionales y de cohorte, con énfasis en estimar el riesgo a partir de combinaciones de predictores clínicos 
binarios y sin modelar adecuadamente el efecto diferencial de cada variable ni el riesgo absoluto individual. 
(1,4,272) Esa aproximación recibió cuestionamientos por su limitada capacidad para discriminar entre riesgo 
alto (RA), intermedio (RI) y bajo (RB), y por la ponderación heterogénea de los factores. (578) En respuesta, 
se desarrolló un modelo matemático de predicción individual, HCM Risk-SCD, que estima el riesgo absoluto 
de MSC a 5 años mediante la siguiente fórmula:

Probabilidad de MSC a 5 años = 1 – 0.998exp (Índice pronóstico) x 100
donde el índice pronóstico = [0.15939858 x espesor máximo de la pared (mm)] - [0.00294271 x espesor 

máximo de la pared² (mm²)] + [0.0259082 x diámetro de la AI (mm)] + [0.00446131 x máximo (reposo / 
Valsalva) gradiente en el TSVI] + [0.4583082 x antecedente familiar de MSC] + [0.82639195 x TVNS] + 
[0.71650361 x sincope inexplicable] - [0.01799934 x edad en la evaluación inicial]. (327)

En la fórmula se incluyeron variables que resultaron ser predictores independientes de MSC en análisis 
multivariados de supervivencia. (327,579,580) Las guías europeas de 2014 recomendaron su uso para orientar 
la indicación de CDI según categorías de riesgo a 5 años (RB <4%, RI 4–<6%, RA ≥6%); el modelo mostró 
adecuada discriminación y calibración en validaciones externas, incluida una cohorte sudamericana, y en un 
metaanálisis posterior; no obstante, se ha señalado que sobreestima el riesgo de MSC en pacientes de RI. Aun 
así, más de dos tercios de los eventos de MSC ocurren en los grupos RI y RA. (5,581-584) En la práctica, y en 
línea con la evidencia contemporánea, el algoritmo propuesto por la SAC en el año 2025 conserva un enfoque 
cuantitativo basado en HCM Risk-SCD para adultos y en HCM Risk-Kids para ≤16 años (con transición en 
la adolescencia tardía), integrando modificadores no completamente capturados por el modelo dentro de una 
decisión compartida y contextualizada. (6,7,585,586)

Un aspecto importante es precisar mejor el riesgo en los pacientes clasificados como RI. En una cohorte 
sudamericana, por ejemplo, dos pacientes en RI que recibieron terapias apropiadas del CDI eran menores de 
40 años y presentaban RAPAE. (582) Si bien esta variable ha demostrado ser un predictor independiente en 
análisis multivariados de supervivencia, no fue incluida en el modelo original de O’Mahony porque no todos 
los centros participantes la habían registrado en sus bases de datos. (327)

La evidencia disponible muestra que ciertos marcadores de remodelado y de progresión de la enfermedad 
se asocian con mayor riesgo arrítmico. En particular, la fibrosis miocárdica extensa por RMC con RTG ≥15% 
de la masa y la disfunción sistólica con FEVI <50% se vinculan con peor pronóstico y pueden cambiar la con-
ducta clínica. En un paciente de RI con alguno de estos hallazgos, la indicación de implante de CDI pasa de 
clase IIa a clase IIb; en un paciente de riesgo bajo, estos mismos hallazgos respaldan una indicación clase IIb. 
(347,348,502,510) En cambio, el aneurisma apical del VI, si bien está contemplado por las guías norteame-
ricanas como un factor que puede respaldar la indicación de CDI, ha sido objeto de análisis crítico: estudios 
recientes indican que no constituye un predictor independiente tras ajustar por confusores (FEVI reducida, 
extensa fibrosis). En consecuencia, este consenso se alinea con la visión europea y prioriza la estratificación 
cuantitativa integral por sobre la presencia aislada del aneurisma. (6,7,587,588) La evidencia disponible indi-
ca que, aun en pacientes de bajo riesgo, la hipertrofia extrema (≥30 mm) antes de los 30 años y/o antecedentes 
de múltiples episodios de MSC en la familia respaldan considerar el implante de un CDI como indicación clase 
IIb, en el marco de una evaluación individual y de una decisión compartida. (7,580,589)

En la “zona gris”, el EG aporta información clave para afinar la estimación de riesgo, en especial en pa-
cientes del grupo de RI (4 - <6 %). La estratificación ofrece apenas una “foto” de una enfermedad dinámica: 
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la MSC puede ser la primera manifestación, por lo que en variantes de novo se atenúa el peso de la ausencia 
de antecedentes familiares. Además, hay variantes vinculadas a peor pronóstico aun sin fenotipos marcados, 
y fenotipos semejantes pueden obedecer a etiologías distintas. Por eso, conocer la etiología es importante: las 
MCH sarcoméricas, la EAF y las glucogenosis presentan evolución y pronósticos diferentes. Integrar la in-
formación genética permite construir curvas de sobrevida y conocer la historia natural de cada variante. Aun 
dentro de una misma región del gen, como la “región conversora” de la β-miosina, pueden observarse diferen-
cias pronósticas entre variantes. (515) En conjunto, la genómica aporta mayor precisión y facilita decisiones 
individualizadas cuando la indicación del implante del CDI es controvertida. (515)

Con la incorporación de nuevas terapias, en especial los inhibidores de la miosina, surge una pregunta 
central: ¿pueden reducir el riesgo de MSC? Aún no hay evidencia y demostrarlo será difícil por la baja tasa de 
eventos y la necesidad de estudios con seguimientos a muy largo plazo. Sin embargo, en algunos pacientes el 
riesgo podría disminuir si mejora el fenotipo, con descenso del GTSVI, reducción del tamaño auricular, menor 
espesor parietal y, en ocasiones, normalización del ECG. En pacientes seleccionados que reciben estos fárma-
cos, puede considerarse la reevaluación del riesgo luego de un período razonable de respuesta, en el marco de 
la decisión compartida y con juicio clínico individual. Si bien no existen en la actualidad herramientas especí-
ficamente validadas para la reestratificación del riesgo de MSC en esta población, resulta razonable utilizar 
de manera orientativa las calculadoras de riesgo disponibles, reconociendo explícitamente sus limitaciones y 
la ausencia de validación formal en pacientes tratados con estos fármacos (recomendación basada en opinión 
de expertos).

En conclusión, para la estratificación del riesgo de MSC se recomienda identificar la etiología que explica 
el fenotipo de MCH y utilizar modelos multiparamétricos que integren clínica, imagen avanzada y genética. 
La reevaluación periódica del riesgo es fundamental, con decisiones individualizadas en equipos con experien-
cia. En los próximos años, la combinación de imágenes, IA y algoritmos integrados a la información genética 
probablemente mejorará la predicción. (véase Tabla 23 y Figura 8)
9.2.e Rol del estudio electrofisiológico
La mayoría de las arritmias inducidas en el estudio electrofisiológico (EEF) son no sostenidas o polimorfas, 
las cuales no son predictores específicos de eventos. (1-3,591)

En consecuencia, el EEF invasivo no está indicado ni recomendado como método para estratificar el riesgo 
de MSC, pero sí se recomienda en los pacientes con CDI que han recibido descargas inapropiadas, para iden-
tificar y tratar con ablación taquiarritmias supraventriculares. (592)

Por último, el EEF debería ser considerado en pacientes con TV monomorfas sostenidas documentadas, 
fundamentalmente asociadas a aneurismas apicales, para identificar y tratar el sustrato por medio de la 
ablación. (593,594)

9.2.f Complicaciones y limitaciones con el CDI
La terapia con CDI debe contemplar una conversación con los pacientes que incluya el riesgo de MSC y el 
beneficio que proporciona la terapia, teniendo en cuenta que la presencia de uno de estos dispositivos puede 
asociarse con complicaciones. Hasta un tercio de los pacientes pueden presentar complicaciones con el CDI. 
(595,596)

Debe tenerse en cuenta que los pacientes con MCH que reciben un CDI suelen ser jóvenes, por lo que es 
probable que existan complicaciones a lo largo de la vida.
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Figura 8. Algoritmo propuesto por la SAC para el implante de un CDI en la MCH.

1) Variables incluidas en el modelo MCH riesgo-MSC propuesto por las Guías 2023 de la ESC.
2) Categorías de riesgo de MSC a 5 años propuestas por las Guías 2023 de la ESC.
3) Indicación de CDI de acuerdo con las Guías 2023 de la ESC.
4) Presencia de otras variables con potencial implicancia pronóstica. 
‡ RAPAE: respuesta anormal de la presión arterial con el ejercicio.
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9.2.g Recomendaciones para implante de un cardiodesfibrilador. (véase Tabla 23)

Por ese motivo, siempre se debe evaluar la relación riesgo-beneficio en todos los casos. Los pacientes deben 
ser alertados sobre el riesgo de descargas inapropiadas, eventuales complicaciones del implante, complicaciones 
relacionadas con el mal funcionamiento de los electrodos y las implicaciones sociales, ocupacionales y psicoso-
ciales vinculadas a un CDI.

El implante de un CDI en niños plantea potenciales problemas y desafíos adicionales. (597,598)
Las complicaciones de los CDI pueden ser mayores en niños y adolescentes debido a frecuencias cardíacas 

basales más altas, lo que puede provocar descargas inapropiadas. Por otro lado, el crecimiento aumenta el riesgo 
de fractura del electrodo y la necesidad de múltiples reemplazos o extracciones del dispositivo a lo largo de la 
vida. (595)

Algunas de estas complicaciones pueden ser soslayadas con el implante de un dispositivo subcutáneo, el cual 
no se encuentra indicado en pacientes con requerimiento de estimulación ni en aquellos en quienes se prevea la 
necesidad futura de marcapaseo. (599,600)

10. SITUACIONES ESPECIALES
10.1 Diagnóstico en el deportista
10.1.a Introducción
El corazón del deportista presenta cambios eléctricos, funcionales (aumento del llenado diastólico y del volu-
men latido) y estructurales (hasta un 10% de aumento de la cavidad ventricular izquierda y derecha, 10–20% 
de aumento del espesor parietal y hasta 40% de aumento de la masa del VI). El remodelado cardíaco en el co-
razón del atleta depende del sexo, la superficie corporal, la intensidad, el tipo de deporte, los factores hormo-
nales, la edad, la etnia y la carga genética. Si bien los ejercicios isotónicos se asocian a hipertrofia excéntrica 
y los isométricos a hipertrofia concéntrica, la mayoría de los deportes combinan diversos tipos de ejercicio. En 
la hipertrofia fisiológica del atleta están involucrados otros mecanismos relacionados con modificaciones en-
docrinas (testosterona, tiroxina, catecolaminas y hormona de crecimiento) que podrían influir sobre el grado 
de hipertrofia. El entrenamiento también podría actuar como regulador de la expresión de proteínas meta-
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El paciente debe recibir información sobre calidad de vida, riesgo de descargas inapropiadas, complicaciones con 

el implante y las implicancias ocupacionales y psicosociales de un paciente con un CDI.

El implante de CDI se recomienda en sobreviviente de MSC debido a FV o TV, o a los pacientes que presentan TV 

sostenida espontánea que produzca síncope o compromiso hemodinámico y que tengan una expectativa de vida 

mayor de 1 año.

Se debe considerar el implante de un CDI en los pacientes con un riesgo de MS a 5 años ≥ 6% de acuerdo con el 

modelo MCH riesgo-MSC propuesto por las Guías 2014 de la SEC y una expectativa de vida > 1 año.

Se debe considerar el implante de un CDI en los pacientes con un riesgo de MSC a 5 años ≥ 4% y < 6% de 

acuerdo con el modelo MCH riesgo-MSC propuesto por las Guías 2014 de la SEC en presencia de otras variables 

clínicas con potencial implicancia pronóstica como RAPAE *, evidencia de extensa fibrosis por resonancia y 

variantes genéticas de alto riesgo en pacientes con una expectativa de vida > 1 año.

En pacientes con aneurisma apical del VI, la indicación del CDI debe basarse en una evaluación del riesgo 

con herramientas validadas (en adultos HCM Risk-SCD o el modelo pediátrico HCM Risk-Kids) y no solo en la 

presencia del aneurisma 

Se puede considerar el implante de un CDI en los pacientes con un riesgo de MSC a 5 años ≥ 4% y < 6% de 

acuerdo con el modelo MCH riesgo-MSC propuesto por las Guías 2014 de la SEC y una expectativa de vida > 1 

año.

Se puede considerar el implante de un CDI en los pacientes con un riesgo de MS a 5 años < 4% de acuerdo con 

el modelo MCH riesgo-MSC propuesto por las Guías 2014 de la SEC, en presencia de otras variables clínicas con 

potencial implicancia pronóstica como varias MS en familiares jóvenes, o hipertrofia ≥ 30 mm en pacientes < de 

30 años, con una expectativa de vida > 1 año en ambos casos. 

No se recomienda el implante de un CDI en los pacientes con un riesgo de MSC a 5 años < 4% en ausencia de 

otras variables clínicas con potencial implicancia pronóstica. 

El estudio electrofisiológico invasivo no está indicado para definir el implante de un CDI en la MCH.

Tabla 23. Recomendaciones para el implante de un cardiodesfibrilador en la MCH

* RAPAE: respuesta anormal de la presión arterial con el ejercicio en pacientes menores de 40 años.
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bólicas y estructurales en el miocardio, a partir de efectos directos sobre el volumen y la presión, y a través 
de modificaciones en factores de crecimiento y niveles de catecolaminas. Las modificaciones en los exámenes 
clínicos, ECG y estructurales del corazón del deportista suelen superponerse con los cambios generados por 
la MCH. (601) Existe una “zona gris”, como fue descripta en la literatura, que ha generado dudas diagnós-
ticas y puede llevar a situaciones incómodas tanto para el deportista como para el médico. La suspensión de 
la práctica deportiva en un atleta conlleva alteraciones en la calidad de vida, con probables cambios físicos, 
psicológicos, sociales y hasta económicos. Por otro lado, la falta de diagnóstico de una MCH puede poner en 
riesgo la salud del deportista.

10.1.b Examen físico. Soplo sistólico.
En el examen físico, la presencia de soplo sistólico es más frecuente en el deportista joven que en el sujeto se-
dentario. La localización en la mesosístole y en focos pulmonar y mesocardio, la baja intensidad, la ausencia 
de frémito, las modificaciones con los cambios de decúbito (desaparición o clara disminución de intensidad en 
posición de pie) y el aumento en la fase pospresión de la maniobra de Valsalva son características del soplo sis-
tólico fisiológico en el atleta. En la MCH, la auscultación de soplo sistólico puede hacer sospechar la presencia 
de obstrucción al TSVI. En este caso, el soplo suele ser más rudo, intenso, con localización en foco aórtico y con 
aumento de intensidad en posición de pie y en la fase de presión de Valsalva.

10.1.c Electrocardiograma de reposo
La bradicardia sinusal y el incremento de voltaje del complejo QRS son las características más frecuentes del 
ECG del deportista. El retraso en la conducción AV (prolongación del PR y/o bloqueo de segundo grado tipo 
Mobitz II), el QRS mellado en precordiales derechas y las modificaciones en la repolarización ventricular que 
incluyen ondas T negativas (más aún en menores de 16 años de V1 a V3) y supradesnivel del segmento ST en 
V2 y V3 (más común en deportistas de origen africano) son algunas de las modificaciones habituales del corazón 
de atleta. (602,603) La presencia de ondas T negativas, con un voltaje mayor a 2 mm, en otras derivaciones (V3 
a V6, DII, DIII, aVF, DI, aVL) genera dudas sobre la presencia de enfermedad. Ante tales modificaciones en la 
repolarización ventricular se hace necesario apelar a otros exámenes para determinar si existen cambios estruc-
turales relacionados con la MCH.

