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LEOPARD: un raro síndrome asociado con miocardiopatía
hipertrófica

FEDERICO BLANCO, JORGE GONZÁLEZ ZUELGARAY*, LUIS VIDAL

RESUMEN

Varón de 26 años que consultó para la evaluación de riesgo quirúrgico. Presentaba
hipertelorismo ocular, implantación baja de las orejas y lentiginosis. El electrocardiograma
anormal motivó una investigación más detallada. El ecocardiograma mostró hipertrofia
concéntrica severa del ventrículo izquierdo con un espesor septal de 30 mm. Un tío había
fallecido en forma súbita a la edad de 11 años. El Holter de 24 horas mostró ritmo sinusal con
una salva de taquicardia ventricular polimorfa de 4 latidos. Se estableció el diagnóstico de
síndrome LEOPARD, acrónimo que describe sus manifestaciones. En estos pacientes el prin-
cipal dilema se vincula con la estratificación del riesgo de muerte súbita.
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INTRODUCCIÓN

La lentiginosis miocardiopática también se conoce
como síndrome LEOPARD, acrónimo formado por las
iniciales de sus manifestaciones. (1)

Se transmite en forma autosómica dominante con
alta penetrancia, aunque su expresión es variable y a
menudo se observan cuadros leves o fenotipos incom-
pletos. Los pacientes tienen facies característica, con
una configuración triangular del rostro debido a la
protrusión de la frente, hipertelorismo e implanta-
ción baja de las orejas. También pueden detectarse
alteraciones esqueléticas como pectus excavatum,
escoliosis, ausencia de costillas o defectos articulares.

Los dos grandes grupos de alteraciones cardíacas
consisten en los trastornos de conducción y las mal-
formaciones anatómicas. Se comunicaron casos con
prolongación del intervalo PR, hemibloqueo anterior
izquierdo, bloqueos de rama y bloqueo AV completo.
La principal anormalidad anatómica es la miocardio-
patía hipertrófica (MCH).

CASO CLÍNICO

Varón de 26 años, con el antecedente de un tío fallecido sú-
bitamente a los 11 años. Consultó para la evaluación de ries-
go quirúrgico por una cirugía de varicocele, indicada para
tratamiento de su esterilidad.

En el examen físico presentaba hipertelorismo ocular,
implantación baja de las orejas, protrusión de la frente,
pectus excavatum y lentiginosis generalizada con predomi-
nio del tronco y del tercio proximal de los miembros (Figura
1). El examen cardiológico y la telerradiografía de tórax eran
normales.

El electrocardiograma (ECG) se muestra en la Figura 2.
El ecocardiograma mostró hipertrofia concéntrica severa con

predominio septal (espesor 30 mm) y anterior, sin gradientes
medioventricular ni subaórtico dinámicos.

El Holter de 24 horas mostró ritmo sinusal con una sal-
va de taquicardia ventricular (TV) polimorfa de 4 latidos
(Figura 3).

En la prueba ergométrica no hubo angor, modificacio-
nes del ST-T ni arritmias. La prueba fue insuficiente y dete-
nida por agotamiento muscular, con un ITT máximo de
25350.

DISCUSIÓN

Se trata de un paciente asintomático de 26 años que
consultó para la evaluación de riesgo quirúrgico y en
quien se llegó al diagnóstico de MCH. En la consulta
llamó la atención el ECG, que es anormal en la mayo-
ría de los pacientes con esta enfermedad. El ecocardio-
grama evidenció MCH no obstructiva con hipertrofia
concéntrica con predominio septal y anterior, como
ocurre en hasta el 95% de los casos.

La MCH tiene una prevalencia del 0,17% en la po-
blación de 25 a 35 años, con una relación de 3 a 1 en
favor de los varones. La enfermedad tiene una base
genética con requerimiento de un lapso variable para
su expresión fenotípica, por lo que puede manifestar-
se en cualquier momento de la vida.

El síndrome denominado LEOPARD es un tras-
torno que se transmite en forma autosómica domi-
nante. Su nombre es el acrónimo de sus manifesta-
ciones, del inglés: l (lentiginosis), e (trastornos en el
ECG), o (telorismo ocular), p (estenosis pulmonar), a
(alteraciones de los genitales), r (retraso del crecimien-
to) y d (sordera - deafness). (1) Aunque las principa-
les anormalidades anatómicas están constituidas por
la MCH y la lentiginosis, la expresión sumamente
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variable puede determinar cuadros leves o fenotipos
incompletos. Con excepción de la sordera y la hiper-
tensión pulmonar, los demás componentes del síndro-
me están presentes en este caso.

En este paciente asintomático con miocardiopatía
hipertrófica severa el principal problema consiste en
la estratificación del riesgo de muerte súbita. (2, 3)
Son propensos a ella los varones jóvenes con grados
severos de hipertrofia.

