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Introduccion:

Desde el Area de Normas y Consensos de la SAC surgié la propuesta de llevar a cabo un
nuevo Consenso Argentino de Miocardiopatia Hipertréfica (MCH) dada la necesidad de
actualizar el conocimiento incluido en el Consenso 2009 de la SAC, pero por sobre
todas las cosas para comunicar nuestra postura respecto de las controversias y
discrepancias que existen entre las Guias Americanas (ACCF/AHA) del afo 2011, y las
Guias Europeas (ESC) del afio 2014. Un ejemplo claro de esta controversia es la gran
disparidad que existe en las recomendaciones de un tema de gran relevancia como es
la indicacién de un cardiodesfibrilador implantable (CDI) como prevencién primaria de

muerte subita (MS).
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En este consenso se hizo especial hincapié en los Gltimos avances en genética, y en los
nuevos métodos de diagndstico por imagenes y anatomopatoldgicos, que luego de una
primera sospecha clinica, son actualmente las herramientas mas importantes para
confirmar las diferentes etiologias que pueden producir esta entidad. Se resalta
también la importancia de estudiar y hacer el seguimiento clinico de toda la familia,
trabajando en forma coordinada con las unidades de cardiologia pediatrica. Se
establecieron pautas para identificar a los pacientes con mayor probabilidad de
presentar complicaciones: a) fibrilacién auricular, b) accidente cerebrovascular, c) MS,
e) Insuficiencia cardiaca (IC) y f) endocarditis, para luego llevar a cabo las medidas
preventivas y terapéuticas correspondientes (anticoagulaciéon, implante de CDI,
tratamiento médico de la disfuncién sistélica y diastdlica, tratamiento invasivo en el
caso de los pacientes con obstruccion al tracto de salida ventricular izquierdo e IC

intratable, etc.).
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Sabemos que hay pocas entidades cardiolégicas en las que encontramos un nivel de
complejidad tan grande, dado la gran diversidad de causas que la pueden originar,
sumado a una gran variabilidad en las manifestaciones clinicas y en el pronéstico.
Siendo conscientes de esa limitacion, y teniendo en cuenta que hacer una descripcién
exhaustiva de cada una de las etiologias excede el objetivo de este consenso, en el
ultimo capitulo hemos incorporado tablas de material suplementario con los
principales diagnoésticos diferenciales en la MCH. Teniendo en cuenta este concepto, si
bien se establecieron pautas generales para el manejo clinico de los pacientes y
familiares con MCH, también se incorporaron algunos conceptos sobre genética y
expresiones fendtipicas diferentes, que pueden ser ttiles y aplicables en algunos

pacientes, familias o casos particulares.
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ABREVIATURAS Y ACRONIMOS

Aleteoauricular

Colegio Americano de Cardiologia

Fundacién Colegio Americano de Cardiologia

Accidente cerebrovascular
Asociaddn Americana del Corazén
Auriculaizquierda

Asociadon Médica Argentina
Antagonistasde receptores angiotensina Il
Ablacionseptal con alcohol

Auriculo ventricular

Bloqueo auriculo-ventricular completo
Biopsia endomiocardica

Bloqueo derama derecha

Blogqueo de rama izquierda
Cardiodesfibriladorimplantable
Circulacion extracorporea
Comunicadéninterventricular
Cirugia de revascularizacion miocardica
Captacion tardia de gadolinio
Cardiovascular

Cardioversion eléctrica

Diabetes

Dislipemia

Disfuncion sistdlica

Enfermedad arterial coronaria
Estenosisaortica

Edema agudo de pulmén
Electrocardiograma

Ecocardiograma

Estudiogenético

Estudio genético predictivo
Endocarditisinfecciosa

Sociedad Europeade Cardiologia
Ecocardiograma transesofagico
Ecocardiograma transtoracdco
Extrasistoles ventriculares

Fibrilacion auricular

Fraccionde eyeccion

Dominiolde LIM cuatro ymedio
Factores de riesgo cardiovascular
Gradiente enel tractode salida del VI
Hipertension arterial
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HVI
1A0

IC
IECA

NS
NYHA
oms
oTsvI
PECP

Hipertrofiaventricularizquierda

Insuficienciaa ortica

Insuficienciacardiaca

Inhibidores de enzima convertidora de angiotensina
Insuficienciamitral

Movimiento anteriorsistdlicode la vé vula mitral
Miocardiopatia Dilatada

Miocardiopatia Hipertrofica

Miocardiopatia No Compactada

Marcapasos

Mucopolisacaridosis

Muerte subita

Nodulo sinusal

Clase fundonal dela New YorkHeart Association
Organizacién Mundial de la Salud

Obstruccion al tractode salida del VI.

Prueba de ejercicio cardiopulmonar

PRKAG2 Subunidad gamma-2 de la proteincinasa activada

RA
RAPAE
RB

RI
RMC
RS
RVAo
SAC

poradenosina monofosfato
Riesgoalto

Respuesta anormal de presién arterial con ejercicio
Riesgobajo

Riesgointermedio

Resonanciama gnética cardiaca
Ritmo sinusal
Reemplazovalvularaértico
Sociedad Argentina de Cardiologia
Sindrome coronarioagudo
Sociedad Cardiovascular de Canada
Septum interauricular

Septum interventricular

Sistema Nervioso Central
Tomografia axial computada
Tabaquismo

Terapia de resincronizacion cardiaca
Tracto de salida del ventriculo izquierdo
Taquicardia ventricular

Taquicardia ventricular no sostenida
Ventriculo derecho

Ventriculo izquierdo

Valvula mitral




Tabla 1. Clases de recomendaciones y niveles de evidencia.

CLASES DE RECOMENDACIONES

- Clase I: existe evidencia y/o acuerdo general que un determinado procedimiento o
tratamiento es beneficioso, util y efectivo. “Se recomienda/estd indicado”

- Clase IlI: existe evidencia conflictiva y/o divergencia de opinién acerca de la utilidad
o la eficacia del procedimiento o tratamiento.

Clase lla: el peso de la evidencia/opinion estd a favor de la utilidad/eficacia.
“Se debe considerar”

Clase lIb: la utilidad/eficacia estd menos establecida por la evidencia/opinion.
“Se puede considerar”

- Clase lll: existe evidencia o acuerdo general en que el tratamiento no es util ni
efectivo y en algunos casos puede ser perjudicial. “No se recomienda”

NIVELES DE EVIDENCIA

- Nivel de evidencia A: evidencia solida, proveniente de ensayos clinicos multiples
aleatorizados o de metanalisis.

- Nivel de evidencia B: datos procedentes de un solo ensayo clinico unico
aleatorizado o de grandes estudios no aleatorizados.

- Nivel de evidencia C: consenso u opinion de expertos y/o estudios pequefios,
estudios retrospectivos, registros.
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Etiologia y diagnoésticos Genética Fisiopatologia, curso clinico
diferenciales e historia natural
Coordinacion: Coordinacion: Coordinacion:

Dr. Diego Pérez de Arenaza Dr. Martin Ortiz Dr. Rafael S. Acunzo

Comité de redaccion: Comité de redaccion: Comité de redaccion:
Dr. Tomas Cianciulli Dr. Diego Garcia Dr. Rafael S. Acunzo

Dr. Adrian Fernandez Dra. Alejandra Guerchicoff Dr. J. Horacio Casabé
Dr. Eduardo Guevara Dr. Juan Pablo Ochoa Dr. Eduardo Guevara
Dra. Maria Cristina Saccheri Dr. Gustavo Ontiveros Dr. Alejandro Hita

Dr. Martin Ortiz

Consenso Argentino de Miocardiopatia Hipertrofica 2016




Tabla 2. Recomendaciones paraasesoramientoy estudio genético en casos indicesy familiares
adultos.

Recomendacion Nivel de
evidencia

Se recomienda proveer asesoramiento genético a todo paciente con MCH ya sus
familiares,independientemente de la realizacion de un estudio genético.

Se recomienda que el asesoramiento genético sea provistopor profesionales o
grupos con experiencia en los aspectos clinicos y genéticos de la enfermedad.

Se recomienda ofrecer estudio genético a todo caso indice con diagnostico
definitivo de MCH, es pecialmente cuando hayfamiliares que podrian benefidarse
de un screening en cascada.

En pacientes condiagnodstico dudoso o situacionesambientales confusoras, un
estudio genético claramente positivo puede ayudar a definirla presencia
incipiente de la enfermedad.

Se recomienda ofrecer estudio genéticoencascada como test predictivo en los
familiares de primer grado de casos indice con mutaciones claramente
patogénicas.

Se recomienda realizar un seguimiento clinico periédicoenaquellos familiares
asintomaticos que sean portadores de una mutacion claramente patogénica

Los familiares que nosean portadores de la mutacion causal en la familia podran
recibir el alta después de al menos una evaluacion clinica con ECG y ECO
normales. Deberdnserreevaluados siaparecen nuevos sintomas o aparece nueva
informacion genética en la familia.

Los estudios genéticos deberanrealizarse enlaboratorios certificados que sean
capacesdeentregarun resultado convalidez clinica en untiempo acotado, y que
cuenten conequipos multidisciplinarios que tengan experienciaen los aspectos
clinicos ygenéticos de la MCH.
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Tabla 3 Puntaje de Romhilt-Estes
1. OndaSenV1ioV2uondaRenV50V6>30 mm 3 puntos
2. Alteracion secundariadel segmento ST 3 puntos
3. Crecimiento auricularizquierdo 3 puntos
4. Desviaciondeleje delQRSalaizquierda* 2 puntos

5. Tiempode ladeflexiéon intrinsecoide 0,05 seg. 1 punto

* En ausenciade hemibloqueo anterior.
Se diagnostica HVI cuandola suma de los puntoses 25
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Diagnéstico

Coordinacion: Comité de redaccion: Comité de redaccion:

Dr. Gustavo Avegliano Ecocardiograma Resonancia magnética

Dr. Segio Baratta Dr. Horacio J. Di Nunzio

SolitciceNeaaceiui Dr. Tomas Cianciulli Dr. Carlos A. Dumont

Criterios diagndsticos,

R o Dr. Victor Daru Dr. Diego Pérez de Arenaza
Historia y examen fisico

Dr. Guillermo Ganum

: & Comité de redaccion:
Dr. J. Horacio Casabé Dr. Eduardo Guevara

Dr. Eduardo Guevara Tomografia multicorte

Dr. Jorge Lax
. Dr. Miguel Cerda
Comité de redaccion: Dr. Jorge Lowenstein
Dr. Guillermo Ganum

Dr. Pablo Oberti

Dra. Ma. Cristina Saccheri Comité de redaccion:

Electrocardiograma

Dr. Rafael S. Acunzo
Dra. Isabel V. Konopka 205 el el Anatomia patolégica

Dr. German Gonzalez
Dra. Celina Morales

Dr. Carlos Vigliano
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Tabla 4. Alteraciones electrocardiograficas en la MCH.

Onda P
1. Agrandamiento auricularizquierdo:en V1 porcion negativa de la onda
p 20,1 mV en amplitud con una duracion 20,04 seg.