La profundidad de las ondas T negativas, su presencia en múltiples derivaciones y su asociación con ondas 
Q patológicas y voltajes muy elevados de ondas R sugieren la presencia de MCH. Sin embargo, el ECG en MCH 
puede no tener amplias modificaciones y simular cambios por el deporte. El infradesnivel del ST se asocia a 
MCH y es muy rara su aparición en el corazón de atleta (ver también sección 6.4.e).

10.1.d Prueba de esfuerzo
La PEG no interviene de forma directa en el diagnóstico de la MCH, a excepción de casos en que la aparición 
de arritmias ventriculares o una baja capacidad funcional para un deportista entrenado hagan sospechar su 
presencia. En los casos de PECP, con valoración

directa de parámetros respiratorios, un menor VO2 con respecto al esperado, así como umbrales ventilatorios 
precoces y alteraciones de los equivalentes ventilatorios, pueden

estar asociados a MCH. Sin embargo, un deportista en pleno período de entrenamiento puede tener valores 
elevados de VO2 máximo y umbrales tardíos aun siendo portador de una MCH.

Las pruebas de ejercicio están indicadas en la valoración funcional y, asociadas a imágenes (ecocardiograma 
de estrés), en la evaluación de la presencia de OTSVI. (7)

Otro dato del ecocardiograma de estrés de ejercicio a tener en cuenta es la respuesta de la FEVI. Un incre-
mento mayor del 11% con respecto al valor basal, o valores superiores al 63% en el ejercicio máximo, son varia-
bles que sugieren pensar en corazón del deportista, mientras que la falta de incremento de la FEVI en esfuerzo 
podría estar asociada a MCH. (604)
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10.1.f Desacondicionamiento
Aunque actualmente el desentrenamiento se aplica con menor frecuencia, es posible en casos específicos sus-
pender en forma transitoria la actividad física del deportista para observar eventuales regresiones en los cam-
bios eléctricos y estructurales cardíacos. Se han descrito disminuciones en espesores parietales después de 3 
meses sin entrenamiento. (260) Sin embargo, también es posible que algunos casos de MCH tengan reducciones 
similares al abandonar el deporte, por lo que los datos obtenidos después del desentrenamiento no son específi-
cos. Es necesario considerar los perjuicios que puede ocasionar esta indicación en atletas de alto rendimiento y/o 
profesionales, razón por la cual este tipo de indicación debe reservarse para casos seleccionados donde la duda 
diagnóstica no puede ser resuelta por otros métodos.

10.1.g Ecocardiografía
La ecocardiografía es una herramienta muy útil que aporta al diagnóstico diferencial entre el corazón del de-
portista y la MCH en dos aspectos definidos: morfológico y funcional. En el estudio morfológico es importante 
determinar la magnitud y el patrón de la hipertrofia, comparar el espesor parietal en relación con la cavidad del 
VI e identificar OTSVI. En la mayoría de los deportistas, los espesores del septum y la pared posterior del VI se 
encuentran dentro de límites normales. Sin embargo, algunos de ellos pueden presentar incrementos de hasta 
16 mm en hombres (1,6% tienen más de 12 mm en blancos y 12% en afrodescendientes) y de hasta 13 mm en 
mujeres (3% tienen más de 11 mm, principalmente en afrodescendientes). (605,606)

Con respecto a la geometría del VI en los atletas, el 70% presenta una geometría normal, 20% hipertrofia 
excéntrica, 4 a 7% remodelado concéntrico y 3 a 5% hipertrofia concéntrica. (607) Se ha observado en atletas 
sanos que la relación entre el espesor septal y la cavidad ventricular, expresada como grosor parietal relativo, no 
superaba 0,48 en mujeres y 0,54 en hombres. Este parámetro puede utilizarse como parte de los índices para la 
diferenciación. En la MCH, el patrón de hipertrofia suele ser septal asimétrico o apical, siendo concéntrico solo 
en el 1,5% en raza blanca y 9% en afrodescendientes. (608)

El estudio funcional implica la valoración de la función diastólica y los índices de función sistólica longitu-
dinal. Con respecto a la función diastólica, en la hipertrofia fisiológica es normal. Una relación E/A del flujo 
transmitral menor de 1, un tiempo de relajación isovolumétrica aumentado, una velocidad de Doppler tisular 
del anillo mitral lateral menor de 9 cm/seg, o una relación E/Ea mayor de 12, son características de la hipertrofia 
patológica y, aunque presentan una alta especificidad (90-100%), su sensibilidad es limitada (5-30%). El 20% de 
los pacientes con MCH presentan índices de función diastólica normal.

Una velocidad sistólica del Doppler tisular promedio menor de 9 cm/seg tiene una sensibilidad del 87% y una 
especificidad del 97% para hipertrofia patológica, mientras que el 90% de los atletas con hipertrofia fisiológica 
presentan un strain global longitudinal menor de -16%. (609)

10.1.e Recomendaciones para la indicación de pruebas de ejercicio (véase Tabla 24)

IIa

I

IIb

I

IIa

IIa

I

I

III

Nivel de 
evidencia

Recomendación Clase

B

B

C

B

B

C

B

B

C

Se recomienda la PEG en pacientes asintomáticos, como elemento asociado a la estratificación pronóstica.

Se recomienda PEG en pacientes asintomáticos que desean participar en actividades físicas y deportivas.

Se debería considerar PEG en pacientes con síntomas dudosos para determinar capacidad funcional, respuesta de 

presión arterial al esfuerzo, objetivación de eventuales síntomas y planificación de tratamientos.

Se recomienda PEG para determinar capacidad funcional y presencia de arritmias en pacientes sometidos a 

tratamientos.

Se debería considerar realizar PECP como evaluación pronóstica y como elemento asociado al diagnóstico 

diferencial entre MCH y corazón del deportista.

Se debería considerar PECP para evaluar mecanismos de intolerancia al ejercicio.

Se debería realizar ecocardiograma estrés con ejercicio en pacientes sintomáticos sin gradiente intraventricular en 

reposo (o con gradiente < de 50 mmHg) para detección y cuantificación de obstrucción en ejercicio.

En poblaciones pediátricas, independientemente de los síntomas, está indica la PEG para evaluar capacidad 

funcional y obtener información pronóstica.

No se recomienda PEG convencional para diagnóstico diferencial entre MCH y corazón del deportista.

Tabla 24. Recomendaciones para la indicación de pruebas de ejercicio en la  MCH
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Figura 9. Variables para la diferenciación entre corazón del deportista (hipertrofia fisiológica) y miocardiopatía hipertrófica

H: hombres; M: mujeres; GPR: grosor parietal relativo (septum / diámetro ventricular izquierdo en diástole).

10.1.h Resonancia magnética.
La RMC es un método de gran utilidad en el diagnóstico diferencial. Presenta ventajas sobre la ecocardiografía 
para valorar la región anterolateral y apical, de difícil visualización con ecocardiografía, y tiene la capacidad de 
detectar la presencia de fibrosis miocárdica. (221,238,334)

Una mayor fibrosis, en términos cuantitativos, detectada en jóvenes con MCH, se ha considerado como un 
factor de riesgo para MSC. (359) La presencia de RTG ayuda a diferenciar el corazón de atleta de la MCH, pero 
debe tenerse en cuenta que el 12% de los maratonistas puede presentarlo, aunque con características de “par-
ches” y no lineales.

Una relación espesor parietal/volumen del VI menor de 0,15 mm × m²/ml tiene una sensibilidad del 80% y 
especificidad del 90% para diagnosticar corazón de atleta. Un espesor parietal mayor de 12 mm, con una relación 
E/A menor de 1 en el flujo transmitral por ecocardiografía, sumado a una relación espesor parietal/volumen del 
VI mayor de 0,15 mm × m²/ml y la presencia de RTG, sugiere fuertemente la presencia de hipertrofia patológica.

En la hipertrofia fisiológica, el aumento de la masa del VI se debe al agrandamiento del miocito, a diferencia 
de la hipertrofia patológica, donde se produce principalmente a través de un aumento de la matriz extracelular. 
Esto puede ser cuantificado con la técnica de mapeo T1 pre y post contraste y puede constituir una herramienta 
adicional a tener en cuenta en la diferenciación de estas dos entidades. En atletas con un espesor parietal entre 
12 y 15 mm, un VEC mayor de 22,5% presenta una sensibilidad del 100% y una especificidad del 90% para diag-
nosticar hipertrofia patológica. (610)

El médico tiene a disposición diferentes variables para tratar de arribar a un diagnóstico adecuado. (véase 
Figura 9)
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10.2 Ejercicio, deportes y evaluación precompetitiva
La participación en deportes fue siempre restringida para pacientes MCH, ya que diferentes series de MSC en 
el deporte habían demostrado que la causa estructural más frecuente había sido la MCH. (1) Durante muchos 
años, las guías y recomendaciones para la práctica deportiva indicaron el abandono de la actividad ante el diag-
nóstico. (612,613)

Esta recomendación era independiente de la presentación fenotípica, es decir, no tenía en cuenta edad, sexo, 
magnitud de la hipertrofia, antecedentes familiares, presencia o no de síntomas o de OTSVI, indicación o no 
de tratamientos, tipo de variante genética sarcomérica o detección de fibrosis. Más aún, estas recomendaciones 
se extendieron en la práctica clínica a otras actividades físicas cotidianas, lo que convertía en sedentarios a los 
portadores de la patología.

El sedentarismo es un factor de riesgo en sí mismo y, a su vez, promotor de otros factores que contribuyen al 
desarrollo precoz de ateromatosis y otras patologías clínicas. (614,615)

Para evitar este pronóstico adverso se comenzaron a evaluar seguimientos de poblaciones con MCH sometidas 
a ejercicios físicos de diferentes volúmenes e intensidades. Es así que surgieron evidencias que apoyaron la imple-
mentación de ejercicios físicos de moderada y alta intensidad en estos pacientes, logrando mejoría de la potencia 
aeróbica (VO2 máximo), disminuciones en el peso y en la composición corporal y en los diferentes factores de ries-
go. También fueron demostradas mejorías en la calidad de vida y en diversos factores psicológicos, todo esto sin 
incrementar el riesgo por la implementación de ejercicios físicos de moderada a alta intensidad. (616-618)

Por otra parte, durante muchos años se observó la relación ejercicio físico / MCH desde la perspectiva de las 
MSC ocurridas durante actividades deportivas. Sin embargo, la mayor parte de los portadores de esta patolo-
gía no sufre este evento, ya que la probabilidad de MSC en poblaciones generales con MCH es baja. Estudios 
recientes han demostrado la ausencia de eventos adversos, o al menos la ausencia de diferencias con respecto a 
pacientes sedentarios con MCH, en sujetos con MCH sometidos a entrenamientos de alta intensidad. (619,620)

Más aún, seguimientos con bajo número de pacientes deportistas de alto rendimiento no han observado pro-
nósticos ominosos ni modificaciones en la expresión fenotípica de la enfermedad. (621) No hubo diferencia entre 
los que continuaron o no con la actividad deportiva. En 88 deportistas con MCH, Pelliccia y col. realizaron un 
seguimiento de 7 años y compararon el pronóstico de aquellos que continuaron voluntariamente con el deporte 
(27 pacientes) con los 61 deportistas que habían abandonado. (622) Dos pacientes sufrieron paro cardíaco o 
muerte fuera de la actividad física (0,3%/año) y 19 (22%) tuvieron síntomas. No observaron diferencias entre los 
deportistas que continuaron con la actividad deportiva y aquellos que la habían abandonado.

Es necesario considerar que la mayor parte de las investigaciones incluyeron pacientes sin variables de alto 
riesgo, por lo que la extrapolación a todos los pacientes con MCH no es posible. También debe tenerse en cuenta 
que los estudios se realizaron con bajo número de pacientes, por lo que son necesarias investigaciones en las que 
se incluyan cantidades mayores y seguimientos prolongados.

Todas las circunstancias e investigaciones descriptas han ido modificando las recomendaciones de ejercicios 
y deportes en pacientes con MCH. Existe un cambio de paradigma en las guías que va desde la prohibición de 
todos los deportes hasta la indicación más permisiva actual. (6,7)

Se ha introducido el concepto de decisión compartida entre el cuerpo médico y el paciente y su entorno (fami-
liares, entrenadores, directivos de entidades deportivas). Los términos de estas decisiones están basados, por un 
lado, en la falta de estudios prospectivos y randomizados con número elevado de pacientes que demuestren mal 
o buen pronóstico ante la continuidad de la actividad deportiva y, por el otro, en la demostración de que la falta 
de ejercicio promueve estilos de vida no saludables y que el abandono de la práctica deportiva puede generar 
alteraciones en la calidad de vida y en aspectos psicológicos, sociales y hasta económicos.

Estas recomendaciones deberían tomarse en los pacientes que no presentan variables de riesgo: asintomá-
ticos, sin antecedentes de MSC personales o familiares, sin arritmias ventriculares complejas, sin OTSVI, sin 
dilatación severa de la AI (más allá de la esperada por el deporte), con solo leve incremento de espesores parie-
tales, respuesta adecuada al ejercicio y ausencia o nivel no significativo de RTG (fibrosis) en RMC.

Las guías europeas de 2019 sobre recomendaciones para la participación en deportes competitivos y de 
tiempo libre en personas con cardiopatías consideran que los pacientes con MCH pueden, selectivamente, ser 
autorizados a participar en todos los deportes competitivos, con excepción de aquellos donde la ocurrencia de un 
síncope pueda asociarse a peligro o muerte. Introducen el concepto de decisión compartida para los pacientes 
con expresiones leves de la enfermedad, ausencia de síntomas, antecedentes familiares, arritmias ventriculares 
complejas u OTSVI. Sugieren el uso de scores de riesgo. (623)

Las guías norteamericanas sobre este tema sugieren que es razonable considerar la participación deportiva 
en atletas competitivos con MCH después de una evaluación con expertos y una decisión compartida en la cual 
se incluyan beneficios y potenciales riesgos. A su vez, agregan que los atletas competitivos con EGpositivo o pro-
bablemente positivo y sin diagnóstico clínico de MCH pueden participar en todos los deportes competitivos. (624)

Las guías norteamericanas para el manejo de la MCH consideran que la participación en deportes competitivos 
puede ser considerada por profesionales expertos que conduzcan una evaluación anual completa, tomen en cuenta 
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decisiones compartidas donde se evalúen riesgos y beneficios y que, para la mayoría de los pacientes con MCH, la 
restricción universal de los ejercicios vigorosos o deportes competitivos no está indicada. Por otra parte, recomien-
dan con fuerza 1 y nivel de evidencia B R (randomizados) que los ejercicios recreativos leves a moderados deben 
ser aplicados para mejorar capacidad funcional, aptitud cardiorrespiratoria, calidad de vida y factores de riesgo. (7)

Las guías europeas de MCH consideran que los ejercicios de alta intensidad y competitivos pueden ser con-
siderados en sujetos asintomáticos de bajo riesgo, con leve hipertrofia, en ausencia de OTSVI y de arritmias 
complejas en el ejercicio. (6)

La evaluación precompetitiva en pacientes con MCH asintomáticos debe incluir todos los estudios tendientes 
a determinar el riesgo de MSC en el ejercicio. Más allá del ecocardiograma Doppler y la RMC para el diagnóstico 
diferencial entre corazón del deportista y MCH y la evaluación de variables de riesgo, es necesario detectar la 
eventual presencia de arritmias ventriculares. Con esta finalidad se indican monitoreos ambulatorios (Holter) 
y pruebas de ejercicio con o sin imágenes.

