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BIOPSIAS ENDOMIOCÁRDICAS EN PACIENTES
CON MIOCARDIOPATÍA DILATADA Y MIOCARDITIS.
MORFOLOGÍA Y CLÍNICA

Rosa María Coro,1 Carlos Cabrera,1 Virginia Capó,2 Carlos Domínguez3 y Flor Heres4

RESUMEN

El objetivo de este trabajo fue establecer el grado de correlación entre el estado
clínico y el cuadro histológico de pacientes con diagnóstico presuntivo de
miocardiopatía dilatada o sospecha de miocarditis, teniendo en cuenta que la
morfología y la función contráctil del miocardio deben estar estrechamente
relacionadas. Se elaboró un sistema de puntuación para parámetros cualitativos
y rangos de valores de variables cuantitativas, que se aplicó para evaluar lo
clínico y lo histológico. En la evaluación del status clínico se consideraron
algunas manifestaciones clínicas, tiempo de evolución, y variables del
electrocardiograma, telecardiograma y ecocardiograma. En el estudio histológico
se aplicaron técnicas morfométricas para calificar los grados de fibrosis intersticial,
hipertrofia de los cardiomiocitos, y daño celular. El coeficiente de correlación de
Spearman entre las puntuaciones clínicas e histológicas fue de 0,97 significativo
al 1 %. Esa estrecha relación  morfofuncional pone de manifiesto un alto valor
pronóstico para la biopsia endomiocárdica.

Descriptores DeCS: MIOCARDIOPATIA CONGESTIVA/patología;
MIOCARDITIS/patología; MIOCARDIO/patología; BIOPSIA; VENTRICULO
CARDIACO/patología.
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La biopsia endomiocárdica (BEM) h
dado la posibilidad de llevar a cabo 
estudio histológico de los cambios qu
provocan diveras enfermedades en 
corazón de pacientes vivos. Alguno
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autores discuten el valor de la BEM e
pacientes con miocardiopatía dilatad
(MCD), por considerar que no existe
caracteres morfológicos exclusivos de e
enfermedad.1 Esos criterios limitan las
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indicaciones de la BEM al monitoreo de
rechazo por trasplante, monitoreo de 
cardiotoxicidad y diagnóstico de
enfermedades específicas del múscu
cardíaco. Precisamente, entre estas últim
se encuentra la miocarditis (viral 
idiopática), entidad que hasta el presen
sólo se puede diagnosticar con segurid
mediante la BEM, ya que su
manifestaciones clínicas suelen coincid
con las de la MCD.

La factibilidad de obtener un
diagnóstico diferencial de tipo histológic
ante la sospecha de miocarditis, unida
desarrollo de las posibilidades terapéutic
son factores que han contribuido 
incremento reciente en la práctica de la BE
además, la disponibilidad de mejore
bioptomos en manos cada vez más hábi
ha disminuido al mínimo el riesgo para 
paciente.

Es cierto que ninguno de los 
caracteres histológicos que tradicio
nalmente definen la MCD (fibrosis
intersticial, hipertrofia de los cardiomiocito
y cambios degenerativos en éstos) s
específicos de esta enfermedad;2 no
obstante, una vez hecho el diagnósti
clínico de MCD de acuerdo con los criterio
de la OMS,3,4 si estamos en presencia d
una BEM con las característica
histológicas antes mencionadas, se pu
decir que el cuadro histológico e
compatible con el diagnóstico clínico d
MCD.

Con el objetivo de reducir los factore
subjetivos de la evaluación clínica 
histológica, en este trabajo se elaboró 
sistema de puntuación para parámetr
cualitativos y rangos de valores de variab
cuantitativas, de modo que cada pacie
tuviera una calificación para el estad
clínico y otra para el cuadro histológico.

Partiendo de la base de que la funci
ventricular debe corresponderse con 
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morfología del aparato contráctil, en est
trabajo se establece el grado de correlaci
entre el estado clínico y el cuadro
histológico de los pacientes de esta serie

MÉTODOS

Selección de pacientes: se estudiaro
18 pacientes (11 hombres y 7 mujeres) co
una media de edad de 34 años (de 21 a 
años). Doce pacientes tenían diagnóstic
presuntivo de MCD (criterios OMS), y los
6 restantes, sospecha de miocarditis.

