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Resumen

Introduccion y objetivos: La miocardiopatia no compactada es una enfermedad congénita infre-
cuente pero su diagndstico se esta incrementando Ultimamente coincidiendo con un mejor
conocimiento de la entidad.

Pacientes y métodos: Estudio multicéntrico que incluye pacientes pediatricos diagnosticados
de miocardiopatia no compactada segln los criterios ecocardiograficos de Chin y Jenni.
Resultados: Se incluyo a un total de 29 pacientes, 15 nifias y 14 nifios, con una edad mediana
al diagnostico de 5,6 anos (0-17). Dieciséis pacientes (55%) tienen una lesion aislada, 8 (27,5%)
comunicacion interventricular asociada (uno de ellos con coartacion de aorta), 3 (10%) error
innato del metabolismo, 1 (3,5%) artritis idiopatica juvenil y 1 otros. La localizacion de las
trabéculas ha sido predominantemente en el apex, afectando también en 11 casos (40%) la
pared libre del ventriculo izquierdo y en 2 (7%) el ventriculo derecho. La evolucion ha sido
buena en 12 pacientes (41%), insuficiencia cardiaca congestiva 12 (41%), arritmias ventriculares
precisando implante de desfibrilador automatico 2 (7%), accidente vascular cerebral 1 (3,5%)
y fallecimiento 2 (7%), ambos menores de 6 meses de vida (p <0,05). El tiempo mediano de
seguimiento ha sido de 12 meses (2 meses a 8 anos). El tratamiento se basa en combinacion
farmacologica y un paciente esta en lista de trasplante cardiaco.

Conclusiones: Parece existir una relacion entre el inicio precoz de la sintomatologia y un peor
pronostico. Se describe una gran heterogeneidad clinica, evolutiva y prondstica.

© 2011 Asociacion Espaiiola de Pediatria. Publicado por Elsevier Espaia, S.L. Todos los derechos
reservados.
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Non-compacted cardiomyopathy: clinical characteristics, evolution and prognostic
data in childhood. results of a multicentre study

Abstract

Introduction: Non-compaction of the ventricular myocardium (NCVM) is a rare congenital heart
disease. Heightened awareness has resulted in increased detection of the morphological featu-
res of NCVM in routine clinical practice.

Patients and methods: Multicentre study including paediatric patients affected by NCYM accor-
ding to the echocardiographic criteria of Chin and Jenni.

Results: A total of 29 patients were included, 15 female and 14 male, the median age at
diagnosis was 5 years and 7 months (birth to 17 years). Sixteen patients (55%) presented as
an isolated lesion, 8 (27.5%) had a ventricular septal defect, one of them associated with
aortic coarctation, 3 (10%) had an inborn error of metabolism, 1 (3.5%) had Juvenile Idiopathic
Arthritis and 1 (3.5%) has a syndrome being studied. The location of the trabeculae has been
predominantly at the apex, but also affected the left ventricle free wall in 11 patients (40%)
and right ventricle in 2 (7%). No complications were present in 12 patients (41%), with cardiac
failure in 12 patients (41%), an implantable cardioverter defibrillator was placed for ventricular
arrhythmias in 2 patients (7%), stroke, 1 patient (3,5%) and death, 2 patients (7%), both of
them less than 6 months of age (P<.05). Median follow up was 12 months (2 months to 8 years).
Current treatment includes carvedilol, ACEI's and ASA, and one patient is waiting for a cardiac
transplantation.

Conclusions: Early onset of symptoms is associated with a poor prognosis. Clinical and prognostic
heterogeneity is described.

© 2011 Asociacion Espafola de Pediatria. Published by Elsevier Espaiia, S.L. All rights reserved.

Introduccion

La miocardiopatia no compactada (MNC) se caracteriza por
la ausencia de compactacion ventricular y persistencia de
recesos intertrabeculares profundos. Es una enfermedad
congénita poco frecuente pero cuyo diagndstico se ha incre-
mentado en los Ultimos anos, coincidiendo con un mayor
conocimiento de la entidad y mejoras en las técnicas de
imagen.

Se describié por primera vez a mediados de los afos
ochenta' pero no fue hasta el 2006 que la American Heart
Association (AHA) la clasificd como una entidad propia®. Se
cree que es debido a una detencidon en la embriogénesis
normal del corazdn. El miocardio ventricular se compacta
a las 5-8 semanas de gestacion, progresando desde el epi-
cardio hacia el endocardio y desde la base hacia el apex,
reduciéndose los espacios intertrabeculares hasta confor-
mar capilares; una detencion en este proceso originaria la
enfermedad. Se han postulado numerosos defectos genéti-
cos responsables, algunos de ellos con recurrencia familiar
y relacionados con un fenotipo peculiar consistente en dis-
morfismo facial y/o retraso mental'. Se ha descrito asociada
a otras anomalias cardiacas o, mas raramente, puede ser un
defecto aislado.