La PEG está indicada para determinar capacidad funcional y proveer información pronóstica. 
En los deportistas asintomáticos es necesario realizar las pruebas a intensidades semejantes o superiores a 

las del deporte que van a practicar. En los casos en que no se detecten gradientes intraventriculares en reposo 
está indicada la evaluación con EE para descartar OTSVI. (625)

10.2.a Recomendaciones para la práctica de ejercicio y deportes recreativos y competitivos. (véase Tabla 25)
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Nivel de 
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Recomendación Clase

B

B

B

C

C

C

Anamnesis, examen físico (anual).

Electrocardiograma de 12 derivaciones (anual).

Prueba de ejercicio máximo de 12 derivaciones con nivel de intensidad semejante al deporte a practicar (anual).

Monitoreo Holter (anual).

Ecocardiograma estrés de ejercicio para detectar eventual gradiente intraventricular de esfuerzo.

Prueba de ejercicio cardiopulmonar para evaluar capacidades y pronóstico.

Tabla 26. Recomendaciones para el examen pre participativo en deportes en pacientes con miocardiopatía hipertrófica ya 
diagnosticada (con ecocardiograma y resonancia magnética ya realizadas)

I

I

IIa

IIb

III

III

Nivel de 
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Recomendación Clase

B

C

B

C

B

C

Ejercicios recreacionales de leve/moderada intensidad para mejorar capacidad funcional, calidad de vida y factores 

de riesgo.

Continuar con deportes en atletas asintomáticos con MCH y variables de bajo riesgo realizando evaluaciones con 

pruebas de ejercicio máximo al nivel del deporte practicado y teniendo en cuenta decisiones compartidas con el 

deportista y su entorno sobre riesgos y beneficios.  Evaluaciones anuales.

Está recomendada la participación en deportes de cualquier intensidad en pacientes con genotipo positivo y 

fenotipo negativo.

Participar en deportes de alta intensidad y volumen en pacientes con MCH y variables de bajo riesgo evaluados 

con equipo de expertos y con decisión compartida con el deportista y su entorno sobre beneficios y riesgos. 

Evaluaciones anuales.

Para la mayoría de los pacientes con MCH la restricción universal de deportes recreativos o competitivos no está 

indicada.

El implante de un desfibrilador sólo con la finalidad de practicar deportes competitivos no está indicado.

Tabla 25. Recomendaciones para la práctica de ejercicio y deportes recreativos y competitivos

Las evaluaciones de deportistas deben ser periódicas, sugiriéndose la realización de pruebas de esfuerzo, como 
mínimo, en forma anual.

En casos seleccionados (eventuales pérdidas de capacidad funcional, deportes de resistencia aeróbica), la 
realización de pruebas de esfuerzo cardiopulmonares con medición directa de VO2 y umbrales ventilatorios es 
recomendable (más allá de su utilización en la población general con MCH para determinar pronóstico o inter-
venir en diagnósticos diferenciales). (328,626)

10.2.b Recomendaciones para el examen pre participativo en deportes en pacientes con MCH ya diagnosticada (con 
ecocardiograma y resonancia magnética ya realizadas). (véase Tabla 26)
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10.3 Detección de enfermedad coronaria concomitante
10.3.a Síndrome coronario agudo
El síndrome coronario agudo (SCA) no es una presentación clínica infrecuente en pacientes con MCH. Hasta 
el 28% de los pacientes pueden presentarse con SCA como primera manifestación clínica, aunque el 51% de los 
pacientes presentan SCA sin enfermedad coronaria obstructiva. (627) El diagnóstico de SCA en la MCH estará 
marcado por un cambio abrupto en la evolución clínica del paciente. En este sentido, se deberá considerar un 
SCA ante un paciente previamente asintomático o uno sintomático en una clase funcional estable que cambia 
su estado a una clase funcional mayor sin una condición asociada justificante (infección, arritmia, hipoxemia, 
etc.). (628,629) Se deberá evaluar el ECG, siendo de utilidad la comparación con trazados previos para identifi-
car cambios (los cambios del ECG pueden ser parte de la enfermedad de base) y el uso de los biomarcadores de 
sufrimiento miocárdico. (630-632) Cabe destacar que parte de la población con MCH presenta niveles basales 
de biomarcadores en sangre elevados, por lo que se deberán realizar dosajes seriados de los mismos para una 
correcta identificación de un cuadro coronario asociado. (633,634)

10.3.b Síndrome coronario crónico
La sistemática para la evaluación de enfermedad coronaria epicárdica en el paciente con MCH debería estar 
guiada por las características propias de cada paciente. Tanto en el caso de un paciente asintomático como de 
uno sintomático para angina de esfuerzo, se debería evaluar el riesgo de enfermedad coronaria del paciente 
tomando en cuenta edad, sexo y factores de riesgo cardiovasculares, independientemente de la presencia de 
factores que pudieran explicar el síntoma, como lo son la disfunción diastólica o la OTSVI. 

De presentar un riesgo cardiovascular intermedio o elevado, se debería considerar el estudio anatómico (an-
giografía convencional o por TAC) para descartar la enfermedad coronaria epicárdica aterosclerótica, así como 
la presencia de puentes musculares oclusivos.

En los pacientes de riesgo cardiovascular bajo que se encuentran sintomáticos, teniendo al menos un posible 
mecanismo causal (por ejemplo, OTSVI), se debería enfocar inicialmente la terapéutica al tratamiento de dicha 
situación subyacente y, de no remitir el síntoma, plantear el estudio de la anatomía coronaria.

10.3.c Indicación de pruebas funcionales.
Se desaconsejan las pruebas funcionales para la identificación de enfermedad coronaria epicárdica concomitan-
te, dado que los pacientes con MCH presentan numerosos factores que pueden inducir isquemia miocárdica de 
esfuerzo, los cuales con frecuencia se superponen. (6,7,635)

10.3.d Indicación de coronariografía invasiva y no invasiva (véase Tabla 27)
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Recomendación Clase

C

C

C

C

C

C

Paciente con SCA debe ser sometido a coronariografía según las indicaciones de las guías de SCASEST y 

SCACEST.

Paciente de alto – moderado riesgo cardiovascular con síntomas estable, con signos de isquemia miocárdica o 

disfunción ventricular izquierda (FEVI <50%) debe ser sometido a coronariografía (invasiva o no invasiva) para 

descartar enfermedad coronaria epicárdica.

Paciente de bajo riesgo cardiovascular con síntomas estable, con signos de isquemia miocárdica o disfunción 

ventricular izquierda (FEVI <50%) debe ser sometido a coronariografía no invasiva para descartar enfermedad 

coronaria epicárdica.

Pacientes de bajo riesgo cardiovascular con una intervención quirúrgica de reducción septal programada debe ser 

sometido a coronariografía no invasiva previo al procedimiento.

Pacientes de alto – moderado riesgo cardiovascular con una intervención quirúrgica de reducción septal 

programada debe ser sometido a coronariografía invasiva previo al procedimiento.

Pacientes con una intervención hemodinámica de ablación septal programada debe ser sometido a 

coronariografía invasiva previa o durante el mismo procedimiento, sin distinción por riesgo cardiovascular.

Tabla 27. Indicación de coronariografía invasiva y no invasiva en la MCH.
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10.4 Manejo del pacientes con valvulopatías asociadas
10.4.a Valvulopatía aórtica.
Estenosis aórtica: no es frecuente que un paciente con diagnóstico previo de MCH presente en su evolución 
cambios degenerativos de la válvula aórtica y gradiente a dicho nivel compatibles con EAo. Es más común, aun-
que también poco prevalente, el hallazgo en un paciente, en general añoso, de HVI leve a moderada en el ECO 
asociada a cambios degenerativos a nivel valvular aórtico compatibles con EAo severa. En estos casos se plantea 
la duda diagnóstica sobre si se trata solo de EAo o de una combinación de patologías. En esta situación se deben 
utilizar ciertos datos clínicos y de imágenes para llegar al diagnóstico correcto.

La EAo degenerativa se caracteriza por la ausencia de antecedentes personales o familiares de MCH; en 
general, la HVI no supera los 15 mm y suele ser concéntrica, aunque la evaluación con RMC ha demostrado 
que la HVI que acompaña a la EAo no guarda relación con la severidad de la misma y que hasta un 27% de los 
pacientes con EAo evaluados con este método pueden tener un patrón asimétrico de grosor parietal (remodelado 
o hipertrofia), sobre todo si son añosos, hipertensos y con gran espesor parietal por ECO (17 mm o más). Asimis-
mo, se ha sugerido que podrían existir genotipos relacionados con los causantes de MCH que predisponen a esta 
respuesta de remodelado asimétrico. (5,636) Por otra parte, un estudio de RMC que evaluó pacientes con HVI 
secundaria a EAo y a MCH demostró que el RTG (fibrosis) es infrecuente en la HVI secundaria a EAo, excepto 
cuando es muy marcada (espesor septal mayor a 18 mm). (637)

Asimismo, se ha reportado presencia de MAS en la EAo, lo que complica la evaluación de los gradientes val-
vulares. Sumado a esto, se debe tener presente la fenocopia de la MCH, la amiloidosis cardíaca. En esta situa-
ción será de utilidad buscar en el ECG una disociación entre los voltajes y la masa del VI, el antecedente de com-
promisos ligamentarios como el síndrome de túnel carpiano, estenosis espinal, ruptura de bíceps braquial, entre 
otros, la reducción de las velocidades tisulares sistólicas en el ECO y/o hallazgos típicos en la RMC. (638,639)

Realizado el diagnóstico de EAo severa, la indicación quirúrgica es la habitual (síntomas o disfunción del 
VI). (640,641) Dada la poca casuística, resulta controvertida la realización concomitante de miectomía, en un 
intento de suprimir la aparición de gradiente subaórtico que estaba latente y se expresa luego del reemplazo 
valvular y, por otra parte, mejorar la función diastólica y disminuir la masa y la HVI en el posoperatorio alejado. 
A este respecto, un trabajo italiano mostró que la miectomía asociada es segura y mejoró los parámetros ecocar-
diográficos de función diastólica. (642)

Insuficiencia aórtica: la IAo de grado leve es común, probablemente secundaria a la obstrucción subaórti-
ca. Las formas moderadas a severas son menos frecuentes, en general por enfermedad degenerativa valvular 
concomitante, posendocarditis o por presencia de mecanismos asociados, como la membrana subaórtica. La 
evaluación e indicación de tratamiento es similar a otras formas de IAo, aunque el tamaño del VI en la MCH no 
correlaciona con la severidad de la IAo. (5,640,641)

10.4. b Valvulopatía mitral.
Insuficiencia Mitral:
Las alteraciones del aparato valvular mitral forman parte de los hallazgos habituales de la MCH y pueden con-
siderarse parte de su expresión fenotípica. Estas incluyen hipertrofia y/o implantación anómala de los MP (an-
terolateral e inferoseptal), elongación de los velos de la válvula mitral y/o presencia de tejido mitral accesorio, 
entre otros. (246,267) La IM y la obstrucción dinámica del VI secundaria al MAS de la VM son las consecuencias 
de estas alteraciones. El MAS se observa en forma espontánea en el 30 a 35% de los pacientes con MCH y OTS-
VI; ambos son directamente proporcionales. (635)

La IM funcional asociada al MAS suele ser de grado leve a moderado, se dirige habitualmente a la pared libre 
de la AI y está relacionada con la modificación de la zona de coaptación, especialmente de la VAM, acompañada 
con frecuencia por el aumento de la longitud de los velos valvulares, con desplazamiento del punto de coaptación 
de ambas valvas hacia el cuerpo de las mismas, a la vez que deja libre el borde que entonces se flexiona y produce 
el contacto de los velos de la VM y/o parte de su aparato subvalvular con el miocardio septal anterior durante 
una fracción variable de la sístole. La relación longitud de la VAM/diámetro del TSVI >2 es significativamente 
más común entre pacientes con gradiente ≥30 mmHg. En la práctica clínica existe una amplia heterogeneidad 
en la severidad de la IM, aun con gradientes equivalentes; esta variabilidad se relaciona con la longitud y movi-
lidad del músculo papilar posterior y sus cuerdas. (246,437,643)

La IM es consecuencia de alteraciones en el aparato valvular mitral en aproximadamente el 15% de los pa-
cientes, como resultado de cambios estructurales y/o dinámicos en los velos valvulares, en el aparato cordal o en 
el número y características de los MP. El MAS contribuye al origen de la IM. El tratamiento de la IM requiere 
plástica o reemplazo valvular mitral cuando la estructura del aparato valvular está alterada. Cuando la IM tiene 
su origen en el MAS, puede corregirse con la miectomía. (644)
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10.5 Embarazo
Durante el embarazo se producen cambios significativos en el sistema cardiovascular para satisfacer el aumento 
de la demanda metabólica materna y fetal, así como para garantizar una adecuada circulación úteroplacentaria 
que permita el crecimiento y desarrollo fetal. Se observa un incremento progresivo de la volemia y de la frecuen-
cia cardíaca que, junto con la disminución de las resistencias vasculares sistémicas y el remodelado cardíaco, 
determinan un aumento del gasto cardíaco. Este aumento comienza en etapas tempranas del primer trimestre y 
puede alcanzar entre un 30 y 50% hacia la semana 32 de gestación. La incapacidad de adaptarse a estos cambios 
puede dar lugar a eventos adversos cardiovasculares, obstétricos y fetales. (645)

En las pacientes con MCH, el perfil clínico constituye el principal determinante de la evolución. (646,647) 
Aquellas con disfunción diastólica pueden desarrollar o exacerbar sus síntomas debido a la sobrecarga de volu-
men y al incremento de la frecuencia cardíaca, lo que reduce el tiempo diastólico. Si existe OTSVI, la magnitud 
de la obstrucción puede modificarse en función del balance entre la disminución de las resistencias vasculares 
periféricas, la reducción de la precarga (que puede existir desde las 20 semanas de gestación por el fenómeno 
mecánico de compresión aorto-cava) y el incremento de volumen, tanto por expansión de la volemia durante la 
gestación como por la redistribución de fluidos y la autotransfusión que ocurren luego del parto.

El diagnóstico de MCH durante el embarazo, ya sea preexistente o incidente, conlleva un mayor riesgo de 
eventos adversos. A nivel cardiovascular materno, las complicaciones más frecuentes son la IC y las arritmias, 
que pueden ser causa o consecuencia de una descompensación. La frecuencia de estas complicaciones varía 
según el perfil clínico, lo que explica la discrepancia entre diferentes series. El riesgo será mayor en aquellas 
pacientes que presenten síntomas previos al embarazo, OTSVI severa, disfunción diastólica significativa, arrit-
mias o un de riesgo de MSC elevado. Aunque la mortalidad materna es baja (alrededor del 0,5%), es mayor que 
en la población general. (648-651) A nivel obstétrico y fetal, se observan mayores tasas de parto pretérmino, 
especialmente en presencia de comorbilidades obstétricas. Además, existe riesgo de transmisión de la enferme-
dad a la descendencia. (7,646-650)

10.5.a  Abordaje en la etapa pregestacional
En mujeres con MCH en edad fértil, es fundamental discutir el deseo de embarazo, la importancia de la plani-
ficación familiar y las opciones anticonceptivas. El asesoramiento genético está recomendado cuando alguno 
de los miembros de la pareja es portador de una variante patogénica, para determinar el riesgo de transmisión 
a la descendencia, además de la estratificación pronóstica en relación con la evolución de la enfermedad. La 
información sobre las variantes genéticas puede orientar a la familia en la decisión de interrumpir o continuar 
la gestación.