. Agrandamiento auricularderecho:amplitudde laondapenll ilioV1
20.25mV.

Complejo QRS

1. Desviaciondel eje del complejo QRS en el plano frontal haciala
derecha 2 12020 hacia laizquierda de-302 3 -S0¢2.

2. Incremento del voltaje.
-De la onda Renel plano frontal 22 mVoenVSy V623 mV.
-DelaondaSenVioV223mV.
-RoR'en V1205 mV.
-RelacionR/S21.

Onda Q (excepto en aVR)
. Duracion2 0,04 seg.
. RelacionQ/R2 25%.
. Amplitud 2 3mm en dos derivaciones contiguas.
. Patron QS en dos o mas derivaciones.
. Ausenciadela onda Q normal.

Duracion del complejo QRS
Bloqueos de rama derecha o izquierda con una duracion 20,12 seg.

Repolarizacion ventricular
1. Segmento ST
- Supra o infradesnivel del STen dos o mas derivaciones contiguas.

2. OndaT
- Plana oinvertida en mas de dos derivaciones, excepto en los nifos.
- Amplitud 2 10 mm
. Intervalo QTc
- Duracion>0,44 seg. en los hombres o0 > 0,45 seg. en |as mujeres.

Alteradones del ritmo y de la conduccion
- Extrasistoles ventriculares prematuras o arritmiasventriculares
complejas.
- Taquicardias supraventriculares, aleteo y/o FA.
- Intervalo PR corto (< 0,12 seg.) con o sinonda delta.
- Bradicardia sinusal en reposo (< 60 Ipm, salvo en deportistas),
bloqueo AV de segundo y de tercer grado.
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Tabla 5. Anormalidades electrocardiograficas que pueden encontrarse en la MCH.

Anormalidades electrocardiograficas Sensibilidad Espeafiada
(%) d (%)

indice de Sokolow-Lyon > 46 mm. 24 54
Onda Q anormal. 34 S5
Alteraciones del ST-T 77 92
Combinacion 89 86

VPP: valor predictivo positivo; VPN: valor predictivo negativo.
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Tabla 6. Recomendaciones para realizar ECG estandar de 12 derivaciones en la MCH.

Pacientes con sospecha de MCH para coadyuvar al diagnostico etiologico.

Se recomienda repetirio en los pacientes con MCH cuando hay progresion
de Ia sintomatol ogia.

Como algoritmo de deteccion en los familiares de primer grado de
pacientes con MCH.

Realizarlo cada 12 a 18 meses en los familiares de primer grado de
pacientes con MCH, que sean adolescentes y sin hipertrofia en el ECO.

En forma anual en los pacientes con MCH sintomaticos para evaluar los
cambios en la conduccion o el ritmo.
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Tabla 7. Recomendaciones para realizar estudio Holter en la MCH.

Recomendacion Nivel de

evidencia

De 24 a 48 horas en la evaluacion inicial de los pacientes con MCH para B

detectar TV e identificar posibles candidatos para laterapia con CDI, o los
que presenten palpitaciones y/o sincopes.

Se sugiere repetirlo cada 1 a 2 afos en pacientes con MCH sin evidencia
de TV.

En pacientes con MCH para detectar FA o aleteo auricular (AA)
paroxisticos.

En los pacientes con RS y que tienen una Al 2 a 45 mm, se debe

considerar la realizacion de un Holter de 48 hs. cada 6 a 12 meses en
busqueda de FA.
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B

Figura 1. Electrocardiogramas en pacientes con miocardiopatia hipertrofica.

A) ECG que muestra una combinacion de: HVI, alteraciones del punto J y del segmento ST, de la onda Ty
ondas Q patoldgicas; B) ECG en una MCH apical: ausencia del primer vector septal, ondas R altas
desde V2, segmento ST rectificado y ondas T negativas gigantes en la cara anterolateral.
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Tabla 8. Recomendaciones para estudio ecocardiogréfico transtoracico en la MCH.

Recomendacion Clase Nivel de
evidencia

Confirmar la sospecha inicial de MCH, determinando el grosor parietal, la magnitud y B
la extensidn del compromiso y la presencia, localizacion y severidad del gradiente
dindmico (basal, posicidn sentada, en bipedestacidn y post maniobra de Valsalva).

Investigar |la presencia de MCH en familiares de primer gi

Reeluacidn luego de cambios en la evolucidn clinica o luego de maniobras
terapéuticas.

El ETT es recomendado para evalua rmalidades de la valvula mitral.

Se recomienda ECO 2D Doppler para aseguar la correcta localizacién de la
alcoholizacidn septal y la respuesta terapéutica.

ECO de contraste miocardico paraevaluarel tamafio del infarto resultante de la ASA.

En los pacientes sometidos a ASA debe realizase ECO Doppler con contraste
intracoronario para determinar correctamente la arteria a instrumentar a través de
la opacificacidn del drea miocardica septal que contacta con la valvula mitral.

Se sugiere evaluar mediante ECO 2D, el grosor parietal telediastélico maximo en eje
corto paraesternal desde la base al dpex posiciondndose en forma perpendicular.

Se recomienda anélisis de la funcién diastdlica en pacientes con MCH: relacidn E/e’
promedio (>14), volumen de Al indexado (>34 ml/mz), la velocidad de la onda A
reversa en venas pulmonares (duracién Ar-A 230 mseg) y la velocidad pico del reflujo
tricuspideo por Doppler continuo (>2,8 m/ seg).

Se recomienda para la evaluacidn de |la funcién sistdlica de VI por ECO en la MCH la
inclusién de datos convencionales (fraccidn de acortamiento, fraccidon de eyeccién y
volumen sistdlico indexado).

Revaluacién de MCH en los familiares, anualmente entre los 10 y 21 afios de edad y
cada 5 afios en mayores de 21 afios.

Se recomienda Doppler tisular para diferencia MCH de hipertrofia debida a
hipertension o en atletas.

Se recomienda Strain bidimensional para diferenciar MCH de hipertrofia debida a
hipertension o en atletas.

Se recomienda la evaluacién de las velocidades longitudinales miocéardicas y los
parémetros de deformacidén (strain y strain rate), derivado del Doppler tisular o
técnicas del speckle tracking para la deteccién de DS precoz

Se recomienda ECO de contraste miocardico para evaluar pacientes con ventana
subdptima, presencia de hipertrofia o aneurisma apical.
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Tabla 9. Recomendaciones para estudio ecocardiografico transesofagico.

Recomendacion
evidencia

Pacientes con ventana ultrasdnica transtoracica inadecuada en caso de no poder B
implementarse una cardioresonancia.

Establecer el compromiso valvular, el mecanismo y la magnitud de |la regurgitacion
mitral cuando no quede suficientemente claro por ETT.

Estudio intraoperatorio durante miectomia quirurgica y los procedimientos de ASA.

Estudio destinado a aclarar el mecanismodeuna IM de comportamiento atipico para
la MCH.

Valorar en el quiréfano, para brindarle mayor orientacion al cirujano, los sitios de
mayor protrusion septal y de contacto mitroseptal, y las complicaciones septales o
valvulares de la miectomia.

Control intraprocedimiento de la plicatura de la valva anterior mediante Mitraclip

como procedimiento unico para eliminacion del gradiente del TSVI y del reflujo
mitral concomitante.

Evaluacidn de rutina para obtener un estudio diagndstico de miocardiopatia.
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Tabla 10. Recomendaciones para estudio ECO estrés con ejercicio en la MCH.

Recomendacion Nivel de
evidencia

En pacientes sintomaticos con gradiente OTSVI < 50 mmHg en condiciones basales es B
recomendado realizar un ECO estrés con ejercicio para detectar un incremento del
grado de OTSVI o de |la IM que justifique una intervencion.

El ECO estrés con ejercicio para detectar respuesta anormal de la presion arterial es
razonable para completar |a estratificacion de riesgo de MS en pacientes jovenes.

Es razonable realizar ECO estrés con ejercicio para evaluar capacidad funcional y
respuesta al tratamiento.

En pacientes asintomaticos no ha sido prospectivamente evaluado. Deberia ser

considerado para quienes la presenciade OTSVI es relevante para modificar el estilo
de vida o para definir algun tipo de tratamiento.

El ECO estrés con ejercicioy farmacoldgico no esta indicado para evaluar isquemia,
sobre todo en los pacientes asintomaticos.
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Tabla 11. Diagnostico diferencial de la HVI segun la distribucidn de la fibrosis por resonancia.

Hipertension
arterial

Hipertrofia Concéntrica

Cualquier
segmento

Distribucion
del gadolinio

Inespecifica
Focal no
subendocardica.

Patron de
la fibrosis

Miocardiopatia
Hipertrofica

Concéntrica Localizada

Segmentos
basales

Segmentos
hipertrdficos

Multifocal

uniones
VI-VD

Focal,
subendocardica o
intramural

Amiloidosis

Conceéntrica

Circunferencial

Anulacion

miocardica dificil.

Subendocardica

Enfermedad
de Fabry

Concéntrica

Basal
infero-lateral

Focal
intramural
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Tabla 12 Recomendaciones para estudio por resonancia en pacientes con con MCH.

Recomendacion Clase

Se recomienda que los estudios de RMCseanrealizados e interpretados por

profesionales conexperienda enimagenes cardiacas yen |a evaluacion de
miocardiopatias

Se recomienda la realizacionde RMCen pacientes consospecha de MCH, que
tieneninadecuada ventana ecocardiografica, para confirmar el diagnostico.

Se recomiendalarealizacion de RMC en pacientes que cumplen criterios
diagnosticos de MCH, para valorarla anatomia cardiaca, la funcion ventriculary
la presencia yextension de la fibrosis miocardica.

Se recomienda la realizacionde RMCen pacientes enlos cuales se sospecha la
presencia de hipertrofia apical o aneurisma o hipertrofia anterolateral.

Se recomienda la realizacion de RMC en pacientes con sospecha de
amiloidosis.

Se recomienda la realizacion de RMC previa a la miectomia o ASA, paravalorar
la extension ydistribucion de la HVI.

Se recomienda la realizacion de RMC para el diagndstico temprano de
familiares con diagnostico de MCH, para valorarla presencia de criptas
miocardicas, elongacion de |las valvas mitrales o detectarla presencia de CTG.
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Tabla 13. Recomendaciones pararealizar TAC en lamiocardiopatia hipertrofica.

Recomendacion Nivel de
evidencia

Se debe considerar la TACen pacientes que tienen imagenes C
suboptimas en el ECO y contraindicacion para realizar RMC.

Se debe considerar la TACen pacientes con angina tipica y probabilidad
intermedia para enfermedad coronaria.

Se debe considerarla TACen pacientes mayores de 40 anos de edad en
los que se planea realizar algin procedimiento de reduccion septal.
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Tabla 14. Recomendaciones pararealizar biopsiaendomiocardica en la MCH.

