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ESTUDIO GENÉTICO: 

• Criterio diagnóstico para SQTL, TVCP y SQTC en las guías ESC vigentes. A veces es la única 
herramienta que da el diagnóstico que puede permitir el tratamiento que le salvará la vida…

• Permite dar altas a los familiares no portadores y consejo genético/reproductivo a portadores

• Está indicado en las CF guías (indicación tipo I, IIa o IIb), según la experiencia en cada enfermedad

• En algunos escenarios, puede orientar el pronóstico

• Permite preveer la eficacia el tratamiento (más respuesta si SQTL1, menos si 3), plantear otras
opciones farmacológicas (Ic en SQTL3), seleccionar del timing y tipo de dispositivo (DAI, MCP), dar 
medidas preventivas (evitar fármacos, fiebre, cítricos, alcohol…), control estrecho del embarazo y 
puerperio (SQTL2 y aortopatías), prescripción deportiva segura (TVCP) y estratificar riesgo
(adelantar DAI si SQTL3 o JLN, corrección precoz en aortopatía)….
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Barriales-Villa R et al. REC. 2016;69:300–309
Ackerman MJ, et al. Europace. 2011;13:1077–109.
Priori SG et al. Eur Heart J. 2015;36:2793-2867.
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López-Pérez M et al. Rev Esp Cardiol. 2014;67(3):225–231

En ocasiones el diagnóstico lo da exclusivamente la genética

Reproducibilidad de arritmias ventriculares en la PE 25-100%

Domingo D et al. REC 2015;68(6):544–547
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Mutación de novo en el gen RyR2 Mutación de novo en el gen RyR2

2 PC-r
Varios síncopes Varios síncopes
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Mutación de novo en el gen RyR2 Mutación de novo en el gen RyR2
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Manejo

- Listado de fármacos, deporte

- Tratamientos específicos

Priori SG et al. Eur Heart J. 2015;36:2793-2867.
Al-Khatib SM et al. Heart Rhythm. 2018;15:e190-e252. 

- Evitar triggers

- Cuidado puerperio

- Iniciar betabloqueantes

SQTL
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Priori SG et al. Eur Heart J. 2015;36:2793-2867.

Tratamiento

- TVCP bb: I si arritmias documentadas y IIa si oculto (portador asintomático, pruebas normales)

- SQTL bb: I si SQTL en ECG y IIa si oculto

- SQTL Ic: IIb si SQTL 3 y QTc>500ms

- TVCP Ic: IIa si síncope/arritmias polimórficas bajo bb con contraindicación de DAI
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Rohatgi RK, et al,. J Am Coll Cardiol. 2017;70:53-462.

Tipo SQTL (Gen) Localización y tipo de mutación

SQTL1 (KCNQ1) Las mutaciones con efecto dominante-negativo tienen más riesgo de eventos que las 

mutaciones que provocan haploinsuficiencia.

Las mutaciones en regiones transmembrana tienen más riesgo que las del extremo C-terminal.

SQTL 2 (KCNH2) Las mutaciones localizadas en región transmembrana (del poro o cercana) tienen mayor riesgo

de eventos

SQTL3 (SCN5A) La mutación ΔKPQ confiere 2.4 veces más riesgo que la D1790G.

Las mutaciones en la región del poro conllevan más riesgo de eventos en población japonesa

(no en otras etnias).

Bohnen MS, et al. Physiol Rev. 2017;97:89-134.
Goldenberg I, et al. Am Coll Cardiol 2008;51:2291-2300.
Ruwald MH, et al. Heart Rhythm. 2016;13:122-131.
Shimizu W, et al. J Am Coll Cardiol. 2004;44:117-125.
Barsheshet A, et al. Circulation 2012;125:1988-1996.
Moss AJ, et al. Circulation 2007;115:2481-2489.
Shimizu W, et al. J Am Coll Cardiol 2004;44:117-125.
Costa J, et al. Heart Rhythm 2012;9:892-898.

Platonov PG, et al. Circ Arrhythm Electrophysiol. 
2018;11:e005918.
Kim JA, Let al. Heart Rhythm. 2010;7:1797-1805.
Migdalovich D, et al. Heart Rhythm 2011;8:1537-1543.
Moss AJ, et al. Circulation 2002;105:794-799.
Liu L, et al. Heart Rhythm 2013;10:61-67.
ShimizuW, et al. JAMA Cardiol. 2019 Feb 13
Qureshi SF, et al. Meta Gene 2015;6:26-35.

Pronóstico

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Rohatgi%20RK%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=28728690
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Bohnen%20MS%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=27807201
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Ruwald%20MH%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=26318259
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Shimizu%20W%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=15234419
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Barsheshet%2520A%255BAuthor%255D&cauthor=true&cauthor_uid=22456477
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Moss%2520AJ%255BAuthor%255D&cauthor=true&cauthor_uid=17470695
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Shimizu%2520W%255BAuthor%255D&cauthor=true&cauthor_uid=15234419
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Migdalovich%2520D%255BAuthor%255D&cauthor=true&cauthor_uid=21440677
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Moss%2520AJ%255BAuthor%255D&cauthor=true&cauthor_uid=11854117
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Liu%2520L%255BAuthor%255D&cauthor=true&cauthor_uid=23010577
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La genética no ayuda en el pronóstico o la estratificación de riesgo en general en TVCP pero…

Kotta MC et al. Front Cardiovasc Medicine 2018

Las mutaciones en los genes de calmodulina y en calsecuestrina peor pronóstico

Circ Arrhythm Electrophysiol. 2012;5:748-756

Predictores de eventos fatales y no fatales: síncope o PC, edad al diagnóstico, 
severidad de la arritmia ventricular y la mediana de la FC ajustada para edad y sexo.

Mutaciones en C-term peor pronóstico pero no mejoraban el modelo

Lieve KM et al. Submitted 2022
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herramienta que da el diagnóstico que puede permitir el tratamiento que le salvará la vida…

• Permite dar altas a los familiares no portadores y consejo genético/reproductivo a portadores

• Está indicado en las CF guías (indicación tipo I, IIa o IIb), según la experiencia en cada enfermedad

• En algunos escenarios, puede orientar el pronóstico

• Permite preveer la eficacia el tratamiento (más respuesta si SQTL1, menos si 3), plantear otras
opciones farmacológicas (Ic en SQTL3), seleccionar del timing y tipo de dispositivo (DAI, MCP), dar 
medidas preventivas (evitar fármacos, fiebre, cítricos, alcohol…), control estrecho del embarazo y 
puerperio (SQTL2 y aortopatías), prescripción deportiva segura (TVCP) y estratificar riesgo
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- Priori SG et al. Eur Heart J. 2015;36:2793-2867.
- Al-Khatib SM et al. Heart Rhythm. 2018;15:e190-e252.
- Krahn AD, et al. Circ Arrhythm Electrophysiol 2012;5:933-940.
- Barriales-Villa R, et al. Rev Esp Cardiol 2016;69:300-9.

http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Krahn%2520AD%255BAuthor%255D&cauthor=true&cauthor_uid=22944906
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