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Weber et al Cardiol Ther 2020

La fibrosis como manifestación de daño miocárdico

• Fibrosis miocárdica = ↑ de la fracción 

volumétrica de colágeno del tejido miocárdico 

(dº histológico)

• Es una de las características histológicas más 

frecuentes de la IC

 Provoca el deterioro de la fx diastólica y 

sistólica 

 Está relacionada con eventos CV adversos.



Mewton et al JACC 2011

La fibrosis como manifestación de daño miocárdico



Métodos de evaluación de fibrosis miocárdica
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Fibrosis de sustitución por RM



PET

Tl-201 SPECT Tc-99m MIBI

Eco-
dobutamina

Kim et al, Circulation 1999

RM para la evaluación de la fibrosis de sustitución: realce tardío de gadolinio



Miocardio sano Infarto agudo 
de miocardio

Infarto de miocardio
crónico

Necrosis de los miocitos

Aumento del espacio 
intersticial

Fibrosis de la zona infartada

Aumento del espacio 
intersticial

RM para la evaluación de la fibrosis de sustitución: realce tardío de gadolinio

Gadolinio=marcador del espacio intersticial



RM para la evaluación de la fibrosis de sustitución: realce tardío de gadolinio

Nuevos parámetros:

• Extensión

• Transmuralidad

• Heterogeneidad

• Arquitectura (canales)



Mapas de voltajes

25 canales en 17 p

(1-2 canales/p)

21 canales en 16 p

Detectados en RM

(concordantes con MEA 

en todos los casos)

4 canales 

no detectados en la RMC

1 p sin canales

Correlación MEA – RT en 18 p con TVMS

Pérez David et al, JACC 2011

Mapa de voltaje

Mapa de IS 

derivado de RTG 3D

La RMC con RTG no sólo es capaz de cuantificar el tejido heterogéneo o zona gris
sino que es capaz de definir su arquitectura, identificando los canales de conducción lenta

RM para la evaluación de la fibrosis de sustitución: sustrato arritmogénico



Arenal, A Pérez David E, Portales J et al Heart Rhythm 2014

• Modelo experimental (31 cerdos con IAM anterior).

• RM con rt 3D de alta resolución y EEF a las 18 semanas

RM para la evaluación de la fibrosis de sustitución: sustrato arritmogénico



Estudio multicéntrico N=46 TVMS tratados con ablación sustrato (RM con mapas 3D de IS

Endpoint: recurrencia TV (17 p, con seguimiento mediano 32 meses) 

Recurrencia precoz TV

No recurrencia TV

Avila P, Pérez David E, Izquierdo M et al JACCEP 2015

RM para la evaluación de la fibrosis de sustitución: riesgo arrítmico
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Fibrosis intersticial por RM



• Las técnicas de mapeo consisten en el cálculo de mapas paramétricos de los tiempos de relajación T1 y T2
(cada voxel viene representado por su valor de T1 y T2, que se codifica en color).

• Los tiempos de relajación T1 y T2 son específicos de cada tejido

• Los tiempos de relajación T1 y T2 miocárdicos se modifican en presencia de inflamación, fibrosis.

• La cuantificación de valores absolutos, que no era posible con RTG, permite::

1. Definición de normalidad/anormalidad

2. Uso como biomarcador (hª natural/respuesta a un tto)

RM para la evaluación de la fibrosis intersticial difusa: 
mapas T1 y VEC



•A partir de las técnicas de mapeo es posible calcular el volumen extracelular (VEC) de forma no invasiva

•Las técnicas de cuantificación del VEC con mapas T1 se basan en dos premisas:

1. Distribución exclusiva intersticial de los contrastes de Gd.

2. Estado de equilibrio entre sangre y VEC miocárdico a los 15’ de la administración de Gd

•En ausencia de edema, el VEC por RMC se relaciona con el espacio que ocupa la matriz extracelular, por lo

que es una buena variable surrogada de la fibrosis.

•El VEC normal está entre un 25-30%

Moon  JCMR 2013

RM para la evaluación de la fibrosis intersticial difusa: 
mapas T1 y VEC



T1n

Mapa T1 postcontraste

- ROI miocárdica 

- ROI en la cavidad VI 

- ROI miocárdica 

- ROI en la cavidad VI

VEC miocárdico =
(1/T1 mioc post- 1/T1 mioc nativo-) 

(1/T1 sangre post- 1/T1 sangre nativo) 

Mapa de T1 nativo

T1 post Gd

x (100 – Hcto)

La variabilidad del VEC es menor que para los mapas nativos (parámetro normalizado) y 

no depende de parámetros técnicos del imán como los mapas nativos. 