Biopsias: se realizaron por la vía
percutánea transfemoral, utilizando
bioptomos Cordis. Se tomaron muestras d
tabique interventricular por el ventrículo
derecho (promedio de 3,4 muestras p
paciente).

Evaluación del estado clínico: se
tuvieron en cuenta manifestaciones clínica
tiempo de evolución, datos de
telecardiograma, electrocardiograma, 
ecocardiograma (tabla 1).

Tabla 1. Evaluación del status clínico

Varaibles  Puntos
Insuficiencia cardáica congestiva 2
Insuficiencia ventricular izquierda 1
Telecardiograma:
a. Índice cardiotorácico 3
Electrocardiograma:
a. Frecuencia ventricular 2
b. Alteraciones QRS 3
Ecocardiograma:
a. Diámetro diastólico del VI 3
b. Fracción de eyección del VI 3
c. Otras alteraciones 3
Tiempo de evolución 3

Criterio para análisis semicuantitativo

Grados Puntos
Ligero �12
Moderado 13-17
Severo 18-22

Evaluación del cuadro histológico: e
diagnóstico histológico se realizó en



as
nte

e

as
s

ro

os
dos
te

s
do
na
n)
tos
nte

0

fia
 el
or
Se
ue

ó
el

no

ó
na
la
o,

s
,
e
se
s
d

an
de

e
l
ti-
a

l
s
e

muestras de biopsias endomiocárdic
analizadas al microscopio óptico media
técnicas morfométricas (tabla 2). S
aplicaron los siguientes criterios:

– Miocardiopatía dilatada.  Al menos 10 %
de fibrosis intersticial, al menos 13 micr
de diámetro promedio de lo
cardiomiocitos y un daño celular lige
como mínimo.

– Miocarditis. Presencia de cardiomiocit
degenerados y/o necróticos asocia
a un infiltrado inflamatorio adyacen
(criterios de Dallas).5

TABLA 2. Biopsias endomiocárdicas. Morfometría

Variables Puntos
Fibrosis  Intersticial 3
Hipertrofia cardiomiocitos 3
Daño celular 3

Criterio para análisis semicuantitativo

Grados Puntos
Ligero 3 y 4
Moderado 5 y 6
Severo 7,8 y 9

El volumen por ciento de fibrosi
intersticial (tabla 3) se midió superponien
una rejilla morfométrica de 121 puntos a u
imagen  (tinción tricrómica de Masso
proyectada en una pantalla a x 200 aumen
contándose 10 campos por cada  pacie
Se aplicó la siguiente fórmula:6

No. de puntos sobre fibrosis
% FI =                                                   x 10

No. de puntos sobre fibrosis
+ No. puntos sobre músculo

Para determinar el grado de hipertro
de los cardiomiocitos (tabla 3) se midió
diámetro promedio de 50 células p
paciente, con un aumento de x 4oo. 
midieron solamente los cardiomiocitos q
52
TABLA 3. Criterios para análisis semicuantitativo. Variables
morfométricas

  Fibrosis                  Hipertrofia
intersticial            cardiomiocitos
%                                 (micras)                 Grados       Puntos

 �10 �13 No 0
11-20 14-16 Ligero 1
21-30 17-19 Moderado 2

�30 �20 Severo 3

,
.

aparecían en corte longitudinal y se tom
como diámetro la menor distancia por 
plano que atravesara el núcleo.7 Para estas
mediciones se empleó el sistema cuba
para morfometría de imágenes Digipat.8

El grado de daño celular se determin
evaluando una lámina por paciente en u
misma sesión de trabajo y calificándo
semicuantitativamente como daño liger
moderado o severo.

Si algún valor era cero (en fibrosi
intersticial, hipertrofia de los cardiomiocitos
o daño celular), el cuadro histológico s
consideraba inespecífico, salvo que 
observaran caracteres histológico
compatibles con alguna enfermeda
específica del músculo cardíaco.

Procesamiento estadístico: se aplicó
la prueba no paramétrica "r" de Spearm
(coeficiente de correlación para rangos 
valores).

