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INTRODUCCION

1. INTRODUCCION

1.1 EPIDEMIOLOGIA DE MUERTE SUBITA EN EL DEPORTE

1.1.1 RELEVANCIA DEL TEMA

La evidencia cientifica acumulada especialmente en la ultima década, muestra que el ejercicio
fisico es eficaz en la disminucidn de la mortalidad (Lee et al. 2011) (Schnohr et al. 2013) (Lee et al.
2014) (Arem et al. 2015) y gran parte de este beneficio es debido a la prevencién de la
enfermedad cardiovascular, que es la causa mas frecuente de muerte en el mundo industrializado.
En base a esta evidencia cientifica, desde hace afios los organismos responsables de salud publica

en los diferentes paises promocionan la practica deportiva (Cooper et al. 2015).

Ante el mensaje “el deporte es bueno para cuidar la salud” dado en las Ultimas tres décadas, se
observa un aumento importante del nimero de personas que realizan actividad fisica, y por

ejemplo el nimero de maratonistas se ha quintuplicado en este periodo (O’ Keefe et al. 2013).

Por otro lado, y actuando como una antitesis a lo expuesto en el parrafo anterior existe la muerte
subita en el deporte, que tiene un elevado impacto en los medios de comunicacién, porque es de
caracteristicas tragicas, y ademds se produce en forma inesperada en personas jévenes con un
aparente buen estado de salud previo (Semsarian, Ingles & Wilde 2015). Sin embargo, la muerte
subita en el deporte es un evento con baja incidencia, que se estima entre 1-2 cada 100.000

deportistas por afio (Harmon, Asif, et al. 2015).

Para maximizar los beneficios y minimizar los riesgo que el deporte puede provocar, hace cuatro
décadas se han disefiado programas de cribado pre-deportivo (Corrado et al. 2003); el objetivo de
éstos es la deteccidn de las enfermedades que pueden causar muerte subita asociada al deporte y
asi establecer un tratamiento especifico, o cuando el tratamiento no es posible, indicar el cese de

la practica deportiva en forma definitiva.
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1.1.2 DEFINICION DE MUERTE SUBITA EN EL DEPORTE

La definicion mas usada por los registros de muerte subita en el deporte y que sugiere el consenso
de expertos de la Sociedad Europea de Cardiologia, se refiere a la muerte que ocurre en ausencia
de traumatismo durante la practica deportiva o en la hora posterior a la misma (Solberg et al.
2016); a su vez como deporte en general se incluye a toda actividad fisica que tenga un
requerimiento energético mayor que caminar, es decir mayor a 3 equivalentes metabdlicos (MET)

(Ainsworth et al. 2000).

1.1.3 DIFERENCIA DE LAS CAUSAS DE MUERTE SUBITA EN EL DEPORTE POR EDAD

Existe un limite aceptado en la literatura internacional en 35 afios debido a que la enfermedad
coronaria ateroscleroética, se convierte a partir de esta edad en la principal causa de muerte subita
con una diferencia 4 veces superior a las otras causas (La Gerche et al. 2013). Las causas en la
poblacion menor de 35 afios son principalmente cardiopatias congénitas, que generan arritmias

complejas que son la causa directa de la muerte en el contexto de esfuerzo fisico.

No todas las enfermedades cardiacas tienen la misma prevalencia en la poblacién general, y
aungue estas enfermedades pueden causar muerte subita, algunas de ellas tienen un riesgo
mayor cuando se somete una persona afectada a un esfuerzo fisico (Wheeler et al. 2010). En la
Tabla 1 se pueden valorar estas diferencias, donde resalta la miocardiopatia hipertrofica como
causa principal y la mas prevalente, y otras que tienen baja prevalencia pero alto riesgo, como es

la displasia arritmogénica del ventriculo derecho (Basso et al. 2007).
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Tabla 1. Causas de muerte subita en el deporte, de acuerdo con la prevalencia y riesgo de muerte subita.

Prevalencia Riesgo muerte subita en deporte

Alta Miocardiopatia hipertréfica Miocardiopatia hipertrofica
Anomalia del origen de las arterias coronarias Displasia arritmogénica del VD
Valvula adrtica bicuspide Miocarditis
Wolff-Parkinson-White Anomalia del origen de las arterias

coronarias

Moderada Enfermedad coronaria prematura Patologia aortica
Sindrome de Brugada Sindrome QT largo
Prolapso mitral Enfermedad coronaria prematura
Miocarditis Miocardiopatia dilatada

Baja Miocardiopatia dilatada Sindrome de Brugada
Patologia aortica Valvula adrtica bicuspide
Sindrome QT largo Prolapso mitral
Displasia arritmogénica del VD Wolff-Parkinson-White

Incierto Sindrome de muerte subita arritmica Sindrome de muerte subita arritmica

1.1.4 CAUSAS DE MUERTE SUBITA EN MENORES DE 35 ANOS

MIOCARDIOPATIA HIPERTROFICA

Representa la enfermedad principal a prevenir por su elevada prevalencia, y posiblemente con la
exclusién de todos los deportistas que tienen esta enfermedad la incidencia de muerte subita en
el deporte se reduciria al menos en un tercio. Esta enfermedad tiene una base genética complejay
diversos genes son los causantes de la misma (Restrepo-Cordoba et al. 2017), pero una similar
expresion fenotipica, que es la hipertrofia ventricular en ausencia de otro causante de la misma.

En dos tercios de los casos se han identificado genes que la provocan (P. Elliott et al. 2014), pero
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en el tercio restante su causa podria estar debida a genes que aun estan por ser indentificados, o
bien a expresion de algunos de ellos ante determinados estimulos. Otro tema de especial
importancia es la realizacion del diagndstico precoz de esta enfermedad evolutiva con el tiempo, y
de hecho, en el registro con mayor nimero de muerte subitas en el deporte a nivel mundial (B. J.
Maron et al. 2009) el diagndstico de hipertrofia ventricular izquierda representa la tercera causa,
pudiendo corresponder en realidad a formas incompletas de expresidn fenotipica de la
enfermedad. Esto demuestra que en los estadios precoces el diagndstico a dia de hoy es un
desafio, en el cual se debe usar mdas de una caracteristica para su analisis mediante estudios

complementarios aparte de la historia familiar y personal completa (Gruner et al. 2013).

El desafio de este diagndstico se centra en un area de superposicion o “zona gris” que existe entre
la hipertrofia del ventriculo izquierdo que se produce en deportistas y la enfermedad, es decir la
miocardiopatia hipertrofica propiamente dicha. Las caracteristicas mas utilizadas para el

diagndstico diferencial en la “zona gris” son:

a) patrén inusual de hipertrofia ventricular izquierda: en el cual se agrupan patrones de
distribucién heterogénea de la hipertrofia: 1) hipertrofia asimétrica, 2) segmentos
adyacentes con brusca diferencia de espesor, 3) la ausencia de hipertrofia en el septum
inter-ventricular anterior y presente en los otros segmentos del septum (antero-lateral o

posterior), en la pared posterior o apex.

b) tamafio del ventriculo izquierdo en didstole: el tamafio del ventriculo izquierdo > 55 mm
orienta a cambios relacionados al corazén de deportista (Caselli et al. 2014); por el
contrario, la disminucidon del tamafo del ventriculo izquierdo < 45 mm orienta a
miocardiopatia hipertréfica (Spirito et al. 1987). Sin embargo, en la zona entre 45-55 mm
no existe evidencia cientifica de utilidad para el diagnéstico diferencial y se han propuesto
el uso de otros parametros de geometria ventricular izquierda, como la asimetria en la
relacion septum interventricular dividido la pared posterior (SIV/PP) mayor a 1.3 (Caselli et
al. 2008) o el espesor relativo de pared ([SIV+PP]/DDVI) mayor a 0.60 (Vinereanu et al.

2001) (Kansal et al. 2011), ambos orientando al diagndstico de miocardiopatia hipertrofica.

c) aumento del tamano de la auricula izquierda: este parametro es controvertido, ya que si

bien el aumento tamafio de la auricula izquierda se ha descrito como parametro evolutivo
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d)

f)

g)

de la miocardiopatia hipertréfica (Gabrielli et al. 2012), también estd presente en
deportistas con una elevada cantidad de horas por semana de entrenamiento (Caselli et al.

2014).

patrones ECG inusuales: este grupo de anormalidades incluyen tres alteraciones 1)
incremento de voltaje en el R/S, 2) ondas Q significativas, y 3) las ondas T negativas
profundas (i.e. > 0.2 mv (Sheikh et al. 2015), que favoreceria el diagndstico de
miocardiopatia hipertrofica; tienen como limitante la baja sensibilidad en el caso de las
ondas Q (Thompson et al. 2016) y de la especificidad en el caso del incremento de voltajes
(Caselli et al. 2014) y de la ondas T negativas profundas presentes en deportistas
(Papadakis et al. 2011). Para mejorar la sensibilidad a estos patrones recientemente se ha
descrito el uso del dangulo espacial que se forma entre el vector de la onda R y el vector

generado por la onda T (Cortez et al. 2015)

llenado diastolico anormal del ventriculo izquierdo: si bien clasicamente se ha descrito
alteraciones en la relaciéon E/A (Maron et al. 1995), ésta se afectaria en estadios mas
tardios de la enfermedad; para el diagndstico diferencial en estadios precoces o con atletas
posteriormente se agregd el uso de Doppler tisular y se describié que una onda e’ menor a
9 cm/seg (Vinereanu et al. 2001) o la relacion E/e’ > 12 (Nagueh et al. 1999) fue un valor de
corte usado para el diagndstico de miocardiopatia hipertrofica. Sin embargo, un reciente
estudio que valoré deportistas cuestiona la sensibilidad de estos parametros en la

miocardiopatia hipertréfica en estadios precoces (Sheikh et al. 2015).

sexo femenino: la afectacidén de la miocardiopatia hipertréfica es predominante en el sexo
masculino con una relacidon aproximada de 3:1 (P. M. Elliott et al. 2014); |la presencia una
hipertrofia del septum interventricular > 12 mm en el sexo femenino, induce a pensar en la

posibilidad de miocardiopatia hipertrofica (Sharma et al. 2002) (Rawlins et al. 2010)

disminucion del espesor de pared con el des-entrenamiento: este fendmeno descrito en
remeros (Maron et al. 1993) presenta su mayor utilidad en aquellos deportistas que
presentan una dilatacién del ventriculo izquierdo asociada y que realizan deportes con un

alto componente estatico y dinamico (Pelliccia et al. 2002). Sin embargo, su uso no esta
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validado en otros deportes o en individuos con ventriculo izquierdo en didstole menor de

55 mm.

h) historia familiar de miocardiopatia hipertréfica: debido a que la miocardiopatia
hipertrofica esta causada por una mutacion dominante, el riesgo de que una persona
afectada transmita la enfermedad a cada descendiente es de un 50%. Sin embargo, existen
casos de miocardiopatia hipertrofica sin antecedente familiar por una penetrancia
incompleta o por mutaciones de novo. Esto explica porque los registros de miocardiopatia
en un tercio de los casos el antecedente familiar no existe (Maki et al. 1998) (Decker et al.
2009). Por lo tanto, si bien el antecedente familiar es un facilitador del diagnéstico en la
zona gris que se obtiene en la historia clinica (Maron et al. 2014), presenta una limitacion

importante en su sensibilidad.

i) Consumo de oxigeno < 45 ml/kg/minuto: este concepto relacionado clasicamente con la
menor capacidad fisica que presentan los individuos con miocardiopatia hipertrofica, fue
planteado para el diagndstico diferencial (Sharma et al. 2000). Sin embargo, su uso en
poblaciones de jévenes con sospecha de miocardiopatia esta actualmente cuestionado
debido a que resulta dificil cuantificar si la diferencia observada en los individuos enfermos
que alcanzan menor ejercicio maximo, se debe a una alteracién en la funcién cardiaca, o
bien es debida al menor entrenamiento realizado en individuos con diagndstico previo de

miocardiopatia hipertréfica (La Gerche et al. 2013).

ANOMALIA DEL ORIGEN DE LAS ARTERIAS CORONARIAS

Si bien se ha descrito una elevada incidencia de las mismas, alrededor del 1% de la poblaciéon
general (Angelini et al. 2002), la mayoria de estas alteraciones son benignas, sin consecuencias
hemodinamicas o pronosticas (Hill & Sheppard 2013). Recientemente, se las ha clasificado en base
al grado de isquemia que éstas generan (Villa et al. 2016) clasificandolas en las que no la generan,
las que lo hacen en forma excepcional y las que lo hacen siempre. Estas Ultimas que suponen un
20% de las mismas, se consideran “lesiones malignas' y tienen el potencial de complicaciones que

amenazan la vida, incluyendo muerte subita cardiaca (Yamanaka & Hobbs 1990).
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El riesgo asociado de isquemia depende por lo general de la ubicacidn y el curso que adopte la
anomalia coronaria, teniendo mayor riesgo las que compromete el origen de la arteria; una arteria
coronaria que surge del seno de Valsalva contralateral tiene cinco posibles caminos que puede
tomar, estos son: pre-pulmonar, inter-arterial, sub-pulmonar, retro-adrtico o retro-cardiaco
(Cheezum et al. 2017). Si bien las anomalias coronarias del origen de la arteria coronaria derecha
son los mas frecuentes en una relacion 3:1 (Poynter et al. 2014), se ha descrito el mayor riesgo de

muerte subita cuando la arteria coronaria izquierda es la afectada (Brothers et al. 2010).

En el registro americano las anomalias coronarias ocupan el segundo lugar como causa de muerte
subita en deportistas (B. J. Maron et al. 2009); sin embargo, en los registros europeos presenta
una menor prevalencia (Corrado et al. 2003) (de Noronha et al. 2009) (Finocchiaro et al. 2016),
que podria deberse a un sub-registro de las mismas, cuando la autopsia no es realizada por

forenses especializados y se buscan especificamente anomalias coronarias (Hill & Sheppard 2013).

VALVULA AORTICA BICUSPIDE

Representa la cardiopatia congénita mas frecuente del adulto en todos los estudios poblacionales
(Tzemos et al. 2008) con una incidencia cercana al 2% de la poblacién (Bonow et al. 2015). La
valvula afectada puede presentar una funcidon normal o bien presentar estenosis o insuficiencia
asociada, y éstas a su vez en diferentes grados de severidad. La mayor cohorte de seguimiento
realizada establecioé que los individuos menores de 30 afios y con un componente de estenosis o
regurgitacion leve presentan un prondstico similar a la poblacion general (Tzemos et al. 2008). En
base a esta evidencia cientifica, las recomendaciones de expertos consideran que las personas con
esta cardiopatia pueden hacer deporte si la afeccion es leve y tienen la raiz de aorta menor a 2
desviaciones del percentil para su edad, sexo y area de superficie corporal (Braverman et al.

2015).

La asociacién de muerte subita y valvula aortica bicuspide, se encuentra relacionada a la severidad
de la disfuncion valvular y la asociacién con otras malformaciones como la coartacion de aorta, la

dilatacion de la aorta ascendente, o el origen andémalo de las arterias coronarias.
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SINDROME DE WOLFF-PARKINSON-WHITE

Si bien algunos registros sefialan la pre-excitacion como causa de muerte subita en los deportistas
(B. J. Maron et al. 2009) (Marijon et al. 2011), el riesgo de muerte subita es atribuible a una
minoria de las personas identificadas con un alto riesgo debido a la posibilidad del desarrollo de
taquicardia auriculo-ventricular por reentrada en las vias accesorias con periodos refractarios
menores a 250 milisegundos, que pueden llegar a inducir fibrilacion ventricular. Las
recomendaciones de expertos, sin embargo, teniendo en cuenta los actuales estandares y la
seguridad de la ablacion por radiofrecuencia, recomiendan su tratamiento cuando el deportista
tienen sintomas o si se encuentra asintomatico y en el estudio electrofisiolégico el periodo

refractario es menor a 250 milisegundos.

ENFERMEDAD CORONARIA PRECOZ

Algunos registros mencionan a la enfermedad aterosclerdtica prematura, es decir aquella que
presentan sintomas antes de los 35 anos de edad como causa de muerte subita (Corrado et al.
2003) (B. J. Maron et al. 2009) (Grani et al. 2016); sin embargo, en todos los registros tiene una
incidencia muy variable (Manonelles Marqueta et al. 2007) (Marijon et al. 2011) (Finocchiaro et al.
2016) (de Noronha et al. 2009). Teniendo en cuenta esta variabilidad en la incidencia, es adecuado
realizar la pregunta de como se llegd al diagndstico de que la enfermedad coronaria fue la causa
de muerte subita: si éste fue por el hallazgo de trombo intra-coronario, o solo la presencia de una

placa de ateroma coronario significativo.

CANALOPATIAS

SINDROME DE BRUGADA

Este sindrome (Brugada & Brugada 1992) se caracteriza por un supra-desnivel del segmento ST en
el ECG en las derivaciones V1-V3; esta causado por la mutacion genética SCN5A del canal de sodio
(Brugada et al. 2013), que presenta una transmisidn autosdmica dominante con penetrancia
incompleta. La prevalencia se ha estimado en uno cada 2000 personas, si bien este sindrome es
mucho mas prevalente en Asia (Wilde et al. 2002). Se ha descrito que la mayoria de la muerte

subita en los portadores de esta anomalia se produce durante el periodo de reposo o suefio
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(Krittayaphong et al. 2003), si bien algunos autores lo mencionan como una de las enfermedades a
prevenir en la muerte subita asociada al deporte. Sin embargo, un reciente estudio de analisis
genético a los familiares en las autopsias en individuos jévenes que habia tenido una muerte
subita con hallazgos no concluyentes refiere que hasta un tercio de los casos puede estar causada

por el Sindrome de Brugada (Papadakis et al. 2013).

En base a la evidencia actual, a la relativa facilidad en el diagndstico con el electrocardiograma de
12 derivaciones y a la posibilidad de extender la prevencion a la familia del deportista, el sindrome

de Brugada deberia ser incluido en las patologias a descartar en un cribado pre-participativo.

SINDROME QT

La asociacion de las alteraciones del QT no queda bien reflejada en los registros de muerte subita
ya que no se menciona en ninguno de ellos; sin embargo, podria también tratarse por un sub-
diagndstico que en su lugar se agrupe a esta patologia como muerte subita arritmica tal como lo
evidencia un trabajo realizado en autopsias sin hallazgo patoldgicos. (Papadakis et al. 2013). Sin
embargo, algunos grupos sugieren que su deteccion precoz mediante un ECG realizado en

lactantes podria ser una medida costo efectiva (Quaglini et al. 2006).

Actualmente, las recomendaciones de expertos sugieren que solo los deportistas asintomaticos
que son portadores genéticos de una mutacién relacionada al sindrome de QT largo, pero sin
expresion en el electrocardiograma, es decir fenotipo negativo, pueden realizar todo tipo de
deporte (Ackerman et al. 2015). Otro reciente trabajo basado en un estudio de un solo centro y
con opinion de expertos son menos restrictivos y permiten a los sujetos asintomaticos la practica

deportiva (Johnson & Ackerman 2013).

En relacién al sindrome de QT corto descrito en el afno 2000 (Gussak et al. 2000), podemos
mencionar que en deportistas se considera normal hasta 320 mseg (Drezner et al. 2013) y existen
estudios que mejoran la especificidad del cribado pre-participativo, con un ratio de falsos positivos
menor al cinco por ciento (Brosnan et al. 2014); una reciente cohorte de seguimiento estimé una
incidencia del 0.1% y destaca que ninguno de estos individuos habia tenido eventos en el

momento del diagndstico ni el seguimiento de cinco afios (Dhutia et al. 2015).
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TAQUICARDIA VENTRICULAR POLIMORFICA CATECOLAMINERGICA

Constituye un sindrome arritmico hereditario, desencadenado por el estimulo adrenérgico, que se
expresa especialmente durante el estrés, emocion o esfuerzo fisico; y es cada vez mas reconocido
como una causa de muerte cardiaca subita inexplicada en joévenes. El diagndstico puede ser dificil,
y se realiza ante la sospecha sumado a la evidencia de arritmia ventricular en una prueba de
esfuerzo o un Holter de 24 horas en las que el individuo realizé una actividad fisica (Sarquella-

Brugada et al. 2013).

El tipo 1 de esta enfermedad es autosémica dominante, y la mayoria de las mutaciones se
encuentran en el receptor cardiaco ryanodina RyR2 (Priori et al. 2002), que es el principal
regulador de la liberacion de calcio del reticulo sarcoplasmico durante fase de meseta del
potencial de accion. El tipo 2, es una forma autosdmica recesiva poco frecuente causada por
mutaciones homocigéticas en el gen CASQ2, que codifica la principal proteina de unién al calcio
dentro de la luz del reticulo sarcoplasmico, este tipo se asocia con sintomas mas graves y el inicio

temprano de la enfermedad (Wilde & Bezzina 2005).

En ausencia de tratamiento, la tasa de mortalidad en la taquicardia ventricular polimérfica
catecolaminérgica es muy elevada. La primera linea de terapia en pacientes con taquicardia
ventricular  polimérfica  catecolaminérgica son los betabloqueantes, que reducen
significativamente el sincope y la muerte subita, con un estudio que sugiere la adicion de
blogueadores de los canales de calcio para mejorar la proteccion. Los desfibriladores automaticos
implantables estan indicados en los individuos que tuvieron una muerte cardiaca subita

reanimada o taquicardia ventricular polimérfica catecolaminérgica documentada.

Considerando que el primer sintoma puede ser muerte subita, se recomienda tratar todos los
sujetos genéticamente identificados. El deporte competitivo estd contraindicado (Heidblichel et

al. 2006), incluidos los pacientes tratados con betabloqueantes (Sarquella-Brugada et al. 2013).