RM para la evaluación de la fibrosis intersticial difusa: mapas T1 y VEC



Sanz REC 2016

RM para la evaluación de la fibrosis intersticial difusa: 
validación histológica de los mapas T1 y VEC
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Antecedentes: CC con VD sistémico 

• Los pacientes con CC complejas y VD sistémico constituyen un 10-12% de todas las CC. 

• La CC compleja más frecuente con VD sistémico es la transposición de grandes vasos (d-TGV) operada con switch
auricular. Aunque en desuso, actualmente la mayor parte de los adultos con d-TGV fueron operados con esta técnica.

• La segunda más frecuente es la cc-TGV, caracterizada por un doble discordancia AV y VA



Antecedentes : mecanismos adaptativos del VD sistémico

• En ambas situaciones el VD trabaja en un circuito de alta 
presión y sufre un remodelado adaptativo: 

contractilidad 
Dilatación

 Estrés parietal HVD

• La adaptación a la sobrecarga de presión induce cambios
ultraestructurales en la disposición de las fibras miocárdicas
(desarrollo de fibras circunferenciales análogamente al VI).

• Frecuentemente estos pacientes están asintomáticos hasta la
edad adulta



Antecedentes: de la adaptación a la disfunción 

Bartelds, J. Cardiovasc. Dev. Dis. 2014

• Sin embargo, el pronóstico a largo plazo es malo, desarrollando arritmias e IC a partir de la 4ª década de la vida. 
• Esta morbilidad produce un exceso de mortalidad prematura por IC y MSC.
• La TGV con VD sistémico es la indicación más frecuente de trasplante cardiaco en CC del adulto en España.



Antecedentes: predictores pronósticos de la TGV con VD sistémico

N=462 p



• Limitaciones del ecocardiograma para la valoración del VD sistémico por su 
anatomía compleja

• Determinar cuándo el remodelado se convierte en desadaptativo es difícil 

• Ausencia de datos de normalidad. 

¿Por qué la disfunción sistólica del VD por eco 
tradicionalmente ha sido un mal predictor de riesgo? 

Antecedentes: predictores pronósticos de la TGV con VD sistémico



N=186 ccTGV N=157  ccTGV+ Switch atrial

Antecedentes: nuevos predictores pronósticos de la TGV con VD sistémico

SLG VD VTSVD
RMC



Antecedentes: RM para la evaluación de la fibrosis miocárdica

Realce tardío

Mapas T1

¿Podríamos mejorar la estratificación de 
riesgo de la TGV con VD sistémico con el 

estudio de la fibrosis miocárdica por RMC?



Antecedentes: fibrosis miocárdica de sustitución con RMC en TGV y VD sistémico

• N= 55 p (unicéntrico)
• Asociado con eventos adversos
• No es posible evaluar si es 

predictor independiente

Circ Cardiovasc Imaging. 2015

• Se desconoce si la fibrosis de sustitución es progresiva y si los diferentes patrones 
descritos tienen la misma relevancia clínica. 

• La prevalencia de RTG ventricular en las series publicadas es muy variable (0-50% 
de los casos), lo que limita su utilidad como predictor



N=75 p

VTD VD sistémico 97±23 cc/m2

VTS VD sistémico 50±17 cc/m2 

FE VD sistémico FE 49±9%. 

VTD VI subpulmonar 69±9 cc/m2

VTS VI subpulmonar VTS 29±11 cc/m2

FE VI subpulmonar 58±9%

RTG 8 (10.7%)

HULP N=99 p en seguimiento por TGV con switch atrial, de los que 75 p tienen RMC
• 44 p (58.7%) son varones
• 33 p (44%) en CF I

RTG+

RTG-

En todos los casos el RTG estaba presente en un solo segmento del VD sistémico

Antecedentes: fibrosis miocárdica de sustitución con RMC en TGV y VD sistémico

C Ugueto et al comunicación SEC 2022



Antecedentes: fibrosis difusa con RMC en TGV y VD sistémico

IJC 2017

IJC CVI 2018

• Series pequeñas con resultados contradictorios.
• Diferencias metodológicas que dificultan la interpretación de resultados
• Ausencia de grupo control