Recomendacion Clase Nivel de
evidencia

La BEM puede ser considerada cuando los resultados deotros estudios I1b Cc

clinicos sugieren patologias infiltrativas o por depdsito que no puedan ser
confirmadas por otros métodos.
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Manejo de los sintomas

Coordinacion:
Dr. J. Horacio Casabé

Comité de redaccion:

Tratamiento farmacolégico
Dr. J. Horacio Casabé

Comité de redaccioén:
Tratamiento quirargico
Dr. J. Horacio Casabé
Dr. Roberto Favaloro

Dr. Mariano Vrancic

Comité de redaccion:

Ablacion percutanea
Dr. Juan Pablo Costabel

Dr. Fernando Cura

Dr. Gustavo Lev

Comité de redaccion:

Marcapasos doble camara
Dr. Néstor Galizio
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Tabla 15. Recomendaciones sobre medidas generalesy tratamiento farmacoldgico en la MCH.

Recomend: Clase Nivel de
evidencia

Se recomienda tratar los factores de riesgo coronario (comorbilidades) C
como HTA, dislipemia, tabaquismo, obesidad, diabetes, en todos los
pacientes con diagndstico de MCH.

Se recomienda utilizar beta bloqueantes para aliviar la disnea o el angor
en pacientes con o sin OTSVI, teniendo cuidado si presentan bradicardia
sinusal o trastornos severos de conduccion, tratando de alcanzar una
frecuencia cardiaca de 60 latidos por minuto.

Se recomienda utilizar el verapamilo en dosis crecientes hasta 480 mg/dia
si los pacientes no respondieran o tuvieran efectos colaterales con los
betabloqueantes.

Se recomienda intentar con disopiramida (asociada a beta bloqueantes) si el
paciente sigue sintomatico después de sertratado con beta bloqueantes
y/o verapamilo a dosis maximas o que no las tolere.

Los beta bloqueantes o el verapamilo se pueden considerar para adultos
o nifios asintomaticos con OTSVI en reposo o provocada, para reducir las
presiones del VI y disminuir los episodios deisquemia medianteel control
de la frecuencia cardiaca.

Se recomienda utilizar con cuidado dosis bajas de diuréticos en pacientes
con disnea persistente luego del tratamiento con beta bloqueantes y/o
bloqueantes calcicos.

Se recomienda intentar con diltiazem cuando el paciente no tolere o no
responda al beta bloqueante y/o verapamilo.

Se recomienda administrar drogas vasoactivas y beta bloqueantes orales
o intravenosos en pacientes con hipotension o EAP y severa OTSVI

Se recomienda evitar los vasodilatadores arteriales y venosos (nitratos,
dihidropiridinas como la nifedipina) en los pacientes con OTSVI en reposo
0 con provocacion.

La digoxina no se recomienda para pacientes con OTSVI en reposo o con
provocacion.
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Tabla 16. Recomendaciones para tratamiento quirdrgicoenla MCH.

Recomendacion Nivel de
evidencia

Se recomienda que el tratamiento invasivo sea realizado por operadores C
con experiencia trabajando en equipo multidisciplinario de expertos.

Se recomienda miectomia quirdrgica en pacientes con sintomas grado Il1-

IV de la NYHA refractarios al tratamiento médico dptimo y un gradiente
en reposo o con provocacion 250 mmHg.

Se recomienda miectomia quirurgica en pacientes con indicacion de
tratamiento invasivo por MCH que presentan otras lesiones o patologias
que requieran tratamiento quirurgico (insuficiencia mitral orgénica,
cirugia coronaria asociada, anomalia de musculos papilares).

No se recomienda |la terapéutica de reduccion del septum inteventricular
(quirdrgica o por catéter) en los pacientes asintomaticos.
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Tabla 17. Recomendaciones para ablacién con alcohol en la MCH.

Recomendacion Nivel de

evidencia

Se recomienda la realizacion de una ASA en centros con operadores C

experimentados y trabajando dentro de un grupo multidisciplinario en
MCH.

Se recomienda la ASA en pacientes con gradientes pico > 50 mmHg,
espesor septal > 15 mm, anatomia coronaria accesible, ausencia de
patologia estructural de la valvulamitral significativa y riesgo quirdrgico
elevado o negativa para una miectomia; que se encuentren en CF II1-1V
con tratamiento médico completo

Consenso Argentino de Miocardiopatia Hipertrofica 2016




Tabla 18. Recomendaciones para marcapaseo doble camaraen la MCH.

Recomendacion Nivel de

evidencia

Se recomienda en pacientes con ritmo sinusal en casos de disfuncion del Cc

nodulo sinusal o bloqueo AV, ya sean primarios o secundarios al uso de
drogas o terapias de reduccion septal (miectomia o ASA).

Puede ser considerado como alternativa a las terapias de reduccion
septal cuando los pacientes no reunen criterios para ellas, no cuentan

con centros de experiencia para realizar este tipo de procedimientos o no
desean realizarlos.

Puede ser considerado cuando los pacientes reunen criterios para
implante de un CDI con la finalidad de intentar reducir el GTSVI y/o
facilitar el tratamiento con beta bloqueantes o verapamilo.
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Obstruccion al tracto
de salida del VI

Asintomatico CF llI-IV (NYHA) con gradiente 2 50 mmHg
6 CF I-ll (NYHA) Refractario al tratamiento farmacologico

Sin contraindicacion paracirugiao con
patologia organica asociadade la valvula mitral

Anatomia coronaria adecuada para
realizar ablacion con alcohol

Tratamiento Miectomia Ablacion septal Marcapaseo
farmacologico quirdargica con alcohol doble camara

Insuficiencia cardiaca CF lll-IV (NYHA) intratable
o arritmia ventricular refractaria

Trasplante
cardiaco

Alternativas terapéuticas propuestas por el Consenso Argentino de Miocardiopatia Hipertrofica 2016
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Tabla 19. Recomendaciones sobre fibrilacién auricular en pacientes con MCH.

Recomendacion Clase

Se recomienda la CVE en pacientes con MCH con FA vy
descompensacion hemodinamica.

Se recomienda la administracién de amiodarona endovenosa en los

pacientes con MCH que tienen una FA aguda sin descompensacion
hemodinamica. De no revertir seindica la CVE.

En los pacientes con MCH y sindrome de pre-excitacion se indica
realizar directamente CVE.

En los pacientes con MCH que presentan FA, es razonable realizar
ablacion quirdrgica de la arritmia durante la cirugia de miectomia.

En los pacientes con MCH con FA paroxistica, es razonable la ablacidn

por radiofrecuencia o crio una vez que se corrijan los factores
predisponentes.

Es razonable el control de la frecuencia en pacientes con MCH que
tienen FA persistente y Al muy dilatada.

Puede ser razonable la ablaciéon del nodo AV con implante de
marcapasos, en los pacientes con MCH en los que es dificil manejar la
frecuencia cardiaca de una FA permanente.

Puede ser razonable la ablaciéon con radiofrecuencia de la FA
persistente en un paciente con MCH.

Se recomienda anticoagulacion con antagonistas de la vitamina K en
todos los pacientes con FA, salvo contraindicacidn.

Se recomienda el uso de NOACs cuando no es posible tener estabilidad
en el rango terapéutico con antagonistas de la vitamina K o por
preferencia del paciente.
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* Sobreviviente de paro cardiaco
con TV o FV documentada.

* Edad en la evaluacion.

« Espesor maximo de la pared VI (mm)
« TV sostenida documentada « Diametro de la auricula izquierda (mm)
con sincope o compromiso
hemodinamico.

+ Gradiente maximo de salida del VI (mmHg)
« Historia familiar de muerte subita.

+ Taquicardia ventricular no sostenida.

« Sincope de causa desconocida.

RIESGO BAJO

Riesgo a 5 aflos <4 %

!

Generalmente no
estaindicado CDI

l

RIESGO INTERMEDIO

Riesgo a 5 afios 24 -<6%

RIESGO ALTO

Riesgo a 5 aiios 2 6%

Se puede Se debe
considerarCDI considerarCDI

Varias muertes subitas Hipertrofia 2 30 mm en Mutaciones de Evidencia de extensa RAPAE en pacientes

< de 30 afios de edad < de 40 aiios de edad

en familiares jovenes alto riesgo

fibrosis por resonancia

Se puede

considerarCDI
Expectativa de vida

menor de un afo

'

No esta indicado
Clase lla Evaluar los efectos del CDI en: cDl

« Estilo de vida

« Situacion socioceconémica
Clase Il + Salud psicologica

Se debe
considerarCDI

El paciente debe ser asesorado sobre:
« Riesgo de descargas inapropiadas

« Complicaciones con el implante

+ Implicancias ocupacionales y sociales

* Esta decision debe considerar las caracteristicas clinicas del paciente y de la mutacion en forma individualizada.

En estos casos se sugiere que la re-estratificacion de riesgo de MS se realice con intervalos de tiempo mas cortos.

Algoritmo propuesto por el Consenso de Miocardiopatia Hipertrofica 2016

de la SAC para el implante de un cardiodesfibrilador.




Referencias de la diapositiva previa

1) Variables incluidas en el modelo MCH riesgo-MS propuesto por las Guias 2014 de la SEC.
2) Categorias de riesgode MS a 5 anos propuestas por 1as Guias 2014 de la SEC.

3) Indicacion de CDI de acuerdo a las Guias 2014 de la SEC.
4) Presencia de otras variables clinicas con potencial implicancia pronostica.

t RAPAE: respuesta anormal de la presion arterial con el ejercicio.
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Tabla 20. Recomendaciones parael implante de un cardiodesfibriladorenla MCH

Recomendacion Clase Nivel de
evidencia

El paciente debe recibir informacién sobre calidad de vida, riesgo de Cc

descargas inapropiadas, complicaciones con el implantey las implicancias
ocupacionales y psicosociales de un paciente con un CDI.

Se recomienda el implante de CDI en sobreviviente de un paro cardiaco
con TV o FV documentada, o TV sostenida documentada con sincope o
descompensacién hemodinédmica y una expectativa de vida > 1 afio.

Se debe considerar el implante de un CDI en los pacientes con un riesgo

de MS a 5 afios 2 6% de acuerdo al modelo MCH riesgo-MS propuesto por
las Guias 2014 dela SEC y una expectativa de vida > 1 afio.

Se debe considerar el implante de un CDI en los pacientes con un riesgo
de MS a 5 afios 2 4% y < 6% de acuerdo al modelo MCH riesgo-MS
propuesto por las Guias 2014 de la SEC en presencia de otras variables
clinicas con potencial implicancia prondstica como RAPAE *, evidencia de
extensa fibrosis por resonancia y mutaciones genéticas de alto riesgo en
pacientes con una expectativa devida > 1 afio.

Se puede considerar el implante de un CDI en los pacientes con un riesgo
de MS a 5 afios 2 4% y < 6% de acuerdo al modelo MCH riesgo-MS
propuesto por las Guias 2014 de la SEC y una expectativa devida > 1 afo.