RESULTADOS

La aplicación del esquema d
puntuación propuesto permitió e
establecimiento de categorías cualita
vamente diferentes dentro de la mism
enfermedad.

El diagnóstico clínico coincidió con e
diagnóstico histológico en el 55 % de lo
casos, no coincidió en el 22 %, y fu
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inespecífico en el 22 % de los pacientes.
consideró que, salvo en los casos 
diagnóstico histológico inespecífico, en 
resto de los casos (77 % del total), se obtu
información útil de la BEM (tabla 4).

TABLA 4. Biopsias endomiocárdicos. Resultados

Diagnóstico          No. de                    Diagnóstico histológico
Clínico                      casos            Confirma  Cambia  Inespecífico

MCD 12 9 - 3
Miocarditis 6 1 4(MCD) 1

Totales          18(100 %)  10(55,5 %) 4(22,2 %)   4(22,2 %)

Nota: Información útil: 55,5 % y 22,2 %.

En el único caso que se confirm
histológicamente la sospecha de mi
carditis, el infiltrado inflamatorio no fue
prominente; no se constató hipertrofia 
los cardiomiocitos, pero sí fibrosi
intersticial moderada y daño celular tambi
moderado (ese paciente no se incluye 
los resultados referentes a MCD que 
exponen a continuación):

Hallazgos histológicos en MCD: en
esta serie de biopsias se observó fibro
intersticial y de remplazo, con relativamen
poca fibrosis perivascular. La fibrosis d
remplazo aparece sobre todo en los ca
con alteraciones histológicas má
pronunciadas, en los cuales much
cardiomiocitos pierden contacto con lo
vecinos y yacen en una matriz de tejid
conectivo.

La hipertrofia de los cardiomiocitos e
más evidente cuando los cardiomiocit
aparecen en sección longitudina
especialmente cuando se pueden ver
ellos los núcleos, los cuales generalme
no tienen la forma ovalada normal.

El daño celular se caracteriza po
cambios degenerativos que no conllev
necrosis. A la luz del microscopio óptic
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sólo se pueden distinguir cierta
afectaciones, como por ejempl
vacuolización citoplasmática y roturas 
membranas de los cardiomiocitos, que s
precisamente las alteraciones más comu
en esta serie.

La ausencia de fibrosis intersticial fu
lo que determinó la inespecificidad d
cuadro histológico en 3 pacientes, en ta
que la ausencia de daño e hipertrofia de
cardiomiocitos lo determinaron en un ca
cada una.

Correlaciones entre el estado clínic
y los índices histológicos: exceptuando
aquellos pacientes cuyos cuadr
histológicos fueron inespecíficos, la
correlaciones entre cada uno de los índi
histológicos por separado con el esta
clínico fueron positivas y significativas. L
correlación entre las puntuaciones tota
del estado clínico y del cuadro histológi
también fue positiva y significativa (fig.).

FIG. Puntuación histológica y puntuación clínica.

DISCUSIÓN

Para valorar la utilidad de la biops
endomiocárdica, un grupo de inves
gadores9 llevó a cabo un estudio emplean
la novedosa técnica estadística del me
analísis. Analizaron 30 trabajos qu
abarcaban un total de 4 195 pacientes
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solamente se reportaron resultados 
útiles en el 5,9 % de ellos. Esos resulta
confirman el alto valor diagnóstico de 
BEM.

En este trabajo se ha considerado 
la BEM aportó información útil en los caso
en que se encontraron determinados gra
de fibrosis intersticial, hipertrofia de lo
cardiomiocitos y daño celular, qu
permitieran sugerir un diagnóstic
histológico de MCD. También se conside
como útil la aparición de cualquier otr
elemento histológico capaz de disting
alguna enfermedad específica del músc
cardíaco (ejemplo: infiltrado inflamatorio e
miocarditis). En el 77 % de los casos de e
serie se obtuvo información útil del estud
histológico, lo cual está dentro de los límit
reportados por otros autores.10,11

La inespecificidad del cuadr
histológico no necesariamente conlleva
rechazo del diagnóstico clínico de MC
Lo más probable es que en esos casos
muestras tomadas no hayan alcanz
suficiente representatividad como pa
reflejar el estado morfológico real d
miocardio, siendo ésta una de l
limitaciones de la BEM.12

El error de muestreo puede hab
incidido en la baja confirmación histológic
que se confrontó con los pacient
sospechosos de miocarditis de esta se
En estos casos, la aparición de l
caracteres histológicos definitorios aseg
el diagnóstico de miocarditis; sin embarg
la no aparición de dichos caracteres d
cierto margen de duda debido a la natural
focal de la miocarditis.

