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Centrul a fost infiintat in 2016, Tn cadrul Institutului de
Urgenta pentru Boli Cardiovasculare ,,Prof. Dr. C. C. Iliescu”
(sectia Cardiologie 3), drept centru de expertiza pentru boli
rare. Face parte din reteaua europeana GUARD-HEART pentru
boli cardiovasculare rare, acreditata european in 2016.

Este coordonat de catre prof. dr. Ruxandra Jurcut si include in
echipa experti recunoscuti: prof.dr. Carmen Ginghinag, prof.dr.
Bogdan A. Popescu, dr. Andreea Sandulescu, dr.Viorica Radoi
(genetician), psih. Elena Marinescu.

Bolile diagnosticate si tratate Tn cadrul Centrului de Expertiza
sunt: cardiomiopatia hipertrofica, cardiomiopatia dilatativa
familiala, cardiomiopatia restrictiva familiala, displazia
aritmogena de ventricul drept, cardiomiopatia Fabry,
amiloidoza cu afectare cardiaca, boala Marfan si alte boli ale
tesutului conjunctiv ce afecteaza sistemul cardiovascular si
hipercolesterolemiile familiale (dar si alte boli rare cu
afectare cardio-vasculard). Evaluam pacienti cu boli
neuromusculare genetice (distrofia Duchenne, distrofia
Becker, ,limb girdle disease”) pentru depistarea afectdrii
cardiace.




Ce este cardiomiopatia hipertrofica?

Termenul de cardiomiopatie se refera in general la boli care
afecteaza muschiul inimii, iar hipertrofie inseamna marirea sau
ingrosarea neobisnuitd a unuiorgan sau tesut.

Asadar, cardiomiopatia hipertrofica (o numim deseori prescurtat
CMH) este o boald genetica care provoaca Tngrosarea muschiului
inimii (Tn special a ventriculilor) cu eventuala obstructie a curgerii
fluxului de sange Tn inimg, si care asociaza modificari la nivelul
valvei mitrale (valva care separd atriul stang de ventriculul stang)
sischimbarila nivelul celulelor cordului.

Aceasta ingrosare are loc cel mai des la nivelul septului
interventricular, el fiind peretele muscular care desparte partea
stanga de cea dreapt3 a inimii. Insa hipertrofia ventriculard din
cardiomiopatia hipertrofica poate afecta oricare parte a muschiu-
lui cardiac, de exemplu varful inimii (forma apicald), ventriculul
dreptsauintregul ventricul stang.

Septul interventricular ingrosat poate cauza o Tngustare care
blocheaza sau reduce fluxul de sange din ventriculul stang spre
aorta — fenomen numit “obstructie a tractului de ejectie”.
Ventriculul trebuie sa pompeze cu o presiune mai mare pentru a
face fata blocajului. Acest tip de cardiomiopatie hipertrofica se
numeste cardiomiopatie hipertroficd obstructiva (CMHO).

Cord normal CMH non-obstructiva CMH obstructivi
Arcul aortic . y Y Lipires vahvei
Nalva sartic Atriul sting e;:;t:i s ingustares rnrt::: de
Vaka mitrals Valva mitrald || tractului de
ie VS
Atriud drept ) Ventricul Cavitate VS et
vl sting e micd |
va . N
tricuspidh Sept ng \
Vertricul Interven - e v
drept . . Ingrogare
fmarcats SV

Figura 1. Reprezentare schematicd a inimii normale si din
cardiomiopatia hipertroficd non-obstructivd, respectiv obstructivd.
Se observd ingrosarea in general asimetricd a ventriculului stdng
(VS), predominantd la nivelul septului interventricular (SIV) si
posibila obstructie aiesirii sdngelui cdtre aortd.



In cadrul CMH, apar frecvent si modificari structurale ale valvei
mitrale (in special prin alungire anormala, ceea ce conduce silao
disfunctie a ei). Aceste schimbadri, aldturi de ingustarea tractului
de ejectie a ventriculului stdng pot face ca o parte din valva
mitralda sa se lipeasca de septul interventricular si astfel sa
blocheze calea de iesire a sangelui din ventriculul stang; lucru
care la randul sau duce la scaparea sangelui inapoi prin valva
mitrald (insuficientd mitrald).

O serie de modificari celulare se petrec odata cu dezvoltarea
CMH. Celulele muschiului inimii devin dezorganizate si
neregulate, intre acestea formandu-se zone de fibroza (cicatrice).
Aceste modificari pot cauza schimbari Tn semnalele electrice care
calatoresc in muschiul ventricular al inimii si pot conduce la
aritmii ventriculare cu risc crescut de mortalitate. In plus, datorita
ingrosarii muschiului inimii, relaxarea ventriculara si umplerea
cordului cu sange este afectatain CMH.

Care sunt cauzele CMH?