PROLAPSO MITRAL
Con una prevalencia estimada superior al 1% de la poblacidon en general, la recomendacion de
expertos sugieren la vigilancia de los deportistas con esta patologia ya que lo consideran una

causa de riesgo para desarrollar muerte subita (Bonow et al. 2015). Recientemente, en los
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registros Italiano (Basso et al. 2015) e inglés (Finocchiaro et al. 2016), ha sido publicada una baja
incidencia del prolapso valvular mitral como una de las causas de muerte subita en el deporte. En
esta patologia muy frecuente, pero afortunadamente con poca incidencia de muerte subita,
resulta importante el seguimiento y el grado de regurgitacion valvular o el aumento del tamario

ventricular izquierdo (Nishimura et al. 1985).

MIOCARDITIS

Esta patologia aparece sistematicamente en todos los registros con una incidencia variable
(Maron, Udelson, et al. 2015), y que en algunos estudios alcanza el 20% (Eckart et al. 2004).
Resulta interesante destacar que presenta 3 fases que a menudo estan superpuestas (Maron,
Udelson, et al. 2015): a) fase aguda, generalmente causada por una infeccidn viral los dias previos
y que es predisponente de arritmias; b) la respuesta inmune del huésped y la inflamacion que se
puede poner de manifiesto con la caracterizacién tisular por resonancia magnética (Friedrich
2008); c) y el periodo de formacién de fibrosis, que actualmente se postula como uno de los

promotores de arritmia ventricular (Zorzi et al. 2016).

Podemos resumir que durante la etapa aguda es importante el cese de la practica deportiva al
menos por un periodo de 3 meses en el caso que no existan complicaciones (Maron, Udelson, et
al. 2015) y en el caso que se sospeche un afeccion crénica es de importancia la busqueda de

arritmia ventricular mediante el Holter 24 horas (Zorzi et al. 2016).

MIOCARDIOPATIA DILATADA

En los deportistas el diagndstico en general se realiza por un didmetro ventricular izquierdo mayor
de 70 mm en hombres y 66 mm en mujeres (Pelliccia et al. 1999). En tres registros de muerte
subita en el deporte se la menciona como una causa (B. J. Maron et al. 2009) (Marijon et al. 2011)
(Finocchiaro et al. 2016), y si bien no presenta una gran incidencia, actualmente es otra de las

patologias a ser identificadas por en el cribado pre-deportivo.
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PATOLOGIA AORTICA

El sindrome de Marfan es el de mayor prevalencia dentro de este grupo y la misma esta estimada
en uno cada 5000 casos, Presenta una base genética asociada a mutaciones en el gen FBN1 (Loeys
et al. 2010). Las recomendaciones sugieren la busqueda intensiva de los signos de esta
enfermedad mediante el examen fisico (Maron et al. 2014) asi como la practica de deportes de
bajo componente estatico y dinamico o directamente el cese de la actividad deportiva cuando
estd asociada a dilatacion de la raiz aortica mayor a 2 percentiles de la media establecida para la

edad y el area de superficie corporal de deportista estudiado (Braverman et al. 2015).

Las demas arteriopatias, como el sindrome de Loeys-Dietz o el aneurisma familiar de la aorta
toracica basan su recomendacion al igual que Marfan en los dos desvios estandar del percentil de
la medida aortica. La ruptura o diseccion aortica es una causa en todos los registros con una
incidencia baja, pero que si tenemos en cuenta la baja prevalencia reportada de esta enfermedad,
podriamos concluir que su diagndstico se hace de especial importancia en los deportistas por un
posible efecto favorecedor del deporte a la dilatacion aortica en los individuos con susceptibilidad

y es sugerido un control anual en los afectados (Braverman et al. 2015).

DISPLASIA ARRITMOGENICA DEL VENTRICULO DERECHO

Esta enfermedad ha generado la prematura atencién de los médicos italianos por la alta incidencia
en la regién del Veneto (Basso et al. 2007), y el establecimiento del cribado pre-participativo por
ley desde 1982 (Corrado et al. 2006). Presenta una diferente incidencia en el andlisis de los
registros de muerte subita en el deporte realizados en cada uno de los paises europeos y en el
americano, pero es mencionada en todos. La disociacién entre su relativamente baja prevalencia
estimada en 1 cada 2000 a 5000 personas (Corrado & Thiene 2006) y la constante mencién en
todos los registros, permiten estimar el riesgo asociado al ejercicio intenso en esta patologia, y de
alli que la recomendacidon de expertos sugiera no permitir los deportes competitivos en estos

pacientes (Maron, Udelson, et al. 2015).

Esta enfermedad afecta con una relacién aproximada de 3: 1 mas frecuentemente a los hombres
que las mujeres. Es generalmente heredada como un rasgo autosémico dominante con

penetrancia incompleta y expresiéon variable, y la historia de algun familiar afectado se ha
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demostrado en mas de un 50% de los casos. Fenotipicamente se expresa por un reemplazo de los
miocitos por tejido fibroadiposo que se puede valorar mediante la caracterizacion tisular con

resonancia magnética.

El electrocardiograma se encuentra alterado en la repolarizacién ventricular en las derivaciones
precordiales derechas, expresando ondas T negativas en V1 V2 V3 y menos frecuentemente una

onda épsilon (Zaidi, Ghani, Sheikh, et al. 2013).

El diagndstico se realiza con 2 criterios mayores o 1 mayor + 2 menores o por 4 menores, teniendo
en cuenta 6 puntos de andlisis: a) tamafo y funcién del ventriculo derecho, b) biopsia
endomiocardica, c) anomalias en la repolarizacién: i.e. ondas T negativas, d) anomalias en la
conduccidn: i.e. onda épsilon, potenciales tardios SAECG, e) arritmia ventricular en el Holter 24
horas, f) historia familiar (Marcus et al. 2010). Los valores hallados en deportistas de resistencia de
raza blanca y negra presentan una superposicion con el criterio en relacion al tamafo y funcion
del ventriculo derecho de la Task Force (Zaidi, Ghani, Sharma, et al. 2013); sin embargo, si este
criterio de dilatacién ventricular se asociaba a la presencia de ondas T negativas el nimero de

estos posibles falsos positivos se reducia a menos de tres por ciento en ambas razas.

SINDROME DE MUERTE SUBITA ARRITMICA

Las causas que pueden ocasionar la muerte subita por arritmia, se han colocado bajo una misma
denominacion en los registros de muerte subita en el deporte (Marijon et al. 2011) (Finocchiaro et
al. 2016), y podrian corresponder al sub-diagndstico de miocardiopatias con poca expresion como
para ser detectada en la autopsia pero con una base genética (Papadakis et al. 2013) (Campuzano
et al. 2017). No se conoce la incidencia real de esta entidad y algunos estudios podrian presentar
un sesgo debido a que la cohorte estudiada es de un centro de referencia nacional en
miocardiopatias (Finocchiaro et al. 2016), o bien un sub-diagndstico por formas precoces de
miocardiopatia con electrocardiograma normal, como se ha descrito en la miocardiopatia
hipertrofica (Rowin et al. 2012) y en la displasia arritmogénica de ventriculo derecho (Dalal et al.

2005) (Steriotis et al. 2009).

El agregado del andlisis genético, en la autopsia y a los familiares de primer grado posiblemente

sea la clave para el diagndstico etiolégico de este conjunto de enfermedades tal como lo
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demuestra un reciente registro que posibilitd el diagndstico de un tercio de los casos de sindrome

de muerte subita arritmica en poblacién menor de 35 afos (Bagnall et al. 2016).

1.1.5 PREVALENCIA E INCIDENCIA

Existen enfermedades con una elevada prevalencia; i.e.: valvula aorta bicuspide, sindrome de Wolf
Parkinson White, prolapso valvular mitral; que aparecen en forma esporddica mencionadas en
algunos de los registros de muerte subita, pero que su asociacion directa es cuestionable debido a

la falta de proporcién entre la prevalencia y la incidencia.

La simulacion tedrica de la figura 1 muestra un analisis de una cohorte de 100.000 deportistas;
donde se puede valorar que la prevalencia de las enfermedades no presenta una relacion lineal
con la etiologia de la muerte subita en este grupo poblacional. Es importante destacar que las tres
patologias que producen el mayor numero de muertes subitas en deportistas son la

miocardiopatia hipertroéfica, las anomalias coronarias y las de causa arritmica.

100.000 deportistas

250
200
150
100
50 I
; B w_ . —_ B_ — . |
Miocadiopatia Anomalias Displasia Miocarditis  Anomaias aorta  Enfermedad  Sindrome BMS
hipertrafica coronarias  amrtitmogenica coronaria arritrmica
ventriculo precoz
derecho

B Prevalencia enfermedad W Incidencia M5 deporte

Figura 1. Diferencias entre prevalencia de las enfermedades y la incidencia de causas muerte subita (MS)
en deportistas.

La diferente incidencia reportada de la muerte subita en el deporte es debida a un importante

sesgo de seleccidon de los diferentes registros de muerte subita en el deporte en los paises donde
14



INTRODUCCION

fue estudiada, como ejemplo de esto podemos citar, que debido a la elevada prevalencia que
existe de la displasia arritmogénica de ventriculo derecho en la regién italiana del Véneto (Corrado
et al. 2003), representd la segunda causa de muerte subita; pero esta especial caracteristica
puede haber sobrestimado la incidencia de muerte subita en el deporte en una region cuya

poblacion total es inferior los 5 millones de personas.

Otra de las diferencias son los sesgos de informacidon con relacién a la busqueda, ya que se
utilizaron diferentes herramientas para la busqueda de casos de muerte subita, como los diarios,
television, internet, archivos publicos. Como ejemplo de la magnitud de este importante sesgo,
podemos citar el estudio realizado en Israel, que al tener solamente datos de los periddicos, se
observa un pico de incidencia no explicado en la discusidon, y que posiblemente fue causado por

un sesgo de seleccion en la informacién (Steinvil et al. 2011).

La incidencia real de muerte subita en el deporte, en base a la evidencia actual continla siendo
una incognita, y mas aun sabiendo que las poblaciones no son similares, posiblemente tal como lo
sugiere el consenso de expertos sea cercana a 2 cada 100.000 deportistas ano (Solberg et al.

2016).

1.1.6 REGISTROS DE MUERTE SUBITA

La incidencia de la muerte subita en el deporte es un punto de analisis muy importante, ya que
establece el denominador en el analisis de la utilidad de los programas de cribado pre-
participativo (Harmon, Asif, et al. 2015), y en base a su estimacion en cada poblacién permite
establecer el costo-eficacia; sin embargo, la incidencia varia mucho segun la poblacién analizada

(Toresdahl et al. 2014).

Todos los registros analizados en este apartado, han sido seleccionados debido a que incluyeron
individuos menores de 35 afios con muerte subita en el deporte; los mismos se han desarrollado
desde hace 30 afios en 6 paises: Italia (Corrado et al. 2003), Espaiia (Manonelles Marqueta et al.
2007), Estados Unidos (B. J. Maron et al. 2009), Francia (Marijon et al. 2011), Suiza (Grani et al.
2016). Soélo dos estudios sobre muerte subita recuperada han incluido a esta poblacién de
deportistas: el realizado en Estados Unidos (B. J. Maron et al. 2009) y el realizado en Francia

(Marijon et al. 2011).
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En la tabla 2 se pueden valorar las diferencias mas importantes con los registros internacionales

publicados hasta el momento con las caracteristicas mencionadas.

Tabla 2. Caracteristicas de los 6 registros de muerte subita en deporte mds importantes publicados.

Periodo 1979-1999 1995-2007 1980-2006  2005-2010 1999-2010 2004-2014
Casos N° total 300 115 1866 805 69 357
Edad 12--35 <30 12-39 12-35 10-39 7-67
Casos < 35 300 51 1866 165 69 258
afnos
Deportistas 55 51 690 50 69 258
Reanimacion No No Si, N= 88 Si, N=253 No No
cardio-
pulmonar
Institucion University  Instituto Minneapolis INSERM - Swiss Cardiac
of Padua Toxicologia Heart SAMU Registry of Risk in the
Madrid. Institute Athletic Young
Related
Tipo de Registro Registro 1) 1) SAMU Registro Registro
busqueda (100%) (100%) LexisNexis (51%); (100%) (100%)
(24%); 2) ) Google
Noticias & (49%)
TV (45%); 3)
Google

(11%);  4)
Otros (20%)

Referencias tabla: 1. (Corrado et al. 2003), 2. (Manonelles Marqueta et al. 2007), 3. (B. J. Maron et

al. 2009), 4. (Marijon et al. 2011), 5. (Grani et al. 2016), 6. (Finocchiaro et al. 2016).

Recientemente, ha sido publicado un documento de consenso que promueve en todos los paises

de un registro unificado de muerte subita en el deporte (Solberg et al. 2016) donde sugiere que un
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grupo de patdlogos especializados revisen estos casos con la ayuda de estudios de imagen,

toxicoldgicos y genéticos.

1.1.7 METAANALISIS DE LAS CAUSAS
En la tabla 3 se pude valorar un metaandlisis de los 6 estudios citados anteriormente, y la

diferente incidencia de cada una de las causas de muerte subita anteriormente citadas.

Tabla 3. Metaandlisis de casos de muerte subita en deporte y su causa en distintos paises. VI: ventriculo
izquierdo. VD ventriculo derecho.

Causas de MS en

deporte

Miocardiopatia 1 5 251 10 10 19 296 25

hipertroéfica

Anomalias 6 3 119 4 16 148 13
coronarias

Hipertrofia VI 4 57 4 4 33 102 9
Displasia 12 30 2 4 30 78 7

arritmogénica VD

Miocarditis 5 3 41 2 3 6 60 5
Anomalias aorta 5 42 1 4 52 4
Enfermedad 10 1 23 3 20 4 61 5
coronaria

SADS 18 8 123 149 13
Otras causas 21 6 127 28 12 25 219 19
Total 55 45 690 50 69 258 1167 100

Referencias tabla: 1. (Corrado et al. 2003), 2. (Manonelles Marqueta et al. 2007), 3. (B. J. Maron et
al. 2009), 4. (Marijon et al. 2011), 5. (Grani et al. 2016), 6. (Finocchiaro et al. 2016).
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1.2 PREVENCION DE LA MUERTE SUBITA EN EL DEPORTE MEDIANTE EL CRIBADO PRE-
PARTICIPATIVO EN MENORES DE 35 ANOS

1.2.1 ESTRATEGIAS DE CRIBADO EN LOS DIFERENTES PAISES

Al igual que en los registros de muerte subita en él deporte, la estrategia de prevencion de muerte
subita es diferente dependiendo del lugar geografico donde se realiza y sus politicas. En una
simple aproximacion podriamos dividirla en dos tipos: 1) el modelo americano el cual incluye la
historia familiar/personal y el examen fisico (Maron, Levine, et al. 2015); y 2) el modelo europeo
que a los puntos anteriores agrega el electrocardiograma de 12 derivaciones (Corrado et al. 2005).
Estas dos estrategias se oponen debido a principalmente al analisis de costo beneficio (Sharma et
al. 2017). Para poder comprender mejor este complejo problema de la salud publica de muchos

paises describiremos desde una perspectiva histérica y de evidencia disponible ambas estrategias.

MODELO AMERICANO

A pesar que la 362 Conferencia de Bethesda sugiere el uso del electrocardiograma en el cribado
pre-participativo de deportistas competitivos, no lo incluye en forma sistematica; en cambio,
incluye la historia familiar/personal y el examen fisico (Maron & Zipes 2005). Aungue menciona la
utilidad del electrocardiograma y del ecocardiograma mejorando la sensibilidad en la deteccién de
patologias que pueden ser causantes de muerte subita, en el apartado de recomendacion no

indica el uso de estos dos estudios diagndsticos no invasivos.

La actualizacién de la conferencia de Bethesda realizada en el afio 2015, se mantiene en la misma
linea manteniendo la controversia y desestima el uso rutinario del ECG en el cribado pre-
participativo (Maron, Levine, et al. 2015). Esta negativa a realizar el electrocardiograma esta
fundamentada en el excesivo porcentaje de falsos positivos (Brosnan et al. 2014) (Chandra et al.
2014) (Dhutia et al. 2016) en la interpretacién del electrocardiograma en deportistas segun los
criterios de la Sociedad Europea de Cardiologia (Corrado et al. 2010). La decision final de no incluir
el electrocardiograma en la primera linea del cribado pareceria estar motivada por el analisis de
costo-eficacia en Estados Unidos, donde se calcula que hay 60 millones de deportistas, y el gasto
en salud que generaria el cribado no estaria justificado si se compara la baja incidencia de muerte

subita en el deporte versus la elevada incidencia de otras causas de muertes en joévenes; i.e.
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accidentes, homicidios y suicidios (Maron et al. 2014). Sin embargo, en el andlisis de costo-eficacia
no se menciona que estas tres ultimas causas de muerte no son evitables por ningln programa de

cribado, por lo tanto, no son estrategias comparables.

MODELO EUROPEO

En el afio 2005, la Sociedad Europea de Cardiologia publicé un consenso realizado por expertos,
en gran parte basado en la experiencia del cribado pre-participativo a lo largo de 25 afios en ltalia
(Corrado et al. 2006). Este consenso de expertos (i.e. nivel de evidencia C), aporta un claro
enfoque de cdmo realizar el cribado pre-participativo en deportistas jovenes (Corrado et al. 2005).
En un primer nivel de cribado pre-participativo se incluye la historia familiar y personal, el examen
fisico y el electrocardiograma (figura 2). En los casos que se encuentre alguna alteracion, se decide
pedir otros estudios complementarios que constituyen una segunda linea; estos son estudios de
imagen como el ecocardiograma Doppler, la resonancia magnética cardiaca o la tomografia
computarizada de arterias coronarias; o estudios de la conduccion eléctrica miocdrdica, como son

la prueba de esfuerzo, el Holter-ECG 24 horas o el estudio electrofisioldgico.

Deportistas < 35 afios

-Historia familiar/ personal
-Examen fisico
-ECG

Hallazgos Hallazgos

negativos positivos

22 linea estudio

(Ecocardiograma, Ergometria, Holter, Resonancia
cardiaca, Tomografia cardiaca, Estudio electrofisioldgico)

Anormal
Normal
Apto Manejo segln
protocolo

Figura 2. Modelo de cribado pre-participativo recomendado por la Sociedad Europea de Cardiologia
(Corrado et al. 2005).
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En todos los paises de la Unidon Europea se adopta la recomendacién de incluir el ECG en el
cribado pre-participativo (Corrado et al. 2011), aunque existen diferencias en las asociaciones
responsables de cada pais en la limitacion del cribado solamente a los deportistas competitivos o
también a los que practican el deporte en forma recreativa. En nuestro medio, se ha publicado el
consenso catalan para la prevenciéon de muerte subita en el deporte (Sitges et al. 2013), el cual
tomando como base del modelo europeo sugiere la realizacion a todos los deportistas de los tres
anillos superiores (figura 3), es decir: a) la historia familiar/personal, b) examen fisico dirigido,
ambos puntos (a y b) resumidos en el modelo de 12 puntos propuesto por la American Heart
Association (Maron et al. 2005), c) electrocardiograma. Reservando la realizaciéon de pruebas
adicionales, es decir, d) ecocardiograma Doppler, y e) prueba de esfuerzo a sujetos con
anormalidades en las primeras pruebas basicas o de forma rutinaria a los siguientes tipos de

deportistas: competitivos, o alta exigencia fisica (Mitchell 1I-C), o mayores de 35 afos.

Examen
fisico

Ecoc$

doppler

Historia

\ECG

Prueba
esfuerzo

Figura 3. Representacion esquemadtica del cribado pre-participativo sugerido en Catalunya.

1.2.2 CRIBADO SEGUN LOS GRUPOS ETARIOS

Existen diferentes estudios de investigacion que han incluido individuos de diferentes edades

dentro de los menores de 35 anos; estos son:

a) Nifos: habitualmente se considera desde el primer afo de vida hasta los 12 afios. Existe

escasa evidencia en cribado en este grupo etario

b) Adolescentes: individuos entre 12 y 18 de edad. En este rango etario se agrupan a los
estudiantes de escuela secundaria y existe mas evidencia cientifica (Mayer et al. 2012)
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(Anderson et al. 2014) aunque generalmente los estudios engloban a los adolescentes de
escuelas secundaria con los adultos jévenes de las Universidades (Fudge et al. 2014)

(Baggish et al. 2010).

c) Adultos jovenes: es decir el rango etario entre 19 y 35 afios de edad (Carro Hevia et al.

2011) (Magalski et al. 2011).

El objetivo de los programas de cribado pre-participativo es identificar en forma efectiva y
eficiente a los individuos en riesgo de padecer una muerte subita en el deporte. Decimos en forma
“efectiva” para referir que el éxito de un programa de cribado es cuando su sensibilidad es
cercana al 100%, y “eficiente” para vincular esa sensibilidad a la menor utilizacidn de recursos que

sea posible, y de esta forma introducir el concepto de costo-eficacia.

1.3 ESTUDIOS UTILIZADOS EN EL CRIBADO PRE-PARTICIPATIVO

1.3.1 HISTORIA FAMILIAR Y PERSONAL

Con el objetivo de valorar la historia familiar y personal de cada individuo se han planteado varios
cuestionarios a nivel internacional. El Comité Olimpico Internacional en diciembre del 2004 sugirid
la realizacion del cuestionario de Lausanne (Bille et al. 2006) el cual presenta como limitacion la
elevada cantidad de 32 preguntas, y que es de dificil realizacion por parte de los deportistas
jovenes, debido a que frecuentemente no entienden o no saben las preguntas, por lo que su uso

en la actualidad se ha limitado.