En quienes deseen gestar, se debe informar sobre el riesgo de eventos maternos y feto-neonatales, así como 
sobre las estrategias para minimizarlos. La estratificación del riesgo debe complementarse con una prueba 
de esfuerzo objetiva que permita valorar la capacidad funcional e identificar predictores de eventos adversos. 
La estratificación de riesgo debe realizarse utilizando scores como la clasificación de Organización Mundial 
de la Salud (OMS) modificada 2.0 (véase Tabla 29) y CARPREG I y CARPREG II, considerando también las 
comorbilidades y el acceso a la salud. En casos indicados, se sugiere el implante de un CDI previo al embarazo. 
(646,647,652)

En pacientes sintomáticas, es necesario optimizar el tratamiento médico con fármacos que sean seguros 
antes del embarazo, como betabloqueantes selectivos y bloqueantes cálcicos. En caso de que exista OTSVI signi-
ficativa sintomática a pesar del tratamiento farmacológico, se deben considerar las diferentes TRS quirúrgicas 
o percutáneas antes del embarazo. El tratamiento con inhibidores de la miosina cardíaca está contraindicado 
durante el embarazo y debe suspenderse al menos 6 meses previos a la búsqueda de embarazo. Si bien es seguro 
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Nivel de 
evidencia

Recomendación Clase

C

C

C

C

C

C

RVAo en paciente con EAo severa sintomática (espontáneos o provocados).

RVAo en paciente con EAo severa asintomática con disfunción del VI (FE menor 50%).

RVAo en paciente con IAo severa sintomática.

RVAo en paciente con IAo severa asintomática con disfunción del VI (FEy menor 50%).

Cirugía de la IM severa orgánica (plástica por sobre reemplazo VM) sintomática o asintomática con disfunción del 

VI (FEy < 60%).

Debe considerarse la posibilidad de miectomía agregada al RVAo en la EAo severa con HVI marcada y asimétrica.

Tabla 28. Recomendaciones para pacientes con MCH que tienen valvulopatías asociadas.

10.4. c Recomendaciones para pacientes con valulopatías asociadas (véase Tabla 28)
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el uso concomitante de anticonceptivos orales combinados, puede verse reducida su eficacia, por lo que se reco-
mienda utilizar además un método de barrera como el preservativo. (410)

10.5.b Abordaje durante el embarazo
El seguimiento clínico debe individualizarse según el riesgo y la presencia de síntomas. Pacientes asintomáticas, 
con función ventricular conservada y sin OTSVI significativa, suelen cursar el embarazo con baja probabilidad 
de complicaciones y no requieren tratamiento farmacológico profiláctico. El antecedente de miectomía septal, 
ASA o implante de CDI no contraindica el embarazo por sí mismo. Las pacientes que reciben betabloqueantes 
por arritmias o por síntomas deben continuar el tratamiento, con un cuidadoso control del desarrollo y salud 
fetal por el riesgo de bradicardia fetal, crecimiento intrauterino restringido e hipoglucemia neonatal.

Es esencial diferenciar los síntomas comunes de la gestación (astenia, disnea leve, edemas en miembros 
inferiores) de aquellos que sugieren IC. (653) La evaluación clínica debe complementarse cuando sea posible 
con ecocardiograma transtorácico y biomarcadores seriados (péptidos natriuréticos). (654,655) En la mayoría 
de las pacientes, la disnea se relaciona con el incremento de las presiones de llenado y la disfunción diastólica. 
El tratamiento incluye betabloqueantes selectivos y/o bloqueantes cálcicos, titulados de forma individualizada, 
y diuréticos de asa en las dosis más bajas posibles, para evitar hipovolemia, que puede agravar la OTSVI y cau-
sar hipoperfusión placentaria. En caso de presentar disfunción sistólica ventricular izquierda, se deben evitar 
fármacos contraindicados en el embarazo, tales como IECA, ARA II, inhibidores de neprilisina, antagonistas de 
mineralocorticoides e inhibidores de SGLT2, optando por hidralazina y nitratos como vasodilatadores seguros.

En casos de IC descompensada, el abordaje debe ser multidisciplinario y cuidadoso. En fetos no viables, 
puede considerarse el aborto terapéutico; en fetos viables se evaluará la finalización del embarazo según la edad 
gestacional y la tolerancia hemodinámica. En caso de FA o eventos trombóticos, se recomienda anticoagulación 
con heparina de bajo peso molecular o, alternativamente, con antagonistas de la vitamina K en dosis bajas (war-
farina ˂ 5 mg/día). Los DOACs se encuentran contraindicados durante el embarazo. La cardioversión eléctrica es 
segura en caso de arritmias con descompensación hemodinámica, tanto para la madre como para el feto, y debe 
realizarse con monitoreo fetal. En pacientes con MCH y alto riesgo de MSC diagnosticadas durante el embarazo, 
se sugiere implante de CDI. El ecocardiograma fetal puede considerarse, especialmente si existen antecedentes 
familiares de expresión en edad pediátrica o enfermedades metabólicas, aunque la expresión fetal de MCH es 
baja y su ausencia no excluye el posterior desarrollo de la enfermedad. (7,80) (véase Tabla 30). (646)

10.5.c Abordaje durante la finalización del embarazo
La mayoría de las pacientes puede tener un parto vaginal sin complicaciones. La cesárea se reserva para in-
dicaciones obstétricas o en situaciones cardiológicas de alto riesgo, como IC descompensada, OTSVI severa 
(especialmente en casos sintomáticos) o anticoagulación con antagonistas de la vitamina K no suspendida al 
menos 2 semanas antes. Se recomienda la atención en un centro con alta complejidad cardiovascular, obstétrica 
y neonatal, especialmente en pacientes de alto riesgo.

El manejo anestésico debe prevenir el empeoramiento de la OTSVI, manteniendo la precarga y las resisten-
cias vasculares, y evitando el incremento de la actividad simpática que puede aumentar la frecuencia cardíaca y 
la contractilidad en el contexto de dolor. Se debe tener precaución durante la infusión de los fármacos anestési-
cos y con aquellos con acción vasodilatadora (prostaglandinas, oxitocina) o taquicardizantes (tocolíticos betaa-
drenérgicos). Existe riesgo de descompensación por hipovolemia secundaria a hemorragia posparto. (656,657) 
El tratamiento con betabloqueantes debe continuar durante el trabajo de parto y el posparto. Debido al riesgo 
de descompensación posterior al parto por redistribución de fluidos, autotransfusión y cambios en las resisten-
cias vasculares, se recomienda un monitoreo clínico estrecho, especialmente durante las primeras 48 horas.

10.5.d Abordaje en el postparto
La paciente debe recibir asesoramiento sobre anticoncepción segura y eficaz. Los métodos de barrera no se 
recomiendan como opción única debido a su baja eficacia. Los anticonceptivos orales con estrógenos están des-
aconsejados en pacientes con riesgo tromboembólico. Los métodos reversibles de larga duración (dispositivos 
intrauterinos o implantes subdérmicos), combinados con un método de barrera, se consideran de primera línea 
en este grupo, aunque la elección debe individualizarse según las preferencias y el perfil de riesgo. La lactancia 
materna está recomendada, siempre utilizando fármacos seguros. Se desconoce si los inhibidores de la miosina 
tienen pasaje a la leche materna o sus efectos en el lactante, por lo que su uso durante la lactancia debe indivi-
dualizarse. (410) (véase Tabla 30)
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Se recomienda que las pacientes que desarrollen síntomas durante el embarazo inicien tratamiento con 

betabloqueantes selectivos (salvo atenolol).

Se recomienda el parto vaginal como primera opción para la mayoría de las pacientes.

Se recomienda reservar la cesárea para indicaciones obstétricas o en situaciones cardiológicas de alto riesgo como 

insuficiencia cardíaca descompensada, severa OTSVI (especialmente en casos sintomáticos) o anticoagulación con 

AVK no suspendida al menos 2 semanas antes.

Se recomienda la atención en centros con alta complejidad cardiovascular, obstétrica y neonatal.

Se recomienda un seguimiento clínico estrecho en las primeras 48 hs posparto, particularmente en las pacientes 

con mayor riesgo clínico.

Se recomienda complementar la evaluación con ecocardiograma, particularmente el segundo y tercer trimestre o 

en caso de desarrollo de síntomas.

Se recomienda la cardioversión eléctrica (con monitoreo fetal) en caso de fibrilación auricular persistente, 

sintomática o si produce descompensación hemodinámica.

Se puede considerar la ecocardiografía fetal para el diagnóstico de MCH fetal en el contexto del asesoramiento 

prenatal.

Se encuentra contraindicado el uso de inhibidores de la miosina durante el embarazo por potenciales efectos 

teratogénicos.
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* Puede utilizarse la escala de riesgo modificada de la Organización Mundial de la Salud (OMS) (Véase Tabla 29)

10.5.e Clasificación modificada de la OMS del riesgo cardiovascular materno en la MCH: (véase Tabla 29)

Parámetro Definición  Punto de corte

I Sin riesgo incrementado en mortalidad, sin aumento 

marcado de morbilidad

-	 Genotipo positivo, fenotipo negativo

II Riesgo levemente incrementado en mortalidad, moderado 

incremento en morbilidad

II-III Riesgo moderadamente incrementado en mortalidad, 

moderado a severo incremento en morbilidad

La mayoría de las pacientes con MCH.

-	 Asintomática (con o sin medicación)

-	 Arritmia bien controlada.

-	 Sin OTSVI significativa

III Riesgo significativo en mortalidad, severo incremento en 

morbilidad

Embarazo desaconsejado

-	 Sintomática (CF II)

-	 Arritmias ventriculares complejas

IV Riesgo muy aumentado en mortalidad y morbilidad -	 Deterioro significativo de FEVI (FEVI˂50%)

-	 Sintomática (CF III-IV)

-	 OTSVI severa (>50mmHg) y sintomática

Tabla 29. Clasificación modificada de la OMS del riesgo cardiovascular materno en la MCH

10.5.f Recomendaciones en el embarazo y en el parto (véase Tabla 30)
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Recomendación Clase

C

C

B

C

Se recomienda en todas las mujeres en edad fértil la evaluación pregestacional * y asesoramiento del riesgo de 

embarazo

Se recomienda que todas las mujeres en edad fértil reciban asesoramiento sobre anticoncepción segura y eficaz

Se recomienda en todas las parejas reciban asesoramiento y consejo genético sobre la probabilidad de transmisión 

de la enfermedad a la descendencia

Las pacientes que reciben betabloqueantes deben continuar el tratamiento durante el embarazo

Tabla 30. Recomendaciones en el embarazo y en el parto para pacientes con  MCH

10.6 Evaluación prequirúrgica y anestesia
10.6.a Evaluación de riesgo cardiovascular en cirugía no cardíaca.  
La evaluación preoperatoria de pacientes con MCH que se someten a cirugía no cardíaca es un área que requiere 
atención especial debido a la variabilidad fenotípica y a las características fisiopatológicas únicas de esta con-
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dición. Los pacientes con MCH sometidos a cirugías no cardíacas presentan una mayor tasa de complicaciones 
perioperatorias, principalmente IC y readmisiones, comparados con pacientes sin MCH. (658) En la evaluación 
de riesgo cardiovascular de un paciente con MCH que será sometido a cirugía no cardíaca se debe tener en 
cuenta: a) la urgencia de la intervención quirúrgica; b) el nivel de complejidad del procedimiento; c) la forma 
de presentación y gravedad de la MCH y la clase funcional; d) el tratamiento farmacológico de la MCH; e) la 
presencia de MCP y CDI; y f) las comorbilidades.

En pacientes con MCH en quienes no existe necesidad de cirugía no cardíaca de urgencia, se recomienda 
una evaluación sistemática y multidisciplinaria. En pacientes con MCH sintomáticos con OTSVI, se recomien-
da la evaluación por un cardiólogo con experiencia en el manejo de MCH para la optimización perioperatoria. 
En pacientes asintomáticos, la evaluación de la presencia de OTSVI espontánea o provocada mediante ETT es 
necesaria, ya que influye en el manejo anestésico y perioperatorio, dado que una disminución de la precarga o 
poscarga durante la inducción anestésica puede provocar un aumento del GTSVI, con el consecuente riesgo de 
colapso hemodinámico. (659) 

Se recomienda continuar con los agentes inotrópicos negativos, como los betabloqueantes (atenolol, biso-
prolol, metoprolol), así como con los bloqueantes cálcicos no dihidropiridínicos (diltiazem y verapamilo). (660) 
Si bien a la fecha la información sobre el manejo perioperatorio de los inhibidores de la miosina (mavacamten, 
aficamten) es escasa, el consenso es continuar estas medicaciones en el perioperatorio. Dado el efecto inotrópi-
co negativo de este grupo de fármacos, se recomienda realizar un ETT para evaluar FEVI y el GTSVI cuando 
la cirugía está planificada durante la terapia de mantenimiento. (661) El mavacamten presenta interacciones 
farmacológicas significativas a nivel del citocromo P450 que deben ser tenidas en cuenta en el manejo periope-
ratorio. (Ver sección 7.1).

La presencia de FA, hipertensión pulmonar y enfermedad coronaria concomitante se encuentra entre las 
comorbilidades que influyen en el manejo perioperatorio. (213,416,552)

10.6.b Anestesia
En pacientes con MCH con OTSVI, espontánea o provocada, el monitoreo electrocardiográfico continuo es reco-
mendable. El monitoreo hemodinámico con una línea arterial y un catéter venoso central tiene que ser considera-
do. La disponibilidad de ecocardiograma transesofágico para poder evaluar el empeoramiento del GTSVI durante 
la cirugía puede ayudar en el diagnóstico en situaciones de deterioro hemodinámico sin una causa evidente.

Durante la cirugía y el posoperatorio se recomienda mantener la precarga, la poscarga y la frecuencia cardía-
ca controladas para evitar aumentos del GTSVI. En pacientes seleccionados con OTSVI se pueden utilizar beta-
bloqueantes intravenosos de corta duración, como el esmolol. Se debe evitar el uso de agentes con propiedades 
inotrópicas positivas y la administración de diuréticos, ya que el aumento de la contractilidad y la disminución 
de la precarga incrementan el GTSVI. (660) En casos de FA con descompensación hemodinámica se debe proce-
der a cardioversión eléctrica. Si la FA es bien tolerada, se debe considerar el control de la frecuencia. (662) En los 
pacientes con CDI se recomienda reprogramarlo a modo de frecuencia fija y anular la función de desfibrilador.

El monitoreo posoperatorio de los pacientes con MCH y OTSVI en la unidad coronaria o en la terapia inten-
siva debe ser considerado.

10.6.c Recomendaciones para evaluación prequirúrgica y anestesia (véase Tabla 31)
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Evaluación preoperatoria por un cardiólogo con experiencia en el manejo de MCH.

Los agentes inotrópicos negativos (betabloqueantes, bloqueantes cálcicos no-dihidropiridínicos e inhibidores de la 

miosina) deben ser continuados en el perioperatorio.

Se recomienda de ser posible realizar la cirugía no-cardiaca en un centro con acceso a cardiólogos y anestesistas 

con experiencia en MCH.

Durante la cirugía el monitoreo hemodinámico con línea arterial y catéter venoso central debe ser considerado.

Mantener una precarga adecuada. Evitar taquicardia.