Se ha sugerido que la falta d
especificidad de la reacción morfológica d
miocardio se debe a la estructu
relativamente simple de éste, que le confi
un rango limitado de respuestas ante la g
diversidad posible de daños,13 no obstante,
en el miocardio de pacientes con MC
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numerosos autores han constatado
presencia de fibrosis intersticial, hipertrof
de los cardiomiocitos y daño celular.2 El
establecimiento de rangos de valor
normales y patológicos para estos índic
contribuye a elevar la calidad de
diagnóstico anatomopatológico de la MC

En la literatura médica se reporta
diversos valores, tanto para la fracción 
área de fibrosis intersticial, como para
diámetro de los cardiomiocitos. Com
valores dentro de los límites normales p
la  fibrosis intersticial  se   reportan  el  714

9,6 1015 y 12 %.16 En pacientes con MCD s
reportan valores de 20 %6 y entre 19 y
43 %.15

Algo semejante sucede con la
mediciones del diámetro de lo
cardiomiocitos. Como valores normales
reportan diámetros de 11,7;6 12,67 y 15
micras.18 En pacientes con MCD se report
17 micras,17 o se dan rangos de valores q
califican la hipertrofia como ligera (de 16
20 micras), moderada (de 20 a 24 micra
severa (de 24 a 28 micras) y muy sev
(más de 28 micras).18

Nuestro criterio de adoptar com
valores normales el 10 % de fibros
intersticial y 13 micras de diámetro de l
cardiomiocitos, está en concordancia c
los rangos de valores reportados en
literatura médica, si tenemos en cuenta
diversidad de métodos de medición y 
diferencias entre los observados.

Es importante hacer notar que 
hipertrofia de los cardiomicitos que s
observa en la MCD no es a expensas 
aumento en el material contráctil. Al igu
que otros autores19,20 hemos observado qu
el aumento de tamaño de los cardiomioci
es expresión de degeneración miocárd
que se manifiesta, fundamentalmente, 
la disminución de la fracción de volume
ocupada por miofibrillas, además d
cambios degenerativos en las mitocondr
y otros organelos.
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Por otra parte, se ha demostrado q
para compensar la pérdida de mate
contráctil, en el cardiomiocito prolifera
elementos del citoesqueleto (microtúbu
y filamentos intermedios), los cuale
acrecientan la incapacidad de contracc
de estas células.21

El valor  diagnóstico de la BEM en es
serie radica en que en el 77 % de los ca
55
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la morfología aportó elementos relevant
capaces de confirmar o cambiar 
diagnóstico clínico.

La validez de la BEM como elemen
pronóstico en esta serie de pacientes 
MCD se materializa en la correlació
positiva y significativa que se observa en
las puntuaciones totales del estado clín
y del cuadro histológico.
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SUMMARY

The objective of this paper was to establish the correlation degree between th
clinical status and the histological picture of patients with presumptive diagnosis of
dilated myocardiopathy, or suspected of myocarditis, taking into account that the
morphology and the contractile function of the myocardium should be closely related.
A scoring system for qualitative parameters and ranges of values of quantitative
variables was created to evaluate the clinical and histological aspects. Some clinica
manifestations as well as the time of evolution and the electrocardiogram,
telecardiogram and echocardiography variables were considered to evaluate the clinic
status. Morphometric techniques were used in the histological study to rate the grade
of interstitial fibrosis, cardiomyocytes hyplertrophy, and cellular damage. The
correlation coefficient of Spearman between the clinical and histological scores was
0.97, significant at 1 %. This close morphofunctional relationship shows a high
prognostic value for endomyocardial biopsy.

Subject headings: CARDIOMYOPATHY, CONGESTIVE/pathology; MYOCARDITIS/
pathology; MYOCARDIUM/pathology; BIOPSY; HEART VENTRICLE/pathology.
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