Se puede considerar el implante de un CDI en los pacientes con un riesgo
de MS a 5 afios < 4% de acuerdo al modelo MCH riesgo-MS propuesto por
las Guias 2014 de la SEC, en presencia de otras variables clinicas con
potencial implicancia prondstica como varias MS en familiares jévenes, o
hipertrofia 2 30 mm en pacientes < de 30 afios de edad, con una
expectativa de vida > 1 afio en ambos casos.

No serecomienda el implantede un CDI en los pacientes conun riesgo de
MS a 5 afios < 4% en ausencia de otras variables clinicas con potencial
implicancia prondstica.

El estudio electrofisiolégico invasivo no estd indicado para definir el
implante de un CDI en la MCH.
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Tabla 21. Recomendaciones para pacientes con insuficiencia cardiacay MCH no obstructiva.

Recomendacion Clase Nivel de
evidencia

En los pacientes con MCH no obstructiva con DS (FEy < 50%), se R
recomienda cinecoronariografia invasiva para descartar |a presencia de
enfermedad coronaria concomitante.

En los pacientes con MCH no obstructiva que evolucionan con DS (FEy <
50%) se debe considerar IECA (o ARA Il si no setoleran los |IECA) sumado
a betabloqueantes.

En los pacientes con MCH no obstructiva que evolucionan con DS (FEY <
50%) en CF 1I-IV (NYHA) se debe considerar dosis bajas de diuréticos de
asa para mejorar los sintomas de IC.

En los pacientes con MCH no obstructiva que evolucionan con DS (FEy <

50%) y FA permanente se puede considerar dosis bajas de digoxina para
controlar la frecuencia cardiaca.

En los pacientes con MCH no obstructiva y FEY 2 50% en CF 11-1V (NYHA)

se deben considerar los beta bloqueantes, verapamilo y diltiazem para
mejorar el llenado ventricular y disminuir la disfuncion diastdlica.

En los pacientes con MCH no obstructiva y FEY 2 50% en CF 11-1V (NYHA)

se deben considerar dosis bajas de diuréticos de asa y tiacidas para
mejorar los sintomas de IC.
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Tabla 22. Recomendaciones de terapiade resincronizacion enla MCH

Nivel de
evidencia

Recomendacion

En los pacientes con MCH no obstructiva que evolucionan con DS (FEy < C
50%) se puede considerar la terapia de resincronizacion para mejoria

sintomatica en los pacientes con BRI y un QRS > 120 ms que tienen
sintomas CF II-IV NYHA refractarios al tratamiento farmacoldgico.
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Tabla 23. Recomendaciones de trasplante cardiacoen la MCH

Recomendacion Nivel de
evidencia

En los pacientes con MCH no obstructiva que evolucionan con DS (FEy < B

50%) se debe considerar el trasplantecardiaco si persisten con sintomas
en CF I1I-1V NYHA a pesar del tratamiento farmacoldgico optimo.

En los pacientes con MCH no obstructiva que evolucionan con DS (FEy <
50%) se debe considerar el trasplante cardiaco si presentan arritmias
ventriculares intratables que producen descompensacion hemodinamica.

En los pacientes con MCH no obstructiva y FEY > 50% se puede
considerar el trasplante cardiaco si persisten con sintomas en CF I1I-IV
NYHA producidos por disfuncion diastdlica a pesar del tratamiento
farmacoldgico optimo.
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Tabla 24. Guias para el diagndstico diferencialentre MCHy corazén de atleta.

Valores de hipertrofia muy pronunciados o patrones de hipertrofia

inusuales.

Cavidad ventricular izquierda < 45 mm
Cavidad ventricular izquierda > 55 mm
Agrandamiento Al

Relacion septum / pared posterior en didstole

Relacion septum / diametro diastélico del ventriculo izquierdo.

Velocidad de la onda s Doppler tisular

Strainy Strainrate
Torsion ventricular

Signos ECG exagerados (HVI, T negativas profundas)
Disfuncion diastolica

Sexo femenino

Disminucion del espesor con suspension del entrenamiento
Historia familiar o mutacion genética

VO2 maximo

Miocardiopatia

hipertrofica

Sl
NO
Sl
>1.3
>0.48

Disminuida
Disminuido
Disminuida

Sl

Sl

Sl
NO

Sl

< 45 ml/Kg/min

Hipertrofia

fisiologica

NO

NO
Sl
NO
<13

<0.48

Normal o supranormal
Normal o supranormal
Normal o levemente

NO
NO
NO
Sl
NO

> 50 ml/Kg/min
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Tabla 25. Recomendaciones paralaindicacion de pruebas de ejercicioenla MCH

Recomendacion Clase Nivel de
evidencia

Se recomienda la PEG en pacientes asintomaticos, sin variables de alto B
riesgo, como elemento asociado en la estratificacion prondstica.

Se recomienda la PEG en pacientes asintomaticos, sin variables de alto
riesgo, que desean realizar actividad fisica recreativa.

Se recomienda PEG para determinar la capacidad funcional en pacientes
sometidos a tratamientos.

Se debe considerar PEG en pacientes con sintomas dudosos no asociados
a otras variables de alto riesgo.

Se debe considerar PECP como evaluacion de prondstico y como

elemento asociado en el diagndstico diferencial entre MCH y corazon de
atleta.

Se debe considerar PECP para evaluarla severidad ylos mecanismos dela
intolerancia al ejercicio, asi como los cambios en |la presidon sistdlica.

Se debe considerar el ECO estrés con ejercicio en pacientes sin gradiente

intraventricular en reposo (o menor de 50 mmHg) para deteccion y
cuantificacion de obstruccion en ejercicio.

No se recomienda PEG en pacientes con variables de alto riesgo sin CDI.

No se recomienda PEG convencional en atletas para diagndstico
diferencial entre MCH e hipertrofia fisioldgica del deportista.
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Tabla 26. Recomendaciones sobre examen cardiovascular preparticipativo

Recomendacion Nivel de

evidencia

Se recomienda consulta cardioldgica con anamnesis sobre antecedentes B

cardiovasculares y factores de riesgo personales y familiares, historia
deportiva y tipo de deporte a realizar.

Se debe considerar PEGde 12 derivaciones en deportistas mayores de 40

afios o mayores de 30 afios de edad con factores de riesgo coronario para
deteccion de cardiopatia isquémica.

Se pued considerar ECO Doppler cardiaco en deportistas de alto

rendimiento mayores de 16 afnos de edad con reevaluacion cada 5 afios
en los casos normales.
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Tabla 27. Recomendaciones para la practica deportivaenla MCH

Recomendacion
evidencia

Se recomienda que los pacientes con diagnodstico de MCH deben ser C

excluidos de competencias deportivas de caracter competitivo con
posible excepcion de deportes de baja intensidad (golf, tiro, billar,
bowling, arqueria) en sujetos sin variables alto riesgo de MS.

Los deportes recreativos que requieran altas intensidades o cambios
bruscos de intensidad no son recomendados.

Los pacientes sin variables de alto riesgo y con PEG normal pueden
realizar actividad fisica realizar actividad fisica recreativa de caracter
ciclico y de baja intensidad.

Los pacientes con CDI deben ser excluidos de deportes de contacto.

Los sujetos con genotipo positivo y fenotipo negativo pueden participar
en deportes, con evaluaciones periddicas.

Los pacientes sin variables de alto riesgo y con PEG normal pueden
participar en deportes de contacto en forma recreativa, con baja
intensidad y volumen y pausas periddicas si pueden controlar las
intensidades del esfuerzo y los aspectos psicoldgicos de la participacion.
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Tabla 28. Indicacion de cinecoronariografia invasiva en la MCH.

Recomendacion Nivel de
evidencia

Paciente sintomatico con o sin OTSVI de alto — moderado riesgo CV C
(mujeres > 60 anos, hombres > 50 afios, con FRCV (HTA, DBT, TBQ, DLP).

Disfuncion ventricular izquierda (FEy VI £50%).

Pacientes con una intervencion programada (miectomia o ASA).

Paciente sintomatico para angor tipico en CF I11/IV de la SCC con o sin

OTSVI de bajoriesgo CV (mujeres <60 anos, hombres <50 afos, sin FRCV
(HTA, DBT, TBQ, DLP) para descartar enfermedad coronaria epicardica.
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Tabla 29. Indicacion de coronariografia no invasiva en la MCH.

Recomendacion Nivel de
evidencia

Paciente asintomatico de alto — moderado riesgo CV para descartar C
enfermedad coronaria epicardica.

Paciente sintomatico para dolor precordial atipico o tipico en CF
I/I1/variable de la SCC con o sin OTSVI de bajo riesgo CV (mujeres < 60

anos, hombres < 50 afos, sin FRCV (HTA, DBT, TBQ, DLP) para descartar
enfermedad coronaria epicardica.
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Tabla 30. Recomendaciones para pacientes con MCH que tienen valvulopatias asociadas.

Recomendacion Clase Nivel de
evidencia

RVAo en paciente con EAo severa sintomatica (espontineos o C
provocados).

RVAo en paciente con EAo severa asintomatica con disfuncion del VI (FE
menor 50%).

RVAo en paciente con |Ao severa sintomatica.

RVAo en paciente con |Ao severa asintomatica con disfuncion de VI (FEy

menor 50%).

Cirugia de la IM severa organica (plastica por sobre reemplazo VM)
sintomatica o asintomatica con disfuncion del VI (FEy < 60%).

Debe considerarse |la posibilidad de miectomia agregada al RVAo en la
EAo severa con HVI marcada y asimétrica.
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Tabla 31. Clasificacion modificada de laOMS del riesgo cardiovascular materno enla MCH:

Clase de riesgo Riesgo de embarazo Aplicado a pacientes con MCH

| Sinriesgo detectado de mortalidad
materna. Sinmorbilidad materna ocon
morbilidad materna leve.

Aumento leve del riesgode mortalidado - La mayoria de las pacientes con MCH.

aumento moderado de la morbilidad T A e

materna. X .. . X .
- Asintomatica con o sin medicacion.

- Arritmia bien controlada.

- Funcidnsistdlicaconservadao disfuncion
leve.

- Operada, tratada con ASA, implantede
CDI.

Riesgo de mortalidad elevado. - DS del VI moderada.

rbili - - - - _
Morbilidad severa - Insuficienciacardiacaoarritmiasa pesar

de la medicacion éptima.

Riesgo de mortalidad extremadamente - DS del VI severa.
alta o severa morbilidad materna;

Y - OTSVI sintomatica severa.
contraindicacion deembarazo.
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Tabla 32. Recomendacionesen el embarazoyen el parto para pacientes con MCH

Recomendaci Clase

Se recomienda que todas las mujeres en edad fértil tener una evaluacion
de riesgo de embarazo.*

Se recomienda que todas las mujeres en edad fértil reciban
asesoramiento sobre anticoncepcidn segura y eficaz.

Se recomienda que todas las parejas reciban asesoramiento y consejo
genético sobre la probabilidad de transmision de la enfermedad a la
descendencia.

Las pacientes que estan bien controladas con beta bloqueantes no deben
suspender esta medicacion durante el embarazo (se recomienda
preferentemente metoprolol).