A nivel internacional presenta una mayor aceptacion la valoracion mediante preguntas dirigidas
gue corresponden a los primeros 8 puntos del cuestionario de 12 puntos adoptado por la
American Heart Association (AHA) publicado en el afio 2005 en la 362 Conferencia de Bethesda
(Maron et al. 2005). En el afio 2014, con el objetivo de aumentar la sensibilidad del cuestionario, a
estos 12 puntos se han agregado otros 2 referentes a la historia del deportista, en relacién a la
descalificacion previa del deportista en un cribado pre-participativo y la existencia en la historia

familiar de enfermedades cardiacas familiares de base genética (Maron et al. 2014).
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Otros estudios han valorado el cuestionario de evaluacion fisica pre-participativa (PPE-4)
elaborado por la Academia Americana de Pediatria (Fudge et al. 2014) encontrando una alta
cantidad de falsos positivos en la respuesta, por lo que concluyen que sin el agregado del

electrocardiograma que aporta mayor especificidad, no presenta una gran utilidad.

Un reciente meta-analisis en este tema cuestiona la sensibilidad para detectar deportistas que
necesitaran un tratamiento especifico o el cese de la practica (Harmon, Zigman, et al. 2015),
otorgandole una minima mejora de su capacidad diagnodstica y limitando su uso como método

aislado.

En cuanto a las limitaciones, aparte de la baja sensibilidad ya comentada, podemos mencionar la
baja especificidad que ha mostrado en algunos estudios que reportan un muy bajo valor
predictivo positivo (Wilson et al. 2008). Otra limitante, es la falta de rigurosidad con la que estos

cuestionarios puede ser completados por los deportistas por omisidon o desconocimiento de datos.

Si cambiamos el tipo de analisis y en lugar de hacerlo desde la visidn de la prevencion, lo hacemos
desde los registros de muerte subita, vemos que la historia personal/familiar tiene una especial
importancia, ya que en un estudio realizado a las familias de los individuos que habian sufrido una
paro cardiaco en forma subita, mostro que hasta dos tercios de ellos habian tenido alguin sintoma
(Drezner et al. 2012), y en mas de la mitad de estos casos el sintoma habia llamado la atencién del
médico de cabecera que no considerd necesario continuar el estudio de la sintomatologia. Los
autores también remarcan que 3 preguntas de su historia familiar o personal, son importantes
para mejorar la especificidad del cuestionario estas son: a) sincope, b) convulsiones sin
diagndstico etioldgico, y c) historia familiar de muerte subita causada por cardiopatias en menores
de 50 afios, y que con estas tres simples y objetivas preguntas son detectables hasta un tercio de
las causas potenciales de muerte subita en relacion con el deporte. De hecho, en este estudio de
muerte subita en deporte, se observd que hay un tercio de individuos con muerte subita que
nunca tuvo sintomas, otro tercio con sintomas inespecificos como disnea o dolor toracico y
palpitaciones, y un tercio con signos claros de sincope, convulsiones sin causa o muerte subita en

familiares menores de 50 afios.

En resumen, debido a la facilidad de la realizacion, el bajo costo y que constituye la puerta de

entrada al cribado pre-participativo, la utilizacidon cuestionario AHA de 14 puntos es indispensable

22



INTRODUCCION

en el programa de cribado. Sin embargo, su utilizacién en forma aislada no parece ser util ya que

no existe evidencia cientifica que asi lo demuestre.

1.3.2 EXAMEN FiSICO

El examen fisico en el contexto del cribado pre-participativo esta orientado a buscar signos de
enfermedades concretas. Generalmente se toma como base a las recomendaciones de la
American Heart Association incluyendo los cuatro ultimos puntos de sus recomendaciones que
estan vinculados a la exploracion fisica (Maron et al. 2014),: a) presencia de soplo, b) pulso
femoral para excluir coartacién adrtica, c) estigmas de sindrome de Marfan, d) presién arterial
elevada. Pocos estudios son los que han analizado el valor diagndstico del examen fisico en forma
aislada para detectar enfermedades potencialmente ligadas al riesgo de muerte subita en el
deporte (Fuller et al. 1997) (Baggish et al. 2010) (Magalski et al. 2011); en general, se observa una
incidencia cercana al 5% de hallazgos anormales en la exploracion fisica, pero con una

especificidad limitada.

Por lo tanto, podriamos resumir, al igual que con la historia clinica, que por su sencillez y bajo

costo, el examen fisico orientado es una herramienta de utilidad para el cribado pre-participativo.

1.3.3 ELECTROCARDIOGRAMA

Hace mas de 40 afos se ha propuesto al electrocardiograma como estudio diagndstico de utilidad
en el cribado pre-participativo (Corrado et al. 2006), y desde el afio 2005 existe un consenso
europeo en recomendar su utilizacién; sin embargo, aun existe la controversia acerca de la
utilidad del electrocardiograma en Estados Unidos (Maron, Levine, et al. 2015). El motivo de
controversia para no implementar el ECG en el cribado pre-participativo es el porcentaje de falsos
positivos utilizando los criterios de la Sociedad Europea de Cardiologia (Corrado et al. 2010), que
supera el diez por ciento (Brosnan et al. 2014). En el afio 2013 se publicaron los criterios de Seattle

(Drezner et al. 2013) que al no tener en cuenta la onda T invertida en V1 y el aumento del rango
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del intervalo QT corregido normal que lo considera entre 320-470/480 ms; disminuyé el
porcentaje de falsos positivos a menos del cinco por ciento (Brosnan et al. 2014) (Dhutia et al.
2016) (Drezner et al. 2016). Posteriormente, en el afio 2014 fueron publicados los criterios
refinados (Sheikh et al. 2014) para el analisis del electrocardiograma en deportistas, creando un
grupo intermedio para cuatro alteraciones: a) dilatacién auricular (> 40 ms o > 2.5 mV en ll-lll-avF,
b) desviacion del eje del QRS (> -302 o > +1159), c) hipertrofia ventricular derecha (SV1 + RV6 >
10.5 mV), y d) onda T negativas en raza negra hasta V4; y si alguno de estos estan en forma aislada
no se interpreta como patoldgico. Los criterios redefinidos mejoran la especificidad en raza negra
si se los compara con los criterios de Seattle; sin embargo, en raza blanca no aportan una
diferencia significativa (Sheikh et al. 2014). Recientemente, fueron publicados los criterios
internacionales de interpretacion del ECG en el deportista (Sharma et al. 2017), los cuales adoptan
el formato de los criterios refinados con 3 columnas, es decir; verde o hallazgos normales; amarilla
o alteraciones aisladas sin significado, pero si se suman al menos dos pasan a la columna
patologica; y roja o alteraciones que sugieren patologia y son individuos en los que se debe
realizar una segunda linea de examen. Las mayores diferencias de esta actualizacion respecto a los
criterios redefinidos son que considera normal: a) patrén juvenil de onda T invertida V1-V2-V3 en
menos de 16 aios, b) bloqueo AV hasta 400 mseg c) bradicardia > 30 Ipm, d) ritmo auricular bajo o

el ritmo de la unidn; y como anormal el bloqueo AV tipo Mobitz II.

En relacidén con las diferentes alteraciones del electrocardiograma y la capacidad diagndstica de
cada una de ellas, existen tres que serian las de mayor utilidad para la toma de decisiones en

deportistas:

a) ondas T negativas: por la utilidad que presenta su hallazgo en la miocardiopatia
hipertrofica y en la displasia arritmogénica del ventriculo derecho (Calore et al. 2015). Si
bien presenta una sensibilidad limitada a cerca del 60% en jévenes con miocardiopatia
hipertrofica (Rowin et al. 2012) (Thompson et al. 2016), pareceria aumentar al 90% en la
tercera década de vida (Sheikh et al. 2015). En el caso de la displasia arritmogénica de
ventriculo derecho la sensibilidad del ECG es debida a la inversién de la onda T en V1-V3 en
un 70% de los individuos (Ruwald et al. 2015). Un reciente estudio demuestra mediante el
analisis de casi 15.000 ECG, que las T negativas en cara anterior que requieren estudios

complementarios deben ser la que estan a partir de V2 (Malhotra et al. 2017). En relacion
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b)

a las T negativas en cara inferior también parecen presentar la misma importancia que en
el territorio antero-lateral y esta indicado el estudio de 22 linea si estan presentes en al

menos 2 derivaciones (Waight et al. 2016).

extrasistoles ventriculares: el consenso europeo de ECG en el deportista refiere que la
aparicién de extrasistoles ventriculares en una tira de ECG basal de 10 segundos debe ser
motivo de mejor estudio con una 22 linea de cribado (Corrado et al. 2010). Sin embargo, no
hace mencion al nimero de extrasistoles que se deben detectar, y si solo una extrasistole
ventricular en diez segundos es considerada como un hallazgo positivo. En los criterios de
Seattle, publicados en el afio 2013, se hace mencién a que deben existir dos extrasistoles
ventriculares para que un electrocardiograma sea considerado como anormal (Drezner et
al. 2013). Este hallazgo guarda una correlacién a que en un Holter ECG-24 horas se
diagnostique un porcentaje superior al 20% de extrasistoles ventriculares. Una incidencia
arritmica mayor a 10% ha demostrado una marcada relacion con la existencia de
cardiopatia subyacente (Pedersen et al. 2014) o bien con la posibilidad de generarla
(Grazioli et al. 2015). En resumen, el hallazgo de extrasistoles ventriculares en un
electrocardiograma, se podria decir que es sindnimo de indicar realizar un Holter para
valorar la incidencia arritmica en 24 horas, y teniendo en cuanta el limite de 2000 en 24
horas, que en forma practica es el 2% del total diario, se puede establecer una asociacién
a una cardiopatia o no (Biffi et al. 2002). Otro de los parametros a tener en cuenta es la
morfologia de la extrasistole y por lo tanto su origen, debido que las morfologias de
blogueo de rama izquierda con eje inferior y bloqueo de rama derecha relativamente
angostas (i.e. < 140 ms) son mas comunes, en general decrecen con el ejercicio y tienen un
mejor prondstico; sin embargo, las extrasistoles con morfologias de bloqueo de rama
izquierda con eje intermedio/superior y bloqueo de rama derecha ancho (i.e. > 140 ms)

presentan menor incidencia pero, se asocian a cardiopatia (D’Ascenzi et al. 2016).

sindrome de pre-excitacidon: es controvertida su asociacion con la muerte subita en
deportistas, asi como la necesidad de la realizacién de un estudio electrofisiolégico y la
indicacion de ablacién por radiofrecuencia (Cohen et al. 2012). Sin embargo, debido al
avance que ha logrado el procedimiento en términos de eficacia y seguridad, y a falta de

evidencia cientifica en la seguridad de la estratificacion del riesgo, es posible que en los
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proximos anos la ablaciéon sea un procedimiento de indicacién rutinaria, por lo que el

hallazgo de esta patologia en un programa de cribado presenta una gran relevancia.

A modo de resumen, se puede decir que por cada seis ECG anormales utilizando los criterios de
Seattle, uno de estos ECG presentard una alteracion que sera diagndstica de una enfermedad que
motive un tratamiento especifico (i.e. pre-excitacion ventricular) o la descalificacién del deporte
(i.e. miocardiopatia hipertrofica, displasia arritmogénica del ventriculo derecho, sindrome QT

prolongado) (Drezner et al. 2016).

En relacidn a la controversia de uso en la primera linea del cribado pre-participativo, un reciente
meta-analisis concluye que el electrocardiograma tiene una sensibilidad 5 veces mayor que la
historia y 10 veces mayor que el examen fisico, por lo que sugiere la adicion del

electrocardiograma en forma definitiva (Harmon, Zigman, et al. 2015).

1.3.4 ECOCARDIOGRAMA DOPPLER

Se ha planteado la incorporacién del ecocardiograma en el cribado pre-participativo
(Weidenbener et al. 1995), debido a que en ocasiones aporta el diagndstico de certeza ante una
sospecha generada en el cuestionario, examen fisico o el electrocardiograma, y ademas aporta un

valor diagndstico agregado en fundamentalmente tres patologias (Grazioli et al. 2014):

a) miocardiopatia hipertréfica con ECG normal: entre un 6% en adultos (MclLeod et al. 2009) y
hasta el 27% en adolescentes asintomaticos (Savage et al. 1978), la miocardiopatia
hipertréfica cursa con electrocardiograma normal, y por lo tanto en este grupo el

ecocardiograma es donde toma un rol principal en el cribado de deportistas.

b) anomalias del origen de las arterias coronarias: el diagndstico del origen anémalo se puede
realizar mediante el ecocardiograma, y con el actual avance de la imagen en
ecocardiografia se han descrito mejores datos de sensibilidad diagndstica siendo cercana al

99% en adolescentes (Labombarda et al. 2014).
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c) enfermedades de la aorta: la dilataciéon de la raiz aortica puede ser sospechada por el
examen fisico por lo signos asociados al sindrome de Marfan, pero también puede
presentar menor expresion semioldgica en jévenes, o bien no estar asociada al sindrome
de Marfan; por lo que puede pasar desapercibida en el examen. En una gran cohorte
realizada en deportistas olimpicos se establecieron los limites que correspondian al
percentil 99 de la poblacion: estos son 40 mm para los hombres y 34 mm para las mujeres
(Pelliccia et al. 2010), si bien las recomendaciones americanas actuales proponen el uso del
Z-score y los 2 desvios estandar (Braverman et al. 2015) con percentiles de otro estudio
realizado en poblacién no deportista realizado en base a la edad y al area de superficie
corporal (Devereux et al. 2012). Un reciente trabajo con la mayor cohorte da valores de
referencia por sexo y por los diferentes componentes estatico y dinamico del deporte
practicado (Boraita et al. 2016). Otra de las patologias a descartar es la coartacion aortica,
gue en principio se sospecha por lo pulsos femorales (Bonow et al. 2005). Finalmente, la
valvula adrtica bicuspide puede ser detectada por un soplo en el examen fisico y es una de

las alteraciones mas frecuentes que podemos encontrar en un cribado pre-participativo

Con el objetivo de mejorar la relacion costo-eficacia, otro grupo de trabajo ha planteado la
realizacion de un ecocardiograma dirigido de cinco minutos poniendo el foco en 4 puntos: a) el
ventriculo izquierdo, b) arterias coronarias, c) raiz aortica, d) valvulopatias mitral y aortica
(Wyman et al. 2008). Este protocolo corto incluye tres vistas de ejes para-esternal corto, para-
esternal largo y 4 cdmaras mas aorta y busca las cardiopatias morfologicas que mas
frecuentemente causan la muerte subita. Posteriormente, se ha publicado un protocolo de
cribado para deportistas ampliado con 17 puntos (Weiner et al. 2012) que es similar al estandar

recomendado por la Sociedad Europea de Cardiologia (Lang et al. 2015).

Existe evidencia cientifica que sugiere que en base a la deteccion de patologias detectables
mediante el ecocardiograma, esta técnica seria de utilidad para el cribado pre-participativo
cuando se aplica al menos una vez en la vida del deportista (Stefani et al. 2008) (Rizzo et al. 2012).
Sin embargo, son necesarios mas datos acerca del costo-eficacia (Wheeler et al. 2010) (Leslie et al.
2012) (Menafoglio et al. 2014). Una reciente publicacion de 2 grupos de trabajo de la Sociedad
Europea de Cardiologia (Mont et al. 2017) sugiere que existen tres limitaciones de la adicién del

ecocardiograma Doppler dentro de la primera linea de estudio son: a) el costo adicional del
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estudio, b) la poca experiencia en el uso en los programas de cribado, y c) la falta de evidencia en

el valor afiadido del ecocardiograma al ECG en la deteccion de patologias.

1.3.5 PRUEBA DE ESFUERZO

La evidencia cientifica acerca de la utilidad de la prueba esfuerzo en el cribado pre-participativo es

actualmente escasa; sin embargo, el mayor beneficio se centra en la deteccién de cuatro

alteraciones:

a)

b)

arritmia ventricular durante el esfuerzo que se mantiene en el maximo esfuerzo: este
hallazgo pareceria tener la mayor utilidad en los deportistas menores de 35 afos. El mayor
estudio de cohorte de pruebas de esfuerzo muestra una clara relacion entre la deteccion
de arritmia ventricular y la presencia de cardiopatia que motiven una toma de conducta en
deportistas. Sin embargo, este beneficio estaria relacionado a las personas mayores de 30
aflos y no mostro beneficio en jovenes (Sofi et al. 2008). Otro estudio realizado en
deportistas de elite, muestra que la presencia de mas de 10 extrasistoles ventriculares
durante la prueba de esfuerzo estaria relacionada en forma significativa a la presencia de
cardiopatia (Verdile et al. 2015). También esta prueba tiene un importante papel en el
diagndstico de la taquicardia ventricular polimorfica catecolaminérgica, por la aparicién o
el aumento de arritmia ventricular, en ocasiones compleja, a medida que se incrementa el

esfuerzo fisico (Sarquella-Brugada et al. 2013).

arritmia supra-ventricular en el esfuerzo: si bien no existe evidencia cientifica en este
tema, la aparicion de arritmia supra-ventricular durante la prueba de esfuerzo es un
hallazgo relativamente frecuente en el esfuerzo o en la recuperacién, y constituye uno de
los items de mayor utilidad para indicar una segunda linea de estudio para el diagndstico

de arritmia durante la sesidn de ejercicio mediante un Holter.

Infra-desnivel del segmento ST: en deportistas con anomalia en el origen de las arterias
coronarias este podria ser uno de los marcadores en hasta un tercio de los pacientes que

pueden presentar isquemia durante el ejercicio (Frommelt et al. 2011). Con relacion a la
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alteracion del segmento ST como marcador de isquemia en la enfermedad coronaria
precoz, su uso parece de escasa utilidad en el contexto de ausencia de factores de riesgo
coronario segun las recomendaciones de expertos de Sociedad Europea de Cardiologia
(Borjesson et al. 2011). Sin embargo, existe escasa evidencia cientifica en esta area y serd
seguramente campo de futura investigacidon para aclarar que hacer en el ejercicio vigoroso
y la “paradoja” de enfermedad coronaria silente (M6hlenkamp et al. 2007) (Kim et al.

2012)

d) Bradicardia sinusal o bloqueos AV: para valorar la respuesta en frecuencia que presentan

con el esfuerzo y la aparicidn durante la fase de recuperacion de la prueba.

1.3.6 OTROS ESTUDIOS COMPLEMENTARIOS DE IMAGEN CARDIACA

RESONANCIA MAGNETICA

Su utilidad se ha descrito para mejorar la especificidad diagndstica y forma parte de la 22 linea de
estudios. El agregado de caracterizacion tisular con el realce tardio de gadolinio es un ventaja que
presenta a otros estudios de imagen cardiaca (Friedrich 2008); las indicaciones de este estudio las

podriamos resumir en:

a) diagndstico de miocardiopatia hipertréfica: mejorando la sensibilidad en relacién al
ecocardiograma en especial en segmentos que son de dificil visualizacién (M. S. Maron et
al. 2009), y como ayuda en el diagndstico diferencial con el corazén de atleta (Luijkx et al.

2015).

b) Miocarditis: con la evidencia de edema en el periodo de afeccion aguda y de necrosis

valorada por realce tardio de gadolinio en el periodo crénico (Friedrich 2008)

c) Origen andmalo de arterias coronarias: identificacion el origen de la arterias coronarias en
los casos que exista sospecha o mejorando la habilidad diagndstica del ecocardiograma

(Villa et al. 2016).
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d) Presencia de ondas T negativas: en los cuales el valor en la adicion de esta prueba al
estudio con ecocardiograma parece ser del 30% en especial para descartar formas

localizadas y atipicas de miocardiopatia hipertréfica (Schnell et al. 2015).

e) arritmia ventricular compleja: debido a que el realce tardio de gadolinio seria un marcador

de riesgo en este sub-grupo de deportistas (Schnell et al. 2016) (Zorzi et al. 2016).

TOMOGRAFIA COMPUTARIZADA

Esta técnica de diagndstico no invasivo presenta su mayor utilidad en la deteccién de
coronariopatia congénita o adquirida (Taylor et al. 2010), y clasicamente se ha utilizado para el
diagndstico de las anomalias coronarias (Villa et al. 2016). En relacién a la enfermedad coronaria
precoz, el uso del score de calcio podria ser de utilidad en deportistas con un riesgo moderado de
enfermedad cardiovascular (La Gerche et al. 2013) pero aun faltan estudios prospectivos con esta

poblacién especifica de deportistas.

1.3.7 OTROS ESTUDIOS COMPLEMENTARIOS DE ARRITMIAS

HOLTER ECG 24 HORAS

Este estudio constituye un elemento de ayuda al diagndstico precoz de muchas enfermedades que
pueden presentar los deportistas (Pelliccia et al. 2005). Hoy en dia, el desarrollo de dispositivos en
una camiseta de banda con electrodos (Fabregat-Andres et al. 2014) ha facilitado su uso durante
el entrenamiento y debido a esto, la mayor sensibilidad en |la busqueda de arritmia. De este modo,
algunos grupos de trabajo plantean su uso ante determinadas alteraciones como la presencia de

ondas T negativas (Wilson et al. 2012).

En relacidon a la arritmia ventricular en deportistas de élite, el hallazgo de extrasistoles en un
electrocardiograma o en la prueba de esfuerzo de un deportista constituyen la indicacion de un
Holter, y existe relacion con la existencia de cardiopatia subyacente cuando el numero de

extrasistoles ventriculares es superior a 2000 en 24 horas (Biffi et al. 2002).
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Otra de las indicaciones es la sospecha diagnostica de displasia arritmogénica de ventriculo
derecho, que constituye un criterio diagndstico menor cuando existen mas de 500 extrasistoles
ventriculares por dia, o mayor si pasa las 1000 (Marcus et al. 2010). También, en el caso de
sospecha de miocardiopatia hipertréfica para el diagndstico de arritmia ventricular compleja con

un nivel de recomendacion clase | (Gersh et al. 2011).

Por ultimo, la sintomatologia de palpitaciones o sincope, o también ante la sospecha de algun tipo
de arritmia supra-ventricular o bloqueo auriculo-ventricular constituyen indicaciones actuales del

monitoreo Holter con ECG de 24 horas (Zipes et al. 2015).