La ecocardiografia se considera el método diagndstico
de referencia, a partir de criterios establecidos en la
literatura®3#(fig. 1). Segln el criterio diagnéstico utilizado
el nimero de pacientes afectos puede variar®, por lo que
parece necesario consensuar criterios. Ante la complejidad
de medir la funcion ventricular en estos pacientes, ultima-
mente se ha propuesto la velocidad de la onda E/A en el
anillo mitral para predecir el riesgo de ingreso por insuficien-
cia cardiaca, trasplante o muerte®. Por otro lado, también

se ha descrito el uso de la resonancia magnética (RM) para
estratificar el prondstico de la enfermedad’ y en algunos
casos se cree que podria ser una alternativa diagnéstica®,
especialmente en aquellos casos con imagenes ecocardio-
gréificas de baja calidad®. Las secuencias de angio-RM de
captacion tardia del contraste serian de especial utilidad®.

Actualmente, gracias al diagndstico temprano vy, pro-
bablemente, al tratamiento precoz, se cree que estos
pacientes tienen mucho mejor pronédstico. Aun asi, los
grandes temores siguen siendo los clasicamente descritos:
disminucion de la funcion sistolica progresiva, riesgo de
embolia sistémica y riesgo de arritmias ventriculares’.

Son muchas las publicaciones centradas en el diagnos-
tico y prondstico de esta enfermedad en el adulto’3'%"
pero pocos grupos han contemplado el diagnostico
prenatal'? o durante la infancia®'3.

El objetivo principal del estudio es conocer la situacion
actual de los pacientes afectados de MNC en nuestra region,
presentar la experiencia en esta patologia, analizar la evo-
lucion clinica y comparar los resultados con la literatura
actual.

Pacientes y métodos

Estudio multicéntrico descriptivo que incluye a todos los
pacientes pediatricos diagnosticados de MNC segln los cri-
terios ecocardiograficos de Jenni® y de Chin' desde enero
de 1995 hasta diciembre de 2010. Se revisan las caracte-
risticas clinicas y ecocardiograficas, como zona afectada,
didmetro diastolico del ventriculo izquierdo (VI) y fraccién
de eyeccion (FE). Se analizan los hallazgos en la RM, las
complicaciones y el tratamiento.
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Figura 1
el Doppler color.

Criterios diagnoésticos del grupo de Jenni

Presencia de mas de 3 trabéculas que sobresalen de pared
del VI apicales a los mUsculos papilares en un mismo plano
ecocardiografico.

Flujo sanguineo en cavidad ventricular dentro de los
recesos trabeculares en el Doppler color (apex y mitad infe-
rior y mitad lateral de pared del VI).

Relacién mayor de 2:1 entre la capa sin compactar (Y) y
la capa compactada (X) en segmento con mayor hipertrabe-
culacion en telesistole.

Criterios diagnoésticos del grupo de Chin

Relacion>2 entre grosor total (zona compacta y no com-
pacta) y la capa compactada en telediastole.

Material

El ecocardiografo utilizado es un Equipo Philips iE33 y Vivid
5,7 de General Electrics Medical. Los hospitales partici-
pantes han sido: Hospital Tarragona (2 pacientes), Hospital
Josep Trueta (2 pacientes), Hospital de Reus (2 pacientes),
Hospital Parc Tauli (4), Hospital Sant Joan de Déu (6 pacien-
tes) y Hospital Vall d’Hebron (13 pacientes). El diagndstico
ecocardiografico de MNC fue realizado por un total de
11 profesionales, basandose en los criterios mencionados.
Se han revisado las imagenes de 19 de los 29 casos por parte
de 2 profesionales.

Analisis estadistico

Primero se realiza un analisis descriptivo univariado para
las variables cualitativas y cuantitativas descritas. Poste-
riormente, y para comprobar la existencia de asociaciones
bivariadas, se utiliza la prueba exacta de Fisher. Se consi-
dera estadisticamente significativo cuando p es inferior a
0,05. El analisis de la supervivencia se realiza mediante el
método de Kaplan-Meyer. Se ha utilizado el SPSS 15.0 para
el proceso de datos.