Se recomienda que las pacientes que desarrollen sintomas durante el
embarazo inicien tratamiento con beta bloqueantes (se recomienda
preferentemente metoprolol)

Se recomienda que las pacientes que reciban tratamiento con beta
bloqueantes, tengan un estricto control de |a potencial bradicardia fetal u
otras complicaciones relacionadas con el tratamiento.

El parto via natural y programado estd recomendado como primera
opcion para la mayoria de las pacientes.

El parto por cesarea estad recomendado en las pacientes de mayor edad,
OTSVI importante, ICy en aquellas con mayor riesgo de MS.

Se recomienda que tanto el parto por via natural como la cesarea se
realicen con estrecha monitorizacidn obstétrica y cardiolégica materno-
fetal.

El seguimiento cardioldgico de las pacientes se recomienda una vez por
trimestre en ausencia de complicaciones.

Se recomienda que las pacientes sintomaticas (con riesgo Il y Il de la
clasificacion modificada de la OMS) se evalien en centros materno
infantiles con servicio de cardiologia, en forma mensual o bimestral.

Se recomienda que |os tratamientos de fertilidad puedenrealizarseen
pacientes con riesgo |l ydeben evitarseen el grupo de riesgo Ill de la
clasificacion modificada dela OMS.
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Tabla 33. Recomendaciones para evaluacion prequirtirgicay anestesiaenla MCH.

Recomendacion Clase Nivel de
evidencia

Se recomienda que en el caso de una cirugia no cardiaca de urgencia se extremen las C
medidas de monitoreo intraoperatoria y perioperatoria.

Se recomienda que la cirugia se lleve a cabo con monitoreo electrocardiografico continuo
dado que estos pacientes tienen riesgo incrementado de presentar arritmias
supraventriculares y ventriculares.

Se puede considerar |la realizacion de un ECO Doppler cardiaco color a todo paciente con
MCH que tenga programada una cirugia no cardiaca (en situacion clinica estable y sin
riesgo de vida).

Durante la anestesia es aconsejable tener como objetivos mantener una poscarga

controlada, ritmo sinusal/sincronia AV con frecuencias cardiacas bajas y una precarga
normal a alta a fin de no acrecentar o generar la aparicion de gradiente en el TSVI.

Es aconsejableevitar los diuréticosylos agentes inotrépicos a fin de evitar la aparicidn de
gradiente intraventricular.

En el caso de que durante la anestesia se genere gradiente obstructivo de novo y si el

paciente se mantiene estable, se puede considerar el uso de betabloqueantes EV como
esmolol de corta duracidn, el metoprolol o el labetalol.

Se puede considerar el inicio de betabloqueantes y/o bloqueantes calcicos no
dihidropiridinicos previo a una intervencion quirurgica programada en pacientes con MCH
con OTSVI y/o sintomas.

Ante episodios de FA intraoperatoria en un paciente estable hemodinédmicamente es
aconsejable el control de la frecuencia con betabloqueantes o bloqueantes célcicos, y

realizar CVE para control del ritmo ante los primeros signos de descompensacidon
hemodinamica.

En el caso de que el paciente tenga un dispositivo implantado (MCP/CDI) es aconsejable

reprogramarlo a modo de frecuencia fija y anular la funcion de desfibrilador, y luego
reprogramar el dispositivo en |la recuperacion anestésica inmediata.
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Tabla 34. Recomendaciones sobre estudio genético en pacientes pediatricos.

Recomendacion

Se recomienda el asesoramiento genético adecuado al nivel de entendimiento y
contexto personal del nifio/adolescente tanto para él si es caso indice como
para la familia cuando la MCH no puede ser explicada por causa genéticas.

Se recomienda que el asesoramiento genético sea realizado por profesionales
entrenados en estas tareas trabajando en conjunto con un equipo
multidisciplinario de especialistas.

En nifios con MCH que son el Unico caso indice en la familia, después de un
minucioso asesoramiento genético, el estudio genético (EG) podria
recomendarse para detectar una mutacidn patogénica especifica si esto pudiera
beneficiar a otros familiares potencialmente afectados.

En nifios asintomaticos podria recomendarse el EG predictivo (EGP) cuando una
mutacion patogénica fue previamente identificada en un familiar adulto de
primer grado con firme diagndstico de MCH.

En nifios asintomaticos el EGP podria recomendarse a partir de los 10-12 afios.
Antes de esa edad el EGP en nifios asintomaticos, debe discutirse caso por caso
basado en las circunstancias personales del nifio y del contexto (familias con
fuerte historia de MS o presencia de enfermedad severa en edades tempranas).

Cuando una mutacion patogénica fue detectada en la familiade un paciente con
MCH, en nifios con sintomas o sospecha clinica de presencia de la enfermedad
el EG podria consideraseantes de los 10 afios basado en un cuidadoso anélisis
caso por caso.

En nifios asintomaticos portadores de una mutacién patogénica familiar, se
recomienda que la evaluacion cardiaca inicial incluya ademas un ECG, un ECO,
un Holter de 24 hs. y una prueba ergométrica.

En nifios asintomaticos portadores de una mutacién patogénica familiar, se
recomienda que los controles cardioldgicos que incluyan al menos un ECG y un
ECO sean anuales entre los 10 y los 21 afios de edad.

En nifios asintomaticos que no son portadores de la mutacion patogénica
familiar, los controles cardioldgicos no serian necesarios, sin embargo debe
alertarse que una nueva consulta es necesaria en caso de que el nifio presente
sintomas o si algin nuevo dato relevante aparece en la familia.

Cuando no se identifica una mutacion patogénica en un paciente adulto con
MCH, se recomienda que los nifios familiares de primer grado sean evaluados
con un ECG y un ECO por afio entre los 10 y los 21 afios de edad.
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Tabla 35. Recomendaciones de estudio genético en situaciones pediatricas particulares.

Recomendacion Clase Nivel de
evidencia

Cuando la MCH se acompana de hallazgos atipicos sugestivos de una lla B
miocardiopatia provocada por una entidad poco frecuente (Anderson-Fabry,

amiloidosis familiar, Danon, etc), el EG se recomienda después de una detallada

evaluacion clinica y asesoramiento genético independientemente de la edad,

dado que la confirmacion diagndstica puede tener implicancias directas en el

tratamiento.

Actualmente no existen tratamientos guiados por algin tipo de mutacidn
especifica, por lo tanto del EG no debe recomendarse con fines terapéuticos.

El analisis molecular post-morten (necropsia) puede ser considerado en el
paciente pediatrico independientemente de la edad cuando él/ella es el tnico
paciente con MCH dentro de la familia.

En la mayoria de los nifos con diagndstico definitivo de MCH el EG no esta
recomendado para confirmar la enfermedad.

El EG no debe recomendarse sistematicamente para estratificacion de riesgo o
prondstico en pacientes pediatricos con MCH (solo podria ser considerado en
pacientes seleccionados luego deuna detallada evaluacion clinica por un equipo
multidisciplinario de expertos.

En pacientes pediatricos asintomaticos portadores de una mutacion patogeénica
en quienes no hay evidencia de HVI por ECO por RMC, en ausencia de historia
familiar de MS, la participacion en deportes competitivos deberia ser
individualizada y determinada por un equipo multidisciplinario de expertos.
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Tabla 36. Recomendaciones paratratamiento farmacoldgico y/o invasivo en nifios.

Recomendacion Clase Nivel de

evidencia

Se puede considerar betabloqueantes o verapamilo en nifios con OTSVI en I1b C

reposo o provocada, pero deben vigilarse cuidadosamente los posibles efectos
adversos como fatigabilidad, alteracion en el rendimiento escolar o depresion.

Se puede considerar |la miemectomia septal quirurgica en un centro con
experiencia, en aquellos pacientes pediatricos con una OTSVI en reposo 2 50
mmHg refractario al tratamiento farmacoldgico.

En los nifios o adolescentes que evolucionan con DS (FEy < 50%) se debe

considerar el trasplante cardiaco si persisten con sintomas en CF I11-1V a pesar
del tratamiento médico dptimo.

En los nifos o adolescentes con MCH no obstructiva y FEY 2 50% se puede
considerar el trasplante cardiaco si persisten con sintomas en CF IlI-IV NYHA

producidos por disfuncion diastdlica a pesar del tratamiento farmacoldgico
optimo.
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Tabla 37. Recomendaciones paraimplantede un cardiodesfibriladoren nifos.

Recomendacion Nivel de

evidencia

Se debe informar al nivel de entendimiento y contexto personal del
nifio/adolescente y a su familia sobre calidad de vida, riesgo de descargas
inapropiadas, complicaciones con el implanteylas implicancias ocupacionales y
psicosociales de un paciente con un CDI.

C

Se recomienda el implante de CDI en sobrevivientede un parocardiacocon TVo
FV documentada, o TV sostenida documentada con sincope o descompensacion
hemodinamica y una expectativa devida > 1 ano.

Se debe considerar el implante de un CDI en nifios con dos o mas factores de
riesgo clinicos pediatricos mayores de muerte subita.

Se puede considerar el implante de un CDI en nifios con un solo factor de riesgo
clinico pediatrico mayor de muerte subita.

Consenso Argentino de Miocardiopatia Hipertrofica 2016




Tabla 38. Recomendaciones para el seguimiento de pacientes con MCH y sus familiares.

Recomendacion Clase  Nivel de

Se recomienda que los pacientes con MCH tengan un seguimiento de por vida
realizando una consulta con cardiologia clinica cada 6 meses o en intervalos mas cortos

en el casode que manifiesten nuevos sintomas, deterioro de Ia funciondel VI, arritmias
0 aumento significativo de la OTSVI.

Se recomienda que en cada una de las consultas de rutina se realice una
re-estratificacion del riesgo de MS.

Se recomienda realizar un ECG de 12 derivaciones yun ECO por afio, 0 en intervalos mas
cortos en el caso de que el paciente manifieste nuevos sintomas.

El paciente que fue sometido a miectomia o ASA debe ser evaluado con ECG, ECO y

Holter entre el primer y tercer mes posterior al procedimiento invasivo y luego a los 6-
12 meses durante el seguimiento.

Se recomienda un Holter por afo en el paciente asintomatico.
Se recomienda Holter de 48 hs. ¢/6 meses en pacientes en RS y Al = 45 mm.
El Holter estd indicado en pacientes con palpitaciones y/o sincope.

En pacientes estables se puede considerar realizar RMC cada 5 afios y cada 2 a 3 afios

en pacientes con aneurismas apicales, progresion de los sintomas, deterioro en la
capacidad funcional y/o de la funcion del VI evaluada por otros métodos.

Para el cribado clinico de los familiares de primer grado de pacientes con MCH se debe
considerar realizar un ECG y un ECO por afio entre los 10 y 21 afios de edad, y cada 2-5
afos en los mayores de 21 afos de edad. En los <10 afios de edad es opcional a menos
que desarrollen sintomas, exista historia familiar de MS prematura o complicaciones
adversas, exista sospecha clinica de HVI o practique deportes de alto rendimiento.