ESTUDIO ELECTROFISIOLOGICO

El estudio electrofisioldgico representa es un test invasivo que tiene indicacion en una pequefia
proporciéon de deportistas ante el diagndstico de los siguientes escenarios clinicos (Zipes et al.
2015): a) blogueo AV que aparezca con el ejercicio, b) bloqueo AV que no mejore con ejercicio, c)
bloqueo AV con bloqueo de rama coexistente, d) bloqueo de rama izquierda y sincope, e) sincope
en ejercicio de causa no explicada, f) taquicardia paroxistica supra-ventricular en la prueba de

esfuerzo, g) sindrome de pre-excitacion, h) arritmia ventricular compleja.

1.4 COSTO-EFICACIA EN EL CRIBADO PRE-PARTICIPATIVO

|ll

La disminucién de la incidencia del “evento” muerte subita en el deporte mediante la estrategia
de un cribado pre-participativo es un problema complejo de poder determinar debido a las
diferencias existentes en la tasa de mortalidad, es decir proporcion entre enfermos y eventos, de
cada una de las patologias que implican la descalificacién y que se intentan detectar con los
programas de cribado pre-participativo. De hecho, en esta area existe un sola cohorte estudiada
con seguimiento que reporto la aparicion de eventos (Corrado et al. 2006). La escasa evidencia
cientifica en este punto también es debida a una importante inferencia estadistica con relacién al
evento que se analiza, es decir la muerte subita en el deporte; ya que se ha descrito una
relativamente baja incidencia de esta, que es calculada en 2 cada 100.000 deportistas por afo
(Sharma et al. 2013) (Solberg et al. 2016); en términos relativos este evento tiene una incidencia al
menos 8000 veces menor a la por ejemplo, registrada del 16% en el grupo control del estudio
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MADIT | (figura 4), que incluyd pacientes con fraccién de eyeccion del ventriculo izquierdo
severamente reducida y arritmia ventricular compleja (Moos et al. 1996) o del estudio MADIT II
con fraccidon de eyeccién del ventriculo izquierdo reducida y antecedente de infarto agudo de

miocardio (Moos et al. 2002).
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Figura 4. Mortalidad porcentual de grupo control de los estudios que estudiaron la utilidad del
desfibrilador automdtico implantable para prevenir muerte subita en sujetos con insuficiencia cardiaca
versus los casos descritos de muerte subita en el deporte.

Como estrategia de salud publica, teniendo en cuenta lo explicado en el apartado de identificacién
del individuo susceptible y cribado en familiares de 12 grado, la referencia del costo por cada
deportista descalificado parece ser la medida mas adecuada para el analisis del problema hasta
gue no exista evidencia cientifica con un analisis global de la estrategia de prevencién de muerte
subita en deportistas y a su familia. Este tipo de analisis por cada “caso detectado nuevo” es el
gue han tomado otros estudios de costo eficacia en cribado pre-participativo (Baggish et al. 2010)

(Malhotra et al. 2011) (Menafoglio et al. 2014) (Dhutia et al. 2016).

El costo-efectividad presenta algunos puntos claves para su correcto analisis que incluyen:
a) incidencia de muerte subita en deporte,
b) afios de vida potencialmente salvados,
c) estrategia de prevencion en familiares de primer grado,
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d) coste de las pruebas diagndsticas y de las exploraciones complementarias.

Para un analisis completo del tema, deben ser analizados los datos estadisticos y de coste
correspondientes de cada poblacidn en estudio en términos demograficos (i.e. poblacion

determinada, provincia, pais).

Por este motivo, teniendo en cuenta las muertes de deportistas en ejercicio y en reposo, los
deportistas con reanimacion cardiopulmonar efectiva, y la estrategia de prevencion en familiares
de primer grado; el nimero de deportistas descalificado posiblemente sea el correcto para incluir

en el analisis.

La evaluacion del costo eficacia de los programas de prevencion de muerte subita en deporte es
un tema complejo, debido a que los beneficios se deben valorar durante varias décadas y los
costes varian segun los paises. Como alternativa a un estudio controlado aleatorio prospectivo,
dificilmente justificable desde el punto de vista ético y practicamente inviable logisticamente, se
utiliza un modelo de decisidon-analitica para construir un modelo predictivo, utilizando un arbol de
decisién basado principalmente en la informacidn publicada. Los trabajos cientificos que analizan
el costo-eficacia del modelo de cribado en la prevencion de la muerte subita en el deporte
(Wheeler et al. 2010) (Leslie et al. 2012), han usado un calculo tedrico del evento que se intenta
prevenir, i.e. muerte subita en el deporte, con el modelo de Markov y luego la simulacidon de

Monte Carlo para el analisis.

Los dos estudios mencionados fueron realizados en Estados Unidos, y si bien el costo de los
estudios y los afios de analisis son comparables, otorgan resultados opuestos; esto posiblemente
es debido a que incluyeron diferentes enfermedades como causas de muerte subita y que

estimaron una incidencia diferente para cada una de ellas.

En medicina historicamente se ha trazado en US $ 50000 por afio de vida ganado la linea de una
medida de costo eficacia (Wheeler et al. 2010) (Corrado et al. 2011) ‘(Leslie et al. 2012). Sin
embargo, la Organizacion Mundial de la Salud sugiere que son costo eficaces aquellas
intervenciones que se encuadren hasta tres veces del producto bruto interno per capita de un pais

(Smith et al. 2013).
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1.5 ESTADO ACTUAL DEL CRIBADO PRE-PARTICIPATIVO

En resumen, a pesar de que la utilidad del screening pre-participativo para reducir la muerte
subita asociada al deporte (Corrado et al. 2006) pareceria ldgica, la evidencia cientifica es
controvertida dado que diferentes estudios han mostrado resultados opuestos, probablemente
por las diversas dificultades y limitaciones ya discutidas. Ademas, existe escasa evidencia cientifica
acerca de cuanto contribuye, en términos de sensibilidad y especificidad, cada uno de los estudios
complementarios en la deteccion de enfermedades causantes de muerte subita relacionada al
deporte (Harmon, Zigman, et al. 2015). Ello justifica en parte, la gran heterogeneidad que existe
en los requerimientos minimos de estudios complementarios en el cribado pre-participativo en los

paises europeos, aunque en todos se sugiere la realizaciéon de un ECG (Corrado et al. 2011).

La relacion costo eficacia de los programas de cribado ha sido estudiada mayormente en
deportista recreacionales (Harmon, Zigman, et al. 2015), pero no existen estudios que analizan a

deportistas competitivos solamente.

Por ultimo, existen muchos puntos de controversia denominados “zona gris”, que se producen
entre la superposicion de las adaptaciones fisioldgicas al deporte y la expresidon precoz de
patologias, a pesar de las excelentes recomendaciones que han surgido en las ultimas tres
décadas (Maron, Zipes, et al. 2015) (Budts et al. 2013). Debido a ello, el adecuado uso de estas
estrategias de cribado requiere una constante actualizacion y la permanente investigacion en esta
area de solapamiento diagndstico, que aportara una mayor eficiencia de los programas de

prevencion de muerte subita en el deporte en los préximos afios.
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2. HIPOTESIS Y OBJETIVOS

La hipdtesis principal del estudio consiste en que el cribado pre-participativo disminuye la
posibilidad de que ocurra una muerte subita durante la prdactica deportiva, mediante la
identificacion de patologias que potencialmente pueden producir una muerte subita. Hay que
considerar que el diagndstico diferencial entre las adaptaciones cardiacas producidas en los
deportistas competitivos y la expresion inicial de estas enfermedades es en muchas ocasiones un
desafio; presentando una zona de superposicién diagnostica o también llamada zona gris. Por ello,
es imprescindible mejorar las herramientas diagnosticas para diferenciar con claridad aquellos
sujetos en zonas grises que muestran patrones de adaptacion al entrenamiento o bien estados

iniciales de cardiopatia.

Para responder a esta hipdtesis, planteamos el estudio de una cohorte de deportistas
competitivos, que fueron analizados mediante estudios complementarios cardiolégicos capaces

de diagnosticar de manera no invasiva este grupo de enfermedades.

El objetivo principal del presente proyecto es describir en una cohorte de deportistas de alto
rendimiento la sensibilidad y especificidad de cada uno de los puntos propuestos en la primera
linea, como también del ecocardiograma Doppler y de la prueba de esfuerzo. Un segundo objetivo
es describir el tipo de alteraciones encontradas, y dar herramientas utiles en el diagndstico
diferencial entre la enfermedad y la adaptacion fisioldgica. Asi los objetivos concretos del presente

proyecto son:

2.1 SUB-PROYECTO 1: DESCRIBIR EN UNA COHORTE DE DEPORTISTAS DE ALTO
RENDIMIENTO LA SENSIBILIDAD Y ESPECIFICIDAD DE CADA UNO DE LOS ESTUDIOS
DIAGNOSTICOS CARDIOLOGICOS PARA DETECTAR ENFERMEDADES POTENCIALMENTE
CAUSANTES DE MUERTE SUBITA.

2.1.1 ANALIZAR EL VALOR ADICIONAL DEL ECOCARDIOGRAMA EN EL PRIMER CRIBADO
PRE-PARTICIPATIVO.

2.1.2 EVALUAR LA UTILIDAD DE CADA UNO DE LOS ESTUDIOS DEL CRIBADO PRE-
PARTICIPATIVO Y SU ANALISIS DE COSTE EFICACIA.



HIPOTESIS Y OBJETIVOS

2.2 SUB-PROYECTO 2: DESCRIBIR EL TIPO DE ALTERACIONES ENCONTRADAS, Y
APORTAR HERRAMIENTAS UTILES EN EL DIAGNOSTICO DIFERENCIAL ENTRE LA
ENFERMEDAD Y LA ADAPTACION FISIOLOGICA O SU EVOLUCION.

2.2.1 EVALUAR LA UTILIDAD DEL ECGY EL ECOCARDIOGRAMA DOPPLER EN EL
DIAGNOSTICO DIFERENCIAL DE LA MIOCARDIOPATIA HIPERTROFICA.

2.2.2 ESTUDIAR LA IMPLICACION DIAGNOSTICA Y PRONOSTICA DE UNA RESPUESTA
HIPERTENSIVA EXAGERADA DURANTE EL EJERCICIO.
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INTRODFMOCION

A pesarde 12 hajs incidencia de muerte sibita dal deportisza®,
Sy i reto pars o concepro del indudasbde efecto benaficiosa
del deporte en la salud La ssociacién entre muerne sithita y el
deports ha sido ¥ abn e controvertids” Sin embargs, e bien
comocido que 1a prictics deportiva supone una exigencis
hemodinimica en o@sionss inasumille para corazones con
canbiopatia de baste, ¥y = podocen amitmiss malignes y,
roderec al e nte, muerte Sihits_

Con buse en esta potenci sl fat alidsd, se han propueas medidos
Coimia 8 vakra cion medica de los deportivtas por sivtema, es decir,
Ia revisidn preparticipativa (RPPL con & objetive de detectar
enfermedades que puedan suponer un desgo vital durante la
realizacidn de ajencicio Haico, ene gpecial cuandn ese w4 inteno o
extrema  Aumque sigue habiendo gran controversa por la
financiaciin y los recurse emndmicos dsponibles para levar 2
cabo estos programas de evalu sckin sistematics, sctislmente hay
consengo en que Al menos se debe hacer una evaluscidn
cardiolbgica. Sin embarga, din se debate solre cudl o3 L
exploraciin Oplima en este tpo de evaluwaciin De hecho, en
Estados Unidos dricamente s recomiends uns ansmnesis y un
examen figco dirigido mienttas que en Eufopa se recomiends o1&
inchrye la reslizackin de wn electrocardiograma (ECG) de
12 derivaciones” . Aun i, dentro de Europa, distinis paises
aplican distintas nofmasen ciwa ntoa las proebas compl ementanias
minimas que se debe aplicar 2l deportistas de compe tician, que
Inchiyen desde & ECG hasta la pruebs de eduerzo o L
ecocandioprafis obligavoria®

De hecha, b ecocardiografia es una tdenica poco costosa que
permite identificar las principales cautas de muerte sbbita
prevenible como la miocardiopatizs, las anomaliss del origen
de lat ameriss coronafias o by aleccdn sbrica Su aplicacidn
permitiria mejorar la sensibilidsd y b especificidad de b RPP para
detectar alteracionss potencialmente graves en deportistas y,
ademds, oltsi que reqeifersn sepeimients cardioligico o un
cuidado eguecisl_

Par ella, el objetive de este estudio e evalwsr b wiilidad del
ecocandiograma en un programa de BPP para deportistss de
competicidn dete rminando |a prevalencis y cara cherizando el tpo
e alteraciones estructurales canfiacas halladas

METODOS

Desde enero de 2000 hasts dicembre de 2012 s estudi
congecutivamente a 2688 deportistas procedentes de diferentes
disciplines deportivas. Todos esaban inclisdos en un programa
demrtivode competicidn del Consell Garald de | Espart o del Futhol
Cluh Barcelons Se realind 8 todis 18 deportistas wna evaluscidn

cardivvascular compuesia de cinco puntos: a) hivtorda famillsr y
personal; b) examen fdcoo sepin s recomendacionss de L
conferancia de Bethesda™; £) BOG: ) ecocardiograma, y ] prseha
de esfiserzo miximao.

Ecocaridiopralia

A todos | deportistss se les reslird una ecocardiografia
bidimensional utilizands wn equipo disponible en el mercado
(Vingmed Vivid-7, General Electric Vingmed; Milw aukee Wis-
consin, Estades Unides; o Aplio XV y 400 Toshiba, Japdn) Se
regitramn los didmetros del ventriculo {zquierdo (V1) en tele-
dikstole ¥ telesistole, & grosor del tabique interventricular, lu
pared posterior del W1 y el di imetro anteroposterior de 1a awdouls
izguienda Se valoraron la moriologla vahvilasr, & orgen de ambas
arterisg coronanias v 1 exdstendis de oortoci roitos indva candiscod
u otrx malformadones conglnites. Lo fujos Sanguinees trans-
valvulares se edimaron con Doppler cuantitative siguiendo las
Fesnmendlacines de 13 Sededad Europes de Eoocardiogralis® Las
insuficenciss valvulores s valoraron  semicisniits tvamente
mediante Doppler-color en cuatm grados (L ligera; 1L mode rada;
NL grave, y 1V, masiva) s@edendo L recomendaciones de Ly
Sociedsd Europes de Cardiologia”

Cardidlogos experiment ados realizaron todos los estudio, que
5o almacenamnen soporte digital para su andlise off- line,y en caso
de controversia, los e todo o equipo de trabajo.

Andliis st isthen

Se ha realirads wun anklisi descriptive general. Lis varables
clantitativas 4o expresan como medis < desviscion estindar. L
varialdes discretss se presentan onm o mbmenn de cisos y por o k) es.
Tados 1 dsied s snalizsmn con ¢ paquets estadistica [BEM SPSS
SLa Hstics versidn 19,

RESULTADDS

Seevalud 2 2688 de portistas, el 67 vammed, con wna meda de
edad de 21 = 10 {intervaio, 14-15) aTod L disdpline deportivas
practicadas por o poblsciin estudisda se muesiran en la figura 1

En cuanto al nivel de competicidn de los depontisas es de
destacar que 164 (R1%) eran profesionales en e momento de
realizarse 18 estudios. En cisanto a Uipo de competencias que
realizan, la mayoria de ellos participsban en competiciones
awtondmicas (2139 [79,65]1L, mientras que 357 (132%) 1o hacian
en nacionales y lod restantes 192 (72%) en intemacionales.

La mayoria (92,5%) de lot estudios ecocardogrd ficos fueron
mormales y mo mairanon ninguns enfermedad cardiaca; en 203
sujetos (7.5%) de b poblscion estudisds, se cheervaron slteracio-
mes en el ecocardiograma (tabl 1) La alteracidn mis freciente-
mente hallada en & ecocardiograma fue b i pertrofis ventricular
ingrienda; tomands como punto de corte el sephum interventri
cilar = 12 mm, la presentaron 50 deportistas| 1LA5X); 4i elevamaos
el punto de core 2 13 mm, la incidencis se redujo 2 30 casos
(L11E); e decir, 20 sujetos presentaron I pertrofia ventricular
izquiends que se podria considera r delfinitivament & «fidolig o,
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miocardiopatia hipertrdfica; en uno de los sujetos el ECG mosirsha
alteraciones inespecificas (T nepativas en cara lateral )| pem ]
cumplia criteries disgndaticos El tercer caso
mmmwwﬂﬂawuﬁnﬂ!umﬁmm
El cwarts caio fie ims estenosis vahvulsr pulmonss shgniflcativa;
las demds altersciones no implicaron el cese de L prberica
deportiva. De los restanies 199 deportistas en cuyo emoardio-
grama & encontnd alguna alteracidn que no oontraindicaba la
prictica deportiva, en 3 (0,113) casos 53 implicann w tra Camie o
especificn; en 2 caiod cierme percutines de comuncaciin
interaurculsr, ¥ en 1 chso, & cerme percuthnes de un dudus
pergstente. En 44 cavos (el 1,63 de la pollscidn estudiada) se
considerd gue & hallorgeecocandiogralios era trivial (insufce nda
tricuspides o mitral Bgeras), y oo e prescribic g fen tratamie nto
o seguimients especifices v se maniuve | aptifed cardiologica
para la practica deportiva En 152 @sos (5,65%) los hallargos
implicaron |ndicar wn seguimiento ameal; en la fgura 2 $e ressmen
los resultades del aporte del ecocs rdivgrama en las BPP del grupo
de deportistas. Las ofras sltersciones significativas descritas:
5 comumnicadones |nterawro lares, los 2 dudus y L oomindca-
ciones inte rventriculares fweron todas de peguedio Lamaio ¥ sin
cortocircuite hemodinamicimente signifi ative, por 1o gue no se
imticd su clerme preventivo.

De 16 deport istas (Q59%) s solicith adembs una resonancia
magndtica cardiach como tienica de imagen complementaria al
emcardiograma cusnds este no aportd o dizmastico definitive
por ventana acistics imsuficente (evaluar algpumas vihvulas
adrtices bicipides o L ao0ta sscendente) o pars extendsr ]
estudio de la snomalia (evalwcibn mis sdecoada de hipertrofia
ventricular o andlisis del ventricule derechs o comprabacidn del
ofigen de las arteriss awonarias en arterias bicuspidess o del
egtudiode Ly aor sasendente]; Las carsss para solicitar resonancia
magnética se detallan en la tabla 2. En ningln caso b resonandia
magndtica aportd otro & amdstico o cambid Lo scrinsd berapéutica
o de sguimiento respecto a lo indicado por los hallargos del
emcardiograma.

DISOUS0N

Los resultados del estudio muestran gue 13 adicin del
emcardiograma en la KPP fue 4l pues completd la revisidn y
permitid diagnosticar a 4 de pontistas con desgo de muerte sibitay
3 deportistas conenlermeadades que precisamn wn Lratamiento o
seguimients edpecifiont. De estos casos ninguno s habria
diagnosticado con anammesis, examen Msico y ECG de 12 deriva-
clones Aundgue los hallargos desoritos son de baja prevalencia, las
implicaciones de haber podido evitar 4 casos de muerte sibitaola
progresitn subclinica de enfermedades cardiscas en e contexto
del deporte muestran 1a importancia y e valor de agregar &l
emcardiograma a lus RPP.
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L nst ilicladd dhe La ecocardiografia en manos e xpe riment adas para
descartar sltersciones astructurales cardiacas e incwestionable,
ag como el valor del ecocardiograma para el disgnistico de
enfermedad cardiaca estructiral en presencia de alteracionss
sigmifbcativas en el ECG, es decir, o gupo 2 de smormalidades
descritas en e ECG de los deportistas, segin las aduales
recome ndacions"

Fespects 4 Lis alteraci ones detectadis en el scocardiograma, su
incidencia en meestra poblacion es inferior a 1a descrita en otro
estudio reslizade en futholistas®, pero superior 2 la descrita en &l
mayor estudio publicado de seguimiento de deportistas de &lie"”
La mayor incidends de hallarge snormales on mestno esudio
respectn al realizado por Pelliccia of a1°° podis explicarse por dos
mothis; por un lada en nuestio estudio se han valorado
altesaciones candisces menores, que no descaliffican para la
competicidn deportiva pero i tendrian importancia para ests-
Ibecer wn s guimiento estrecho de estos deportistas. Por otro lado,
los deportistas incluidos en el estudio realizady en ltalis eran de
dlite y ya habian passdo wna RPP por abligacidn legal por lo que 5
aquelles con alteraciones ya detectsdas probablements se los
excluyera Este valor adicional de la ecocandiografia, a nuesro
criteis, hace del soocardiogr sma s berraiments muy it e &
contral de los deportistas de competicidn

De hecho, b evaluckn de estas alteraciones, por lo comiln
considersdss tivisles, e completaments desconocida en sujetos
sometidod a programas de entrefamiento intensivos En este
sentido, edudiet previos apuntan & gue & entrenamienlo o
deberda inducir uny sceleracion de b progresidn de estas
enkermedades de leves a moderadas’’, pero la evidencla al
respecto continda siendo escaca En deportistas sin cardiopatia
qiee han participads on o o mis juesos Olimpicos, wn estudio™
ha demostrado e wn segdmisntods 17 alos que no e objetivan
cami of significa tives en &l voliemen, 1a masa y1a motilidsd del V1,
y e e ra 5ignificativa solo hay un leve sumento del tamafio de
1a muriculs rudends que o exdede & limite normal

Recientemente s& ha descrito mayor prevalencia de criterios
di agndeticos de Balta de compactacidin o hipertrabe culs cifin apical
del V1 en deportistas ™ En nisestra serie, |3 prevalencs fise menor,
pera el disgndotico dferencial con una miocardiopatia no
compactada se dio en 8 deportistas (3%) En este subgrupa, la
combinscidn con los dates del ECG en especial cuamdo hay
alteraciin en la re polarizacidn ventricular yen el ecocardiograma,
particularmente en casode dismimec on de L fencidn gstdlica del
VL es necesaria para tomar decisionss dismésticas y de
Segubimients.