Ecocardiografia en plano 2 camaras apical. Se puede observar el relleno con sangre de los espacios intertrabeculares en

Resultados

Se ha recogido un total de 29 pacientes, 14 varones y
15 mujeres, con una edad media al diagndstico de 5 afnos
y 7 meses (rango desde el nacimiento hasta los 17 anos).
En 4 pacientes se inici6 el seguimiento intraitero por pre-
sentar 2 de ellos hallazgos compatibles con miocardiopatia
hipertrofica, 1 dilatada y 1 insuficiencia cardiaca con hidro-
pesia fetal. En el 40% de los pacientes el diagnostico inicial
fue distinto de MNC y fue durante el seguimiento, y coin-
cidiendo con un mejor conocimiento de la entidad, que se
llego al diagndstico de MNC. La forma de presentacion ha
sido variable (se detalla en la fig. 2). Tres pacientes tienen
antecedentes familiares de MNC siendo 1 diagnosticado por
estudio de familiar afectado.

Mas de la mitad de los pacientes estudiados presen-
tan MNC aislada (n=16, 55%). La malformacion asociada
con mas frecuencia es la comunicacién interventricular
(n=8, 27,5%), de los que uno presenta coartacion de aorta
intervenida. En 4 pacientes (14%) la miocardiopatia se ha
presentado en el contexto de un sindrome, 3 presentan un
error innato del metabolismo (trastorno de la betaoxidacion,

Forma de presentacion

01+
63%
23+
8
4]
=
S
8 21
T 26%
3_
7%
,—I 4%
1 T T T T
Asintomatico ICC Aritmia AVC
Figura 2 Formas de presentacion. AVC: accidente vascular

cerebral; ICC: insuficiencia cardiaca congestiva.
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Tratamiento farmacoldégico

Figura 3

sindrome de Barth y una enfermedad mitocondrial en estu-
dio) y un cuarto esta en estudio sin diagnédstico claro. La
localizacion de las trabéculas ha sido predominantemente
en el apex (todos los pacientes), afectando ademas en
11 casos (40%) la pared libre del VI y en 2 casos (7%)
habia ademas una afectacion muy marcada del ventriculo
derecho. El volumen diastolico del ventriculo izquierdo se
encuentra dentro del intervalo normal segln la superficie
corporal en la mayoria de los pacientes; solo un 27% de los
casos presenta un z-score > 2. Presenta una FE disminuida (FE
por Teich < 65%) un 41% de los pacientes al diagnoéstico. Los
datos ecocardiograficos se correlacionan bien con los de la
RM, que se ha realizado en el 50% de los pacientes. La forma
de presentacion y la FE no se relacionan con la localizacion
de las trabéculas de forma estadisticamente significativa,
aunque parece haber una tendencia a una peor funcion ven-
tricular en aquellos pacientes con mas segmentos afectados.

El tratamiento recibido ha consistido en IECA, blo-
queadores beta y AAS, utilizando en 2 pacientes (7%)
un desfibrilador automatico implantable por episodios de
taquicardia ventricular, torsade de pointes y fibrilacion ven-
tricular. Mas de la mitad de los pacientes han recibido algln
tratamiento farmacolégico, como puede observarse en la
figura 3. Se han utilizado otros tratamientos como la digo-
xina o la amiodarona en algunos casos.

La mediana de tiempo de seguimiento ha sido de 12 meses
(rango 2 meses a 7 anos y 8 meses), con una supervivencia
del 90%. La evolucién ha sido buena en 12 pacientes (41%),
sin complicaciones y estado funcional | de la NYHA, 12 (41%)
presentan insuficiencia cardiaca congestiva (ICC), en 2 (7%)
se coloco un desfibrilador automatico implantable (DAI) y 1
(3,5%) presentd un accidente vascular cerebral. Dos pacien-
tes fallecieron (7%), ambos antes de los 6 meses de vida
(p<0,05, fig. 4); uno present6 una muerte subita en el domi-
cilio y no se realiz6 necropsia; el otro falleci6 en lista de
trasplante cardiaco por ICC secundaria a arritmias ventricu-
lares incoercibles, siendo la necropsia consistente con los

[ Ninguno

O 1 Farmaco (IECA's 2,
betabloqueante 1, AAS1)

2 Farmacos (IECA's +
[] batabloqueante 4, IECA's + AAS 4,
betabloqueante + AAS 3)

u 3 Farmacos (IECA's +
betabloqueante + AAS)

Tratamiento farmacologico: uso de IECA, bloqueadores beta y/o AAS de forma individual o asociada.
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Edad al diagnéstico

Mayor de 6 meses

Figura 4 Defuncion en relacion con la edad al diagndstico.

hallazgos ecocardiograficos. Actualmente, un paciente esta
en lista de trasplante cardiaco.

Discusion

La MNC es una entidad descrita recientemente y su diagnos-
tico es cada vez mas frecuente. Los criterios diagnosticos
estan en constante revision, ya que hasta el momento se
basan en apreciaciones subjetivas'# y esta en discusion si se
esta englobando bajo el mismo concepto entidades distintas
con diferente historia natural y pronéstico.