En casos de hipotensión intraoperatoria, corregir la precarga y considerar el uso de vasopresores como la 

fenilefrina o vasopresina. Evitar uso de inotrópicos ya que aumentan la OTSVI. 

En pacientes que desarrollan FA y presentan compromiso hemodinámico proceder con cardioversión eléctrica.

Monitoreo postoperatorio en Unidad Coronaria o Unidad de Cuidados Intensivos.

En el caso de que el paciente tenga un dispositivo implantado (MCP/CDI) es aconsejable reprogramarlo a modo 

de frecuencia fija y anular la función de desfibrilador, y luego reprogramar el dispositivo en la recuperación 

anestésica inmediata. 

Tabla 31. Recomendaciones para evaluación prequirúrgica y anestesia en la MCH.
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10.7 Diagnóstico y tratamiento de la miocardiopatía hipertrófica en pediatría
Al igual que en la población adulta, la MCH en pacientes pediátricos se define se define por un aumento del 
espesor de la pared del VI, con o sin compromiso del VD que no se explica por condiciones de carga anormales. 
(5,6) A diferencia de los adultos, el espesor debe ajustarse a peso y talla, por lo que se considera hipertrofia > 2,5 
puntaje Z en pacientes sin antecedentes familiares y > 2 puntaje Z en pacientes con antecedentes.

En pediatría, la expresión de la MCH es significativamente más baja que en pacientes mayores; sin embargo, 
el riesgo de morbilidad y mortalidad es comparativamente mucho más elevado, dada la existencia de diversas 
etiologías con fenotipo similar, por lo que su reconocimiento y diagnóstico de certeza oportunos son esenciales 
para un manejo apropiado. En este apartado se hará referencia solamente a la MCH sarcomérica; la hipertrofia 
miocárdica como expresión de otras enfermedades (fenocopias) de causa genética, de manifestación temprana y 
evolución variable, se menciona en etiologías y diagnósticos diferenciales.

El diagnóstico de la MCH se puede realizar desde la etapa fetal, el nacimiento o más adelante en lactantes y 
niños, ya sea porque el paciente está afectado o porque existen antecedentes familiares que orientan a la pesqui-
sa. Evidencia reciente sugiere que los hijos de una persona adulta deberían ser estudiados tan pronto como esa 
persona recibe el diagnóstico de MCH. (663) A su vez, cuando se realiza el diagnóstico en un paciente en edad 
pediátrica, sus familiares de primer grado deberían ser estudiados, ya que a veces los hijos pueden presentar 
manifestaciones clínicas más severas que alguno de sus progenitores. (663-665)

Los estudios complementarios en pacientes pediátricos incluyen el ECG, el ECO y el monitoreo Holter. La 
RMC con gadolinio, si bien no es necesaria para el diagnóstico aporta información útil en cuanto a la fisiopatolo-
gía y la repercusión histopatológica de la enfermedad, permitiendo una estratificación de riesgo más precisa; en 
la mayoría de los casos puede realizarse sin anestesia general, particularmente a partir de los 7–8 años de edad, 
reservándose su uso para situaciones puntuales en pacientes de menor edad o con dificultades para la cooperación.

10.7.a Estudio genético en pacientes pediátricos
Las variantes genéticas P/PP en los genes sarcoméricos representan la causa más importante de MCH en adul-
tos y constituyen la causa más frecuente en la población pediátrica, incluso con una mayor prevalencia relativa 
que en la población adulta. Sin embargo, cuando la MCH se presenta en la infancia, las causas incluyen una alta 
prevalencia de variantes genéticas en genes no sarcoméricos, es decir, que producen MCH por otros mecanis-
mos, algunos de ellos conocidos como errores congénitos del metabolismo, tales como las enfermedades por al-
macenamiento de glucógeno, enfermedades de almacenamiento lisosomal y trastornos de la oxidación de ácidos 
grasos, además de enfermedades mitocondriales (especialmente si hay síntomas multisistémicos), síndromes 
genéticos como el síndrome de Noonan y enfermedades neuromusculares, que en conjunto representan hasta el 
35% de las causas de MCH en pediatría (ver Capítulo 11 sobre diagnósticos diferenciales).

La edad de presentación y la etiología subyacente influyen significativamente en el pronóstico. En los últi-
mos años han surgido diferentes enfoques terapéuticos para las MCH no sarcoméricas, por lo que el diagnóstico 
etiológico es un paso fundamental para diseñar un tratamiento y una estrategia terapéutica específicos para los 
pacientes y sus familiares.

Se recomienda realizar una historia clínica completa que incluya al menos tres generaciones y un asesora-
miento genético realizado por profesionales con experiencia en cardiología genética antes del EG.

En todo paciente pediátrico con MCH desde el nacimiento en adelante se recomienda realizar el EG, ideal-
mente por NGS mediante un panel de genes que incluya los genes sarcoméricos y los genes no sarcoméricos vin-
culados a las fenocopias mencionadas, o guiado por el fenotipo del paciente. Si el paciente presenta un fenotipo 
extendido o sindrómico no explicado, además del hallazgo de la MCH, se recomienda valorar en conjunto con un 
genetista general la inclusión de un exoma o trío, previo a una evaluación completa. (24,666)

Cuando se detecta una variante P/PP en un paciente pediátrico, se recomienda el estudio de los progenitores 
para evaluar si se trata de una variante heredada o de novo.

La MCH suele seguir un patrón de herencia autosómico dominante, es decir, los hijos de un individuo afec-
tado tienen un 50% de riesgo de heredar la enfermedad independientemente del sexo. Cuando se detecta una 
variante genética P/PP en un individuo afectado, el EG predictivo permite identificar, entre los familiares asin-
tomáticos con fenotipo negativo, a los portadores de la variante P/PP, en quienes debe iniciarse un seguimiento 
longitudinal, ya que pueden desarrollar MCH, así como a quienes no son portadores de la variante encontrada 
en el caso índice, descartando en ellos la enfermedad y el riesgo de transmisión a su propia descendencia. Estos 
últimos pueden ser liberados del seguimiento longitudinal luego de una valoración cardíaca específica y deben 
ser alertados sobre la aparición de síntomas o nueva información genética disponible. (19,24,663)

El EG predictivo de la variante P/PP familiar en niños se puede realizar desde el nacimiento en adelante. 
(19) 

En ausencia de estudios aleatorizados en esta población, esta sección provee recomendaciones basadas en su 
mayoría en opiniones de expertos. 
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10.7.b Indicación de tratamiento farmacológico o invasivo, o ambos, en niños. 
Los objetivos del tratamiento en esta población están destinados a mejorar la calidad de vida, aliviando los sín-
tomas, y a estratificar el riesgo de MSC para prevenir su ocurrencia. Las recomendaciones son empíricas y por 
consenso de expertos, dada la falta de estudios prospectivos, aleatorizados y controlados.

En la población pediátrica, la forma de presentación y el contexto diagnóstico dependen en gran medida 
de la cohorte analizada; el motivo más frecuente de diagnóstico es la historia familiar de MCH, seguido por la 
presencia de síntomas, y en tercer lugar el hallazgo incidental, habitualmente en el contexto de evaluaciones 
predeportivas o preescolares.

Para el manejo de los síntomas se debe interpretar la fisiopatología que subyace a la clínica. La misma puede 
deberse a hipertrofia con o sin obstrucción, predominando disminución de la capacidad funcional, disnea, dolor 
precordial y/o arritmias que se asocian a palpitaciones. El síncope, cuando se debe a OTSVI, es secundario a bajo 
gasto cardíaco; también puede ser arrítmico, lo cual constituye un signo ominoso y aumenta el riesgo de MSC; 
menos frecuentemente se debe a disfunción sistólica.

El manejo de estos pacientes se inicia con un diagnóstico correcto de la condición. En pacientes sin OTSVI 
y sin arritmias graves se recomienda optimizar el estilo de vida y la prevención cardiovascular en general; esto 
incluye hábitos familiares, alimentación y deporte. En el pasado era frecuente contraindicar la actividad física 
en los niños con esta patología; actualmente, por el contrario, se la estimula de forma activa. Una de las dife-
rencias sustanciales en la guía de manejo de MCH de las Guías Americanas 2024 fue este aspecto, en la cual se 
considera que la participación en actividad recreativa es razonable con evaluación anual adecuada, e incluso 
se puede considerar la participación en deportes competitivos en determinados pacientes. Esta recomendación 
se sustenta en un asesoramiento integral del paciente y su familia, y en la toma de decisiones compartidas en 
pacientes de bajo riesgo luego de una valoración completa. (6,7,667)

En el grupo de pacientes con HVI severa, OTSVI y/o arritmias severas constatadas, así como en aquellos con 
antecedentes de MSC en varios familiares de primer grado a edades tempranas, se debe realizar una valoración 
personalizada caso por caso por un equipo multidisciplinario en centros de referencia, con la presencia de exper-
tos en el manejo de este grupo particular de pacientes. (6,7,668)

Al igual que en la población adulta, existe consenso sobre el rol del tratamiento farmacológico; el mismo no ha 
demostrado modificar la evolución natural de la enfermedad, por lo que está indicado solo para el manejo de los 
síntomas. Los betabloqueantes (bisoprolol, atenolol, propanolol) son considerados la medicación inicial y deben indi-
carse hasta la dosis máxima tolerada por el paciente; aún no existen datos en población pediátrica que demuestren 
su falta de eficacia. Se puede considerar asociar, idealmente en niños no lactantes, bloqueantes cálcicos (verapamilo, 
diltiazem) que, si bien tienen efecto vasodilatador, por su acción inotrópica y cronotrópica negativa, suelen brindar 
buen resultado. Otras medicaciones como la disopiramida no se encuentran disponibles en Argentina. (3-7) Los 
inhibidores de la miosina (mavacamten, aficamten), que han demostrado tan buen resultado en adultos, no se han 
autorizado aún para población pediátrica, si bien hay trabajos de investigación en etapa avanzada. (669,670)

Frente a la falta de respuesta o a la progresión de la OTSVI, la miectomía quirúrgica constituye una indica-
ción que suele presentar buenos resultados en centros especializados. (6,7) La ASA no está indicada en pediatría.

Si, a pesar del tratamiento médico-quirúrgico, el niño evoluciona a disfunción sistólica, la IC se manejará de 
acuerdo con las guías de manejo correspondientes. (6,7) Algunos pacientes pueden requerir TC por disfunción 
sistólica, diastólica o arritmias ventriculares refractarias recurrentes. Su indicación debe realizarse en centros 
especializados. (3-7)

10.7.c Riesgo de muerte súbita e implante de cardio desfibrilador en niños
En lactantes y niños con MCH, la mortalidad por causas cardíacas depende de la etiología. La mayoría de las 
MCH vinculadas a errores congénitos del metabolismo presenta un pronóstico adverso, con alto riesgo de pro-
gresión a IC incluso antes del primer año de vida, pero la MSC de causa arrítmica suele ser menos frecuente en 
este grupo de pacientes. (668,671)

En adolescentes y adultos jóvenes con MCH, en cambio, la MSC arrítmica es un evento devastador.
Algunos estudios iniciales, basados en cohortes seleccionadas y registros de centros de referencia, sugirieron 

un riesgo elevado de MSC en pacientes menores de 16 años; sin embargo, datos más recientes provenientes de 
estudios poblacionales indican que el riesgo anual de MSC en la MCH pediátrica es sustancialmente menor, 
ubicándose aproximadamente en el rango del 1,2–1,5% por año, aunque continúa siendo superior al observado 
en la población adulta con MCH. (585,672) En este contexto, cobra especial relevancia la realización del EG, ya 
que permite liberar de seguimiento a los miembros de la familia no afectados, pero establecer un seguimiento 
adecuado de los portadores, aun cuando se encuentren asintomáticos.

Por todo lo expuesto, la estratificación de riesgo de MSC en niños y adolescentes difiere de la utilizada en 
pacientes adultos; sin embargo, como en ellos, el CDI constituye la única herramienta disponible hasta el mo-
mento para la prevención de la MSC arrítmica. Como es sabido, las complicaciones potenciales de los CDI ya 
sean epicárdicos o endocavitarios, hacen que su indicación en prevención primaria sea un desafío. Más aún, el 
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Cabe destacar que, utilizando el umbral de alto riesgo, definido como un riesgo estimado de MSC ≥6% a 5 años, 
se estimó que por cada 10 CDI implantados en estos pacientes podría prevenirse 1 evento de MSC, y que este 
mismo punto de corte permitió identificar aproximadamente el 74% de los eventos de MSC ocurridos durante 
el seguimiento, lo que aporta un fundamento objetivo para guiar la indicación de CDI en pediatría en comple-
mento con la valoración clínica tradicional. (585) La validez del modelo HCM Risk-Kids fue confirmada me-
diante una validación externa en una cohorte independiente de 421 niños con MCH, que mostró un desempeño 
predictivo comparable al del estudio original y una adecuada calibración. (674,675) En consecuencia, las guías 
europeas (ESC 2023) han incorporado este modelo en sus recomendaciones. (6)

10.8 Seguimiento de los pacientes y sus familiares
Se recomienda que los pacientes con MCH tengan un seguimiento de por vida para pesquisar cambios en la 
sintomatología, evidenciar la aparición de arritmias o trastornos en la conducción, objetivar la presencia de 
deterioro de la función del VI, aumento del en el GTSVI y re-estratificar en forma periódica el riesgo de MSC. 

advenimiento de los CDI subcutáneos está allanando el camino, aunque su indicación en pacientes pediátricos 
se encuentra limitada por el tamaño del dispositivo a aquellos con un peso igual o mayor a 30 kg. (673)

Históricamente, la estratificación del riesgo arrítmico en niños con MCH se basó en la evaluación de un nú-
mero limitado de factores de riesgo clínicos individuales; sin embargo, recientemente se desarrolló un modelo 
de predicción multivariado específico para esta población, denominado HCM Risk-Kids. (585)

Este modelo proporciona una estimación cuantitativa del riesgo de MSC a 5 años y está indicado para pa-
cientes entre 1 y 16 años con MCH, excluyendo a los lactantes menores de 1 año, a quienes presentan arritmias 
ventriculares sostenidas previas y a aquellos con fenocopias de MCH (formas no sarcoméricas debidas a errores 
congénitos del metabolismo, síndromes genéticos como, por ejemplo, las RASopatías, o enfermedades neuro-
musculares). (585)

Las variables clínicas incluidas en el puntaje HCM Risk-Kids son: síncope inexplicado, espesor máximo de 
la pared ventricular izquierda, diámetro de la AI, GTSVI y TVNS evidenciada en monitoreo. (585) Con la com-
binación de estos predictores, el modelo estratifica a los pacientes en categorías de bajo riesgo (<4% a 5 años), 
riesgo intermedio (4–6% a 5 años) o alto riesgo (≥6% a 5 años) de presentar MSC. (585) 

10.7.d Recomendaciones para asesoramiento y estudio genético en pacientes pediátricos (véase Tabla 32)

I

Ia

Ia

Ia

Ia

IIa

IIa

I

Nivel de 
evidencia

Recomendación Clase

B

B

B

C

B

C

C

C

Se recomienda el asesoramiento genético adecuado al nivel de entendimiento y contexto personal del niño/

adolescente tanto para él, si es caso índice, como para la familia en pacientes pediátricos con MCH.

Se recomienda que el asesoramiento genético sea realizado por profesionales con experiencia cardiología 

pediátrica y cardiología genética en conjunto con un equipo multidisciplinario de especialistas.

En niños con MCH que son el único caso índice en la familia, después de un minucioso asesoramiento genético, 

el estudio genético (EG) se recomienda para detectar una mutación patogénica específica, para realizar el 

diagnóstico de certeza y el diagnóstico diferencial con fenocopias.