En cuanto a la vilvuls airtica biciogeides, a pesar de que s
imcidencia en deportistas es similar que en poblacida general, un
estudioha most rado que en el seguimisnto a 5 afios o depoistas
con vilvuls adrtica biclspide presen tan un incre mento igmifica-
tiver de |as dimenciones del W1 en comparacion con deport stas que
poseen uns vilvuls sdntic ircispide aungue los valores se
mantienen dentro de la normalided ™. En esa misma linea, 5i bien
los deportistas con vhlvuls somica bichspide mantienen una
fraccion de eyeccion del WVl normal oo trabajo demostr que el
sirain rore estd dismimeddo en lo8 segmentos aplcales del V1 en
comparaciin con lo que Henen wna valvels shitica i clepide
Par o tanto, & impacto del entrens miento crindoo en peqiefias
alteraciones cardiscas o s cono bien, pero a5 prabable que la
sobrecarga crdmica de volumen condicione alguna diferenciaen la
evwlucidn de edos sujetss que fequieren, como minima un
seguimiento,y por ello su de teccidn precor es importante desde
punto de s clinico.

La dilaracidn de ventricule derecho se delinid con un dimetro
del tracto de @lids » 40 mm' L hiperirabecul scidn del
ventriculo derecho e disgnostiod en presencia de mis de 3 tra-
beculaciones = 3 mm™”. Respectoa lasinsuficie ncies tricuspides y
pulmanar, que en e grado ligero son muy frecwentes en Ly
pobiaciin zana™”, s registraron Gnicamente cusndo sran <gmifi-
cativas y se condidend Las que eran practicaments moderadas; es
decir, todag Las trivisles y ligeras no se describieron

Finalmente, con el avance en by tecnologia de los equiposs de
ecocantiografia, 12 sensilslidad dizgndstica para det ectar un orgen
andmalo de las arteras coronafas ha sumentsido del B0 mis del
963" "y, de hecha es el primer método dis grdatico o nvasive gue
intentar amnte esa sogeecha disgnbatica’™. En nuestra sere, se
realizd la bivepueda sictembtica de los osthom de ambas arterias
cofonariat, que @ identificaron en o 90% de lot casod

L i St 4

Uno de los problemas que s han planteadn con e o
sigemitico de |3 ecocandiografia e b limitacidn inherante 2 la
téenica witrasdeica: dificulia d dis grbatica ante ventanas scisticas
dificiles, quee por ol ldoes poco frecients en sujelos aténoos y
deportistas. En neesira serie, 1 frecwencia de wso complement ario
de 1a resonancia magndtica cardisca como thenica de disgndstico
fwe < 1% Eate dato giands ool remncla con b inica sere pubdicada
enlialia al respects””, e la gue 06l 98 MBnCina un equerimiento
de estudios de mayor complejidsd < 5% considerando L
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resonancis magnética candisca, el estudio electrofisioligico v la
angiografia

El coste-eficadis de los programas de RPP ha sido muy
controvertids De héchn en nuesio entoms ain hay muchas
entidades deportivas que no requieren para la competiciin
i egaens RPPY tampoco La realizacion de unECG. B eite swenafa
la realizacibn sistemitica de un ecocardiograma pusde resultar
utdpica. Sin embargn, pensamos que L mesizacién de un
ecocardiograma o supone un code adiclonal excesive y que
deberia formar parte del programa de RPP al menos en su
valorackin imicial Otros autores han 1o induso la
real zacidn de un ecocardiograma dirigido y corto’®, con especial
enlbque en descantar enfermedades gue generan problemas 3 los
deportistas, como la miscardiopatia hipertrifica, &l origen
anomalode Las arteriss conpmariss, e prolapse dela valvils mitral
o Ll displesia del ventdculo derecho. Con hase en edtss
cofdider sciones, creemos pertinentes |as recomendaciones vigen-
15 en Mmsectio entorng qie scomndejan realizar una evaluaciin
cardiovascular b dca (hisroria familiar y personal, examen Bsico y
ECG) & todes 108 de partistis feder sdes™ ™ y resarvar Ls evaliseibn
cardiovascular svanzsds (gue incluye proeba de esfierzo mibdma

y ecocandiograma) para los que practican deporte competitivo o de
alts exipencia Msica™.

COMOLLSIONES

alteraciones estrudurales candiscas pueden pasar
inadvertidas al examen y en el ECG; en cambio, son fhcilments
reconocilles con un ama Estas alteracionss pusden
inaduecir e] cese de Ly prictics deportiva en slgunos casos sislados
[en que preden evitsr Lo muerts sithita |, mieniras que en of ms
permiten b deteccidn premz de anomaliss menos graves gue
requie ren seguimie nto cardioligico y cuya evolucidnbajoel efean
del ent renamiento crindce &4 hoy por hoy poco conccids Todas
estas observacionss indican la necesidsd de introducir el
ecocardiograma al menss en la primera RPP de deportistas de
o tichdn.
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Abstract

Imtreduction: Pre-participation screening in athletes attemprs o reduce the incidence of ssdden dearh during sports by
identifying susceptible indhi diale. The objectve of this snsdy was to evahote the disgnoatic capacity of the different pre.
participation screening poines in adolescent athletes and the cost effectiveness of the programme.

Methods: Athletes were studied batwesen [2-18 years old. Pre-participation screening incduded the American Heart
Association guestonnaire, elecrrocardiogram, echocardiogram, and stres tesr. The cost of test was ssrablished by the
Camlan public health system

Resules: Of 1650 arhletes incheded, 57% were men and mean age was |5.09 £ |82 years Pesitve findings were
identified ax follows: in Americn Hesrt Amociarion questionnaire 5.09% of subjecrs, in electrocardiogram 3. 78X, in
echocardiogram 496%, and in exercse vest |75% Sic arhleres (0.36%) were disqualifled from participaton and
10 (0u60) were referred for inerventional trextment. Disgnostic capacity wad amessed by the ares under the curve
for derection of diseases that motivared disqualification for sport pracdce (American Heart Asocrion questionnadre,
0.55; electracrdiogram, 0.72; echocardiogram, 088, stress tewr, 0.57) The eost for each athiere disqualified from the
sport for a diseate causing sudden dearh was €45.578.

Concluslon: The elec trocardiogram and echocardiogram were the moat wsefil studies 1o detect athietes simceprible o
sudden death, and che stress test best disgnosed archydhnbas with specific treatment In our country, pre-participatory
screening was cost effective to detert athletes who might experience sedden death in sparts

Keywaords
Athletes, sedden death, pre-partcpation screening, secerocardiogram, echocardiogram, stress tes, cost-effectivenes

Rpmsived 4 Febnumry J007; pocepaed 14 Moy 2017

Introduction

The incidence of sudden cardiac death {(SCD) among
young athletes i estimated at two per 100,000 athletes

per year," however, its impact has devastating conse-
quences for the athlete’s family and society. A zingle
cohort study has shown that pre-participation screen-
ing (PPSE) to identily individuals susceptible to sudden
death during sports & a useful prevention mtcgy.!
The inclusion of the electrocardiogram (BCG) in the
PPSiscurrentlya controversial ssue; while the Fo n
Society of Cardiclogy suggests imcorporation,”™ the
American Heart Association considers personal and
family history, and physical examination as the only
PPS evidence needed ® In turn, although the addition
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of echocandiography was suggested ) years a@n‘ and
has proven its usefulness, ™ cost has limited its mutine
impiunmtatim." Scientific evidence alzo sugpests that
the addition of stress test could be useful in those older
than 30 j\cm.u Althoogh sevem] studies have assessed
the cost effectveres of adding the BOG to PPS; ™4
decision-model analysis'’ and a recent meta-analysis™
hawe not provided conclusive information.

In thiz context, the aim of our study was to evaluate
the different elements of PPS in a cohort of adolescent
competitive athletes following the Conszensus of
Catalonia recommendations™ and analyse the cost
effectiveness of each of the four items wed in the PPS
in our population,

Methods
Design

Athletes between 12-18 years old participating in vari-
o spors were enrolled consscutively from Jamary
1 2-December 2015, All of them were part of a
highly competitive sports programme of the Conssll
Catald de I'Esport or the Futbol Club Barcelona.

The study fallows the guidelines for reporting obser-
vabonal studies in accordance with sandards estab-
lished by the Declamtion of Helanki and received the
approval of our centre’s Fthics Commitiee for Clinical
Research. Written corsent was obtained from individ-
uak older than 16 years of age and from a parent for
younger athletes

Examination protocol

In all athletes, cardiovascular evaluation conssts of
four points: {a) family-persomal history and physical
examination was interrogated using the American
Heart Association (AHA) [J-point gquestionnaire™
which was given to each subject to he filled in and
then reviewed together with the patient by the attending
cardiologist; {b) ECG analysed according to the Seattle
criteris;™ (c) Doppler echoardiography screening
protoco] in athletes® not mterpreting slight mitral and
tricuspid insufficiencies as pathological if valves are
structurally normal® and {d) maximal stress test, 3
treadmill proboco] was used, starting at & kmh with pmo-
gressive speed increases of 1 lon'h every minute and a
fixed slope of 1% until maximum effort was reached ™

The 12-lead ECG was performed in the supine pos-
iton at a spead of 23mm/s and with amplitude of
10mY. Doppler echocandiography was done with
standard equipment (Vingmed Vivid-T7, General
Elkctric ¥Vingmed, Milwaukee, Wisoonsin, USA, or
Aplio 40, Toshiba Medical Systems Corporation,
COrtawara, Japan). The stress test was performed on

treadmill with digital equipment that allowed off-line
analysis of ECG tracing (CASE Exercise Testing
Sysem, GE Medical Systems, Milwaukee, Wisconsin,
USA: or Medisoft, Sorinnes, Belgium ). All studies were
conducted by sports physicians and camdiologists, ree-
omded in digital form for further analysis and reviewed
by the whaole team if theme was any controversy.

European mecommendations were followed for the
treatment of pathologies identified and the disqualifica-
tion of athletes from participation in the case of candio-
myopathies and valvular disease® arrhythmias and
channelopathies,®* and congenital heart disease™
Following thess recommendations, four groups were
established: (a) athletes with normal tests (b) athletes
with indications for anmaal monitoring; (c) athletes to
be subjected 1o specific treatment before continuing com-
petitive sport training; and {d) athletes disqualified from
competitive sport. ™

Cost

The cost calulation of each item in the protocol was
based on Health Institute of Catalonia data published
in the Diari Oficial de la Generalitat de Catalunya,™ as
follows medical vist AHA guestionnaire (family-
personal history and physical examination), €40; BCG,
€18; Doppler achocardiography, €56; stress test, €31.
The total cost of the PPS was €145 per athlete. The total
cost for second-line studies was €3454; electrophys-
ology, €280, cardiac magnetic maonance, €276; coron-
ary tomography, €197, and 24-hour Holter BOG, €346.
Coat effectiveness wascalculated by determining the oost
fior each athlete disgualified from sporisparticipation, as
astrategy for prevention of sudden deathin athletes. The
official exchange rate msed was €1.00= US$1.10.

Statistical analysis

In the descriptive analysis, quantitative variahles were
expressed as mean =standard deviation. Discrete vari-
ables are presented as number of cases and percentages.
Sensitivity and specificity were calculated wsing stand-
ard procedures. Disgnostic capacity was assssed
by paositive  (sensitivity/l-specificity) and negative
{1-zemsitivity 'specificity) likelihood mtios, and patholo-
gies that required treatment or disqualification of sport
weme determined by the area under the curve. All data
wem analysd using the SPSS statistical package
{version 19, SPSS Inc., Chicago, MNew York, USA).

Results

A total of 1650 athletes wene evaluated, with 2 mean
age of 15.09+ L2 years (59.8% men). All athletes were
Caucasian, with a weekly average of 13.42£407
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Table |. Basefine dhamcteristics of the population.

Mumber of athiates 16503
HMen 986 (S78%)
Women B (40.2%)
Age (yers), men 1509+ 182
Ram 100% Cavcasian
Body mass index B4 275
Body surbice area, m® L0023
VWaekly training hours, medium 13424 407h
Competition levd
FReegioml 57 6%
Matioml 347
Intarmaticral 24%
Sports
Foothall {or scocar) 71 {1 647R)
Basketinll 254 (1 557%)
Voleyinl 1 {1218%)
Handiall 154 (9.33%)
Adhletics 1040 (6.06%)
Rty 77 (5.88%)
Swimming B (521%)
Hockey gras T3 (447%)
Water polo 81 (109%)
Oither sports 341 (2188%)

training hours in different sports disciplines and at dif-
ferent levels of competition {Table [).

Tahle 2 detaik each of the diagnostic points of the
PPS. Positive findings were found for the 12-point
AHA qoestionnaire in B4 (509%) athletes, BOG in
65 (3933%), Doppler echocardiography in 79 (4.78%)
and stress teat in 29 {1.75%).

The population was divided into four groups after
the PPS: {8) normal stadies, n=1482 (BE.60%);
(b} minor alerations that require annual monitoring
{104R%); fc) athletes requitng a specific treatment in
order to continue competing in sports, ® = 10 {0.60%);
and {d) athletes disqualified from participation in
sparts, 8 =10 {L36% ) for the following diseases: hyper-
trophic cardiomyopathy {three), anomalows origin of
coronary artery (ome), pectos excavatum (one), and
compressinn of the right ventricde {one) (Figure 1)
The treamenis required to conbinpe competng
included two closures of inter-atrial communications
and eight radiofrequency ablations, for sapra-
ventricular paroxysmal tachycardia, frequent premsa-
ture ventricular complex { PYC), atral fibrillation, and
the remaining five for ventricular pre-excitation.

Table 3 shows the capacity of each of the screening
took to detect a need for a specific treament or dis-
qualification from sport participaton. The ECG and

echocardiogram had the betier diagnostic capacity to
detect athletes who should be disqualified, whik BCG,
Dwoppler echocandiography and stress testing were most
useful for identifying those requiring specific treatment.
The AHA gquestionnaire lacked adequate diagnostic
capability due to the low smsitivity values and a posi-
tive and negative likelibood ratic near one™® The
cumulative diagnostic yield of the tests nsed in the
PPS was analysed in Figure 2.

Tahble 4 shows the total cost of the PPS and the fre-
quency with which an additonal study or specific treat-
ment was indicated, with the cost of each shown in
eurce. The program cost divided by each of the six
disqualified athletes was €45 57 (USE50,135),

Discussion

This study amalysed PPS in competitive adolescent
athletes inchided in a high-performance spors pro-
gramme, showing that the BOG is a useful cardiological
assessment . The addition of Doppler echocardiography
was uaeful for detecting diseases that require disqualifica-
tion from compet itive sport, and the stres test was useful
for pathologies that mequire specific treatment. The pro-
gram for prevention of aadden death in sport (ECG,
Dwopplerechocardiography and stress test) was cost-e fioc-
tive in our emvimnment by identifying diseases that can
cause sudden death in athletes ortheirimmediate families,

AHA questionnalre

The 13-point AHA questionnaire™ has been accepted
for intemational use, and since 2014 has added two
paints compared to the previows disqualification and
heart disease penetic basis relatives. ™ In our stody, posi-
tive identification by the AHA questionnaire had Hmited
nsefulness. ™ However, given its low cost and that it is
the gatewdy to the PPS, the AHA questionnaire can be
comsiderad essential in the screening pmogram, but
should not be nsed in isolation. One limitation we have
observed in our experience but not found previously dis-
cussad elsewhere & the lack of rigour with which these
questionnaires can be completed by athletes, to the
extent of omitting some or all data in reporting.

ECG

Surprisingly, there iz still controversy about the useful
ness of BOG in the USA® due toits cost-effectiveness”*
and the peroentage of fals positives under Buropean
Saciety of Cardiclogy criteria, ™ which exceeded 10%.
Tn 2013, the Seattle criteria™ were published, which
decmeased the percentage of false positives to less than
52039 Therefore, we msed the Seattle critera and
retrospectively reanalysed the BOGs performed prior
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Table 1. Changes in mch of the soreening pointe dognoses, complemanary stodies, treatment perdformed and athbstes in whach
sort mmation (dsqualficaton) was ndicated.

Mumber of ewdy Second Ene
Fandings il agnosed screening Treament Disqubfoation
AHA guestionnaire, |1 points BEEm% |
Chest gain (¥} -
Synmpe or pre-smoope 4 - Hoiter (1)
Dyspnoe | =
Sudden death in fumily 50 e old 23 = oMt (2}

Heker (1)
Hemdismse in fmily <S0ymrsold 14 * Dhisqunlified
Munmars & =
Drecressed perpheral pulse 1] -
Marfan syndrome - stgma 1] -
Arterial ypertension 2 -
ECG E5(39m% 9
Tovawe version 3% HOM (3 CHR. (4 Disqakfied®
Low atriad thythen 9 E
Premature ventricular comple. 5 - Holter (1)
2 I0s
Pre-excittion syndmme (WFW) T WP ([5) EPS (5) RF abfation {5}
Q wave, mthologicl 3 -
Modal rhythm 2 -
Doppler echocar dicgraphy TH(4TEY) 7
Hypertrophy 1Y 22 = OMR (3)
Diaed LW 12 - oM (1)
Aorta, biomped 7 -
Aortc vaive, mid regirgaton & =
Mitrd valve, modente mgurgiation 1 -
Tricmpid, moderate regurgitation 3 - CMR (1)
interzrial commurnication (14T} 9 1AL () Cathetenisn  Choze 185 (2)
Hypertrophic candiompopathy (HOM} 3 HOM (3 CMR (3} Disquakfed”
Aoriic root divtaton 2
Ancmalous orgin of comnary | ADICA cT Dasquakfied
artery (ADCA)
RY compression, pectus excaaum | RV abtered Dasquakfied
Patart ductus artenoss | Ductan
Stress tost 9(175% 4
Premature ventricular complex 17 PYC = 20%-24h  Holter (9}
BPs (1)

Exmggerated bibod pressure reporse 7 -
Supraeventricubar parogsmal 2 SVFT 2] RF ablation
Auriad fibrillation (AF) | AF S, OMR RF ablation
Infra-5T segment sbpe | - cT
Susmined ventricubr mchpcardia (WT} | VT effort EPS, OMA RF abiation Diisqumbfied
Totak o= 1650 athletes 241 [14.8%) I& 10 &

A Amerhme Heant MAssociainee CMAC mrdiar magratic resorance ragng; 805 decrocardingmpic BFE decwrophysiological smedy: LV belt

BE: radain

oy, RV g werriche O

¥ Campned Lon g gty

‘ﬁ.n'quau;rdw

undicerpopariy
Bishiems i wiich the ECTS showed engaiive Twases and achocardiogram conlrmed e diagnosis of byper mophi cor domyopa g
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Emcaan Treatment Minior findings Momel
mqm-_ﬁ N=10 N=173 N=1d2
(0.38%) {D.80%) [10.84%) {BEL6LTE)
Pro-citnfian

; |' - | e fﬁmfﬂ! Armual fodice up

Pactis Excovatum Atrinl Sbrllation

WVartriculor techyoardia PVC frocquant

Cornnary aromaias Infar-ninal communicaton (2}

Figure |. Flow dart showang the study findings_
PYE: premamre ventricular complo

Table 1. Dagnostic amdty for ech of the point that d

dned a speclc e mt or sports disqualfcton

Senstivitg % Specoity % Ukelhood ratio+ Likelhood mtio —  AUC

Treatrment
AHA questionmire |2 points 1] 5
ECG 50 96
Echomdiogram 40 95
Stress test 0 98
Disquaifcation
AHA questionmaire |2 points |4 98
ECG 50 95
Echocandiogam ] 6
Soress test & 74

0o 1.05 047
1351 a5z 073
70 043 0s7
1292 ari 044
3126 088 055
111 052 arz
1457 018 023
15 0485 os7

to that publication. We did not apply the medefined
criterin,* because, although they kave heen shown to
improve disgnostic specificity in black subjects, no add-
itonal diagnostic walue has been demonstrated in
Cancazian individuals. The alterations that motivated
the taking of belaviour in athletes were three: {a) pres-
ence of negative T waves, (b) pre-excitation, and (c)
PVCs In our siudy, 3 positive BOG increased the prob-
ahility of identifying diseases mquiring specific treat-
ment, as well as disqualifying young people from
aports, so we consider the BOG indispensable in 2 PPS.

Doppler echocardiography

Bince 1995 ucbnm.rpdliggmphy has been increasingly
incorporated into becanse it provides added

diagnostic value to physical examination and BOG in
three main pathologies:™ (3) hypertrophic camdiomyop-
athy with mormal BOG. {b) anomalous origin of coron-
ary artenes, and {c) diseases of the aorta. Some groups
have suggested using a five-mimute directed BCG in
our case, wecarfod out a full protocol to assess the size
and function of the heart chambers, valves and aorta as
well as the origin of the coronany arteries.” In our envir-
omment, it is ako recommended that all high-perfor-
mance athletes undergo a Doppler echocardiogmm
and a stress test during PPs.Y

The incidence of abnormalities detected by echocar-
diography was less than 5% this & consistont with the
litera 3% and generated eight (0.04%) cardiac
resonance tests bo complete the disgnosis at a reason-
able additional expense within the total cost of the PPS.
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Athiates with cardiovassular desse (n)
P ]

Do

m Sirass tect
= Echosariograpty

Treatment

Fgure L. Cumalative diagnostic yield and immct of their findings on treatment of emch of the tests wsod i the pre-particpation

sreenig (PP3)L
AHA: Amerncan Hert Asodation; BDG: dedrocardiogram.