En el caso de que se identifique una mutacion genética en el caso indice se recomienda

luego hacer un cribado genético en cascada de los familiares. El miembro de la familia
que esté afectado por Ia misma mutacion debe tener un seguimiento de por vida.

Si se identifica una mutacion genética en el caso indicey un familiar de primer grado no
esta afectado por 1a misma mutacion se puede considerar el alta clinica, pero se sugiere
su re-evaluacion en el caso de que dicho familiar desarrolle sintomas.

En el casode que no se identifique una mutacion en el casoindicea pesar de un estudio

genético completo, se debe continuar con el seguimiento clinico de los familiares,
sumado a un ECG y un ECO en forma periodica.
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Tabla 39. Miocardiopatia Hipertrofica.

Etiologiay diagndsticos diferenciales.

Etiologia  Enfermedad

Causa mas
frecuentede
MCH

(a0-60%).*

SARCOMERICAS

Fisiopatologia

Contractilidad
anormal, alteraciones
enla sensibiidady
ciclo del caldo,
incrementode fibrosis
interstigal, alteradon
en el sensado de estrés
biomecanico, anommal
homeostasis
energética, disfundon
microvascular.®’

Sintomas, signosy
afectacion de otros
Organos.

La afectacion es
predominantemente
cardiaca. Enlos
pacientes en los que se
identifian mutaciones
sarcoméricastienan
mas disfundon
microvasculary fibross
miocardica. " Las
manifestaciones
clinicas dependeran
del grado de disfuncion
diastolica y/o sistdlica,
y de la presenciao no
de otswi.**

HVI,
alteraciones del
segmentosT,
delaondaTy
ondasQ
patologicas que
pueden
precederala
aparicionde la
HVI.

Ecocardiografia

El ECOdetectala
presenda, distibuciony
severidaddela
hipertrofia.
Detectaycuantificalas
dos formas de
obstrucdion, lasubacrtica
(mas frecuente)y la
medioventricular (5%).
Determina elgrado de
disfuncion diastolica.
Evalua las anormalidades
asociadasdelavahula
mitral y de los musaulos
papilares.

Resonanciamagnética

T del espesor parietalen
uno o mas segmentos (215
mm)del viconosin T de
la masaventricular.*** Lag
formas asimétricasson
frecuentes comprometien
do en general el septum o
region apical. Las formas
asimétricas septales
pueden resutaren
obstrucdon dinamica del
VI, 193213218 319521 El realce
de gadolinioexpresa
fibrosis en general en los
segmentos de >espesor
con un patron focal
intramiocardicco. * #2253

Laboratorioy patologia

Cifras elevadasde BNP,
NT-pro-BNP, troponina T
se asodancon eventos
cardiovasculares.™*

Anatomia patologica:
hipertrofa de los
miocardiodtos,
desorganizadonmio-
fibrilary fibrosis
intersticial.

MYL2
MYL3
PM1

Transmision
autosomica
dominante

ANDERSON-
FABRY

Prevalendaen
la MCH 0,5-
1%.'.1-.‘1:::

Errores cong. metabolismo
GLICOESFINGOLIPIDOS

1 oactividadausente
de |a enzima a-GAL (o-
galactosidasa A). Nose
catabolzan
glicoesfingolipidos de
membrana,sobre todo
Gb3 (globotriao-
silceramida) y liso-Gb3,
los cuales se depositan
en piel, corazon, rifon,
SNC, nervios
periféricosy vasos
sanguineos.!***==

Acroparestesas,
angioqueratomas,
cornea verticiata,
intolerancia al frio y
calor, hipohidrosis,
dolores abdominales.
Los pacentesen
etapasavanzadasde la
enfermedad (HVI
severay evidencia de
fibrosis por RMC),
tienen mayor tasade
eventos fatalesyno
fatales(acv, IC, MS).

s23

PR corto, HVI,
HVD, en fases
avanzadas
trastornos de
conduccion
progresivosy
arritmias
ventriculares
graves que
pueden requeri
CDL.

MCH simétrica,
compromiso biventricular,
FSVI conservada,
hipertrofia de musculos
papilares. Dilatacion leve
de la aorta e insuficiendas
valvulares leves. £l Strain
longitudinal picosistdlico
esta disminuido sobre
todo en los segmentos
postero-laterales. Hay
reportesenlosquela
enfermedadse manifesto
con MCH apical,
obstrucdon medio-
ventricular y miocardio
no compactado.***®

La HVI es habitualmente
% puede
haber formas asimétrcas
pero no son obstructivas. |

concéntnca.

El realce de gadolinio
revela lapresendade
fibrosis que cominmente
selocaliza enlos
segmentosinferolaterales
a nivel dela capa media
del miocardiooenel
subepicardio *2*7=*

Bajos niveles de a-GALen
< confirman diagnostico.
Eneld0%delas §
heterocigotas &l dosape de
o-GAL es normal, porlo
cualenlas ¥ sedebe
realizar estudio
genético Z+ =

La BEM identifia
depositosde Gb3 en el
miocardio y confirma el
diagnostico.*®
Miocardiocitos alargados
fragmentos de cuerpos
mieloides (glicolipidos) en
los lisosomas.

GLA

Transmision ligadaal
cromosoma X de tipo
dominante

(las 7 heterodgotas
pueden estar
afectadasen forma
mas levey tard@a)

* Evidencia basada enreportes de casos; ** Evidencia basada en reportes de casosy series de casos; *** Evidenciada basada e n reportes de casos, series de casos, cohortes y/o ensayos clinicos randomizados.
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Tabla 40. Miocardiopatia Hipertrofica

. Etiologiay diagnosticos diferencial es.

Déficit
PRKAG2

GLUCOGENOSIS

Prevalendaen
laMcH 1%.°

perdida de fundon de
la proteina subunidad
gamma 2 dela
proteincdnasa activada
por adenosina
monofosfato).
PRKAG2 esun
importante regulador
de |a homeostasis
energéticadelacelula
y del metabolismo del
glucogeno (produce
vacuolas de glucogeno
intracelulares). ™"

Sintomas, signosy
afectacion de otros
organos.

Palpitaciones por
episodios frecuentes
de TPSVen
adolescentes.

Es una MCH que se
asocia con miopatia
proximalenel 15%
de los padentes.

Es muy
frecuente
encontrar
sindrome de
pre-excitacion
(sin relacion cor
haces
accesorios).
Puede tener
disfuncion del
NS, trastomos
de conduccion
progresivosy
arritmias
ventriculares
graves que
pueden requeri
MCP o CDI.

Ecocardiografia

La MCH es simétrica en el
65%de loscasosy
asimétricasenel 34%
Pocos casos tienen formas
obstructivas.

Con la progresionde la HV
puede aparecer
hipocinesia global con DS.

Resonanciamagnética

En estadios precoces
incrementode los
espesores inferolaterales
sonsignosdereake
tardio degadolinio y en
estadios mas avanzados
hipertrofia difusa con
especial compromiso de
los segmentos septalesy
gadolinio intramiocardico
focal o difuso.®*

Laboratorioy patologia

BEM: miocitoscon
deposito de glucogeno
intraceldar (no
lisosomal) y fibrosis
intersticial.

PRKAG2

Transmision
autosomica
dominante

de POMPE

la MCH <1%

Errores cong. Metabolismo

GLUCOGENOSS Il

Enfermedad

Prevalendaen

peérdida de fundon de
la enzimaa-
glucosidasaacidao
maltasaadda. La
deficienda conduce 3
la acumuladon de
glucogenoenel
lisosomadelos
tejidos.* ==

Forma infantl: aspecto
mongoloide, hipotonia
generalizada, macro-
glosia. la MCHes tan
severaqueen el 95%
de los casos provoca la
muerte enlainfanda
(sobrevida cercanaal
afo). Forma juvenii:
escaso dismorfismo,
hepatomegalia,
predomina la miopatia
con hipotonia,y de los
musculos respiratonos.
Adultos: de progresion
mas lenta, suelen no
tener cardiopatia.

Es frecuente
encontrar
sindrome de
pre-excitacion
(sin relacion
convias
accesorias).

HVI extrema
(Sokolow >50)

HVI concéntrica severa con
fisiologiarestrictiva
(espesordelaparedz30
mm).

Hipertrofia difusa del
ventriculo izquierdo.
Raramente gadolinio con
patron intramiocardiko
en los segmentos
laterobasales.”***

Laboratorio: aumentode
CPK. Disminucionde la
acido maltasaen
leucocitos.

Biopsia muscular:
miopatia vacuolar con
depositos de glucogeno.

GaA

Transmision
autosomica recesiva.

* Evidencia basada enreportes de casos; ** Evidencia basada en reportes de casosy series de casos; *** Evidenciada basada e n reportes de casos, series de casos, cohortes y/o ensayos clinicos randomizados.
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Tabla 41. Miocardiopatia Hipertrofica. Etiologiay diagnosticos diferencial es.

Enfermedad
de DANON

Prevalencia de
MCH 1-2,7%°

GLUCOGENOSIS Il b

Fisiopatologia

pérdida de fundon de
la proteina LAMP28
(proteina2 de
membrana asodadaa
lisosomas) que causa
almacenamiento de
glucogenoenlos
lisosomas, ™=

Sintomas, signosy
afectacion de otros
organos.

En general laMCH
aparece entre los8y
30 afos v predomina
envaronesconla
triada de IC, miopatia
esquelstia yretraso
mental.

Hay alteraciones
visuales (retinitis
pigmentaria). €l
pronostico es pobre,
con comienzo precoz
de los sintomasy
rapida progresion aIC
ymuerte a edad
temprana (<25 afos).

Es frecuente
encontrar
sindrome de
pre-excitacion
(sin relacion
con haces
accesorios).
HVI extrema
(Sokolow >50)
Trastornos de
conduccion.

Ecocardiografia

La MCH es simétrica y se
expresacon HVI masiva
(espesores septalesentre
40y 60 mm).

La obstruccion dinamia
es muy poco frecuente. La
miocardiopata es
tipicamente hipertrofica
en los hombres, pero
suele serdilatadaenlas
mujeres, y casi siempre
asociadasasindromede
pre-excitacion.

Resonanciamagnética

Hipertrofia delventriculo
izquierdo que en general
respeta el septum
interventricular. €l realce
de gadolinioes frecuente
con patron
subendocrdico
caractersticoy también
con patron

Ssa

intramiocardico.
.

Laboratorio y patologia

Laboratorio: Elevacion de
|as transaminasas
hepaticas y CPK, perocon
actividad de maltasa adda
normal.

BEM o biopsia de musculo
esquelético: vacuolizacion
citoplasmatica, depositos
focales de material PAS +,
desorganizadon
miofibrilar.

Las técnicas de
inmunohstoquimica
detectan el défidtde
LAMP2.

LAMP2

Transmision ligadaal
cromosoma X de tipo
dominante
(las 7 heterocigotas
pueden también estar
afectadas).

