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Introduccion

» Definicion: Cardiopatia primaria, debida a una detencion
en el desarrollo embrionario del miocardio, caracterizada
por la presencia de una hipertrabeculacion del ventriculo
izquierdo

» Descrita por primera vez en 1984 (Persistencia de
sinusoides embrionarios) ( Engberding, Am J Cardiol. 1984)

» Redefinicion en 1990 como no compactacion de
ventriculo izquierdo ( chin, Circulation 1990)

» En 2006 Ia AHA la incluyo en el grupos de cardiopatias
primarias de origen genético
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Contemporary Definitions and Classification of
the Cardiomyopathies

An American Hearl Association Scientific Statement From the Council on
Clinical Cardiology, Heart Failure and Transplantation Commitiee;
(Quality of Care and Outcomes Research and Functional Genomics and
Translational Biology Interdisciplinary Working Groups; and Council on
Epidemiology and Prevention
Barry | Maron, MD, Chair; Jeffrey A, Towbin, MD, FAHA: Caetano Thiens, ML),

Chares Antrelevitch, PhD, FAHA; Domemico Cormdo, MD, PRD; Doona Amett, Pal). FAHA:
Arthur J. Moss, MDD, FAHA; Christine E Seidman, MDD, FAHA; James B. Young, MD, FAHA

(Circulation 2006; 113: 1807)
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EPIDEMIOLOGIA

» Tercer tipo de cardiopatia primaria mas
frecuente

» Mas comun en hombres 56%- 82%
» Prevalencia variable 0.015- 0.25%
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Embriogénesis y patogenia

Embriogénesis

»El miocardio se desarrolla a través de 2 capas, una
compactada en la region subepicardica y otra no
compactada o trabecular en la region subendocardica

»En el primer estadio el miocardio se nutre a través de la
sangre de las trabéculas

»Posteriormente entre la semana 52 y 83, esta zona
trabecular se va compactando y se va desarrollando la
circulacion coronaria

»El proceso tiene lugar desde el epicardio al
endocardio, y desde la region basal a la apical
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Int.Jour. Card 140 (2010):145
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Embriogenesis y patogenia
1. Patogenia primaria ( genética)
»Defectos presentes al nacimiento
»Consecuencia de disfuncién vascular
2. Patogenia secundaria
» Diseccion del miocardio
»Defectos metabdlicos
»Hipervascularizacion compensatoria

)...

Puede presentarse de manera aislada o asociada a otro tipo de
defectos cardiacos congénitos: defectos septales, valvula aodrtica
bicuspide, anomalia de Ebstein...( cardiopatia cianosantes)
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Genética

» Formas esporadicas

» Formas familiares hasta en un 44%
» Herencia:

> - AD

> - Ligada al X

» Muchas mutaciones implicadas
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Genética

» Genes implicados

- TAZ/G5.5: Situado en el crX. También implicado en otras
cardiopatias infantiles ( Sd. Barth, fibroelastosis). Implicada en el
metabolismo de |la cardiollpina

-DNTA: 18912.1 codifica para una proteina del citoesqueleto.
Estabilidad de membrana durante la contraccion.

- FKBP1A: 20P13

- LMNAC: 1Q12.1-Q23. Proteina de los filamentos intermedios
-11P15: en 2004 MNC de herencia AD

- Genes de proteinas de las sarcomeras: MYHY, ACTC, TNNT?2

» Hasta el momento no existe una correlacion entre genético-
fenotipica
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Manifestaciones clinicas

» Las manifestaciones mas frecuentes: insuficiencia cardiaca,
fendmenos tromboembdlicos y arritmias.

- Disfunciéon microvascular (PET, RM)

» Amplio espectro de severidad desde formas asintomaticas
hasta insuficiencia cardiaca terminal.

» Severidad en posible relacion con el grado de extension de |a
zona no compactada.