En niños asintomáticos podría recomendarse el EG predictivo (EGP) cuando una variante patogénica fue 

identificada en un familiar adulto de primer grado con firme diagnóstico de MCH desde el nacimiento en 

adelante.

Cuando una variante patogénica fue detectada en la familia de un paciente con MCH, en niños con síntomas o 

sospecha clínica de presencia de la enfermedad, el EG podría considerase desde el nacimiento en adelante para 

confirmar o descartar la enfermedad familiar.

En niños asintomáticos portadores de una  variante  patogénica familiar se recomienda que la evaluación cardíaca 

inicial incluya además de un ECG, un ecocardiograma Doppler color, un Holter de 24 h y una prueba ergométrica 

graduada de 12 derivaciones a carga máxima si la edad del paciente lo permite.

Cuando no se identifica una  variante  patogénica en un paciente adulto con MCH, se recomienda que los 

niños familiares de primer grado sean evaluados con un ECG y un ecocardiograma Doppler color por año en el 

momento en el que el adulto recibe el diagnóstico.

Los estudios genéticos deberán realizarse en laboratorios certificados que sean capaces de entregar un resultado 

con validez clínica en un tiempo acotado y que cuenten con equipos multidisciplinarios que tengan experiencia en 

los aspectos clínicos y genéticos de la MCH.

Tabla 32. Recomendaciones para asesoramiento y estudio genético en pacientes pediátricos
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I

I

I

I

IIa

I

I

I

IIa

IIa

Nivel de 
evidencia

Recomendación Clase

C

C

C

B

B

B

C

B

B

C

Controles clínicos periódicos en MCH: realizar evaluación completa (síntomas, ECG, ECO) al menos una vez al 

año en pacientes estables, con intervalos ≤2 años en casos de muy bajo riesgo y buen estado clínico. Aumentar la 

frecuencia de controles si aparecen síntomas o nuevos hallazgos

Ecocardiograma seriado: en pacientes con MCH sin cambios clínicos, repetir ETT cada1 año; inmediatamente si 

cambia el estado clínico. En familiares en riesgo, realizar ETT inicial y repetido periódicamente (1-2 años en niños/

adolescentes; 3-5 años en adultos) para detección precoz de enfermedad.

Electrocardiograma 12 derivaciones anual: incluir un ECG en cada visita de seguimiento (al menos anual) para 

detectar arritmias subclínicas o cambios eléctricos sugestivos de progresión.

Monitoreo ambulatorio de arritmias: realizar Holter 24-48h en la evaluación inicial y luego de forma periódica 

(mínimo anual en la mayoría de los pacientes) para identificar TVNS u otras arritmias relevantes para el riesgo de 

MSC. Considerar monitoreo extendido en caso de palpitaciones o alto riesgo de FA.

Resonancia magnética cardíaca con gadolinio: indicada en la evaluación inicial de MCH para caracterización 

de fibrosis. Considerar RMC seriada cada 3 a 5 años en el seguimiento (especialmente en riesgo intermedio) 

para reevaluar extensión de fibrosis (RTG) y anatomía, que orienten la reestratificación de MSC. Útil también en 

familiares G+/P- para detectar expresión subclínica.

Seguimiento de pacientes con CDI: realizar controles programados del dispositivo al menos cada 6 meses, 

sumados al monitoreo remoto continuo. En cada control, revisar eventos almacenados y terapias del CDI, 

diferenciando choques apropiados de inapropiados, y optimizar la programación para minimizar descargas 

innecesarias (ej.: incremento de umbrales de detección, algoritmos discriminadores).

Reevaluación periódica del riesgo de MSC: en todas las visitas de seguimiento, actualizar la estratificación de 

riesgo de MSC considerando nuevos síntomas (especialmente síncope), resultados de Holter (TVNS), cambios 

ecocardiográficos (grosor, función, obstrucción), hallazgos de RMC (fibrosis) y antecedentes familiares recientes.

Cribado familiar y genético: ofrecer testeo genético al caso índice. En familiares con variante genética identificada 

(genotipo positivo), recomendar evaluación cardiológica periódica de por vida (con frecuencia según la edad 

mencionada). 

Si se identifica una variante genética en el caso índice y un familiar de primer grado no está afectado por la 

misma variante se puede considerar el alta clínica, pero se sugiere su reevaluación en el caso de que dicho familiar 

desarrolle síntomas.

En el caso de que no se identifique una variante genética en el caso índice a pesar de un estudio genético 

completo, se debe continuar con el seguimiento clínico de los familiares, sumado a un ECG y un ECO en forma 

periódica.

Tabla 33. Recomendaciones para el seguimiento de pacientes con MCH y sus familiares.

(1-7) En cada consulta se recomienda actualizar de manera estructurada la estratificación de riesgo de MSC, in-
tegrando la información clínica, del ECG, del Holter, del ecocardiograma y, cuando corresponda, de la RMC. (1-7)

Dado que la MCH es una cardiopatía familiar, es importante tener presente que el seguimiento de los fa-
miliares también debe realizarse en forma periódica, ya que, como se comentó previamente, existen variantes 
genéticas con penetrancia tardía y, por lo tanto, pueden expresarse clínicamente en etapas avanzadas de la vida. 
(1-7) El cribado clínico y por imágenes de los familiares de primer grado debe repetirse a intervalos definidos se-
gún la edad, por ejemplo anual en la infancia y adolescencia, y cada 2 a 5 años en la vida adulta, aun en ausencia 
de síntomas o con hallazgos previos normales. (1-7)

En las familias que pueden acceder al EG se puede considerar el alta del seguimiento de aquellos familia-
res que no presentan evidencia de la variante genética identificada en el caso índice, siempre después de una 
revisión clínica que incluya ECG y ecocardiograma normales. Esta práctica permite evitar errores clínicos en 
aquellas familias con variantes adicionales que no fueron detectadas en el estudio del caso índice. (1-7) Por el 
contrario, los familiares genotipo positivo/fenotipo negativo deben mantener un seguimiento de por vida, con 
reevaluación periódica dirigida a detectar la aparición de hipertrofia o arritmias. (1-7)

En los pacientes con CDI indicado para prevención primaria o secundaria de MSC, el seguimiento debe 
incluir el control regular del dispositivo, con interrogación presencial y/o remota para analizar episodios alma-
cenados, optimizar la programación y minimizar las terapias inapropiadas. (1-7)

El resto de los fundamentos para indicar el seguimiento del caso índice y sus familiares se ha desarrollado 
extensamente en este consenso, motivo por el cual en este ítem nos hemos limitado a presentar la siguiente 
tabla de recomendaciones a modo de resumen final. (Ver Tabla 33)

10.8.a Recomendaciones para el seguimiento de pacientes con MCH y sus familiares (véase Tabla 33)
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11. MATERIAL SUPLEMENTARIO 

Etiologia Enfermedad Fisiopatología Síntomas, 
signos y 

afectación de 
otros órganos

ECG Ecocardio-
grafía

Resonancia 
magnética

Laboratorio y  
patología

Genes

Causa más 
frecuente de 
MCH
(40-60%). 
(6,7)

Contractilidad 
anormal, alte-
raciones en la 
sensibilidad y 
ciclo del calcio, 
incremento de 
fibrosis intersti-
cial, alteración 
en el sensado 
de estrés 
biomecáni-
co, anormal 
homeostasis 
energética, 
disfunción 
microvascular.

La afectación 
es predomi-
nantemente 
cardíaca. En 
los pacientes 
en los que se 
identifican va-
riantes sarco-
méricas tienen 
más disfunción 
microvascu-
lar y fibrosis 
miocárdica. 
Las manifesta-
ciones clínicas 
dependerán 
del grado de 
disfunción 
diastólica y/o 
sistólica, y de 
la presencia o 
no de OTSVI. 
(6,7,92,126)

HVI, altera-
ciones del 
segmento ST, 
de la onda 
T y ondas Q 
patológicas 
que pueden 
preceder a la 
aparición de 
la HVI.

El ECO detecta 
la presencia, 
distribución y 
severidad de la 
hipertrofia. 
Detecta y 
cuantifica las 
dos formas de 
obstrucción, 
la subaór-
tica (más 
frecuente) y 
la medioven-
tricular (5%). 
Determina 
el grado de 
disfunción 
diastólica.
Evalúa las 
anormalidades 
asociadas de la 
válvula mitral y 
de los múscu-
los papilares. 
(275-289)

Útil en pacien-
tes con venta-
na ultrasónica 
subóptima.
Detecta criptas 
miocárdicas en 
familiares de 
pacientes con 
MCH sin HVI 
que podrían 
ser el precursor 
del desarrollo 
de MCH.
La RMC con 
gadolinio 
detecta y 
cuantifica el 
RTG que es 
típicamente 
en parches 
mesocárdicos. 
(332-338)

Cifras elevadas 
de BNP, 
NT-pro-BNP, 
troponina T se 
asocian con 
eventos cardio-
vasculares.

Anatomía 
patológica: hi-
pertrofia y des-
organización 
miofibrilar de 
los cardiomio-
citos, fibrosis 
intersticial, 
perivascular 
y de tipo de 
reemplazo; 
arteriopatía 
intramiocárdica 
(engrosamien-
to de la media 
y/o íntima con 
reducción del 
lumen). (676)

MYH7
MYBPC3
TNNC1
TNNT2
TNNI3
ACTC1
MYL2
MYL3
TPM1

Transmisión 
autosómica 
dominante

ANDERSON-
FABRY

Prevalencia en 
MCH ~0,5–1%

Déficit/activi-
dad reducida 
de α-galactosi-
dasa A → acu-
mulación de 
Gb3 y liso-Gb3 
en cardiomio-
citos, endotelio 
y sistema de 
conducción; 
microvasculo-
patía, inflama-
ción y fibrosis; 
fenotipo tipo 
1 (clásico, mul-
tisistémico) y 
tipo 2 (tardío, 
a predominio 
cardíaco). 
(37-40)

Acropareste-
sias, angio-
queratomas, 
hipohidrosis/
anhidrosis, 
intolerancia 
térmica, cór-
nea verticilata, 
hipoacusia; 
proteinuria/en-
fermedad renal 
crónica; dolor 
abdominal/dia-
rrea; ACV/AIT; 
en fases tardías 
IC y riesgo de 
MSC. (37-40, 
98, 310-313, 
364;365, 376, 
677)

R corto; HVI; 
trastornos 
progresivos de 
la conduc-
ción (BAV), 
FA, arritmias 
ventriculares; 
necesidad de 
MCP/CDI en 
subgrupos. 
(230)

HVI predomi-
nantemente 
concéntrica 
(también 
asimétrica no 
obstructiva), 
compromiso 
biventricular; 
músculos 
papilares hiper-
tróficos; FEVI 
conservada 
inicial; strain 
longitudinal 
pico sistólico 
disminuido 
(sobre todo 
infero-/pos-
terolateral); 
ocasional 
MCH apical, 
obstrucción 
medioventricu-
lar o miocardio 
no compac-
tado; valvu-
lopatías leves 
y dilatación 
aórtica leve. 
(250,311)

T1 nativo bajo; 
RTG meso-
miocárdico/
subepicárdico 
inferolateral 
típico; HVI 
usualmente 
concéntrica; 
evidencia de fi-
brosis se asocia 
a peor pronós-
tico y menor 
respuesta a 
terapias especí-
ficas si ya está 
establecida. 
(310-313)

α-GAL baja 
en varones 
confirma; en 
mujeres puede 
ser normal → 
genética GLA 
imprescindi-
ble; liso-Gb3 
plasmático 
elevado.  
BEM: va-
cuolización 
perinuclear 
PAS positiva 
resistente a 
diastasa, con 
inmunohisto-
química an-
ti-Gb3 positiva 
para depósitos 
lisosomales. 
En ME cuerpos 
“cebra” o 
mieloides (312, 
677). Una BEM 
negativa no 
descarta EAF 
y no es man-
datoria para el 
diagnóstico; 
debe excluirse 
fosfolipidosis 
inducida por 
cloroquina o 
amiodarona 
(312, 677).

GLA
Transmisión 
ligada al X 
(dominante); 
(las ♀ he-
terocigotas 
con espectro 
variable por 
inactivación 
aleatoria del 
X; variantes de 
inicio tardío 
(p. Asn215Ser, 
entre otras) 
con fenotipo 
cardiaco pre-
dominante.

* Evidencia basada en reportes de casos; ** Evidencia basada en reportes de casos y series de casos; *** Evidenciada basada en reportes de casos, 
series de casos, cohortes y/o ensayos clínicos randomizados. 
 

Tabla 34. Miocardiopatía Hipertrófica. Etiología y diagnósticos diferenciales. 
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Enfermedad Fisiopatología Síntomas, 
signos y 

afectación de 
otros órganos

ECG Ecocardio-
grafía

Resonancia 
magnética

Laboratorio y  
patología

Genes

Déficit 
PRKAG2
Prevalencia en 
la MCH  1%

Variantes 
patogénicas 
en PRKAG2 
(subunidad γ2 
de la AMPK) 
→ activación 
anómala de la 
vía energética 
con depósito 
intracitoplas-
mático no 
lisosomal de 
glucógeno en 
miocitos; afec-
ta miocardio 
y sistema de 
conducción; 
evolución a 
fibrosis e IC 
en subgrupos. 
(41,314)

Palpitaciones/
TPSV, FA de 
inicio precoz, 
síncope; mio-
patía proximal 
infrecuente; 
progresión a IC 
en la adultez.

Preexcitación 
(frecuente o 
antecedente 
de ablación), 
PR corto; 
trastornos 
progresivos de 
la conducción 
(BAV/pausas) 
con alta tasa 
de implante 
de marcapasos 
en edades 
jóvenes; FA. 
(41,314)

HVI frecuente 
(simétrica o 
asimétrica), 
pocas formas 
obstructivas; 
músculos 
papilares pro-
minentes; con 
la progresión 
puede apare-
cer hipocinesia 
global y DS.

Hipertrofia 
difusa (a pre-
dominio septal 
en casos), RTG 
intramiocár-
dico focal o 
difuso; patrón 
variable según 
estadio.

BEM: hi-
pertrofia de 
cardiomiocitos 
con núcleos 
agrandados, 
pleomórficos 
y vacuoli-
zación PAS 
positiva para la 
acumulación 
de glucógeno. 
En la MET 
alteraciones en 
el 20% de los 
cardiomiocitos, 
con vacuolas 
autofágicas, 
gránulos de 
glucógeno, 
estructuras 
similares a la 
mielina, restos 
citoplasmáticos 
y mitocondrias. 
(41)
CPK usualmen-
te normal o 
discretamente 
elevada.

PRKAG2 

Transmisión 
autosómica 
dominante

Enfermedad        
de POMPE
Prevalencia en 
la MCH <1%. 
(42,315,316)

Etiología 
(deficiencia 
lisosomal de 
α-glucosidasa 
ácida) Clásico 
e inicio tardío: 
Acúmulo de 
glucógeno 
lisosomal en 
miocitos car-
díacos, múscu-
lo esquelético 
y otros tejidos; 
en lactantes 
genera HVI 
masiva de rápi-
da progresión 
y fisiología 
restrictiva; en 
formas tardías 
predomina 
la miopatía 
con menor 
compromiso 
cardíaco. 
(42,397) 

Forma infantil: 
hipotonía, 
debilidad, 
insuficiencia 
respiratoria, 
falla de medro; 
HVI severa 
con posible 
obstrucción 
del TSVI; alta 
mortalidad 
sin terapia de 
reemplazo 
enzimático.
Tardío: debili-
dad proximal 
y respiratoria, 
afectación car-
díaca menos 
marcada. (42, 
315, 316, 397)

Voltajes muy 
elevados 
(Sokolow ex-
tremo), a veces 
preexcitación; 
trastornos de 
conducción en 
evolutivos.