Enfermedad de
CORI-FORBES
Causamuyrara
de MCH

Errores cong. metabolismo

GLUCOGENOSIS 1l

pérdida de fundon de
la enzima
desramifiante de
glucogeno (amilo-alfa-
1, 6-glucosidasa, 4-alfa
glucanotransferasa).
Existen 4 isoformas.
Solo los tipos lllay Il
producen afeccion
muscular (esquel ética,
cardiaca)y
hepatiq.”#4**

Nifios: con severa
hepatomegalia,
hipoglucemia y retardo
del crecimiento.
Adolescentes:
predomina la miopat@,|
con debilidad muscular|
yatrofia. En un 50%
de los padentss
miocardiopatia,
hepatomegaliay
complicadones
hepaticascomo
cirrosis, carcinoma
hepatocelular,

HVio
biventricular.

HVI simétrica con
compromisodelVvD en
algunos casos. La
hipertrofia comienzaen la
primeradécadade la vida,
en algunos pacientes
permaneceestabley hay
casos reportados de
regresion dela misma
condietas
hipohidrocarbonadase
hiperproteicas.

Hipertrofia difusay
marcada delventriculo
izquierdo con realce
tardio de gadolinio
extensoconpatron
intramiocardico. También
hipertrofiadelventricuo

derecho ***

Laboratorio: Aumentode
CPK, hipoglucemias,
transaminasas hepaticas
aumentadas. Fibroblastos
con dosaje enzimatico
disminuido a ausente.
Biopsia hepatica,
muscularo
endomiocardica con
deposito de glucogeno en
citoplasma y miofibrillas.
Ausenciade actividad de
enzima desmamificanteen
tejidos.

AGL

Transmision
autosomica recesiva.

* Evidencia basada enreportes de casos; ** Evidencia basada en reportes de casosy series de casos; *** Evidenciada basada e n reportes de casos, series de casos, cohortes y/o ensayos clinicos randomizados.
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Tabla 42. Miocardiopatia Hipertrofica. Etiologiay diagnosticos diferencial es.

HURLER
Y
HURLER -
SCHEIE

Causa muy
rara de MCH

o
o
E
a2
8
o]
<
<
Is]
<
a
2
o
O
2
2

Fisiopatologia

perdida de fundon de
la enzimaa-
iduronidasa que
impide degradar
glicosaminoglicanos
(GAG), por lo que se
produce acumulacion
lisosomal de mucopo-
lisacaridos (MPS).***¢

Sintomas, signosy
afectacion de otros
organos.

Hurler: Es la MPS mas
grave, aparece en el
1er. aino devida con
deterioro neurolcgico,
facies degarzola,
deformidades
toracicas, opacidades
corneales,enanismoy
disostasis muiltiple.
MCH o McD (fallecen
enlainfancia.
Hurler-Scheie: Menos
grave, menor
dismorfismo, aparece
tardiamente, la MCH
es menos frecuente.

Conosin
aumentodel
voltaje, en
general no
presentan

signos deHVI.

Ecocardiografia

HVI asimétrica septal o
simétrica.

La MCH es mas frecuente
enla MPStipoiqueenla
Tipo L.

En el 80% de loscasosel
engrosamiento valvular
produce insufidencia o

estenosis aorticao mitral,

que en algunos casos son
severas yrequieren
tratamiento quirirgico.

Resonancia magnética

No reportado.

Laboratorio y patologia

Laboratorio: Dosaje
urinarioconaumentode
la excrecion de GAG. El

dosaje enzimaticodetacta

|a deficiencia dela
enzima.
Rx de pies y manos:

disostosis multiple, deficit

en |a formacion de
cartilagos.

BEM: miocitos
aumentados de tamaho
con vacuolas intracito-

plasmaticas por depositos

de mucopolisacaridos.

IDUA

Transmision
autosomica recesiva

HUNTER

Causa muy
rara de MCH

Errores cong. metabolismo

MUCOPOLISACARIDOSIS TIPO II

Causadaporla
deficienda dela
enzima iduronato-2-
sulfatasa (ID5) que
produce acumulacion

lisosomal de dos MPS:

sulfato dedermatan
(DS)y el sultato de
heparan (HS). Afecta
casi exdusivamente a
varones.®*?

Formas graves: elinido
de la enfermedad
ocurreentrelos2y4
anos con dsmorfismo
facial, hepato-
esplenomegalia,
disostosis multiple,
retardo mental. Los
depositosde GAG en el
corazon llevana MCH y
valulopatias. Fallecen
enla adolescencia.
Formas leves: Llegana
Ia adultezsindaio
intelectual. LaMCH es
poco frecuente. Se
asociaconsordera.

Cono sin
aumentodel
voltaje,
trastornos de
conduccion,
bloqueo AV.

MCH simétricao
asimétrica. valwlopatia
mitral y acrtica en el 57%
de los casos.

Compromiso delavalwla
mitral y tricuspide con

reduccion delamovilidad.
Sin signos de realce tardio

en el miocardio.™**

Laboratorio: Dosaje
urinariode
mucopolisacaridos.

£l dosaje enzimatico
detecta deficiencia dela

enzima IDS enleucocitosy

plasma.

BEM: miocitos
aumentados de tamano
con vacuolas intracito-

plasmaticas por depositos

de mucopolisacaridos.

IDS

Transmision ligada al
cromosoma X de tipo
recesiva

(Solo los portadores
varones estan
afectados).

* Evidencia basada enreportes de casos; ** Evidencia basada en reportes de casosy series de casos; *** Evidenciada basada e n reportes de casos, series de casos, cohortes y/o ensayos clinicos randomizados.
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Tabla 43. Miocardiopatia Hipertrofica. Etiologiay diagnosticos diferencial es.

Sindrome de
Noonan /

simil Noonan
Prevalendadela
enfermedad
1/1000a 1/2500
nacidos vivos.

Fisiopatologia

Ganancia de funcion
(activacion constitutiva)
de proteinas que
participan en laviade
sefalzacion RAS/MAPK.
Esta via es normalmente
activada por factoresde

crecimiento =

Sintomas, signos y
afectacion de otros
Grganos.
Deformaciones toracicas

(pectus excavatum/
carinatum), talla baja,
criptorquidia,
hipertelorismo, puente
nasalbajo, epikanto, nari
corta, orejas de
implantacion ba@ v con
rotacionposterior,
micrognatia,implantacion
baja delpeloenlanucay
ptosis palpebral

HVI de ambos
ventriculos.
Desviacion
extrema del eje
delQrsala
derechapor
hipertrofia de
la paredlibrey
del tracto de
salidadel VD.

Ecocardiografia

La cardiopatia esta
presente en el 50-80% de
los casos. Estenosis
pulmonaren el 20-30%:
asimétricaseptal yenun
1/3 es simétrica. La
obstrucdon biventricular
es frecuente. Menos
frecuente: CIA, CN,
tetralogia deFallot y
coartadon deaorta.

Resonancia magneética

Hipertrofia biventricular
con obstrucdondindmica

subaorticay subpulmonar.

Pueden presentarse con
hipertrofia septal
asimétrica. El realce de
gadolinio es parcheado. La
estenosis de lavalvula

pulmonares frecuente *<-
556

.

Laboratorio: Alta
frecuencia de trastornos
hematologicos y de
leucemias. Puede haber
disminucion de hormona
de crecimiento.

PTPN11-5051/2-
RAF1-RIT1 - KRAS-
SHOC2 - BRAF - NRAS
MAP2K1/2 - A2ML1 -
LZTR1 - RASA2 - RRAS -
SPRED1

Transmision
autosomica
dominante

Sindrome de
Noonan con
lentiginosis
multiple
(o Sindrome de
LEOPARD)

RASOPATIAS

Muy poco
frecuente

Ganancia de funcion
(activadon constitutiva)
de proteinas que
participan en la via de

senalizacion RAS/MAPK.
FLYRLTA

L:Lentiginosis multiple.

E ECG anormal.

O: Hipertelorsmo Ocular

P: Estenosis Pulmonar o
MCH

A: Anormalidades
Genitales.

R: Retardo de ceamientd

D: Deafnes (sordera).

Pueden tener dificutad

enel aprendizajeo

retardo mental.

HVI, se asoda
con bloqueo
AV, EVYTV.

La MCH se observaenel
71%de loscasos.

£l 35 % tienen estenosis
pulmonar.

Hipertrofiade ambos
ventriculos a predominio
del septum y segmentos
apicalkes.Realcede
gadolinio con patron
intramiocardico en los
segmentoscon
hipertrofia.”***

.

Transmision
autosomica
dominante
Mutaciones de novo
frecuentes

Sindrome de
Costello

Muy poco
frecuente

Ganancia de funcion
(activadon constitutiva)
de proteinas que
participan en lavia de
sefalizacion RAS/MAPK

53562

Es multisistemica, se
manifiesta con retraso
mental, macrocefalia,
labios gruesacs, piellaxa,
hiperquerataosis
palmoplantar. Pueden
desarrollar tumores
benignosde piel,
neuroblastoma,
rabdomiosarcomas, y
carcinoma de higado.

La mayorade los
pacientss tienen MCH y
algunos pueden
desarrollar estenosis
pulmonar.

No reportado.

Laboratorio:
Ocasionalmente pueden
presentar akeraciones del
metabolismo de |3 glucosa
y en algunos casos exste
déficit delahormonade
crecimiento.

HRAS

Transmision
autosomica
dominante
Mutaciones de novo
frecuentes

* Evidencia basada enreportes de casos; ** Evidencia basada en reportes de casosy series de casos; *** Evidenciada basada e n reportes de casos, series de casos, cohortes y/o ensayos clinicos randomizados.
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Tabla 44. Miocardiopatia Hipertrofica. Etiologiay diagnosticos diferenciales.

Sindrome
de MERRF

Sindrome

de LEIGH
Causa muy rara
de MCH.
Presentacion
pediatic.

MITOCONDRIALES

Fisiopatologia

pérdida de fundon de
proteinas que participan
en el metabolismo
energético mitocondrial.
Las protenas
mitocondriales son
sintetizadas en el nucleo
celularyenel ADN
mitocondrial
(ADNmt).”'"“’"”"

sintomas, signosy
afectacion de otros
Organos.

MELAS: talia baja,
hipoacusia, ceguera,
encefalopatia, acidosis
lactica con episodios de
epilepsia, ACV.

MERFF: epilepsia
mioclonica, demencia,
atrofia optica,
hipoacusia, neuropatia
periférica, debilidad
muscular.

LEIGH: encefalopatia
necrotizants subaguda,
retraso psicomotor,
ataxia, convusiones,
oftalmoplejia, acdosis
lactica,debiidad
muscular.

Se deben sospecharante
MCH con afeccion
neuromuscular y retardo
mental.

Trastornos de
conduccion,
bloqueo AV,
arritmias
ventriculares
graves (alto
riesgo de
MS).

Es frecuente
encontrar
sindrome de
Pre-exitadon.