» Diferencias en las formas adultas respecto a las infantiles: no
dismorfias faciales, ni SWPW, mas frecuentes las alteraciones
ECG

» ECG alteraciones inespecificas en el la mayoria. Las mas
comunes: datos de hipertrofia ventricular, bloqueos de rama
izquierda 44 %, alteraciones inespecificas en la repolarizacion,
fibrilacion auricular 25%
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Manifestaciones clinicas

Clinieal findings in adult patients with iselated non-compaction cardiomyepathy

Adult patients
Number of patients 34 32 45 B5 B
Age (median) at diagnosis A0 years 49 years 37 years (mean) 47 years (mean) 52 years
Percent male T4% 53% 62% 3% T6%
Familial clusterng 18% 15%
Length of follow-up up to 11 years up to 15 years up to 8 years
Heart failure 6% B2,5% 62% B1% 0%
Arterial embaolic event A% 4%
Pulmonary embalizm Gag
Ventricular thrombus 9% 6% 1%
Dysmorphic facies 0%
Neuromuscular disorder 9% 38%
Death 35% 2% 2%
Heart tranzplantation 12% 1%
ECG
A block 56% 2%% 3% 26%
Wolff-Parkinson-White syndrome 0% 2%
Wentricular tachycardia 41% 20%
Left ventricular hypertrophy




a M

SaludMadrid

Manifestaciones clinicas

Hospital General Universitario
Gregorio Maranoén
B3 comunidad de Madrid

. SERVICIO DE CARDIOLOGIA

Clinieal findings in pediatrie patients with isalated nen-sempaction sardiemyespathy

Mumber of patients 8 n 9 2

Age median) at diagnosiz T years Dyears Yyears 38 years
Percent mals B3% 0% B9% A%
Familizl clustering 5% 4% % 18%
Length of follow-up up to 5 years up to 17 years up fo 5 years up to 16 years
Heart failure 63% 3% 2% %
Artzral embolic event 8% 0% 0% 0%
Pulmonary embolism 0% i 0% 0%
Ventricular thrombus £5% 0% % %0
Dry=morphic facies 8% 1% 10%
Neuromuscular dizorder (% o
Death 38% % 2% 14%
Heart transplantation 0% 4% 0ng 9%

AV Block 25% 15% 0% H
Wolff-Parkinson-White syndrome 13% 15% 0ng 5%
Ventricular tachydardia 38% ®s 0% 15%

Left ventncular hypertrophy 4% Bh% %
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B
» La ecocardiografia sigue siendo la técnica de
eleccion
»En casos en los que |la ecocardiografia no

aporte un diagnostico preciso, se utiliza la RMN.

- Cociente al final de la didstole NC/C > 2.3( petersen; J
Am Coll Card 2005)

-Implicaciones pronosticas

»Problema: No existen criterios diagnosticos
estandarizados.
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Criteria

Charadrerstics of study population
Echocardiographic diagnostc features

Chin [2] criteria (1990)

benni [13.39] criteria {2000}

Pignatelli |41 | criteria for children (2003 )

stillberger [15] criteria (2004)

Belanger [40] criteria [ 2008}

Cohort size: 8 cses

Sex ratho: 5 males; 3 females

Follow-up duration; 5 wears

Ages range: 11 months=22.5 vears

= Ahsence of coexistent structural crdiac abnormalities in lsolated IVNC

= Focus on depth of recesses

m End-diastolic X< 0.5 s diagnostc

= XY at base and mid-ventricular level with parasternal long-asis view

= XY at apex with subxyphoid or apical views

Cohort size; 34 cases

S ratio: 25 males: 9 females

Follow-up duration: 44 4 40 months

Age ranges: 1675 years

u Absence of coexEtent structural Grdiac abnormalities in lsolated LVIsC

= Focus on a two-layer strochire

s Maximal end-systollc N/C>2 is diagnostic in aduls

= N/Cin parasternal short-axis views

m MNon-compacton predaminantly momid-lateral) apical id-inferior areas

= Colour Doppler evidence of deep perfused intertrabeaular recesses

u Deaeased thickening and hypokinesia present withing, but not linated to, the non-compaced segments

Cohort size; 36 cases

Sex ratio: 20 males; 16 females

Mean follow-up: 32 years

Age ranges: 1 day-—17 years

= Maxdmal end-systolic N/C> 14 is diagnostic in children

Cohort size: 62 cases

Sex ratio; 49 males; 13 females

Age ranges: 18-75 years

m =3 apnatormcally confirmed trabecubtions within one imaging plane, apical to the imserbon of the papillary musdes
= [ntertrabecular s paces perfused from the ventriculr cavity visualized on color Doppler imaging

Cohort size: 60 cases

Sex ratio: 36 males; 24 females

Are ranges: 5564179 years

= Ahsence of congenital heart deeace, infiltrative hypertrophic cardiomyopathy or documented coronary artery diseace,
= Apical hyperrabeculation in any view