Table 4. Eﬂsthm{ﬁ}du:ﬁmtuﬂlmddw

n Cost per  Total test
Aghletes  test (€]  cost (E)

AHA questionnaine, 12 points 1650 40 66,000
ECG | 650 I8 ¥.7a
Dioppler acheourlicgaghy 650 56 92,400
Stress test 1850 3l 51,150
st Bne cost PPS 145 n92s
Radicfrequency ablsion a TBO0 1400
Cardiac magnetic & o6 4418
resomance
Coromry tomograghy 1 97 94
Hofter ECG 24 hours 17 3% &2
Sepnal catheterimtion 1 3200 &400
Sacond line cost of FP3 M2
TFotal PFS cost 73472
Cost for eadh athlete disquailied B cses) 45,578
Stress test

The scientific evidence on the vsefulness of the stress test
in PPS i scarce, and is based on a smdy of a large
cohort'® that showed detection of ventricular archyth-
mia to be a marker for heart disease that lad to hehav-
ioural changes in athletes. Another recent smdy shows
that the presence of more than 10 diagnoses of prema-
tre ventrcolar complex during the test would be

significantly relatsd to the presence of pathology.™
The stress test in owr study showed a good diagnostic
ability to detact pathologies that mequire specific treat-
ment, especially possible arrhythmiss to treat with
radiofrequency ahlation. We believe there are three situ-
ations inwhich adding a stress test to PPSis beneficial in
thizs age gmup: (a) ventricular arhythmia ocous
when maximum efort is sugdined during exercise, (B
supra-ventricular arrhythmia occurs during exenise,
and {c) 5T segment depression occurs in athletes.

Cost-effectiveness

According to the data from our study and in the litera-
ture, an analysiz of 100,000 PPS will disqualify about
300 athletes; "% however, the annual incidence of
sudden death in sports & two in WM athletes.' We
acknowledge the imited value of our cost-effectivenes
study in the sense that the correct calculation for cost
efectiveness should be that including the prevention of
sudden cardiac death in the athletes and their families
throughout their lives. Further long term follow-up
registries might be of help in the fotune.

The scientific evidence regarding the use of PPS to
reduce sudden death evenis in athletes is both complex
and scarce. Results from a single cohort with follow-up
have been published in relation to this topic”
Themfom, we consider it appropriate to include the
deaths of athletes at rest, athletes revived by cardiopul-
monary msuscitation, and the potential for prevention
in first degree relatives (Figume 2) in the analysis.
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In our envionment, the PPS cost for each athlete
was estimated at €145 (LUS5159.50); adding the total
cost of the 2nd line of studies, the cost for each dsqua-
lified athlete was €45 578 (UUS550,135). The classical
measure of efficiency has drawn the lne at USE50, 0060
per year of ife gained:;"*' however, the World Health
(irganisation suggests that interventions that fall
between up to three times the gross domestic poduct
per capita should be comsidered ocost-efective
Bearing in mind that the gross domestic product per
capita in Catalonia in 2015 waz €28,997 *¥ in our coun-
try the PPS is a cost-effective mwasure to reduce the
incidence of suddan death.

In summary, the European Society of Cardiology
sugpests PPS comsisting of family and personal
history and ECG;" in competitive athletes, Doppler
echocardiography can be added as suppestad i cur
country's guidelines?' This PPS intervention was cost
effective.

Limitations

The study had three main limitatons: {a) all athletes
were competitive and were included in 2 programme of
high performance traiming, which could gereratz a
potential selection biag themefore, translation of the
current results to mecreational athletes mast be taken
with cantion; (b) In mre disesses such as long QT,
arrhythmogenic cardiomyopathy or some other con-
genital syndromes, the expectad costs could have been
even higher due to the use of genetic testing. However,
these are on the one hand infrequent cases, and on the
other, genetic testing is becoming more and more avail-
able and less expensive doe to the wse of multiple diag-
nosis kits and advanced molecular hiology technigues;
{c) considering that the athletes vsually start their com-
petitive training program at age 12 years we can con-
sider that the studied population had an avemge of
three years of training; this tme may be too short to
induce dgnificant cardiac remodelling or even patho-
logical abnormalities that could be detected in
the pre-participation scmening tests evahiated in the
study; and {d) the cost of diagnostic studies in our
country is lower than that meported in other coun-
tries. " 54 The latter & a key point for cost-effective-
ness, and in turn Hmits extrapolation of these data to
other countries.

Conclusion

The BCG and echocardiogram were the most useful
sereening tools for detecting athletes susceptible to
sudden cardiac death., The stress test was most useful
for diagnosing arrhythmias requiring specific treat-
ment. The [2-point AHA questionmaire had weak

diagnostic utility. In our stting, the PPS was cost-e fec-
tive to detect athletes susceptible to sudden death in
sport.
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Differential dizgnosis of hypemophic cendiomyopathy {EIE']-'H ws athlein’s heari & challenging m
uﬂ:uﬂ.mhmtnn'ﬂ deraie 1eft icular hyp . This sudy aimed to ssses BOO and

echacardioeran} poued for the diffrential disgrionis of HCML

The sindy 'n:i!.liud?ﬁ men in I:m:gm.p: ol {n = 3, “gray one" sthleles with inerveninoular ssptom V)
mezmrmy 1315 mm {n = 25 and HCM patients with IVS of 13-18 mm {n = 20§,

The mani s gnificant & fErences were nd m redative sepial ihickness (R3T), cloulsed) as the ratio of 2 x V5 to kf
ventriclk end-dissnlic dismeter (LV-EDD) (037, 0.51, 071, regectively; poc 00} md in spatial QRS.T angle =
vismlly edimaded (9.8, 336, 66.2, rspectivdy; p < (.01} The capacity for differential HOM diagnosis of each of the 5
crileria was assessed usng the ares under fhe curve (AUC), 2 folkws: LV-EDD < 54 (0.60), family history (061}, T-
wave mverdon (TWI) (L6T), spatidl (RE-T angle > 45 (0.75) snd RET > 054 (.92} Pesrson comelation bhedween
spatis] QRS-T angle = 45 and TWI was (.76 {p 0.01). The combination of spetisl RST sngle = 45 end RST = (.54

for disgmasis of HCM had an AU of 0,79,

The hes diagnostic orieria for HOM ws RET > 1154. TI::qul:I]QES-Tmﬂ: > -l! ﬂdml-ldmi:wlaﬂfm'[m

present. Mo add #iomal i m i ffer
&= AHb 'Iz\':l:l'Iu'_.ﬁ.]] nights reserved.

it was obtained by ¢ 5

Keywords Hypemmophic candiomyonaty; Afdes's b, Edvocardiogmphy; Spanal QHS-T angle

Introdseton

High- intensity training is sssociated with morphalogical
and functional candiovascular changes (athlete’s heart) duc
i an increment in e hemodynamic load. These adaptive
changes show high interindividual vanability botwoen
sthleies, dopending on individusl sesceptibiliy and fhe
type of maining in ems of frequency, ntensity and Gme [1].

In general, these changes are mild, bt in some highly
trained afhletes, cardiac remodeling has chamctorigics similar
o hypertrophic candionryopathy (HOM). The differential
diagnosiz of these two enfities has important clinical
implications, as HCM is the leading cause of sudden death

= The fimt 7 awthon comtriboted equally io dis anticle.
EE Comflio of inseresm: The sxthon declore fha ey bave no condlia of
dnderewl

* Coresponding anthor at; Cardiology Depasmend, Thomy T i,
Hesgpotall Climie, Villazresad 170, 004, Bareelora, Cafalomis, S pun.

ot dodong10, 1016 jelacoocand 2016.03 005
L T30 2016 Elesvier Tne. AT v ghas ressmved.

among athletes younger than 35 years [2], and has imgportant
pEycholegical snd econoamic cosoeqeenss beemse it i e
basis for disquali fication from competitive sport [3].

The differential dagnoss of athlete’s heant v HCM can
be difficult in sitwafions whire 2 “gray zone™ (13—15 mm
wall thicdmess) coxists betwoen these two oatitics [4]
Recently, the ufility of vectorcardipgrmphy for measuring
e spatial angle firmed botween the QRS and the T-wave
has been described 8z 3 prognostic facior in cardiomyops-
thigs [5] and hes ako been usad to improve the ECG-basod
seroening of HOM m podiatric patients compancd to e
Halian or Seattle criteria, [6]. Monetheless, current crieria for
cloctrocardiographic (BECG) diagnosis of lefi-ventricular
hypertrophy (LVH) hawe a low diagnostic accuracy:
yperrophy affects action-potential morphology and intrs-
wentriculsr conduction, and therefore changes in he oes
of the QRS snd T-waves may manifist 85 an incrosse in
spatial ORS-T angle. Adding echocandiographic variahles to
ECG analyss may yield an accurate diagnosis of LVH.
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Likewize, the messurement of peak voltage QRS complex
and T-wave in three lesds (TE-V2-V 6) using a simple visizal
technigue [7] has shown good comrclation with the
vectore andigeam method described by Kors etal to sssess
Frank XYZ leads [R].

The aim of our shudy was to establish the value of cach of
the most foquently peod oriteria fior differential diagnosis,
with the addition of two new varishles, the spatial QRS-T
angle and relative septal thicknes (RST) calculsted as the
mtic between 2 x interventricular septum (TWS) and
left-ventrick ¢ond diastolic diameter (LY-EDD) in dhe
differential diagnosis,

Mt vod s

A iptal of 75 Cancastanwmen were di vided indo theee grous:
a) contel {n = 30 sedeniary indivicuak);, b) athleles partici-
pating in compefitive gports with TVS of 13— 15 mm, recriited
i the pre-participation screening af three high-performance
centers as folows Baskethall, 3; Cycling, 2; Gymmastics, 1,
Hanudhall, 3; ke Hockey, 1; Rughy, 1 Secoer, 7; Swimming
}; Tennis, 1; Athletics, 3 (n = 25); and ¢) University Hospital
patienis with HOM and TVS of 13— 18 mmin = 200). The stwdy
conformed o the guidelines for reporting observational sudies
anad to the standdands set by the Doclaration of Hel sinki, Approwval
was granied by e Rescarch Ethics Committee of Hospital
Climic, Barcclona, All paticipants underwent a madical
ovahestion that includsd a personal and fanily history, physical
examination, 12-lead ECG (Fukuds Denshi Cio. Lid., Japan),
and Dogpler echocardiomaphy (Vingmed Vivid 7, Genersl
Electric, Milwaukos, Wisconsin, TISA or Aplio S04, Toshiba,
apan).

We cakulaied the spatial QRS-T angles through utiliza-
tion of the reduecd-lead visupal estimation technigue
deseribed by Corez ot al [7]). ot employs the quasi-
orthogonal ransform of Eors' at al [B].

The following varables were compared botween the three
sudy gproups: family history of HCM, T-wave inversion,
spatia]l QRE-T angle, keft amial (LA) diameter, LV-EDD,
VS, relative wall thickness (RWT): (2 x PW/LD-EDD};
RST: (2 x IWSLV-EDD), TWS/posterior wall (FW) ratio,
index left-wentricular mass,

The disgeosis of HCM was besed on the assosament of
family history, ECG, ochocardiography and cardise magnetic

resonance (CMR) The RST (Fig. 1) and the spatial QRS-T
anglk using visml esimaton of the regresson Ko (Fig. 2)
wene caloulaied for each participant

Diifforentia | disgnostic ability was sssescod by sensitivity,
spocificity, and ares under the curve (ATRC) in the study
population for the iems described in proviens studics
s suggesting the diagnosis of HOM and for the variables
that diffived significantly botween groeps. The point of
greaiest sensitivity and specificity was identified using the
Youden ndex; continuons varishles wene then tranafommad
mito dichotomons

Siativtical analysds

A gencral descriptive analysis was cartied out Cruenlitative
variahles were cuprosod s mean + sanderd dovistion. Discrote
variahles won presonied as number of cases and porceniages
The foestures in all theee sudy goups were conpared using
onc-way ANOVA with Bonforroni posthoc analysis to
delermine differences betwoen each group Youden index was
wsnd o caleubste the best aut-off point for the now varishles
proposed. All dats were analyeed using the sttistical package
IBM SPSS (version 19, SPES Inc., Chicago, New York, TS A),

Resuls

Baseline characteristics of the 3 groups are shown in
Table 1, Mian age was similar for all participants (35.7 +
586, 197+ TRY, 354+ 154, mgpectively;, p-ANOVA
0058), while the odher chamcEergics roganding amily
hiswry, ECG and echocardiography were significantly
different among groups, Le fi-veniricolar indexod mass was
similar between athletes and HCM patients; however,
LV-EDD was lower and LA diamoter was higher in the
HCM group, The RET and spatial QRS angle were useful to
differontiste these two growps,

We evaluated the differential disgnostic shility of the
pammeters proviously described and those obtained
using the Youden index for our population, which generated
two now criteria; RST = 0,54 and spatial QRS-T angle =435
(Tahle I). The best predicior varishles for HCM were BST
=054 (ALC 0.92); amd spatial QRS-T angle =45 (ALC
.75y however, we observed a high Peamon comelation
betwoen the prosenc e of negative T-waves and spatial QRS-T
angle =45 (0L T4 p = 001},

Fig. 1 Pamsersal | oo view with an exmmpd e of eackh groees: A)onedred, B) afdete wigh TVE of 1315 mom, Cp HC M petiesst with TVE of 13- 15 mm jhe: aoes
s e inorease of V5 and deormse of LV-EDD in she HOM gromp) VS, imerventrioslar s eptom; HOM, bypesrophic cardicemyopatn; LY-EDD, =ft

veniric b e dhissand i o smeser
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The combination of the twobest pradictor variables for HCM
{BET > 0.54 and spatial QRS-T angle =45) was not useful
(ALRC: 0.T9), Using at least one of these two criteria also did
not improve diagnostic accuracy (ALRC: OUBY) compared
with the RST =054 (AUC: 0,92),

T msshon

O stiedy snabyzed numerous varisbles i this population
growp in order to establish the characteriaics that conld help
o casily distinguish the normal from the padological using
ECG and echwcandiogram pammeters, The reaults of our
srudy showed that RST =054 had the best diagnostic ability
for HCM in our population, folowed by spatial QRS-T
angle > 45, Numerous studies have atempted to provide

objective data to differentiste this 1-2% of athletes
presenting mild hypertrophy [9], defined as wall thickness
betwoen 13 and 15 mm for both the physiological {afilete’s
heart) and pathelogical (HCM) aberations, Cumendy, thene
& just no variable tat establishes the differentisl disgnosis.

In sthletes younger than 33 vears, HCM & the keading
cause of swdden death; however, this disease is progressive,
The TVE thiclness, which is uwmally the most affected, may
increase m the follow-up as long & the individua] develops
hiz body growth, therefore, the phenotype can ocour in an
individusl previously evalmted (in carly alages of fw
digeass) with nomnal ECG and schocardiography. One of
the diagnostic criteria for HCM is a wall thicknes exceeding
15 mun that is not explined by another canse such as
hypertonsion or acatic sienosis. However, there ane reports of
mdden death in HCM patiens with aggressive foms of

Takie 1
Basal clbarac fevistios nf the theee gromgs.

Ceptmi Ashletes in gray moe HOM pustiemay B ANWA
N 48 -] .|
Age, Yo, AT 488 T+ 18T 154+ 154 {122
LA, mm 31 L08 T 608 430 £ 782~ apa
LA-EDND, mm 491 + 437 LIRS s 48T =TI ooz
V&, mem 93T+ 138 1306 & 047 160 = 147" il
W, mem 930 + L6 125+ 89 1252189 Gl
LV e mass, grim” 36+ 152 1355+ 125 13372313+ apn
RWT 035 + 008 04% + 009 053 008" ool
RST 037 + 007 041 0 AT o~ il
WaPW 0% = 0 165 = 08T 131 =A% fudal
Spatial (RS-T angle 980 2 S 58 336+ 190 S EE R aoal
TWL % a 12 a5 - o
Family hisiory, % a a ) - Gl

Abbreviations: HOM, byperoophic condiemyopatn; ANOY A, aralyss of varimes LA, loft mowm LVCEDD, l=f veniricle end diosndic dinmeer; TVE,
miervendrienler sepem; PW, posiesior wall; LY, b8 venmele; BWT, {3 x PAWLVDCEDIN; RET, {2 x WSLVDLEDDR; IVEAW, imervensricads: sepmm!
s e wll munier, TWL, Towave imvemsion.

Bosdemond-adfesed t sz * p < 000 HCM vs control; * p < 001 HOM vs athlews.
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Tabde 2
Diageostic abiley of ge diffoon pramaes demcrbed.
Semsitivity % Speaficity % AlIC

LV.ETiy < 44 mm 4 P s
LA < 40 mm 40 % axz
VAW = 13 4 108 ot
TWI 4 e aeT
Pamily bisiory HOM n 100 s
RET = 054 100 % ase
Spatial QRET angle 545 60 w as

Abbeviatera: AUC, o ender the cerve; LV-EDD, lefi veniicke
el ol i et (LA, fef e TVS/PW, mervendricwler seqiom/
prosterior wall mie; TWI, T-save invesion; RS T, sl sapial dhidimess

disease showing mutations such a5 gene G protein and
nryocardisl wall thickness less than 15 mm [10]. The HCM
is characterized by a disorganized amchitectume of the
urpocardial hypertrophicd myocyies and cell and fibrillary
disrupiion, which in most cases & expressod by ssymmetnc
hypertrophy [11].

The athkie's heart has an adaptive response i phosical
rraining that imposes an intermitient bunden of pressune and
volume; cardiovascular changes such s mcressed lefi
ventricular mass is obsorved only in some ndividuals [12],
A mecent shudy [4] sugpesied that LV-EDD below 54 mm
showed high sensitivity {94%) but low specificity (21%) for
the diagnosis of HOM. This could be due i the ncheion of
ouly elite atile®s with a high load of pricr training, o thet
fhe loft wentricle was mone dilated, Howewver, our athlotes
showed no distation with a mean LV-EDD of 53 mm,
which might explain the low specificity of e provious
study”s cut-0ff point in our population and suggests that it
should not be considercd as a8 poneral cut-off for all athlotes,

Autrial dilatation in sthletes compared o controls is one of
fhe catablished adaptive candiac mechanisms to deal with the
increased cardiac outpuls required during exercise [13],
although only athletes with a high tmining load seem to
cxoead normal vales [14], On the other hand, LA dilatstion
& alsp common in hypetrophic candiomyopathy pationts
[15] asa mesult of lefi-ventricular dissiolic dysfimcion. Thus,
we considered that LA dimension would not be wsefil 1o
dif ferentiate adaptive from pathologic hypertrophy, as LA
dilaimtion could be presant in both populations, depending on
training load and disease progression. In our study, the group
of young sthietes had no LA dilition (LA =38 mm);
therefiore, the cutoff point of LA aneno-posterior diame-
er < 40 mm raised by a reomit study [4] & not helpful in ouwr
popubtion, and we agroe with fhe classical concept that
considers 8 diagnosis of atrial dilstation as eriented toward
HCM [ 16].

The relationship beiween cardiac structures as a differ-
ential diagnosis of HCM has been reported previously, either
nsing e TVS to P'W ratio [ 1 7], lefi-ventricular diastolic wall
o volume ratio [18,19] or using RWT with a culoff =0.6
[20]. However, the RST by echocandiography proposed in
our study offers simple measurement and was more sensitive
than the IVS/PW ratio or EWT in the *gray zonc™ group.

Az in other recent studies [6,7], visual estimation of the
spatia] QRS-T angle allowed us to clearly difforentiaie

between healthy participants and HCM patients, however,
e stady group of young adolt athletes showed nternediate
spatial QRS-T angle values. We usad the Youden index to
pick the best cut-off for our population, which was amilar to
that already deseribod [21], i, a spatial QRS-T angle =45
for the diagness of HOM, This cut-off did not imgprove
diagnostic ability compared with the presence of negative
T-wave in mone than 2 contignous ECG leads; this was due
i a high Pearson comelation (0,76, p < 0.01) between these
o paramoters. Therefiore, spatial QRS-T angle seems to be
auseful quantitative vahee, but a5 a binary parameter itis less
useful to extablish a differential disgnoss with a likelihood
ratio similar to the presence of TWT in HCM [22] or to the
localization of the TWI in inferior-lateral leads [X3].

‘Wi believe itwould be important to have as many athletes
a5 poasible i the “gray mome” stady growp in futwe sudies in
order & obtain even better knowledge of te characteristics
of this populaticn. We mist also acknowledge the difficulty
of achieving this goal, as this sub-group is less than 2% of
competitive athlates [24], Furthermore, it would be useful
i track such athleies over tine i see i any of them develop
the disease.

Currently, there & conroversy about cost-effective ways
to perform pre-parficipation screening of athleies [25]
There fore, we consider it very important 1o highlight the
valoe of EOG and echocandi ovaluation in the
differential diagnosis of the leading cawse of sudden death in
young people engaged in competitive spont [2],

We unade retand that & simphe multi-paametric spproach to
differentiate hypertrophic cardiomyopathy and physiol egical
adapistion would be clinically useful, including for pre-
participation screening in sports. Such a multi-parametric
spproach might iniially be based on pammeters of ECG
alone, for eample the wse of the spatial QRS-T angle result
in optimal combinstion with fesults from other ECG
parameters [26], or it could include the wse of such ECGs
a8 sereening gatckoopers fof moe expensive yet diagnosti-
cally definitive echocandiography s

In e future, fe creation of muli-centric datshase to
ineclucde more individoals with left ventricular ;
and the analysis of the varishles mentioned in fhis and ofver
studies with the addition of new (nes such as lae
enhancement gadolinivm, tssue Doppler, strain rmte or
genetic sk, could be helpfitl to solve this dilemna that
sometimes sppears when screening athleies,

Limitathns

O stuady has several limitations: A) the population only
meluded men, due to the low prevalence of mild ventricular
hypertrophy found in women; B) the population was only
Caucazian, and it is not possible o extrapolate our findings
v a population with different heant characteristics, such a
fhe African population previously described [27]; C) the
sample of HCM patients was small because of the low
prevalence of this subgroup of HCM patients with mild to
moderate hyperirophy [10], D) we could not asess the
presence of late gadolinium enhancement on CMWME, bocawse
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not all of the participants in the athletes group completed fhe
sudy; thercfore, sub-amalysis of fe datn did mot add
information;, E) as a retrospective study, the ochocardio-
oraphic parametess usefil for differentisl disgnosis of HCM
wiere not assesaed systomatically in the HCM grougp, asch as
dagolic finction [28], tissue doppler [29] and sirain rate
[30]; for this resmson, we dicided not o include these
jparameters in the final analysis, F) it is imporant to mention
that genetic eding was not available o help confimn that
dagnmis, which was based solely on the ssessment of
family history and complomentary studies.