Ecocardiografia

La MCH no obstructivaen

el 40% de los padentes,
menos frecuentemente
formas dilatadasy
raramente restrictivasy
no compactadas.
Progresan con DS mas
frecuentements quelas
miocardiopatias
sarcomericas.

Resonancia magnética

Hipertrofia difusa
concéntrica con realce
tardio de gadolinio con
patron
caracteristicamente

intramiocardico **"

.-

BEM o biopsia de musculo
esquelético es el patron
oro. Hay aumentode las
fibras miocardicas con
prominentes vacuolas
lipidicas citoplasmaticas y
aumentodeltamano
mitocondrial. Contincion
tricromica de Gomori se
observanlas
caracteristicas fibras rojas
rasgadaso
desestructuradas,
indicativo de proliferacion
mitocondrial.

Puede observarse
proteinuria, disminucion
del filtrado glomerular,
hepatograma anormal y
aumentodellactato
plasmatico.

Mutacionesenel ADN
nuclearo mitocondrial.
Transmision:

ADN nuclear:
Autosomica
dominante, recasna o
ligada ax.

Genes: AARS2, ACADS,
ACADVL AGK, ATPSE,
ATPAF2, COAS, COAS,
€OQ2, COX13, COXEBL,
DLD, FOXRED1, GFM1,
LIAS, MLYCD, MRPL3,
MRPLA, MRPS22,
MTO1, PDHAL, 5C02,
SLC23A3, SURFL, TAZ,
TMEM70, TSFM, DH2
ADN mitocondrial:
herenciamatriineal
(madre 3 hijosde
ambos sexaos).
Heteroplasmia:la
expresiondela
enfermedadse
relacionacon la
proporcion decopias
de ADNmt con
mutaciones (umbral
aproximado de 60%]"
Genes MT-TL1, MT-ND3,
MT-TF, MT-TH, MT-TX,
MT-TQ, MT-TSL, MT-TS2,
MT-ND1, MT-NDS

* Evidencia basada enreportes de casos; ** Evidencia basada en reportes de casosy series de casos; *** Evidenciada basada en reportes de casos, series de casos, cohortes y/o ensayos clinicos randomizados.
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Tabla 45. Miocardiopatia Hipertrofica. Etiologiay diagnosticos diferenciales.

Ataxia de
Friedreich
Prevalendai-
2:50.000

Déficit enla funcion de
frataxina,involucradaen
la sintesis desufuro de
hierro (componente
esencial dela cadena
respiratoria). ¥ *¥*

La funcion defidente es
originada por expansion
en ambos aklos del
triplete GAA en elexon 1
(>66, habitualmentede
600 3 1200 expansiones)

Ataxia piramidal, reflejo
miotaticoausente,
deterioro visual,
diabetes, hipoacusia,
disartna, severa
escoliosis, y debilidad
neuromuscular.inicio
antes delos25anos de
edad.

£l compromiso cardaco
es alto (mas del 60% de
los pacientes).

El ECGno
muestrala
magnitud dela
HVI porque hay
T reemplazo
por fibrosis. Se
ven Ondas T(-)
anterolaterales

Trastornos de
conduccion
(BAVC), FA,
arritmias
ventriculares
graves.

Ecocardiografia

MCH simétricano
obstructiva (el grosor
ventricular endiastole no
suele superar los 15mm),
sin gradiente
intraventncular.

La FEy se mantiene
conservada hasta el final
con dilatacion,
adelgazamiento parietal y
disfuncion ventricular por
fibrosisextensa.

Resonancia magnética

Hipertrofia ventricular

concéntrica.En general la
hipertrofia es de grado

leve 3 moderado. Pueden
presentar realcetardio de
gadolinio intramiocardico
en etapasavanzadas.””” ™"

Laboratorio y patologia

BEM: hipertrofiadelos
miocitosy fibrosis
interstidal. Gran tamano
de las mitocondriasen
detrimentode lasfibras
contractiles.

FXN

Transmision
autosomico recesiva
Expansion sin
fenomeno de
anticipacion.

Defectos en

FHL1
Causa rara
de MCH

NEUROMUSCULARES

pérdida de fundon dela
proteina FHLI, la cual
participa enla sintesis
del sarcomero,
ensambladoy sensado
de estrés

biomecanico.*****

MCH con alta prevalenda
de FAy miopatias. Sin
embargo, el desarrollo de
MCH puede ocurriren
ausenda demiopata.

Tipico de MCH

Hipertrofia septal
asimétrica.™

Hipertrofia ventricuar
asimetrica, compromiso def
los segmentos mediales
y/o apicales. Realce tardio
de gadoliniofocal intra-
miocardicoenlos
segmentos hipertroficos.
Aparienda espongiforme
de sectoresdel VI.Focos
intramurales hipointensos
en las imagenes decine-
resonanciay focor hiper-
intensos en las secuendas
de Ti‘!l:-!l! .

BEM: hipertrofia,
disarrrayy fibrosis
interstigal.®

FHL1

Transmision ligadaal
X de tipo dominante
(las 7 heterodgoas
pueden estartambien
afectadas).”

Desminopatia

Causarara
de MCH

La Desmino forma parte
de los filamentos
intermediosen el
musculo ardiaco,
esquelético, lisoy las
fibras de Purkinje %%
Su sintesis defectuosa
origina agregados
toxicos.

Miopatia asociada a
miocardiopatias: MCH,
restrictiva o dilatada. Los
trastornos de conduccion
son frecuentes.

Trastornos de
conduccion AV.
Arritmias
ventriculares.
Pueden
precederal
desarrollo de
miocardiopatia.

En pacientes que
desarrollan MCH
predomina &l patron
restrictivo dellenado. La
hipertrofia suele ser
leve

Hipertrofia ventricular
simeétrica que puede ser
masivaasodadoa T Al
Pueden presentar realce
tardio de gadolnio focal
intramiocardico. Puede
presentarse como
variante restrictiva con
ventriculos pequeios v
masivo agrandamiento

auricular.®**¥ ¢

Biopsiamuscular
agregadosdedesmina
(miopatia miofibrilar).**

DES
Transmision
autosomica
dominante (hay
reportesde
transmision
autosomica
recesva).”™

* Evidencia basada enreportes de casos; ** Evidencia basada en reportes de casosy series de casos; *** Evidenciada basada e n reportes de casos, series de casos, cohortes y/o ensayos clinicos randomizados.
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Tabla 46. Miocardiopatia Hipertrofica. Etiologiay diagnosticos diferencial es.

Amiloidosis

Prevalenciaen
MCH hastas%
(tipo familiar,
especialmente
individuos
anosos). >

INFILTRATVAS

Fisiopatologia

Depositos de amiloide en
distintos tejdos:

AL (Amiloidosis pnmana)
es |la formamas
frecuenteysedebeala
acumuladonde cadenas
livianasde
inmunoglobulinas ****
AA (Amiloidosis
secundaria o reactva).
Se depositaproteina
amiloidea A ®

ATTR (Amiloidosis
familiar). sedebeala
mutaciondelaTTRo
transtiretina.™

Sintomas, signosy
afectacion de otros
organos.

AL Asociadaa mieloma
multiple, polineuropatia,
sindrome nefrotico,
macroglosia, S. de tunel
carpiano,sobretodo
cuando esbiateraly en

2

AA Reactivaa
enfermedades
inflamatonaso
infecciones cronicas (AR
¥ TBC). La afectacion
cardia@ esram.
ATTR Nefropatia,
neuropatia

y miocardiopatia.

QRS con bajo
voltajea pesar
del aumento
del espesor
parietal.
Patron de
pseudo-infarto
inferior.

enf. del nodulo
sinusal.
BlogqueosAVo
derama
progresivos.

Ecocardiografia

del espesor panetal
biventricular enforma
simeétrica, con cavidad
pequea. Al y AD dilatadas
engrosamiento valvular y
del tabique inter-auricular.
Disfuncion ventricular enlas
formas tardias con flujo
mitral restrictivo. Tieneun
patron caractenistico dela
deformacionmiocardica,
con | de la deformacion
longitudinal sistolica
(strain bidimensional) en
los segmentos basal y
medialrespetando e apex
(signo de Ia frutilla apical).

Resonancia magnética

Incremento concentrico
del espesor de la pared
del VI. El realcees
circunferendal conpatron
subendocardico mas
frecuentemente.
Anulacion miocardia
dificil y frecuente
anuladon del pool
sanguineo. Es comunel
compromisodel VD y las
auriculas.Se puede
observar derrame

pericardico > ™"

Laboratorioy patologia

Las técnicas inmunchsto-
quimicas pearmiten

TTR enla forma
familiar.

diferenciar amiloid
AA ATTR.

Tanto la BEM, como de
tejido extracardaco
(mucosa yugalo de grasa
abdominal), permite
poner en evidendael
deposito de amiloide. Con
tincion de rojo Congo y he
polarizada, |a sustanca
amiloide seve con
birefringenciadecolor
verde. En casos negativos
se completa con tincion
de Tioflavina.

isAL

L1 n
autosomico
dominante

Oxalosis
miocardica
Causa muy rara
de MCH.

INFILTRATIVAS

perdida de fundon dela
enzima alaninaglioxilato
aminotransferasa
hepatica (AGXT). Produce
un aumento dela
produccion de oxalato en
sangre yorina
(hiperoxalaturia). Los
depositos deoxalatosen
elrifion y la urolitisis
recurrente pueden
producir insufidenda
renal.

La insufidencia renal se
acompana de MCH
simétrica, dilatadao
restrictiva con FEy baja
en casosavanzados.Las
manifestaciones
cardiacasy renales
pueden revertir luego del
trasplante hepatico
porque secornigela
sobreproduccionde
oxalatos. El trasplante
hepatico antidpado, es
decir antes que haya
dafio renal irreversible
evita eltrasplante
hepatico y renal **

Voltaje del QRS
normal o
aumentado.
Trastornos de
conduccion y
bloqueo AV.
arritmias
ventriculares
severas.

HVI simétrica con
compromisode ambos
ventriculos por depositos
de oxalatos, con funcion
sistolia normal y flujp
mitral restrictivo. En casos
avanzados haydilatacion
ventricular y DS..

RMC: Anormalidadesen

las secuendas de mapeo
de T2 se ha reportadoen
un pacientecon

oxaloss. ™’
.

TAC:aumentodela
atenuacion miocardica por
depositos de oxalatos.

Laboratorio: T del oxalato
plasmaticoy urinario. Una
oxaluria >63 mg/dia/1,73
m2 hace el diagnostico de
oxalosis sistemica.

Biopsia hepatica: 80% de
las hiperoxalurias tienen |
de la enzima GRHPR
(glioxalatoreductasa/hidro
xipiruvato reductasa).
Biopsiarenal: T de cristales
de oxalatos en elinterstido
BEM: aumento de los
depositos de oxalato
intraceluar,sin
inflamacion ninecosis.

AGXT
Transmision
autosomica recesiva

* Evidencia basada enreportes de casos; ** Evidencia basada en reportes de casosy series de casos; *** Evidenciada basada e n reportes de casos, series de casos, cohortes y/o ensayos clinicos randomizados.
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