Hasta el 50% de los pacientes con MCH tienen
arritmias ventriculares complejas en el Holter y la in-
cidencia de taquicardia ventricular no sostenida (TVNS)
es del 30%. El valor predictivo positivo del Holter para
muerte súbita en pacientes con TVNS es del 22% y el
valor predictivo negativo es del 97%. (3) Según Spirito
y colaboradores (4) el riesgo se incrementa cuando la
TVNS es de 5 latidos o más; en este sentido, la TVNS
de este paciente era de sólo 4 latidos. Si se toma en
cuenta únicamente el Holter, su valor predictivo positi-
vo es bajo, por lo que faltan otros datos. (3) La utilidad
clínica del estudio electrofisiológico en esta entidad es
controversial, ya que la inducibilidad de TV sostenida
es baja (30-50%, según el protocolo utilizado) e incluso
se ha informado muerte súbita por fibrilación
ventricular refractaria durante la inducción de TV sos-
tenida en pacientes con MCH. (2, 3) Por este motivo, se
sugiere el empleo de un protocolo poco agresivo (no más
de dos extraestímulos).

Además de la TVNS en el Holter, este paciente pre-
sentaba el antecedente de un tío fallecido súbitamen-
te a los 11 años, aunque se ignora si padecía la enfer-
medad. Éstos constituyen algunos de una serie de
marcadores de riesgo de muerte súbita entre los que
también se incluyen el comportamiento anormal de la
presión arterial durante el ejercicio y el síncope recu-
rrente, ausentes en este caso. (3, 5)

Este paciente presenta hipertrofia severa con un
septum de 30 mm. Aunque no existe una relación es-
tricta entre el grado de hipertrofia y la incidencia
de muerte súbita, la presencia de un grosor mayor de
25 mm se asocia con un riesgo 8 veces mayor. (6) A su
vez, hay una correlación con la edad de ocurrencia de

ABREVIATURAS

CDI Cardiodesfibrilador implantable
MCH Miocardiopatía hipertrófica
TV Taquicardia ventricular
TVNS Taquicardia ventricular no sostenida

Fig. 1. Lentiginosis en el tronco y la porción proximal de los
miembros superiores.

Fig. 2. Electrocardiograma de 12 derivaciones. No se observa el
patrón clásico de hipertrofia ventricular izquierda, presumiblemente
por las modificaciones posicionales que determina el pectus
excavatum.

Fig. 3. Taquicardia ventricular no
sostenida durante el monitoreo
Holter.
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la muerte súbita, ya que el 70% se presenta en pacien-
tes menores de 35 años.

Entre los sujetos con MCH familiar se han comu-
nicado formas particularmente malignas, por lo gene-
ral en aquellos con mutación en la transcripción de la
troponina T y de la cadena pesada de beta-miosina.
(5) Por ello, de acuerdo con Niimura y colaboradores,
en la forma familiar se considera necesario el mapeo
genético. (7)

Lamentablemente, no hay acuerdo unánime acer-
ca de la opción más eficaz para prevenir la muerte
súbita, lo cual constituye el principal desafío en esta
entidad. En los pacientes de alto riesgo está indicada
la prevención primaria con un cardiodesfibrilador
implantable (CDI). (2, 5, 8) Se observaron descargas
al año en el 5% de los casos. (8) A propósito de un
paciente de edad similar, igual antecedente familiar,
igual espesor septal y también con TVNS en el Holter,
Braunwald y colaboradores no dudan acerca de la in-
dicación de un CDI. (9)

Según el consenso de arritmias ventriculares de la
Sociedad Argentina de Cardiología, la TVNS consti-
tuye una indicación de clase 1 para el implante de un
CDI en pacientes con historia familiar de muerte sú-
bita. (10)

Hay quienes propugnan el empleo de la amiodarona
a partir del efecto observado en otras entidades. Los
betabloqueantes y los antagonistas del calcio no se han
utilizado en forma extensa, de modo que existen du-
das acerca de su eficacia. No hay evidencias provenien-
tes de grandes estudios que permitan determinar con
certeza cuál es la terapéutica por seguir una vez de-
tectada la enfermedad, por lo que las indicaciones se
formulan de manera individual.

Este paciente joven, con hipertrofia severa en el
ecocardiograma, antecedentes familiares de muerte
súbita y TVNS en el Holter, tiene alto riesgo de muer-
te súbita. El estudio genético puede ayudar a identifi-
car un subgrupo que requiere un control más estricto
y podría reforzar la indicación de un CDI. (2, 3, 7)
De todas maneras, una vez planteada la opción del
implante de un CDI, el paciente rechazó esta posibi-
lidad y se indicó tratamiento con bloqueantes beta-
adrenérgicos.

SUMMARY

LEOPARD: An unusual syndrome associated with hyper-
trophic cardiomyopathy

A 26-year-old man was evaluated before non-cardiac surgery.
The patient had low earlobe implantation and lentigines. An
abnormal electrocardiogram led to a more thorough evalua-
tion. The echocardiogram showed severe concentric hyper-
trophy and a thickened septum (30 mm). An uncle had suf-
fered sudden death when he was 11 years old. The Holter
recording showed sinus rhythm and 4 beats of nonsustained
ventricular tachycardia. The diagnosis of LEOPARD syn-
drome was established. The main clinical dilemma in these
patients is related with the risk stratification for sudden death.

Key words: Cardiomyopathy - Hypertrophic - LEOPARD
syndrome - Death - Sudden
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