
¿Drogas o cardiodesfibriladores en el tratamiento de
las arritmias ventriculares graves?
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Adjudicar un punto de partida al interés médico por
la prevención de la muerte súbita (MS) y el control
de las arritmias como causales del evento es difícil .
Las maniobras de resucitación que popularizara Beck
en la década de los '40, la creación de las unidades
coronarias, los estudios electrofisiológicos con la
posibilidad de desencadenar y revertir arritmias gra-
ves son jalones importantes en esa búsqueda .

En el marco clínico, la fibrilación ventricular (FV)
puede verse como la arritmia índice que requiere
medidas de resucitación inmediatas y la taquicar-
dia ventricular (TV) amenaza a los pacientes con
eventos mortales subsecuentes . Sin embargo, la apa-
rición de una taquiarritmia ventricular puede no ser
necesariamente fatal. Aun cuando no están bien de-
finidos, una serie de factores se señalan como pre-
dictores : disfunción del ventrículo izquierdo, presen-
cia de pospotenciales, variabilidad de la frecuencia
cardíaca alterada, turbulencia con curva plana
posextrasistólica, alternancia de la onda T, presen-
cia de arritmias ventriculares resistentes a las dro-
gas en el monitoreo electrocardiográfico Holter o
inducibles en el estudio electrofisiológico a pesar del
tratamiento .

El papel de las drogas en la reversión de las taquia-
rritmias ventriculares sostenidas es limitado. A pesar
de un interés renovado en la cardioversión química,
no se han observado avances significativos . Por ello,
desde la colocación del primer cardiodesfibrilador
implantable (CDI) en 1981, y con el continuo avance
tecnológico, ha predominado su empleo por la alta
eficacia demostrada para controlar la muerte súbita
cardíaca .

Ensayos multicéntricos y drogas antiarrítmicas
El estudio CAST se transformó en los '80 en el

paradigma del efecto negativo de las drogas antia-
rrítmicas al demostrar que los pacientes que pare-
cían tratados eficazmente con encainida y flecaini-
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da y más tarde con moricizina tenían una evolución
peor que los no tratados, con un aumento de la mor-
talidad de más de tres veces. (1) Este resultado, agre-
gado al metaanálisis publicado por Teo y colabora-
dores, demostraron definitivamente un aumento de
la mortalidad con todos los bloqueantes de los ca-
nales de sodio (clase I) . (2)

En contraste, se publicó una reducción del 20%
en la mortalidad, especialmente la muerte súbita, de
los pacientes posinfarto agudo de miocardio (IAM)
tratados con betabloqueantes (clase II) .

Luego fue el turno de los antiarrítmicos de la cla-
se III y el d-sotalol (Ensayo Sword) no pudo aprobar
el examen. (3) Tampoco la dofetilida pasó la prueba
pues no demostró beneficios en pacientes con insu-
ficiencia cardíaca (IC) o en aquellos pos-IAM y baja
fracción de eyección . La azimilida se está evaluan-
do en el estudio ALIVE .

Un párrafo aparte merece la amiodarona. Se lle-
varon a cabo dos estudios importantes, el EMIAT
(4) y el CAMIAT; (5) ambos emplearon la droga para
pacientes pos-IAM . El estudio EMIAT empleó la
mortalidad total como punto final; en cambio, en el
estudio CAMIAT el punto final fue la muerte arrít-
mica o la resucitación por FV .

La droga evidenció poco o ningún efecto sobre la
mortalidad total pero sugirió un beneficio antiarrít-
mico significativo . Por lo tanto, es de valor clínico
en cuanto a morbilidad y calidad de vida .

El estudio ATMA trató, entre otras cosas, de ex-
plicar esta aparente discordancia . La amiodarona re-
dujo la mortalidad total en un 13% (p = 0,03) y la
arrítmica en un 29% (p = 0,003) y el efecto sobre las
muertes no arrítmicas fue neutro . En conclusión, ejer-
ce un efecto positivo modesto sobre la mortalidad
total proveniente de la acción antiarrítmica . (6)

Un aditamento diferente lo provee la IC . La droga
se empleó en pacientes con IC en los estudios CHF-
STAT (7) y GESICA, (8) este último en nuestro país .
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El primero fue un estudio controlado con place-
bo en pacientes con IC y arritmias ventriculares . El
estudio GESICA comparó la terapéutica corriente sin
amiodarona y con amiodarona empírica en pacien-
tes con IC .

En el estudio CHF-STAT, la amiodarona no de-
mostró mejoría en cuanto a la mortalidad en el gru-
po total pero sí un beneficio en el subgrupo con mio-
cardiopatía no isquémica . No hubo beneficio en los
pacientes (70%) con enfermedad coronaria .

En cambio, en el estudio GESICA, con un 60% de
pacientes con miocardiopatía no isquémica, la dro-
ga mejoró la mortalidad .