Aunque la mayoria de los articulos en la literatura mani-
fiestan una mayor frecuencia en varones"', Tsai et al.'®
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Tabla 1 Comparativa de estudios de miocardiopatia no compactada en poblacion pediatrica
Caracteristicas Chin Ichida Pignatelli McMahon Tsai Presente
etal.’ etal.” et al.? et al.® etal.® estudio
NUmero pacientes 8 27 36 56 46 29
Varones (%) 63 56 56 - 50 48,2
Edad mediana al diagnostico (anos) 7 5 0,25 1,3 0,44 5,75
Mediana de seguimiento (anos) <5 6 3,2 2,25 1,2 1
FE disminuida (%) 63 48 83 - 52 41
Sintomas de ICC (%) 63 22 39 25 54 41
Embolias (%) 38 0 0 - 2 3,5
Anomalias ECG (%) 88 88 75 23 80 7
WPW (%) 13 15 17 - 7 -
Taquicardia ventricular (%) 38 0 3 11 4 7
Defuncion (%) 38 7 14 14 20 7
Trasplante cardiaco (%) 0 4 11 7 0 0

ECG: electrocardiograma; FE: fraccion de eyeccion; ICC: insuficiencia cardiaca congestiva; WPW: Wolf Parkinson White.

Modificado de Tsai et al.'® con permiso del autor y del editor.

describen una afectacion igual entre sexos y en el presente
estudio se da una mayor afectacion en mujeres. La edad al
diagndstico no difiere de otras series y depende sobre todo
del indice de sospecha y del conocimiento de la entidad.
En algunos pacientes se habia detectado una miocardiopa-
tia intraGtero pero no fue hasta el nacimiento o mas tarde
que se diagnostico de MNC. Ya se ha descrito en la literatura
casos de hidropesias fetal secundarios a MNC'”>'8 pero fal-
tan criterios para el diagnostico intraltero y parece dificil
decidir a partir de qué edad gestacional se considera que el
miocardio hipertrabeculado es patologico.

La MNC puede ser aislada, presentarse junto otros
defectos cardiacos (el mas frecuente la comunicacion
interventricular'®) o formar parte de un sindrome. Se han
descrito formas familiares y esporadicas, siendo las pri-
meras el 20-50% de los casos'*'>'"°, En la actualidad, el
estudio de familiares de primer grado de pacientes afecta-
dos esta recomendado®. Se han identificado multiples genes
responsables para los casos familiares, algunos ligados al
cromosoma X como el G4.5 del cromosoma Xq28 asociados
al sindrome de Barth, entre otros'%1%21,22,

La insuficiencia cardiaca, el tromboembolismo y las arrit-
mias ventriculares son las manifestaciones clinicas mayores
mas temidas de la enfermedad y condicionan el tratamiento
y prondstico de estos pacientes. Las arritmias ventriculares
son una forma de inicio poco frecuente. En la serie que se
presenta cabe destacar un paciente que se diagnostico a raiz
de una convulsion secundaria a fibrilacion ventricular. Dicho
paciente presento una salva de taquicardia ventricular poli-
morfica durante la realizacion de un electroencefalograma,
signo que condujo al diagnostico final de MNC.

La ecocardiografia sigue siendo la prueba diagndstica
de referencia, segln los criterios diagndsticos descritos
anteriormente. Actualmente, se postula el uso del Doppler
tisular y el strain para el estudio de la funcién ventricular
en estos pacientes®?3. La RM y la ventriculografia también
se han considerado Utiles, sobre todo en aquellos casos con
mala ventana ecocardiografica?.

Aunque el estudio presenta las limitaciones atribuibles
a un estudio retrospectivo, se ha observado un peor pro-
nostico en pacientes diagnosticados en la primera infancia

con una asociacion estadisticamente significativa, tal como
se ha descrito previamente en la literatura'®. Adn asi, y
de acuerdo con otros estudios publicados', cabe destacar
que un porcentaje no desestimable de pacientes estudia-
dos estan asintomaticos y sin recibir ninglin tratamiento
en la actualidad, dato que contrasta con lo descrito ini-
cialmente en la literatura’. En la tabla 1 se realiza una
comparativa con otros estudios realizados en poblacion
pediatrica.

Este es el primer estudio multicéntrico sobre MNC en
la infancia que se realiza en nuestro pais y parece que
existe una heterogeneidad clinica y evolutiva de acuerdo con
otros estudios publicados>'. Probablemente, la MNC seria
una manifestacion morfoldgica que apareceria en diferentes
enfermedades con etiologia, clinica, evolucion y pronostico
diferentes.

En resumen, una gran variabilidad clinica, evolutiva y
pronostica. AlUn asi, parece claro que el comienzo precoz
de sintomatologia se asocia a un mayor riesgo de defuncion
durante la infancia.
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