Fibrosis miocárdica en transposición de grandes vasos y VD sistémico:
caracterización con biomarcadores moleculares y de imagen y asociación
con eventos adversos (PI22/00707)

• HIPOTESIS: La fibrosis miocárdica evaluada con resonancia magnética cardiaca (RMC) y biomarcadores
moleculares de fibrosis se asocia con eventos adversos en los pacientes con transposición de grandes
vasos (TGV) y ventrículo derecho (VD) sistémico y mejora su estratificación pronóstica frente a los
factores de riesgo establecidos.

• OBJETIVOS PRINCIPALES:
1) Estudiar la relación entre los biomarcadores de fibrosis analíticos y por RMC (VEC y RTG) con la

capacidad funcional y biomarcadores de IC en pacientes con TGV y VD sistémico.

2) Definir una cohorte prospectiva que permita determinar el valor predictivo de eventos adversos*
de los biomarcadores de fibrosis analíticos y por RMC en pacientes con TGV y VD sistémico

*variable combinada: muerte cv, MSC o MSC recuperada, arritmias sostenidas SV y V, reagudización de IC). 



Fibrosis miocárdica en transposición de grandes vasos y VD sistémico:
caracterización con biomarcadores moleculares y de imagen y asociación
con eventos adversos (PI22/00707)

Estudio prospectivo observacional multicéntrico de 175 pacientes y 30 controles
1) Fase 1 transversal: objetivo de la presente convocatoria
2) Fase 2 longitudinal: requiere financiación en convocatorias futuras

Centro promotor: Hospital La Paz (Madrid): IP: Esther Pérez David. Investigadores colaboradores: José Ruiz
Cantador, Pablo Merás, Oscar González, Inés Ponz, Silvia Valbuena, Regina Dalmau, Inmaculada Pinilla.

Centros participantes:
• Hospital Ramón y Cajal (Madrid),
• Hospital Gregorio Marañón (Madrid),
• Hospital 12 de Octubre (Madrid),
• Unidad Vall Hebrón-Sant Pau (Barcelona),
• Hospital Clinic (Barcelona),

• Hospital La Fe (Valencia), 
• Hospital Virgen del Rocío (Sevilla),
• Unidad Virgen de las Nieves-San Cecilio (Granada), 
• Complejo Hospitalario Universitario A Coruña (CHUAC).



Pacientes adultos
N= 175

TGV con VD sistémico

Controles
N= 30

Criterios de exclusión:
• Cardiopatías coexistentes que puedan interferir en la 

determinación de la fibrosis miocárdica
• Patologías que afecten al metabolismo del colágeno 
• Contraindicaciones para la realización de RMC con contraste 
• Embarazo y lactancia.

• Recogida de datos clínicos

• RMC con contraste con mapas y RTG 3D

• Determinación analítica con BNP y biomarcadores
moleculares de fibrosis (PICP, CICP y otros)

• Ergoespirometría



La fibrosis miocárdica difusa se desarrolla más precozmente en el ventrículo

subpulmonar que en el subaórtico en la TGV y VD sistémico: estudio con RMC

(comunicación enviada a la SEC 2023)

Resultados preliminares

 N=16 p

• N=12  dTGA (3 Mustard y 9 Senning) 

• N= 4 ccTGA

 Edad media de 39±9 años

 12 varones (75%)

 Clase funcional I de la NYHA 8 p (50%)



Resultados preliminares

Ventrículo subpulmonar Ventrículo sistémico p

VTD (mL) 80±21 110±19 0.0001

VTS (mL) 35±14 65±15 0.0001

FE (%) 56±10 41±7 0.0001

T1 nativo (ms) 1284±85 1234±82 0.04

VEC (%) 31±4 26±6 0.035

• Se observaron valores significativamente elevados de VEC del ventrículo subpulmonar en 
7 p (44%), pero sólo excepcionalmente en el sistémico (1 p, 6%).

• El T1 nativo del VI fue significativamente más elevado en los p que en el grupo control 
[1284±44 ms vs 1205±85 ms, p =0.001]. 

• Se observó una tendencia no significativa a una menor FEVI en el grupo de ECV 
aumentado (53 ± 5% vs. 57 ± 4%, p =NS). 