Tal como ocurrió en los estudios EMIAT y
CAMIAT respecto de la elección del punto final, en
los estudios CHF-STAT y GESICA los resultados am-
biguos o disímiles se produjeron por las diferencias
en la etiología de la cardiopatía .

Estos hechos resaltan la importancia de un dise-
ño cuidadoso de los ensayos .

Se podría seleccionar una droga efectiva sólo para
el 30% de los pacientes, señalando además exacer-
baciones de las arritmias en especial en pacientes con
disfunción ventricular severa .

CDI versus drogas antiarrítmicas

Prevención secundaria
En 1995, en Holanda, Weber y colaboradores in-

formaron un estudio prospectivo aleatorizado que
contraponía la terapia con CDI, como primera elec-
ción, a la estrategia convencional con pacientes pos-
IAM sobrevivientes de MS . Si bien incluyó sólo 60
individuos, la terapia con CDI dio mayores benefi-
cios (hazzard ratio 0,027, intervalo de confianza 95%,
0,09-0,85; p = 0,02) . Las limitaciones del estudio por
el número reducido de pacientes, el tipo de drogas
empleado (clases la y Ic), la revascularización coro-
naria quirúrgica concomitante y CDI, etc ., reduje-
ron marcadamente el impacto de los resultados . (9)

El Cardiac Arrest Study in Hamburg (CASH) se
inició en 1987. Los pacientes se aleatorizaron a CDI,
amiodarona, propafenona o metoprolol. La propa-
fenona se suspendió por exceso de mortalidad . Los
pacientes aleatorizados a CDI tuvieron un 38% de
reducción de la mortalidad con respecto a los trata-
dos con metoprolol o amiodarona (12,1% versus
19,6%; p = 0,047) . Ese estudio reforzó la recomenda-
ción del CDI como primera elección en pacientes so-
brevivientes de paro cardíaco y determinó lo inade-
cuado de la terapia medicamentosa en estas circuns-
tancias. (10)

En 1997 se concluyó el estudio AVID (Antiarrhyth-
mic versus Implantable Defibrillator) . (11) Incluyó
1 .016 pacientes resucitados de FV o revertidos
eléctricamente por TV mal tolerada, aleatorizados a
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tratamiento con CDI o drogas de clase III (amioda-
rona o sotalol) . El objetivo primario era evaluar la
mortalidad total . La sobrevida siempre fue superior
con el CDI, en el primer año 89% versus 82%, en el
segundo 81% versus 74% y en el tercero 75% versus
64%. Estas diferencias significativas hicieron que la
Food and Drug Administration (FDA) ordenara la
detención del estudio. Sin embargo, en el curso de
tres años la expectativa de vida se prolongó en 2,7
meses con el CDI .

El estudio canadiense (CIDS) registró 659 pacien-
tes con arritmias malignas que aleatorizó a trata-
miento con CDI o amiodarona. La mayoría de los
pacientes tenía cardiopatía isquémica e IAM previo .
A tres años de seguimiento, si bien no se demostra-
ron diferencias estadísticamente significativas, la
mortalidad con el CDI fue del 25% y con amiodaro-
na fue del 30% . (12)

En estos ensayos, aunque demuestran la superiori-
dad del CDI sobre las drogas antiarrítmicas, los pa-
cientes y las arritmias no están categorizados adecua-
damente. No tiene el mismo riesgo la FV que la TV
monomorfa sostenida, ni puede decirse que la TV
sostenida con síncope sea sinónimo de arritmia fatal .

En el caso de la IC, el tratamiento medicamento-
so es básico (espironolactona, betabloqueantes, in-
hibidores de la ECA, etc .), pero se espera que la te-
rapia naciente del marcapasos biventricular con su
consecuencia, la resincronización biventricular agre-
gada al CDI, demuestre una suma de beneficios .

Prevención primaria
Aunque su ocurrencia no fue simultánea, estos

buenos resultados impulsaron dos hechos : la bús-
queda de nuevos y mejores indicadores de riesgo y
el desarrollo de estudios que emplearon el CDI en la
prevención primaria .

En el estudio CABG-PATCH se incluyeron 900
pacientes con cardiopatía coronaria y fracción de
eyección < 35% que tenían un ECG de señal prome-
diada normal . Se les indicaba revascularización y en
la toracotomía se los aleatorizaba a tratamiento con-
vencional o se les implantaba un CDI . Durante un
seguimiento de 32 meses no se pudieron demostrar
diferencias en los dos grupos, con un ligero incremen-
to en la mortalidad en el grupo con CDI. La muerte
arrítmica se redujo significativamente, tal vez relacio-
nada con la revascularización miocárdica . (13, 14)