To estimate spatial QRS-T angle valies, we measumed the
amplitwdes of the QRS and T wave form peaks and'or troughs
in conventional keads 11 V2 and V6 only, These measune-
ment allowed us o anploy Ko et al's quasi-onthogonal
ransform to visually estimate the angle, per the procedume
recenidly described by Coriezet al. [7]. However, the Pearson
cormelation coefficient between spatial QRS-T angles
estimated via this method versus via the mie Frank XY Z
leads is approximakely 08 [7]. Thus the use of 2 mom
accurate, visually independent, and fully digital methed to
estimate the angle would have been preferable, eg., by
employing Kors of al."s full 8-channel regression transform
in a digitally automated Gshion [7,8]. However, the: mone
accurate amd precise astomated procedures were not
availshle to us & we only had access i printed mther than
ariginal digitl 12-lead ECGs.

Conclsinns

In our study population, the best disgnostic eriterion for
HCM was RST =0.54, A visually estimated spatial QRS-T
angle =45 degrees did not add sensitivity if TWI was
present. Mo additional improvement in diagmosis was
abtained by combining parametors such as visually estimaied
spatial QRS-T angle with de RST.
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Oéiginal sticln 1

Exaggerated blood pressure response to exercise and
late-onset hypertension in young aduits

Ignasi Yz?uirrﬂﬂ*. Gonzalo Grazioli®*, Ménica Domenech®, Antonio Vinuesa®,
Ramon Pi°, Josep Gutierez®, Antonio Coca®, Josep Brugada® and

Marta Sitges®

bhiroduclion Exaggerated blood pressune response
(EBPR) during exerdse has been associated with an
increased risk of incidental systemic hypertension and
cardio vesculsr morbldity; howeves, there is no consensus
definition of EBPR. We aimed to determine which marier
Ie=st defines EBPR during exendae and to predict the long -
term devel opment of hyperiension in individuals younger
than 50 years.

Patients and melhods We reviewed 107 sercise tests
performed in 1992, applied several reported methods to
define EBPR al moderate and maximum exend se, and
contacted the patients by telephone 20 years afler the test
o ver iy hyperienson status. Finaly, we determined which
definition best predicted incidental hypertension at 20-year
fod howe-uip.

Respits The mean age of the participants &1 he lime of
aerdse tealing was 257 £11.1 years. Logistic regression
showed a signllicant association of dl astolic bl ood pressure
of mone than 895 mmbg at peak exercise and syatolic
pressune mone han 180mmHg at moderate exencse with
new-anset hypertension al 20-year follow-up [odds ratio: 6.3
(208-18.8) and odds ratio: 708 (231-217), respectively] If
EBPR was present, &4 defined by a1 least one of these
parameters, the probab ity of incidental later omset
hypertenson was TR

Introduction

Although an increase inbleod pressure (BP) is an expected
and nomual phwicdege respomse dunng physical effor,
cxaggerated  blood  pressure response (EBPR) during
ocicise tests hos boen asseciated with the fumwre devel
opment of ancrial hypermension [1-3] Varouws diagrostic
methods and critcria have been used w define EBPR
dufing exercigs, depending on whether the exencise i
performed on a teadmill [4] or bicyck [5], and the BP
i measuned at & moderae or & masimnem level of eaencize
[6,7]. When defined by peak sysrolic blood pressure (SBF)
during bicycle excrcise testing, ERPR has been associated
with new-onset hypenemsion during follow-up [89) how-
ever, the potential fole of peak distolic blood pressure
(DBEP) has been less explored

Iin a Japancse population, Mivai eraf [5] added the wse of
heart rate reserve (HRR) during exercise as a varable
1950 5507 Copyight € 2017 Wl Blwer Health, I A ghis rmaassd
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Conclusion In our populstion, dissiolic blood pressure of
more than 85 mmHg at maxdmum exercise or sysiolic blood
pressune mone fhan 180mmHg al moderate-intensity
exercdse (100 W) were the best prediclors of new-onsel
Irypertens on st lang-term follow-up. Individuals with EBPR
according to hese oriteria should be monftored dosely Lo
delect he early development of hypertension Bload Press
Monit DODOO-000 Copyright € 2017 Wolters Khuwer
Health, inc. All righls resered
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that, adjseed for age, imlirecly refllects relative exorcise
intcrsity; they constructed percentiles acomding w BP
response during cxercise. Oserving that 3 high HRR-
nonmalzed BP resporse was a predicor of incidental
hypencmsion during Flow-up, they proposed an EBPR
definition on the basis of HHR-norimalized BP during
exareise above the With percentile in their population.
These proposd EBPR definiticns of EBPR have not
been subpcted w dircot comparsons o long-teom fllow-
up studics of their effectiveness.

The presem smady aimeed w compare the progoostic
utility of the previowsly proposed enteria w0 define
EBPR, focusing on the mle of both SBP and DBEP
measured ot moderate (1MW) and muaxiom (poak)
exnercise o determine the best marker w define EBPR
dufing excrcise and to predict the long-temm develop-
meent of hyperension in otherwise healchy young aduls.

Dol 1001 Ol TR, OO0
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Patients and methods

Study popul ation

We reviewed the medical records of 1376 healthy men
and women younger than 50 yoars of age who underwent
a routing medical check-up For spors panicipation in two
apoms medicine contas in Catloni in 1992, All paticrrs
had undergone a medical interview, a physical examing.
tion, body height and weight mexurcments, 12-lcad
resting EOG, and a bieyele exercive test and are current
residents in Spain. We scleated individuals with com-
plete seress st resules, including recorded heart e amd
BP during the exercise test. Exchsion critcria were any
of the following: previcis hiswry of comnary heart dis-
case, congestive hean filwe, valvular or congenital hean
discase, sctive smoker, disbetes, dyslipidemia, hyper-
tersion (BP above 140000 mmHg, while scared, amd
avemging three mesurcmens), of the we of anti
hyperensive drugs. We were able @ contact only 107 of
the selected individuals for a telephone mllow-up Both
the original study and the 2-vear follow-up proteeal
were apprved by the Roscarch Edhics Commitos of the
Catalan Sports Council. The present gudy conformed to
the guidelines for reporting ehecrvatioml studics and 1o
the sandands set by the Declaration of Helsinld.

Exarcise test

In the 1992 cxercise test, jurdcipants pedaled an
Ermgomedic 818 bicyele (Momark, Varsbro, Sweden) until
maximal cffort was rcached acconding w the modified
Astrand protocol. The workload was inereated progres-
sively using a step mcthed described by Wasscrman & ol
[10F, with 25-W increases every minute untl the patients
comphined of exhaustion. The SBP, DBP, and heant rate
{HR) values were recorded in the upright sicing position
The ECG lead V5 and HR were mimitored oo timuously
throughout the wse BP was recorded moninvasively
cvery 2min by an examining physician using a mercury
column sphygmomanemcter during cach cxercic st
amd after 3min in the recovery smge. The HRR-
nofmalized, age-adjuged definition of EBPR proposed
by Miyai &f @ [5] was cakulated for each individual
according w the following formula: {(HR o stage
exercise— HR  rexting 220 —age— HR  reating) » 100
Individuals with BF values cxcceding the Mith perccntile
were identified as having an EBPRL

Definitons of exeggerated blood pressure mesponss
The development of an ERPR during cxcrcise was
comsidered sccording wo the Following six publizhed
definitionm:

{1) SBP of morc than 215 mmHg at maximum (peak)
exercise [11].

{2) DBP of morc than 95 mmHg &t maximum (peak)
exercise [17].

{3) SBP of more than 180 mmHyg st ossderae (100 W)
exerdse [

4) DEP of more tdan B0 mmHyg ot osderane (100 W)
exerdse [12]

{5) SBP, adjusted by HRB during seess, above the ®Wich
peteentile as reparted by Miva & af. [51

{6) DBEP, adjusted by HRR during soess, shove dhe Sch
percentile as reported by Miyai o af [5]

Each definition was applicd w the available dam and
prognoss was sssessed for cach varable imvelved and for
cambinations of the sk varabks

Hypertension status at follow-up
Ar 20 years after the exercise west, we cond ucted a follow-

up telephone survey o dentify patents who hed
developed hypencnsion. A questicnnaire was designed
o evahiate the cument stams of cach individual i Ave
arcas: {a) [fcsryle (smoking, aloohol consumption, pliy-
sical sctivicy today); (b) family history of hyperension,
disbetes mellitus, dyslipidemia, and carly-onset candio-
vagcubr discase (younger than 45 veas for men and
55 years in women); fe) personal history of hyperension,
disbetes mellicus, dyslipidenia, remal discae, myocandial
infarction, angira pectodis, hear failuee, arrhbypch mdas
stroke, and slocp apnca syndrome; (d) weight (kg) and
height {em); and i) pharmacological rearmenis)

An indication of high BP st the 20-year follow-up was hased
an the ind ividual's repont of 3 general practitioner's diagnosis,
owo corsecutive BP walues exceeding 140090 mmHg, in
wo onrmecutive determinations o chronic anth ypentensve
therapy, and was confirmed by a researcher in the electronic
medical monnds.

Data analysis

Conmtinuous  baseline varshles were expresed as
mean+ S0 values or median (incerquartile range) after
ascaxing for normality with the Shapine-Wilk s
Categorical varmbles were expressed s cotal i nsber
(%) and comparcd berweoen groups using the f-ﬁm‘.
Continuons vafiables were tested using an unpaited
rrest of Mann—Whitney [hrest, according o nommalicy,
and paired daes by & paired fest or Wileowon analysis.
Loagistic regression was perfarmed o assess the association
of BP respomse during exercise with incidenal hyperen-
sion at follow-up. Arca under the reeciver-operator curves
amlysis wis wsed o cvalmate the diagnostic (prognostic)
performance of the diferent definitiors of EBPR of
late incidental hypernemsion A P value los than 0005 was
comnsidered satistcally significan. The EBPR and new-
ansct hypetcmion at follow-up were age adjsed for
the analysis All aralyses were camried out using the SPSS
15.0 statistical package Windows (SPSS linc, Chicage,
Iineis, DSAL

Copyright © 2017 Wolters Kluwer Health, Inc. Unauthorized reproduction of this article is prohibited.
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Results

The bascline charsctenstics of the 107 individuak are
shown in Table 1, distributed secording w the presence
o shaencc of hypertcnsion st folkw-up. The mean age at
the dime of the cxercise test was 2572110 years amd
T2% of the parmticipants were men. AL the 20-year follow-
up, 20 {18%) patices had developed hyperersion
Paticots who had hter incidental hypertemsion were
significantly elder and had larger body mass indices, had
highet BP values at rest and during the excrese test, and
mare fTrequendy showed an EBP R ar baseline as defined
by amy of the six ested criteria. Ar haseline, 45 (42%)
individuals presented an EBPR according w any of the
predetermined definitions during the exercise st

Tahle 2 shows the reltionship of EBPR ar baseline as
defined For cach of the wested eritcnia with the kong-term
development of incidental hypenension. Each cueff
point predicted new-omsct hyperomsion at 200 years,
however, anly SBEP of more than 180 mmHg st 2 mod-
crate cxerncise load and DBEP of more dan 95 mmHg at
maximum exere e lbad were smdaically significant, with
an odds ratio of greater than 1 when the cowll poins
were adjusted by age. Therefore, if ar kast one of dhese
parameters was present during the excrcise toit, the
individual had a2 70% risk of developing new-onset
bypenemsion within 20 yoars

The recever-aperans cumve: were consructed o deter-
mine whether incofporating sdditional eriteria would
improve the dewection of the sk of incidental

Tabie 1 Basaline characiesstios and distribus fing to the
presenoe or not of hyporiansion ot follow-up
g e Hyp o il
tedow-up A= 57) el o 30 Pl
A yaarn | Fo b Fri=z117 Qi
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bypencosion. The arca under the curve (Fig. 1) was .69
for DBF of more than 95 mmHg at miasdmal effort, 067
for SBP of more than 180 mmHg ot modemte effort, and
0.74 for the risk of woidental hypernension if at lest one
of these conditions was fulfilled

Discussion

The resuls of our sudy showed thar a meximum DREP
above 95 mmHg and SBP shove 180 mmHg during an
excreise west of up w 1060W wers the best predictors of
new-onsct hypenension afier 20 yeas of follow-up in
otherwise healthy individuals younger than 50 years of
ape. Previous smdies found evidence of the msociation
between EBPR and the development of hypertension,
and a relationship with high BP valucs during 24-h
ambulatory monitering [13). However, there is hmited
agrecment and evidence on the appropriste cutof valucs
ard when exactly BP should be messurad during the
ENETGISE TEAL

Previous studics have found that systolic bloed pressure
of mode than 150 mmHg &t moderme-intensity exencise is
a pood prodictor of later esting hypencomsion [14,15F
however, our data did not confirm thiz Gneding. Other
published data [16] show cueoff poins of more than
210110 mmHg {men) or mofe chan 1907110 mmHg
{women) that were nor applied in our scries; none-
theless, ape differences in the study populations could at
kam pamially explain these discrepancies. A recent meta-
amalysis including 16 EBPR smudies found an ssociation
of different categonical SBP cutofl points [7] with pew-
onsct hyperension and monality, bur this ambysis did
nod inchode DEP. Orher studies included DBP, b were
performed on a treadnsll and amgeted a differcot popu-
btion with different charsetenstics, that is, patients who
had hypertension at rest [12] or were older than our
population [17]. Our dat confirmed the progoostic utilicy
of DBP of more chan 95 mmHg a0 maximom exercise
interzity on a bicyele exercise test a3 well a5 of SRP of
more than 180 mmHg at moderans exercise levelk. The
wotmal respomse of blood prosune o cxercise intcnsity
inercased differed, showing a large increase in SBP and
it dscrcte changes in DBP. The mechanizams of this
behavior are an incroased cardiae ourput ogether with &
reduction in penpheral resistance [3]

Inn rerms of the mle of SBP ar mocimum efor, a oower
cutoff of 215 mmHg has been proposed [18) dhis ssue
ws cxplared in our population {on avcrage, 25 yoan
younger than the pamicipans in the cardier study) and
owering the cutoff was not uscful, although we agree
thar the ower SBP cual value ar macimom exocise
might be useful in individuals older than 50 years.

In our smdy, the incorporation of HRE during the
excreise o5t and the %th percentle BP described by
Mivai & @l [5] wore not uscful in moderate cxecie {up
w 100 WL Use of the Thth percentike as the curof¥ value
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Tabis 3 Basaline mongg i bdood e=p and fhe relation with new-onset hyperbension
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wias more oongly wssocisted with the risk of incidental
hypertemsion at dut level of cfforc odds ratie for SEP
[637 (223-1821)] and OR for DBP [764 (2.64-2208)]
(this smudyl Although our study applicd the same
cxchision criceria as in Mivai and colleagues, our popu-
lation differed From theis in e { Caucasian va. Japancse
popularion) and the mean baseline age; both facters could
be possible cxplanatiors for diffcrences in the percentle
curoff for predictive value.

Our results are in agreement with previous obscrvations
thar DBP is the more uscful predicrer when bleod pres-
sure is measured during peak cxercise, b dunng the
carly stages of effor, SBP is bewer relaed w incidental

hypertersion at follow-up, imcspective of whether the
cxcreise test was performed on a creadoill [17,19] or a
bicyele [5]. In our snody, the working level ar 100W
{6 METS) was similar in terms of clort to that reached in
the seoond smge of the Bruoe protocel for a oeadmill
exercise st [20].

Age was the most sgnificant bescline paamerer distin-
guishing individuals who developed hypenension from
those without hypertersion (Table 1) and was incorpo-
rated into the risk-adjusted amlysis = a confounder
{Tahle 2 In tems of lifestyle {aloohol comsumprion,
physical scdviey), BML, and risk Botors ar follow-up, no
significant relatonship was olsereed with new-onser

Copyright (& 2017 Wolters Kluwer Health, Inc. Unauthorized reproduction of this article is prohibited.
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hypenersion. Oiher confounding factors, such as base-
linc bieed pressure, were not included bocause of high
coelincarity with bloed pressure resporse during cxencie.
Mo other cardiovascular risk factors were included in the
amalysis because of their low incidence in the follow-up
of this young population.

Clinlcal |mplications

Hypertemsion gencrates high health costs and the carly
derection of this diserder i3 imporant for 5 manage-
ment. Identification of EBPR during an exerc e test may
provide an imporant fsk marker for future onset of
hypenemsion. On the hass of our esuls, the presence of
a maximum DBP of more than 95 mmHg a peak exer-
cise of SBP of mote than 180 mmHyg during moderte
exercise could be considensd indicarors for making
lifearyle secommendations [21] and doscly moniteriog
armbulstery blood pressure [22] w achieve an cary diag-
mois of hypertemsion before silent organ damage devel
ops. Endothelial dysfunction and incrcased caronid intima
media thickness arc addivienal markens of increased risk
[23} Undouheedly, a question that remains to be
arswered & whether lifcayle inerventiomns will delay the
mnset of hyperension in individuals who are considered
et vulnerable o the development of hypenemsion

LLimitations

Adew strength of our suudy was the long-term follow-up,
bt some limimtons must be considered. Fist, our sudy
wias carricd our using a bicycle excrcise st and there-
fote, might not be dirsaly gencralizable wo the BP values
collected when the cxercise teat & performed on a
meadmill. Second, our smudy inclided s small number of
ndividuals becasse of s retospective marure, Thied, we
believe that our smdy did not have a sufficient number of
individuals to obwmin wvalid conclusions abour the
mycchanisms that may Favor the exagperated respomse of
blood pressure o exercise; however, the  division
abserved between the carly increase in systolic pressure

Blood pmssure response 0 exencise Yagurm ofal 8

the telephone survey has the porenrial for recall bias and
could have wsed 3 narow format without important dats
such a5 yeas of smoking habit, curemt waist cr-
cumferenos, and weight, and it could also have potential
biss recall.

Condusion

In our population, the clevation of DB above 95 mmH g
at maximum cxcrcise andlor SBP shove 180 mmHg =
miderate cxorcise {100W) were the best prodictos of
new-onset hypenension in the long wom When at leas
onc of these two patametcs was present, the 20-year risk
of mew-omet hypeftemion for an otherwbe young,
healthy  imdividual was 70%. Patcots with EBPR
accadding to these eriteria should be monitoned cksely to
cnsure the caly detcetion of hypencnsion
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presaure o predicton of developing high bleod pressure
eould be weful in designing fumre swudics, Fourh,
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INTRODUCCION

4. DISCUSION

Esta tesis doctoral es compuesta de dos subproyectos relacionados al cribado pre-participativo.

El primero, analiza la utilidad de los estudios complementarios en cardiologia utilizados en el
cribado pre-participativo para detectar enfermedades potencialmente causantes de muerte subita

en el deporte, mediante el analisis de una cohorte de deportistas de alto rendimiento.

Debido a que existen varias enfermedades que son causa de muerte subita en el deporte, y que
pueden no ser detectadas en el cribado pre-participativo realizado mediante una historia médica
familiar y personal, examen fisico y ECG, hasta en un tercio de los casos; se propuso la adicion del
ecocardiograma Doppler con el objetivo de aumentar la sensibilidad diagndstica. Para evaluar su
utilidad, se analizé con ecocardiograma una cohorte de deportistas competitivos de diferentes
disciplinas, que representa la serie publicada con mayor nimero de deportistas de estas
caracteristicas. Los resultados del estudio muestran que el ecocardiograma aporta valor agregado

a la sensibilidad en la deteccidn de patologias halladas con una revision basica con ECG.

La edad media de los deportistas fue de 21 afios; y los 4 individuos que fueron descalificados para
la practica de deporte competitivo eran menores de 18 afios; por lo tanto, podriamos pensar que
la posibilidad de encontrar patologias en deportistas no competitivos y de menor edad que la

analizada en nuestra cohorte podria ser mayor.

La realizacién de un ecocardiograma Doppler para el cribado de deportistas fue propuesta desde
hace 20 afios (Weidenbener et al. 1995), debido a la sensibilidad que agrega en el diagndstico de
las patologias que tienen una elevada incidencia en la poblacidon, como son: la valvula aértica
bicuspide (Stefani et al. 2008), la miocardiopatia hipertrofica (Corrado et al. 1998) y las anomalias
del origen de las arterias coronarias (Cheezum et al. 2017). Sin embargo, a pesar de varias
publicaciones que sugieren también la adicién, realizando un ecocardiograma corto y dirigido
(Wyman et al. 2008) (Anderson et al. 2014), o en adolescentes (Koch et al. 2012) (Weiner et al.
2012), todas tienen menos de 1000 individuos de analisis y no han conseguido reunir la evidencia
cientifica como para poder recomendar el ecocardiograma como método de cribado al menos una
vez en la vida. Existe un solo estudio de cohorte con mas 3000 individuos, pero presenta la
limitaciéon que solo fue realizado en futbolistas (Rizzo et al. 2012). Nuestro estudio, valora el
agregado del ecocardiograma Doppler en deportistas competitivos jovenes de diferentes

deportes.
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El ecocardiograma detect6 un 7,5% de alteraciones, aunque la mayoria de ellas fueron menores. A

su vez decidimos dividirlo en 4 grupos que sugieren una guia en la toma de conducta médica y tipo

de control:
a) alteraciones menores que no requieren un seguimiento (1.63%)
b) alteraciones menores que requieren un seguimiento (5.65%)
c) alteraciones mayores que requieren tratamiento (0.11%)
d) alteraciones mayores que requieren la interrupcién del deporte competitivo por

potencial riesgo de muerte subita (0.14%)

La adicion de ecocardiograma fue de utilidad debido a un aumento en la sensibilidad diagndstica
de enfermedades que pueden causar la muerte subita en el deporte, en las que la historia clinica,
el examen fisico y el ECG tienen menor utilidad diagndstica. Debido a que estas enfermedades que
se intentan diagnosticar tienen una relativa baja prevalencia, los métodos diagndsticos con alta
sensibilidad resultan ser los de mayor utilidad; en este contexto numerosos factores influyen en
gue la sensibilidad diagnostica del cribado solo con historia, exploracién y ECG propuesto por la
Sociedad Europea de Cardiologia sea limitada; estos factores son: a) omisién de una enfermedad
personal o familiar en forma voluntaria, o bien por desconocimiento de la misma en el
cuestionario de historia por parte del deportista, b) joven edad de los individuos estudiados, y por
consecuencia, una expresion semioldgica menor en el examen fisico, c) ausencia de semiologia en
la enfermedad, como ejemplo ocurre en las anomalias coronarias o la dilatacion aortica, d) ECG
normal en presencia de cardiopatia por la escasa expresion fenotipica en la adolescencia, como
ejemplo mas frecuente se menciona la miocardiopatia hipertrofica con ECG normal, e)
interpretacion errénea del ECG del médico que lo valora. Debido a esto, creemos que la adicidn
del ecocardiograma al menos una vez en la vida en estos deportistas, complementa eficazmente

esta estrategia preventiva.