HVI concén-
trica severa 
con fisiología 
restrictiva en la 
forma infantil 
(espesores muy 
aumentados); 
en tardíos, HVI 
leve o ausente.

Hipertrofia 
difusa del VI; 
RTG poco 
frecuente o 
intramiocár-
dico focal 
(laterobasal) 
en reportes; 
utilidad para 
cuantificar 
masa y fibrosis.

↑ CPK; 
actividad GAA 
disminuida en 
leucocitos o 
seco confirma 
sospecha.
BEM: cardio-
miocitos con 
vacuolización 
por depósitos 
masivos de 
glucógeno que 
desplazan las 
miofibrillas, 
con escasez de 
estas y fibrosis 
intersticial; los 
depósitos son 
PAS débil y se 
eliminan con 
diastasa. MET: 
acumulación 
de glucógeno 
citoplasmático 
granular o 
fibrilar con 
pérdida de 
miofibrillas. 
(397)

GAA

Transmisión 
autosómica 
recesiva.

* Evidencia basada en reportes de casos; ** Evidencia basada en reportes de casos y series de casos; *** Evidenciada basada en reportes de casos, 
series de casos, cohortes y/o ensayos clínicos randomizados. 
 

Tabla 35. Miocardiopatía Hipertrófica. Etiología y diagnósticos diferenciales. 
G

LU
C

O
G

EN
O

SI
S 

II
G

LU
C

O
G

EN
O

SI
S

Er
ro

re
s 

co
n

g
. M

et
ab

o
lis

m
o



REVISTA ARGENTINA CARDIOLOGÍA / VOL 94 SUP. 2 / ENERO 202686

Enfermedad Fisiopatología Síntomas, 
signos y 

afectación de 
otros órganos

ECG Ecocardio-
grafía

Resonancia 
magnética

Laboratorio y  
patología

Genes

Enfermedad   
de DANON

Prevalencia en 
series de MCH: 
poco frecuen-
te; varones 
más graves y 
de inicio más 
temprano). 
(43,135,397)

Pérdida de 
función de 
LAMP2 → 
alteración de la 
macro/ micro 
autofagia con 
acúmulo de 
glucógeno 
en lisosomas, 
remodelado y 
fibrosis.

Tríada típica en 
varones: MCH/
IC, miopatía 
esquelética, 
compromiso 
cognitivo; 
retinopatía 
pigmentaria/
alteraciones 
visuales; 
evolución 
acelerada a IC 
y MSC si no se 
trasplanta. (43, 
135,136,397)

Preexcitación 
frecuente; vol-
tajes muy al-
tos; trastornos 
de conducción 
progresivos; 
arritmias ven-
triculares.

HVI masiva, 
habitualmente 
simétrica; en 
mujeres puede 
cursar como 
MCD; obstruc-
ción dinámica 
poco común.

Hipertrofia 
difusa; RTG 
frecuente, a 
menudo su-
bendocárdico 
o intramiocár-
dico; útil para 
cuantificar 
fibrosis y 
seguimiento.

CPK y tran-
saminasas 
elevadas.                                 
AP: cardio-
megalia con 
hipertrofia 
biventricular. 
BEM: hipertro-
fia de cardio-
miocitos con 
vacuolización 
PAS positiva, 
PAS-D negativa 
y ausencia 
de expresión 
de LAMP2. 
MET: vacuolas 
autofágicas y 
depósitos de 
glucógeno. 
(397)

LAMP2

Transmisión 
ligada al cro-
mosoma X de 
tipo dominan-
te (alta tasa de 
mutaciones de 
novo). (397)

Enfermedad 
de CORI-FOR-
BES 
Causa muy 
rara de MCH. 
(318, 678)

Tipos IIIa/
IIIc: pérdida 
de función 
de la enzima 
desramificante 
del glucóge-
no (ami-
lo-α-1,6-glu-
cosida-
sa/4-α-gluca-
notransferasa) 
que produce 
depósito 
citoplasmático 
de glucógeno. 
Miopatía y 
hepatopatía; 
causa muy rara 
de MCH. (678)

Infancia: he-
patomegalia, 
hipoglucemias, 
retraso de 
crecimiento. 
Adolescencia/
adulto: debili-
dad proximal, 
atrofia; ± cirro-
sis/ carcinoma  
hepatocelular 
en ~50%, 
miocardio-
patía.

HVI; ocasional 
compromiso 
de VD.

HVI simétrica 
(a veces biven-
tricular); en 
algunos casos 
estabilidad 
o regresión 
con dietas 
hipoproteicas / 
hipohidrocar-
bonadas.

Hipertrofia 
difusa con RTG 
intramiocár-
dico extenso; 
puede compro-
meter VD.

La GSD III, 
causada por 
deficiencia 
de la enzima 
desramificante 
del glucógeno, 
afecta hígado, 
músculo 
esquelético y 
corazón. En 
el corazón 
produce car-
diomiocitos va-
cuolizados con 
acumulación 
de glucógeno, 
que también 
compromete 
el sistema de 
conducción y 
las arterias in-
tramiocárdicas. 
(318,678)

AGL

Transmisión 
autosómica 
recesiva.

* Evidencia basada en reportes de casos; ** Evidencia basada en reportes de casos y series de casos; *** Evidenciada basada en reportes de casos, 
series de casos, cohortes y/o ensayos clínicos randomizados. 

Tabla 36. Miocardiopatía Hipertrófica. Etiología y diagnósticos diferenciales. 
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Enfermedad Fisiopatología Síntomas, 
signos y 

afectación de 
otros órganos

ECG Ecocardio-
grafía

Resonancia 
magnética

Laboratorio y  
patología

Genes

HURLER
Y HURLER 
-SCHEIE

Causa muy            
poco frecuente 
de MCH

Pérdida de 
función de 
la enzima 
α-iduronidasa 
que impide 
degradar glico-
saminoglicanos 
(GAG), por lo 
que se produce 
acumulación 
lisosomal de 
mucopolisa-
cáridos (MPS). 
(319)

Hurler: Es 
la MPS más 
grave, aparece 
en el 1er. año 
de vida con 
deterioro neu-
rológico, facies 
de gárgola, 
deformidades 
torácicas, 
opacidades 
corneales, 
enanismo y 
disostósis múl-
tiple. MCH o 
MCD (fallecen 
en la infancia.

Hurler-Scheie: 
Menos grave, 
menor dismor-
fismo, aparece 
tardíamente, la 
MCH es menos 
frecuente. 

Con o sin 
aumento del 
voltaje, en 
general no pre-
sentan signos 
de HVI.

HVI asimétrica 
septal o simé-
trica. 
La MCH es 
más frecuente 
en la MPS tipo 
I que en la 
Tipo II. 
En el 80% de 
los casos el 
engrosamiento 
valvular produ-
ce insuficiencia 
o estenosis 
aórtica o 
mitral, que en 
algunos casos 
son severas 
y requieren 
tratamiento 
quirúrgico. 

HVI variable; 
RTG no cons-
tante; puede 
evidenciar 
fibroinflama-
ción valvular/
miocárdica. 

Laboratorio: 
Dosaje urinario 
con aumento 
de la excreción 
de GAG. El 
dosaje enzimá-
tico detecta la 
deficiencia de 
la enzima. 
Rx de pies y 
manos: disos-
tósis múltiple, 
déficit en la 
formación de 
cartílagos.
BEM: miocitos 
aumentados 
de tamaño con 
vaculas intraci-
to-plasmáticas 
por depósitos 
de mucopolisa-
cáridos.

IDUA 

Transmisión 
autosómica 
recesiva

HUNTER

Causa muy              
poco frecuente 
de MCH

Causada por la 
deficiencia de 
la enzima idu-
ronato-2-sul-
fatasa (IDS) 
que produce 
acumulación 
lisosomal de 
dos MPS: 
sulfato de 
dermatan (DS) 
y el Sulfato de 
heparán (HS). 
Afecta casi 
exclusivamente 
a varones. 
(319)

Formas graves: 
el inicio de la 
enfermedad 
ocurre entre 
los 2 y 4 años 
con dismor-
fismo facial, 
hepato-esple-
nomegalia, 
disostosis 
múltiple, re-
tardo mental. 
Los depósitos 
de GAG en 
el corazón 
llevan a MCH 
y valulopatías. 
Fallecen en 
la adolescen-
cia. Formas 
leves: Llegan 
a la adultez 
sin daño 
intelectual. La 
MCH es poco 
frecuente. Se 
asocia con 
sordera.

Con o sin 
aumento 
del voltaje, 
trastornos de 
conducción, 
bloqueo AV. 

MCH simétrica 
o asimétrica. 
Valvulopatía 
mitral y aórtica 
en el 57% de 
los casos. 

HVI variable 
en grado; RTG 
inconsisten-
te; podría 
objetivarse 
fibroinflama-
ción valvular y 
miocárdica.

Laboratorio: 
Dosaje urinario 
de mucopo-
lisacáridos. El 
dosaje enzimá-
tico muestra 
deficiencia de 
IDS en leucoci-
tos y plasma. 
AP: Miocardio 
con fibrosis 
y células de 
tejido concec-
tivo grandes, 
ovaladas o 
redondeadas 
(células de 
Hurler) con 
vacuolas llenas 
de mucopolisa-
cáridos ácidos 
(Alcian blue +). 
MET: sobrecar-
ga lisosomal 
con cuerpos 
residuales e 
inclusiones 
unidas a la 
membrana. 
(319)

IDS 

Transmisión 
ligada al cro-
mosoma X de 
tipo recesiva

* Evidencia basada en reportes de casos; ** Evidencia basada en reportes de casos y series de casos; *** Evidenciada basada en reportes de casos, 
series de casos, cohortes y/o ensayos clínicos randomizados. 

Tabla 37. Miocardiopatía Hipertrófica. Etiología y diagnósticos diferenciales. 
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Enfermedad Fisiopatología Síntomas, signos 
y afectación de 
otros órganos

ECG Ecocardio-
grafía

Resonancia 
magnética

Laboratorio y  
patología

Genes

Síndrome de 
Noonan / símil 
Noonan
Prevalencia de 
la enfermedad 
1/1000 a 1/2500    
nacidos vivos. 
(48,77,78,190)

Ganancia de 
función (activa-
ción constitutiva) 
de proteínas 
que participan 
en la vía de 
señalización RAS/
MAPK. Esta vía 
es normalmente 
activada por 
factores de creci-
miento.

Deformaciones 
torácicas (pectus 
excavatum/ 
carinatum), talla 
baja, criptorquidia, 
hipertelorismo, 
puente nasal bajo, 
epicanto, nariz 
corta, orejas de 
implantación baja 
y con rotación pos-
terior, micrognatia, 
implantación baja 
del pelo en la nuca 
y  ptosis palpebral.

Eje desviado 
a derecha; 
signos de 
HVI/ hipertro-
fia biventricu-
lar; arritmias 
menos 
frecuentes.

La cardiopatía 
está presente 
en el 50-80% 
de los casos. 
Estenosis 
pulmonar en el 
20-30%. MCH 
en el 20-30%: 
asimétrica sep-
tal y en un 1/3 
es simétrica. 
La obstrucción 
biventricular es 
frecuente. Me-
nos frecuente: 
CIA, CIV, tetra-
logía de Fallot 
y coartación de 
aorta.

Se puede 
evidenciar una 
MCH con pro-
fundas criptas 
o imagen en 
“diente de 
sierra”. El RTG 
puede mostrar 
áreas focales 
de fibrosis en 
la pared an-
terior, antero-
septal y lateral.                   
Estenosis 
pulmonar, 
a menudo 
con válvula 
displásica

La histología 
miocárdica en la 
MCH asociada 
a síndrome 
de Noonan es 
indistinguible de 
la sarcomérica, 
observándose 
fragmentación 
con interrupción 
de la banda Z, 
posiblemente 
vinculada a la 
progresión de 
la disfunción 
cardíaca. (679-
683)

PTPN11 - 
SOS1 /2 -
RAF1 - RIT1 
- KRAS -
SHOC2 - 
BRAF - NRAS   
MAP2K1/2 
- A2ML1 - 
LZTR1 
- RASA2 - 
RRAS -
SPRED1. 
Mutaciones 
de novo 
frecuentes
Transmisión 
autosómica 
dominante

Síndrome de 
Noonan con 
lentiginosis 
múltiple (o 
Síndrome de 
LEOPARD) 

Muy poco 
frecuente. (49, 
50, 682)

Ganancia de fun-
ción (activación 
constitutiva) de 
proteínas que 
participan en la 
vía de señaliza-
ción RAS/MAPK. 
(50.682)

L: Lentiginosis 
múltiple.             
E: ECG anormal. 
O: Hipertelorismo 
Ocular
P: Estenosis Pulmo-
nar  o MCH.
A: Anormalidades 
     Genitales.
R: Retardo del 
crecimiento. 
D: Deafness (sor-
dera).
Pueden tener 
dificultad en el 
aprendizaje o 
retardo mental

HVI, se asocia 
con bloqueo 
AV, EV y TV. 

HVI a predo-
minio septal y 
apical; obstruc-
ción subaórtica 
en subgrupos. 

HVI con RTG 
intramio-
cárdico en 
segmentos 
hipertróficos; 
evaluación de 
fibrosis.

AP: marcada 
hipertrofia 
biventricular con 
engrosamiento 
endocárdico. 
Microscopía: 
hipertrofia de 
cardiomiocitos, 
fibrosis intersti-
cial y perivascu-
lar y arteriolas, 
engrosamiento 
parietal. 
Inmunohisto-
química y MET: 
dislocación de 
miofibrillas y de 
las bandas Z. 
(682)

PTPN 11
RAF 1 
BRAF
MAP2K1	

Mutaciones 
de novo 
frecuentes

Transmisión 
autosómica 
dominante

Síndrome de 
Costello 

Muy poco 
frecuente. (51, 
52, 683)

Mutaciones 
activadoras de 
HRAS → señaliza-
ción proliferativa 
y remodelado 
miocárdico,

Retraso del desa-
rrollo, macrocefalia, 
piel laxa/hiperque-
ratosis palmo-
plantar, predispo-
sición a tumores 
(neuroblastoma, 
rabdomiosarcoma. 
(51,683)

HVI, arritmias 
menos carac-
terizadas.

HVI (a veces 
biventricular) 
con posibilidad 
de obstruc-
ción; evaluar 
estenosis 
pulmonar 
asociada.3

Caracteriza-
ción de masa 
y fibrosis; RTG 
variable
Asociada.

AP: HVI severa 
con cavidades 
reducidas. Histo-
logía: hipertrofia 
y desorga-
nización de 
cardiomiocitos, 
con arteriolas 
intramiocárdicas 
con hipertrofia 
de la media, 
engrosamiento 
de la íntima y 
estrechamiento 
luminal. (683)

HRAS

Mutaciones 
de novo 
frecuentes

Transmisión 
autosómica 
dominante

* Evidencia basada en reportes de casos; ** Evidencia basada en reportes de casos y series de casos; *** Evidenciada basada en reportes de casos, 
series de casos, cohortes y/o ensayos clínicos randomizados. 

Tabla 38. Miocardiopatía Hipertrófica. Etiología y diagnósticos diferenciales. 
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Tabla 39. Miocardiopatía Hipertrófica. Etiología y diagnósticos diferenciales. 