El MADIT incluyó sólo 196 pacientes con IAM
previo y fracción de eyección < 35%, TV sostenida
en el estudio electrofisiológico, no suprimible con
procainamida . Se comparaba la respuesta terapéuti-
ca al tratamiento con CDI en una rama y la conven-
cional con drogas, que podían ser elegidas libremen-
te por el médico tratante . Son amplias las críticas al
tratamiento convencional, que no fue homogéneo ;
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más aun se administraron betabloqueantes en una
proporción mayor en la rama con CDI, el 10% de los
pacientes recibieron drogas de la clase I, etc . Sin em-
bargo, el impacto de las decisiones médicas fue muy
importante pues el CDI demostró una reducción muy
significativa en la mortalidad total, que en un segui-
miento de 27 meses fue del 15% con CDI versus el
38% en pacientes no tratados (p = 0,009) . (15)

En el ensayo multicéntrico MUSTT, realizado tam-
bién en pacientes con TV no sostenida, se incluye-
ron 704 pacientes con TV inducible en el estudio elec-
trofisiológico y baja fracción de eyección . Se los alea-
torizó a tratamiento guiado por estudio electrofisio-
lógico y se implantaba un CDI cuando fracasaba tan
sólo un antiarrítmico . Otra rama no recibía trata-
miento . También en este estudio el CDI mostró be-
neficios tanto sobre los pacientes no tratados como
sobre aquellos con tratamiento antiarrítmico. (16)

Si bien los marcadores de riesgo con que conta-
mos actualmente para evaluar a los pacientes pos-
IAM no son absolutamente concluyentes, los buenos
resultados obtenidos en la prevención primaria con
los CDI han impulsado su indicación en poblaciones
más amplias . Son ejemplos de ello el estudio MADIT
II, (17) que ensaya el tratamiento con CDI y sin él en
pacientes pos-JAM con fracción de eyección < 35%
pero sin arritmias o el DINAMIT, que incorpora pa-
cientes similares con variabilidad de la frecuencia
cardíaca anormal . En sentido similar se desarrolla el
estudio SCD-Heft, que evalúa la mortalidad total,
mecanismo de muerte y calidad de vida en pacien-
tes con IC en clase funcional II/III y fracción de eyec-
ción < 35% en pacientes con cardiopatía isquémica o
dilatada idiopática . Compara tres vertientes de tra-
tamiento: control con terapia convencional para IC y
placebo, rama de droga activa amiodarona doble cie-
go, y la tercera rama emplea CDI . (18)

El estudio AMIOVIRT comunicado recientemen-
te, aparentemente arroja más confusión al proble-
ma. En él se incluyeron 178 pacientes con miocar-
diopatía dilatada no isquémica asintomáticos con TV
no sostenida y fracción de eyección < 35% y se eva-
luó la sobrevida . Se seleccionaron aleatoriamente 103
pacientes a amiodarona o CDI y 75 que no acepta-
ron la aleatorización se incluyeron en un registro . A
los 21 meses de seguimiento se detuvo el estudio
pues no se hallaron diferencias estadísticamente sig-
nificativas entre los tres grupos . (19)

Parecería que el CDI tiene un papel importante
en la prevención primaria de la MS ; sin embargo, a
la luz del conocimiento actual se necesitan más es-
tudios para confirmar esta hipótesis. Si no se define
más ajustadamente la población, de acuerdo con los
criterios de riesgo, el futuro nos encontrará implan-
tando un CDI en todos los pacientes con IAM o mio-
cardiopatía dilatada con facción de eyección < 35%
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y esto, por lo menos en nuestra opinión, no parece
lógico .

Drogas y CDI y no drogas o CDI
Hasta aquí hemos visto el aparente fracaso de las

drogas antiarrítmicas y el triunfo del CDI, que de-
mostró ampliamente sus bondades y su superiori-
dad para revertir arritmias graves y evitar la muerte
súbita. Tiene un papel efectivo para revertir el epi-
sodio ya consumado .

Pero cada medida terapéutica tiene una función
distinta en la cabecera del paciente. Las drogas pue-
den prevenir las arritmias, mejorar la función ven-
tricular, pero no pueden en cambio revertir una FV .
Cumplen una función, entre otras, preventiva . Hoy
debe empleárselas para disminuir la recurrencia de
los episodios de TV o FV, pero aun si la arritmia se
produce pueden tener un efecto sobre el circuito de
reentrada o el foco, lentificando respecto del basal,
la frecuencia de la TV.

Esta lentificación puede redundar en mejor tole-
rancia hemodinámica y evitar que se pierda la con-
ciencia .

Una reversión de TV/FV por el CDI significa un
choque, situación desagradable no siempre bien to-
lerada .

Las acciones de las drogas pueden ayudar a un
mayor éxito de un sistema de marcapasos
antitaquicardia, la menor posibilidad de aceleración
por esta terapia o por una cardioversión con baja
energía y esto redunda en mejor calidad de vida . Es
decir, ambas terapéuticas, a nuestro entender, no se
contraponen sino que, por el contrario, se comple-
mentan .
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