Las limitaciones que aparecen utilizando el ecocardiograma en el cribado estan relacionadas a: a)
costo de la prueba, b) costo de la segunda linea de estudios que se indican a partir de la

realizacion del ecocardiograma, c) ausencia de estandares de formacion para este tipo especial de
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estudios diagndsticos, d) dificultad en poder realizar todos los estudios que se agregarian con un

recurso humano de cardidlogos limitado en nuestro entorno.

La actualizacion de la conferencia de Bethesda (Maron, Levine, et al. 2015) mantiene Ia
controversia en el uso de ECG en el cribado pre-participativo a diferencia de los recomendado por
la Sociedad Europea de Cardiologia (Corrado et al. 2005). Sin embargo, la defensa del uso aislado
del cuestionario AHA de 12 puntos (clase 1) se ve limitada por la ausencia de estudios que avalen
esta estrategia y también la importante limitacion en la sensibilidad, que cercana al 10%, ponen
en duda su utilidad como estrategia aislada. Ademas, al ECG le otorga un nivel de evidencia C,
ignorando de esta forma la mayor cohorte realizada en cribado pre-deportivo con mas de 40.000
deportistas analizados y con un seguimiento de 25 afios (Corrado et al. 2006). En resumen,

consideramos mas idéneo el modelo europeo con ECG y es el que hemos adoptado y analizado.

En este contexto, y teniendo en cuenta que en Cataluna se sugiere el cribado pre-participativo en
deportistas competitivos mediante el cuestionario AHA y el ECG con la adicion del ecocardiograma
Doppler y la prueba de esfuerzo (Sitges et al. 2013) valoramos en un segundo articulo la utilidad
cada uno de los puntos propuestos. Nuestro estudio muestra que el ECG y el ecocardiograma
fueron los puntos del cribado que resultaron mas Utiles para detectar deportistas susceptibles de
padecer muerte subita. La utilidad de la prueba de esfuerzo fue dada principalmente en el
diagndstico de arritmias que requirieron un tratamiento especifico de ablacién por
radiofrecuencia. La utilidad del cuestionario AHA 12 puntos fue limitada debida a una baja

sensibilidad para las patologias que se buscan en el cribado pre-participativo.

La sensibilidad que presentaron los estudios complementarios para la deteccién de enfermedades
gue pueden causar muerte subita fue similar a la reportada en estudios previos utilizando nuevos
criterios de analisis en el caso del ECG (Brosnan et al. 2014) (Dhutia et al. 2016) y con la adicién
del ecocardiograma Doppler (Pelliccia et al. 2017). En relacidn, a la prueba de esfuerzo no existe
evidencia cientifica similar en este grupo poblacional de menores de 35 afios, y su adicién en
nuestro estudio mostrd su utilidad en la deteccion de arritmias inducidas durante el ejercicio. La
descalificacion deportiva también tuvo una incidencia similar a estudios previos de similares

caracteristicas (Pelliccia et al. 2017) situada alrededor del 0.3%.
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Para realizar el cdlculo del costo eficacia en los diferentes estudios de investigacion en esta area se
ha empleado el modelo Markov en cadena (Leslie et al. 2012), que analiza una variable aleatoria
de aparicién (enfermedad a diagnosticar) en un sistema auténomo plenamente observable
(inclusién consecutiva en una cohorte de estudio), y se utilizd la simulacion de Monte Carlo
(Wheeler et al. 2010) que tuvo en cuenta la incidencia tedrica de patologias halladas en el ECG. Sin
embargo, al ser una estrategia en salud para la disminucion de la muerte subita, consideramos
gue la sensibilidad no debe estar limitada a las enfermedades que solo son detectables por el ECG,
sino a todas las detectables precozmente; y a su vez, que los objetivos deben ser la proteccion del
deportista mientras hace deporte, en el descanso y la de sus familiares de primer grado que

pueden ser detectados y diagnosticados precozmente.

En forma practica, si valoramos a 100.000 individuos mediante un cribado pre-participativo, seran
descalificados un 0.3% de acuerdo con estudios recientes (La Gerche et al. 2013) (Sharma et al.
2013) es decir en términos absolutos unos 300 deportistas. Este numero difiere mucho de la
incidencia de muerte subita en el deporte que es calculada en solo 2 de cada 100.000 individuos
(Solberg et al. 2016). Sin embargo, si el programa de cribado pre-participativo lo interpretamos
como una politica de salud publica, e incluimos en el analisis toda la vida de deportista que
estudiado en el cribado y a su familia de primer grado si se detecta alguna patologia de posible
trasmisién genética, podremos observar que el numero de muertes subitas prevenidas
representan una cantidad similar a los deportistas descalificados. Por lo tanto, para una correcta
valoracion de la “eficacia y eficiencia” de un programa de cribado pre-participativo, su valoracion

deberia incorporar los siguientes puntos (figura 5):

a) multiplicar la incidencia de muerte subita en el deporte anual por 50 afios de vida, durante

los que un adolescente puede hacer deporte (Sharma et al. 2013);

b) sumar un 40% de casos de muerte subita en deportistas que se produce durante el

descanso y que también puede ser prevenida por el cribado (Finocchiaro et al. 2016);

c) sumar 30% de los paros cardiacos reanimados y que son dados de alta hospitalaria, que no

forman parte de las estadisticas en los registros de muerte subita (Marijon et al. 2011);

d) sumar que se podrian prevenir un 40% mediante la estrategia de cribado en la familia de
primer grado por muerte subita de causa arritmogénica, que tiene un redito diagndstico en
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la mitad de los casos (Papadakis et al. 2013) con autopsia blanca, y que son casi la mitad de
los casos segun el mayor registro europeo actualmente disponible (Finocchiaro et al.

2016);

e) sumar un 25% de los casos en los cuales mediante el cribado se detecta en un familiar de

primer grado con miocardiopatia hipertréfica (O’Mahony et al. 2014).
Cribado pre-participativo 100.000 deportistas

350 -

2580 4

200 4

ny

150 4

50

Descalificacion deporte MS deporte por ano MS deporte en 50 afios

e) M5 en familiar de 12 grado del deportista, por miocardiopatia hipertrofica.
Eur Heart J. 2014 Auwg;35 (30): 2010-20.

d) M5 en familiar de 12 grado del deportista, por miocardiopatia
arritmogenica.

Circ Arrhythm Electrophysiol. 2013 jun; 6 (3):588-96.
m C) M5 en deportistas durante el deporte, con reanimacion cardio-pulmonar.

Circulation. 2011 Awg 5;124(6)672-B1.

m b) MS en deportistas durante el descanso, en toda su vida.
J Am Coll Cardicl. 2016 May 10;67(18):2108-15.

m a) M5 en deportistas durante el deporte, en toda su vida.
M Engl JMed. 2013 Now 21;369(21):2049-55,

Figura 5. Cribado tedrico en 100.000 deportistas. Numero de deportistas descalificados tedricamente,
incidencia anual de muerte subita y estrategia de prevencion de muerte subita en toda la vida del
deportista y sus familiares de 12 grado.

La Figura 5 proporciona una vision del problema; si bien se descalificarian 300 deportistas; no
todos se moriran en el afio subsiguiente; sin embargo, si se valora el cribado como una estrategia
de salud publica, la cantidad de muertes subitas prevenidas en deportistas y sus familiares de 12

grado, presenta un niumero de casos similar a los descalificados en el deporte.
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Como se puede valorar el nUmero total de muerte subitas prevenidas a lo largo de los afios en el
individuo que se realiza el cribado y en sus familiares de primer grado, puede estimarse que
asciende a 250 muertes prevenidas por cada 100.000 cribados. A esto, podemos sumarle la
existencia de un sesgo de informacidn en los registros muerte subita en el deporte que es un
evento muy dificil de valorar y que probablemente constituya un sesgo en la incidencia real de

esta.

En nuestro medio, valorando el coste del cribado de cada individuo en €145 (US $ 150)
(Departament_de_Salut 2012) y agregando el costo total de la segunda linea de estudios, el costo
por cada deportista descalificado fue de €45.578 (US $ 50.135). Cladsicamente se ha trazado la
linea de una medida de costo eficacia en US $ 50000 por afio de vida ganado (Wheeler et al.
2010). Sin embargo, la Organizacion Mundial de la Salud sugiere que intervenciones que se
encuadren entre hasta tres veces del producto bruto interno per capita son costo eficaces (Smith
et al. 2013). Teniendo en cuenta que el producto interior bruto per capita en el afio 2015 fue de
€28.928 (Institut d’Estadistica de Catalunya 2015), entendemos que en nuestro medio el cribado

pre-participativo es una medida costo efectiva para disminuir la incidencia de muerte subita.

Consideramos que en deportistas competitivos adolescentes, al cribado sugerido por la Sociedad
Europea de Cardiologia con historia familiar/personal, examen fisico y ECG (Corrado et al. 2005),
es posible agregar el ecocardiograma Doppler y la prueba de esfuerzo (Sitges et al. 2013), siendo

una intervencion costo efectiva en nuestro medio.

En relacion al calculo de costo eficacia, debe considerarse que el coste de los estudios diagnosticos
en nuestro medio es inferior a los descritos en otros paises (Wheeler et al. 2010)/(Menafoglio et al.
2014)(Leslie et al. 2012); esto constituye un punto clave para el andlisis costo-eficacia, y a su vez
un factor limitante para poder extrapolar estos datos de forma internacional, por lo que es

necesario un analisis en cada region o pais en que se realice el cribado pre-participativo.

El segundo sub-proyecto analiza las alteraciones encontradas en el ecocardiograma y la prueba de
esfuerzo con el objetivo de aportar nuevos criterios que ayuden al diagndstico diferencial entre la

enfermedad y la adaptacion fisioldgica en dos escenarios relativamente frecuentes que se
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encuentran en el cribado pre-participativo, como son la hipertrofia ventricular izquierda y la

respuesta exagerada de la presion arterial al esfuerzo.

El andlisis de los hallazgos en los deportistas competitivos que permitan el diagndstico diferencial
entre una patologia y la adaptacion fisioldgica también ha mostrado datos de interés que en estas

dos lineas de investigacion.

El diagndstico diferencial de la hipertrofia ventricular izquierda es un desafio diagndstico debido a
una zona de superposicion que existe entre la adaptacion fisioldgica al deporte y la expresion
inicial de una alteraciéon patoldgica, potencialmente letal en el deportista, estudios de
investigacion recientes tratan de aportar nuevos hallazgos o criterios de severidad de estos que
ayudan al diagnéstico (Petersen et al. 2005) (Gabrielli et al. 2012) (Gruner et al. 2013) (Luijkx et al.
2015), sin embargo, a pesar del uso de estos aun en la actualidad resulta complejo. A su vez, se ha
postulado que la incidencia podria ser mayor a la descripta habitualmente de 1:500 personas,
debido a la mayor sensibilidad diagnostica que aportan la resonancia cardiaca y la genética
(Semsarian, Ingles, Maron, et al. 2015) dando este hecho mayor importancia a importancia a la
diferencia expresién fenotipica de una genética determinada, tal y como sugieren los analisis

genéticos de individuos con miocardiopatia hipertrofica (Restrepo-Cordoba et al. 2017)

La estimacién visual del angulo espacial QRS-T a través del método descripto por Kors (Cortez et
al. 2014) constituye en forma practica una medida objetiva de la alteracién de la repolarizacion
ventricular, y ha demostrado utilidad para poder diferenciar individuos con miocardiopatia
hipertrofica y controles sanos (Cortez et al. 2015). Sin embargo, con el objetivo de verificar el uso
de este nuevo parametro en una poblacién mas seleccionada con un leve grado de hipertrofia
ventricular izquierda incluimos en nuestro estudio deportistas, ademas de los controles sanos e
individuos con miocardiopatia hipertréfica diagnosticada con hipertrofia ligera-moderada (septum
hasta 18 mm). Utilizando el punto de corte del angulo espacial QRS-T > 45 para el diagndstico de
enfermedad, no mejord la habilidad diagnostica a la dada por la presencia de ondas T negativas en
mas de 2 derivaciones contiguas. Por lo tanto, si bien el angulo espacial QRS-T es un valor
cuantitativamente atil para discriminar enfermos de sanos, cuando este se convierte en un
parametro binario mediante un punto de corte (i.e. 45) en una poblacién en “zona gris” pierde su

capacidad diagndstica.
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En relacién al remodelado ventricular izquierdo, éste fue valorado en estudios previos teniendo en
cuenta el “espesor relativo de pared” (Kansal et al. 2011) otorgando una limitada capacidad
diagnodstica cuando éste era mayor de 0.60. Teniendo en cuenta que en la enfermedad que
intentamos diagnosticar (miocardiopatia hipertréfica) el septum interventricular es el mayor
afectado si lo comparamos con la pared posterior del ventriculo izquierdo y su relacion mayor de
1.3 fue diagnostica en un tercio de los casos (Caselli et al. 2008); asi como la relacién descrita
entre el espesor septal y el volumen de fin de didstole del ventriculo izquierdo indexado por la
superficie corporal mayor a 0.15 (Petersen et al. 2005); hemos decido valorar un pardmetro no
estudiado hasta el momento que denominamos “espesor septal relativo”; y que se calcula en base
a la relacién entre el septum interventricular multiplicado por dos dividido el didametro de fin de
diastole del ventriculo izquierdo. Utilizando el indice de Youden, es decir, [sensibilidad +
especificidad — 1] (Perkins & Schisterman 2005) se estableciéd un valor de corte en 0.54, que
presentd un area bajo la curva de 0.92, por lo que interpretamos que es de utilidad y puede

constituir un criterio mas a ser tenido en cuenta para el diagndstico diferencial en la zona gris.

La descripcion del espesor septal relativo, su uso y su valor de corte, en nuestro conocimiento es
la primera vez que se valora para el diagndstico diferencial de miocardiopatia hipertréfica con una
expresion precoz en jovenes que genera aun una ligera-moderada hipertrofia ventricular

izquierda.

El valor de estos dos nuevos parametros de simple realizaciéon puede ayudar al diagndstico
diferencial en la “zona gris” deben ser validados en cohortes con mayor ndmero de individuos a

estudio y de diferente raza.

Con respecto a las limitaciones de nuestro estudio se debe mencionar el limitado tamario de la
muestra, ya que han sido valorados un bajo nimero de pacientes con la patologia a estudio; esto
fue debido a la baja prevalencia de este especial subgrupo de individuos con miocardiopatia
hipertrofica con expresion fenotipica no severa de hipertrofia ventricular izquierda. También
constituyo una limitacién la falta de estudios complementarios de imagen como resonancia
magnética cardiaca para valorar la presencia de fibrosis, u otros parametros ecocardiograficos
utiles como el Doppler tisular y el strain rate. La falta de disponibilidad de test genético en el
grupo de atletas que ayude confirmar el diagndstico constituye una importante limitante que

hubiera sido de utilidad para una mejor caracterizacion de la poblacion estudiada.
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El segundo estudio de este subproyecto tuvo como objetico analizar la respuesta exagerada de la
presion arterial en las pruebas de esfuerzo; este comportamiento se ha asociado con el desarrollo
futuro de la hipertensién arterial en individuos de mayores de 40 afios (Singh et al. 1999) (Miyai et
al. 2002) (Weiss et al. 2010). Sin embargo, existen diferentes preguntas que en la actualidad aun
no han sido respondidas. y que generan controversia cientifica con relacién a los valores de corte
para el diagnostico de una respuesta exagerada de la presion arterial en el ejercicio. Existen
estudios que toman un valor absoluto (Singh et al. 1999), y otros que lo ajustan a la frecuencia
cardiaca de reserva (Miyai et al. 2002), como indicador indirecto del nivel de esfuerzo alcanzado
por cada individuo ajustado a su edad. Otro de los interrogantes que se plantean en la literatura y
que no hay unanimidad al respecto, es con relacion a la respuesta de la presion arterial sistélica o
diastdlica, y cual de ellas es de mayor utilidad como marcador de nuevos casos de hipertension
arterial en el futuro, y por ultimo, si bien se ha postulado el diferente comportamiento de la
presion arterial sistolica y diastdlica se debe a diferente base fisiopatoldgica (Miyai et al. 2005), no
existe unanimidad de criterio si es de mayor utilidad medirla durante la prueba con un esfuerzo

moderado o en el maximo (Schultz et al. 2013).

Nuestro estudio concluye que los valores absolutos de la presién arterial sistélica al maximo
esfuerzo y la diastdlica en el esfuerzo moderado fueron los mejores predictores de la hipertension
de nueva aparicion; asimismo, la presencia durante el ejercicio maximo de una presién arterial
diastdlica maxima mayor a 95 mmHg o una sistdlica mayor a 180 mmHg en el ejercicio moderado

podria considerarse un buen indicador para hacer recomendaciones de estilo de vida.

Estudios anteriores también han demostrado que la presion arterial sistdlica > 150 mmHg en
ejercicio moderado era un buen predictor de hipertensién en reposo posterior (Kokkinos et al.
2007), también se han proporcionado puntos de corte de > 210/110 mmHg en hombres o >
190/110 mmHg en mujeres (Lauer et al. 1995); sin embargo, nuestros datos no confirmaron
ninguno de estos valores de corte propuestos; la posible explicacion a esta diferencia puede ser la
mayor edad media de los individuos incluidos en los estudios citados anteriormente. Un reciente
metaanalisis que incluyd 16 estudios sobre EBPR, mostrd una asociacion de diferentes puntos de
corte categoricos de la presion arterial sistdlica (Schultz et al. 2016), con el desarrollo de
hipertensidon y mortalidad, pero este analisis no incluyd la presion arterial diastélica. Otros

estudios incluyeron la presion arterial diastdlica pero se realizaron en una cinta rodante y se
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dirigieron a una poblacién diferente con caracteristicas diferentes, es decir, sujetos que tenian

hipertension en reposo (Weiss et al. 2010).

En nuestro estudio, el uso de la reserva de frecuencia cardiaca durante la prueba de esfuerzo
utilizando los percentiles 90 descritos en poblacion japonesa (Miyai et al. 2002) tampoco fueron
de utilidad, en cambio si se utiliza el percentil 75 fue un parametro util; este hallazgo podria estar
relacionado a aspecto de la diferente raza (asiaticos vs caucasicos) y edad media (42 vs 25 anos)

de la cohortes.

La presidon arterial diastélica > 95 mmHg en esfuerzo mdaximo fue el predictor mas util, en

concordancia con lo reportado con otros grupos de investigacion (Weiss et al. 2010).

Con respecto a las limitaciones mas significativas de esta investigacion podemos mencionar que
fue un estudio retrospectivo, por lo tanto el contacto de seguimiento telefonico no se pudo
realizar en todos los individuos incluidos inicialmente en él andlisis; el nUmero relativamente bajo
de individuos analizados; y que todos los estudios fueron realizados en bicicleta, sin poder

extrapolar las conclusiones del mismo a las pruebas de esfuerzo en cinta de correr.
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5. CONCLUSIONES

El ECG y el ecocardiograma son los estudios mas Utiles para detectar deportistas susceptibles de

padecer muerte subita en la edad adolescente o joven adulta.

El ecocardiograma aporta mayor sensibilidad detectando algunas alteraciones estructurales
cardiacas que pueden pasar desapercibidas con el examen fisico y el ECG; nuestros resultados
sugieren la necesidad de la introduccion del ecocardiograma al menos en el primer cribado pre-

participativo de deportistas competitivos.

La prueba de esfuerzo presenté mayor utilidad para el diagndstico de arritmias con tratamiento

especifico.

El cuestionario AHA 12 presenta una débil utilidad diagndstica siendo limitado su uso como Unico

test de cribado.

En nuestro medio el cribado pre-participativo fue costo efectivo para detectar deportistas

susceptibles de sufrir una muerte subita en el deporte.

La miocardiopatia hipertréfica es la causa mas frecuente de muerte subita en el deporte, y para el
diagndstico diferencial con el corazén de deportista parece ser util medidas del remodelado
ventricular izquierdo que se obtienen por ecocardiografia, como el espesor septal relativo mayor a

0.54.

La elevacién de la presidn arterial diastélica mayor de 95 mmHg en el ejercicio maximo o de la
presion arterial sistélica mayor de 180 mmHg en el ejercicio moderado (100 vatios) fueron los
mejores predictores de hipertensidn de nueva aparicidon a largo plazo. Cuando al menos uno de
estos dos parametros esta presente, el riesgo de desarrollar hipertensién en los préximos 20 afos

es del 70%.
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