Enfermedad Fisiopatología Síntomas, signos 
y afectación de 
otros órganos

ECG Ecocardio-
grafía

Resonancia 
magnética

Laboratorio y  
patología

Genes

Síndrome                
de MELAS

Síndrome                
de MERRF

Síndrome                
de LEIGH
Causa muy rara           
de MCH. 
Presentación 
pediátrica.      

(53,54,320)

Pérdida de fun-
ción de proteínas 
que participan 
en el metabolis-
mo energético 
mitocondrial. 
Las proteínas 
mitocondriales 
son sintetizadas 
en el núcleo 
celular y en el 
ADN mitocondrial 
(ADNmt). 

MELAS: talla 
baja, hipoacusia, 
ceguera, debilidad 
muscular, encefalo-
patía, acidosis lácti-
ca con episodios de 
epilepsia, ACV.

MERFF: epilep-
sia mioclónica, 
demencia, atrofia 
óptica, hipoacu-
sia, neuropatía 
periférica, debilidad 
muscular. 

LEIGH: encefalo-
patía necrotizante 
subaguda, retraso 
psicomotor, ataxia, 
convulsiones, oftal-
moplejía, acidosis 
láctica, debilidad 
muscular. 

Se deben sospe-
char ante MCH con 
afección neuromus-
cular y retardo 
mental.

Trastornos de 
conducción, 
bloqueo AV, 
arritmias 
ventriculares 
graves (alto 
riesgo de 
MSC).
Es frecuente 
encontrar un 
Síndrome de 
Preexcitación.

La MCH no 
obstructiva en 
el 40% de los 
pacientes, me-
nos frecuente-
mente formas 
dilatadas y 
raramente 
restrictivas y no 
compactadas.
Progresan con 
disfunción 
sistólica más 
frecuentemen-
te que las mio-
cardiopatías 
sarcoméricas. 

(53,54,320)

En un case 
report se 
informó RTG 
intramural sep-
tal, en los sitios 
de inserción 
del VD y en 
la pared basal 
ínferolateral

AP: Hipertrofia 
fusiforme per-
inuclear de los 
cardiomiocitos 
con aclaramien-
to citoplasmáti-
co y reemplazo 
de estriaciones 
por gránulos 
finos. MET: 
mitocondrias 
anormales con 
mitocondrias en 
anillo, mitocon-
drias gigantes 
con fusión de 
membranas y 
crestas circu-
lares, crestas 
concéntricas 
y orgánulos 
gigantes 
con crestas 
irregularmente 
onduladas y 
arremolinadas. 
Los estudios 
genéticos 
muestran tanto 
deleciones como 
mutaciones 
puntuales 
del ARNt que 
afectan al ADN 
mitocondrial 
(ADNmt). (53, 
54,320)

Mutaciones en 
el ADN nuclear 
o mitocondrial.
Transmisión:
ADN nuclear: 
Autosómica 
dominante, 
recesiva o 
ligada a X. 
Genes: AARS2, 
ACAD9, ACAD-
VL AGK, AT-
P5E, ATPAF2, 
COA5, COA6, 
COQ2, COX15, 
COX6B1, DLD, 
FOXRED1, 
GFM1, LIAS, 
MLYCD, 
MRPL3, 
MRPL44, 
MRPS22, 
MTO1, PDHA1, 
SCO2, SL-
C25A3, SURF1, 
TAZ, TMEM70, 
TSFM, IDH2
ADN mitocon-
drial: herencia 
matrilineal (ma-
dre a hijos de 
ambos sexos). 
Heteroplasmia: 
la expresión de 
la enfermedad 
se relaciona 
con la propor-
ción de copias 
de ADNmt con 
mutaciones 
(umbral 
aproximado de 
60%)67
Genes MT-TL1, 
MT-ND5, 
MT-TF, MT-TH, 
MT-TK, MT-TQ, 
MT-TS1, MT-
TS2, MT-ND1, 
MT-ND6

* Evidencia basada en reportes de casos; ** Evidencia basada en reportes de casos y series de casos; *** Evidenciada basada en reportes de casos, 
series de casos, cohortes y/o ensayos clínicos randomizados. 
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Enfermedad Fisiopatología Síntomas, signos 
y afectación de 
otros órganos

ECG Ecocardio-
grafía

Resonancia 
magnética

Laboratorio y  
patología

Genes

Ataxia de   Frie-
dreich
Prevalencia 
1–10:250.000. 
(55-57,684)

Déficit en la fun-
ción de frataxina, 
involucrada en la 
síntesis de sulfuro 
de hierro (com-
ponente esencial 
de la cadena 
respiratoria).2
La función 
deficiente es 
originada por 
expansión en 
ambos alelos del 
triplete GAA en 
el exón 1 (>70, 
habitualmente 
de 600 a 900 
expansiones)

Ataxia piramidal, 
reflejo miotático 
ausente, deterioro 
visual, diabetes, hi-
poacusia, disartria, 
severa escoliosis, 
y debilidad neu-
romuscular. Inicio 
antes de los 25 
años de edad.
El compromiso 
cardíaco es alto 
(más del 60% de 
los pacientes).

ECG con 
leve HVI 
porque hay 
↑ reemplazo 
por fibrosis. 
Se ven Ondas 
T (-) anterola-
terales
Trastornos de 
conducción 
(BAVC), FA, 
arritmias 
ventriculares 
graves.

MCH simétrica 
no obstructiva 
(el grosor 
ventricular en 
diástole no 
suele superar 
los 15 mm), 
sin gradiente 
intraventri-
cular.
La FEVI se 
mantiene 
conservada 
hasta el final 
con dilatación, 
adelgazamien-
to parietal y 
disfunción 
ventricular 
por fibrosis 
extensa.

Hipertrofia 
ventricular 
concéntrica. 
En general la 
hipertrofia es 
de grado leve 
a modera-
do. Pueden 
presentar RTG 
intramiocárdi-
co en etapas 
avanzadas.

la agregación 
de desmina y 
αB-cristalina 
altera los discos 
intercalares, ge-
nera agrupación 
mitocondrial y 
destruye el apa-
rato contráctil; 
la miocardio-
patía AF es una 
desminopatía 
similar a la 
del músculo 
esquelético. 
(684)

FXN

Transmisión 
autosómi-
co-recesiva
Expansión 
sin fenó-
meno de 
anticipación.

Defectos en        
FHL1
Causa rara                    
de MCH. 
(58-61,685)

Pérdida de 
función de la 
proteína FHL1, 
la cual participa 
en la síntesis 
del sarcómero, 
ensamblado y 
sensado de estrés 
biomecánico. 
(58-61, 685)

MCH con alta 
prevalencia de 
FA y miopatías. 
Suele presentarse 
en pacientes con 
miopatía7, aunque 
existen casos de 
desarrollo de MCH 
aislada.

HVI, TVNS, 
FA.
(58-61, 685)

Hipertrofia 
septal asimé-
trica.

HVI asimétrica 
septal me-
dio-apical, con 
RTG focal in-
tramiocárdico 
en segmentos 
hipertrófi-
cos, áreas 
espongiformes 
del VI y focos 
intramurales 
hipointensos 
en RMC e 
hiperintensos 
en T1.

CK y NT-proBNP 
plasmático 
elevados.

BEM: hipertro-
fia, desarreglo y 
fibrosis intersti-
cial. (61,685)

FHL1
Transmisión 
ligada al X 
de tipo do-
minante (las 
mujeres he-
terocigotas 
pueden estar 
también 
afectadas).

Desminopatía
Causa rara                    
de MCH.
(63-65,321,686)

La Desmina 
forma parte de 
los filamentos 
intermedios en el 
músculo cardía-
co, esquelético, 
liso y las fibras de 
Purkinje.  Su sín-
tesis defectuosa 
origina agrega-
dos tóxicos.

Miopatía asociada 
a miocardiopatías: 
MCD, restrictiva, 
MCH, arritmogé-
nica. Trastornos de 
conducción son 
frecuentes. Insufi-
ciencia cardiaca en 
etapas avanzadas.

Trastornos de 
conducción 
AV. Arritmias 
ventricula-
res. Pueden 
preceder al 
desarrollo de 
miocardio-
patía.

En pacientes 
que desa-
rrollan MCH 
predomina el 
patrón restricti-
vo de llenado. 
La hipertrofia 
suele ser leve. 
(63-65, 321-
686)

HVI simétrica 
que puede ser 
masiva asocia-
do a ↑ AI. RMC 
con RTG  de 
gadolinio focal 
intramiocár-
dico. Puede 
presentarse 
como restricti-
va, ventrículos 
pequeños y 
masivo agran-
damiento AI.

Biopsia mus-
cular y BEM: 
vacuolización 
citoplasmática 
con agregados 
de desmina. 
(686)

DES
Transmisión 
autosómica 
dominante.

* Evidencia basada en reportes de casos; ** Evidencia basada en reportes de casos y series de casos; *** Evidenciada basada en reportes de casos, 
series de casos, cohortes y/o ensayos clínicos randomizados. 

Tabla 40. Miocardiopatía Hipertrófica. Etiología y diagnósticos diferenciales. 
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Enfermedad Fisiopatología Síntomas, signos 
y afectación de 
otros órganos

ECG Ecocardio-
grafía

Resonancia 
magnética

Laboratorio y  
patología

Genes

Amiloidosis

Prevalencia 
en MCH 
hasta 5% 
(tipo familiar, 
especialmen-
te individuos 
añosos). 
(66-72)

Depósitos de ami-
loide en distintos 
tejidos:
 AL (Amiloidosis 
primaria) es la for-
ma más frecuente 
y se debe a la 
acumulación de 
cadenas livianas de 
inmunoglobulinas.
 AA (Amiloidosis se-
cundaria o reactiva).  
Se deposita proteí-
na amiloidea A.
 ATTR (amiloidosis 
por transtiretina). 
Puede presentarse 
en dos formas 
principales: la 
ATTR heredita-
ria o variante 
(ATTRv), causada 
por variantes pato-
génicas en el gen 
TTR que codifica la 
transtiretina, y la 
ATTR wild-type 
(ATTRwt), previa-
mente denominada 
amiloidosis senil, 
que ocurre sin 
mutaciones en el 
gen TTR y consti-
tuye, con amplia 
diferencia, la forma 
más frecuente de 
amiloidosis cardíaca 
por transtiretina.

AL Asociada a 
mieloma múltiple, 
polineuropatía, 
síndrome nefrótico, 
macroglosia, S. 
de túnel carpiano, 
sobre todo cuando 
es bilateral y en ♂.
AA Reactiva a 
enfermedades 
inflamatorias o 
infecciones crónicas 
(AR y TBC). La 
afectación cardíaca    
es rara.
ATTR En la ATTRv 
predomina el 
compromiso neu-
rológico en forma 
de polineuropatía 
sensitivo-motora y 
disautonomía, con 
afectación cardíaca 
variable en forma 
de miocardiopatía. 
En la ATTRwt, la 
manifestación 
característica es 
la miocardiopatía 
infiltrativa, frecuen-
temente asociada a 
manifestaciones ex-
tracardíacas como 
síndrome del túnel 
carpiano bilateral y 
estenosis del canal 
lumbar.

QRS con 
bajo voltaje 
a pesar del 
aumento 
del espesor 
parietal. 
Patrón de 
pseudoinfar-
to inferior. 
Enf. del nó-
dulo sinusal. 
Bloqueos AV 
o de rama 
progresivos.

Aumento 
simétrico del 
espesor parie-
tal biventricu-
lar con cavidad 
pequeña, 
dilatación 
de AI y AD y 
engrosamien-
to valvular y 
del tabique 
interauricular, 
con disfunción 
ventricular  
tardía y flujo 
mitral restricti-
vo, asociado a 
un patrón ca-
racterístico de 
deformación 
miocárdica con 
reducción del 
strain longitu-
dinal sistólico 
basal y medial 
y preserva-
ción apical. 
(308,309)

Incremento 
concéntrico del 
espesor de la 
pared del VI. El 
RTG es circun-
ferencial con 
patrón suben-
docárdico más 
frecuentemen-
te. Anulación 
miocárdica difí-
cil y frecuente 
anulación del 
pool sanguí-
neo. Es común 
el compromiso 
del VD y las 
aurículas. Se 
puede obser-
var derrame 
pericárdico. 
(308, 309, 
362, 363)

BEM: 1) indicada 
ante la sospecha 
clínica de amiloi-
dosis AL, inde-
pendientemente 
del resultado de 
la gammagrafía 
ósea, dado que 
esta forma no 
suele presentar 
captación signi-
ficativa (grados 
2–3); asimismo, 
se recomienda 
su realización 
en casos con 
captación grado 1 
en la gammagrafía 
con 99mTc-PYP 
para confirmar o 
descartar etiología 
AL. 2) cuando 
la gammagrafía 
con 99mTc-PYP 
es negativa o 
equívoca pese a 
alta sospecha de 
MC-ATTR, o si no 
está disponible. La 
biopsia de almo-
hadilla grasa no 
descarta MC-ATTR 
por su baja sensi-
bilidad. (399)

TTR en 
la forma 
familiar.
Transmisión 
autosómico 
dominante

Oxalosis 
miocárdica
Causa muy 
rara           de 
MCH. (74, 
687)

Pérdida de función 
de la enzima 
alanina glioxilato 
aminotransfe-
rasa hepática 
(AGXT). Produce 
un aumento de 
la producción de 
oxalato en sangre 
y orina (hiperoxalu-
ria). Los depósitos 
de oxalatos en el 
riñón y la urolitiasis  
recurrente pueden 
producir insuficien-
cia renal. 

La insuficiencia 
renal se acompaña 
de MCH simétrica, 
dilatada o restricti-
va con FEy baja en 
casos avanzados. 
Las manifestacio-
nes cardíacas y 
renales pueden 
revertir luego del 
trasplante hepático 
porque se corrige 
la sobreproducción 
de oxalatos. El 
trasplante hepático 
anticipado, es 
decir antes que 
haya daño renal 
irreversible evita el 
trasplante hepático 
y renal.

Voltaje 
del QRS 
normal o 
aumentado. 
Trastornos de 
conducción 
y bloqueo 
AV. arritmias 
ventriculares 
severas.

HVI simétrica 
con compro-
miso de ambos 
ventrículos por 
depósitos de 
oxalatos, con 
función sis-
tólica normal 
y flujo mitral 
restrictivo. En 
casos avanza-
dos hay dilata-
ción ventricular 
y DS.

RMC: Anor-
malidades en 
las secuencias 
de mapeo de 
T2 se ha re-
portado en un 
paciente con 
oxalosis.*

TAC: au-
mento de la 
atenuación 
miocárdica por 
depósitos de 
oxalatos.

Laboratorio: 
aumento de oxala-
to plasmático y 
urinario; oxaluria 
>63 mg/día/1,73 
m² confirma 
oxalosis sistémica. 
Biopsia hepática: 
80% con dismi-
nución de GRHPR. 
BEM: fibrosis den-
sa, escasas células 
inflamatorias y cú-
mulos intersticiales 
de cristales de 
oxalato de hasta 
100 micrones 
que presentan 
birrefringencia 
espontánea en la 
microscopía ópti-
ca. MET: confirma 
la agregación. 
(687)

AGXT
Transmisión 
autosómica 
recesiva.

* Evidencia basada en reportes de casos; ** Evidencia basada en reportes de casos y series de casos; *** Evidenciada basada en reportes de casos, 
series de casos, cohortes y/o ensayos clínicos randomizados. 

Tabla 41. Miocardiopatía Hipertrófica. Etiología y diagnósticos diferenciales. 
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