= Blood flow through the area of non<ompaction

= Maximal systolic N ratio m apical 4-chamber view (mild = NC =0 and < 1; modecate =N C =1 and <2; severe= = 2}
m Planimetry of non-compacted wone (mild = Areaz 0 cm® and <25 oo, moderate = Areaz 25 ot <50 on®; severe=Amaz 5.0 an)




Chin Criteria (1%90)

"I"Ig i

Jenni Criteia 1999)

Absence of any ather coeisting cardiae structural sbnomliy
Numerots, excessively prominent trabeculations and dep
Intertrabecular recesses

Views: parasteral long axis, subxyphoid, and apica

Focus on depth of recesses

Measured in end-distole

Ratio of distance rom the epicardil surfce to the traugh of the
trabecufr recesses and distance from the epicardil surface to peak of
trabeculation £0.3

Absence of any other coesting cardiac structural abnormaliy
Numerous, excesively prominent trabeculations and deep
Intertrabecular recesses

Views: parasternal short axis, and apica ( —
Focus on a 2-ayer structure

Measured in end-systole

Ratio of thick nencompacted lyer to thin compacted 2 1 Perfused
intertrabecuar recesses suplied by ntraventricular blood on color
Doppler analysis

[ Recess

Trough Of
Trabeculatian

Intertrabecular

Peak Of
Trabeculation
. : % Eplcardial
Chin Criteria? B Surface
Jenni Criteria’3.39

Inter. Jour. Card. 2010; 140: 145
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9 q M Hospital General Universitario ~
R . Sregeriodiaaden [l servicio DE cARDIOLOGIA
SaludMadrid EZ comunidad de Madrid

Diagnostico
» Diagnostico diferencial
- Hipertrofia apical
- Miocardiopatia dilatada
- Fibroelastosis endomiocardica
- Miocardiopatia restrictiva
- Metastasis cardiaca

» Screening de familiares de primer grado, evaluacion
neuromuscular

» En muchas ocasiones diagnostico erroneo o
desapercibido
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Tratamiento

» No tratamiento especifico

» Tratamiento de la insuficiencia cardiaca y arritmias,
prevencion de fenomenos tromboembalicos

» Insuficiencia cardiaca
Tratamietno médico estandar
Casos de IC avanzada, manejo agresivo:

- Dispositivos: TRC ( Mejor respuesta que MCD No
asociada a MNC) ( Matteo Bertini, Heart 2011)

- Trasplante cardiaco
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» Fendmenos tromboembodlicos
- Predisposicion a formacion de fendmenos tromboembdlicos
por la estructura trabecular endomiocardica
- Criterios de anticoagulacion:

cia de trombo intraventricular

. Cion auricular
k" ! ‘- 'd K .
‘ios tromboembdlicos previos

sy f-cia de disfuncion ventricular severa
“A wuus? (Ritter 1997; Oechslin 2000)
- Recomendacion de Holter anual dado el riesgo arritmogénico

y tromboembdlico
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Tratamiento

» Arritmias
- Prevencién de muerte subita
Hasta en un 40% en algunas series, pero variable
No existen técnicas utiles para estratificacion de riesgo
Manejo:
Implante de DAI ( a todos?)
-Guidelines for Device Based Therapy ( JACC 2008)
Clase de recomendacion lia, nivel de evidencia C:

-P. Primaria segun criterios actuales de MCD
-Prevencion secundaria

- Fibrilacién auricular
Criterio de anticoagulacion
Ensombrece el prondstico
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Pronodstico

» Incierto, espectro muy variable
» Pacientes asintomaticos buen prondstico

» En general en pacientes sintomaticos mal pronodstico (6
con rapida progresion de la enfermedad

» Factores pronosticos desfavorables
-Clase llI/IV de la NYHA
- DVTD > 60mm
- BCRIHH
- Fibrilacion auricular
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Puntos clave

» Cardiopatia primaria debida a una alteracion en el
proceso de formacion embrionaria

» Multiples genes implicados

» Diagnostico mediante ecocardiografia y RMN

» Clinica: Asintomaticos, insuficiencia cardiaca, fendmenos
tromboembdlcos y arritmias

» Tratamiento sintomnatico segun las recomendaciones
generales

» Prondstico incierto, pacientes asintomaticos buen
pronostico, aparicion de sintomas lo empeora (44meses
47% m o tx
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Cuestiones sin resolver

Criterios ecocardiograficos diagnosticos
Papel de la RMN
Pronodstico de los pacientes

Cuando anticuagular

4
4
4
» Criterios de implante de DAl como prevencion primaria
4
» Papel de la genética

4

Fisiopatologia de la enfermedad
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