CMH este o boala genetica in cea mai mare parte din cazuri,
determinatd de o "greseald" de scriere (mutatie) la nivelul uneia
dintre mai multe gene posibile, o parte dintre acestea nefiind
descoperite Tnca. Boala se transmite Tntr-un mod numit
"autozomal dominant”, astfel Tncat sunt sanse de 50% ca un
parinte cu mutatia specifica CMH sa o transmita fiului sau fiicei
sale. Totusi, nu toti membrii familiei care au mutatia genetica
dezvolta obligatoriu boala, uneori acestia sunt doar purtatori ai
mutatiei, facand forme incomplete sau usoare de boalg, insa pot
transmite mutatia mai departe.

De retinut! Boala se manifesta sau poate fi depistata in generalin
jurul varstei de 20 de ani, dar se poate manifesta pentru prima
data chiar si mai tarziu, pana la varsta de 50-60 de ani. Daca un

membru din familia dumneavoastra nu prezinta modificarile
caracteristice CMH, nu Tnseamnd cda nu poate dezvolta
manifestarile bolii mai tarziu Tn viata, si deci trebuie evaluat si
urmarit cu atentie.
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Figura 2. Model de transmitere autozomal dominantd a unei bolide la
pdrinti (dintre care unul singur purtdtor al mutatiei genetice) la copii,
careaufiecareunrisc de 50% de a mosteni cromozomul afectat.

Cat de frecventa este boala in populatie?

Desi considerata initial o boala genetica rara, studii la nivel
international au aratat ca CMH afecteaza aproximativ 1 din 500 de
indivizi, fiind diagnosticata si in randul copiilor sub 18 ani. Este
deci mult mai rara decat, de exemplu, hipertensiunea arterialg,
care poate afecta 1 din 4 persoane, dar ar putea afecta in Romania
cateva zeci de mii de locuitori, astfel Tncat Tn acest moment
ramaneinca o boala subdiagnosticata.



Care sunt simptomele cele mai frecvente in CMH?

Multi pacienti cu CMH traiesc o viatda normala si au putine
simptome sau chiar niciunul, fiind descoperiti intamplator in
cadrul consultului de rutind sau in cadrul screening-ului familial.
Inunele cazurisimptomele apar doarin timpul efortuluifizic.

Manifestarea simptomelor si severitatea lor este variabila in
functie de mutatia genetica prezentd, de modificarile structurale
aparute, de varsta, dar poate fi diferita si in cadrul membrilor
aceleiasi familii.

Cele maiintalnite simptome sunt:

= dispneea (lipsa de aer) la efort fizic, sau chiar in timpul
repausului sau somnului;

* angina pectorald (durere la nivelul pieptului), care poate fi
provocata sau accentuata de efort fizic;

= sincopa(lesinul);

= palpitatiile (perceptia batdilor inimii ca fiind rapide si/sau
neregulate);

= fatigabilitate (oboseald, maiales la efort fizic);

= edeme (umflarea membrelorinferioare).

Cum se stabileste diagnosticul de CMH?

Diagnosticul CMH se bazeaza pe istoricul medical, examinarea

fizica, electrocardiograma (ECG) si metode imagistice (ecografia

cardiacd, rezonanta magneticd cardiacd - RM). Si alte metode

complementare sunt folosite pentru a evalua anumite simptome

sau complicatii:

= Istoric medical: se urmadreste aflarea simptomelor, a bolilor
asociate si aistoricului familial care poate sugera prezenta CMH
in cadrul familiei — cel putin la momentul diagnosticului se va
stabili un istoric foarte detaliat al familiei (un arbore
genealogic).



= Examenul fizic: la un examen fizic complet doctorul poate
identifica semne ce sunt specifice, cum este, de exemplu, un
suflu sistolic specific pacientilor cu CMHO.

= Analize de laborator: anumite analize uzuale in cardiologie
ldamuresc gradul de afectare a inimii — peptid natriuretic (NT-
proBNP), troponinad — fara Tnsad sa fie specific modificate in CMH.
Alte analize pot fi recomandate de medicul dvoastra pentru a
contribui la determinarea unei cauze posibile sau a altor
probleme de sanatate asociate.

= Electrocardiograma (EKG): reprezintd inregistrarea activitatii
electrice a inimii. Poate arata daca exista tulburari in sistemul
electric al inimii (arimtii), dacd exista semne de ingrosare a
muschiului inimii sau de ischemie. Uneori pot exista modificari
specificenainte de oingrosare extrema a peretilor inimii.
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Figura 3. Traseu electrocardiografic cu modificare tipicd pentru CMH.

= Ecografia cardiaca: este metoda care foloseste ultrasunete
pentru a forma imagini cu ajutorul carora se pot masura
dimensiunile peretilor si cavitatilor inimii, modificarile si
functionarea valvelor si functia de contractie a inimii. In cazul
CMH, ecografia este esentialda pentru masurarea grosimii
peretilor cardiaci, descrierii dispozitiei aceste Tngrosari, pentru
masurarea presiunii ce se formeaza datorita obstructiei tractului
de ejectie, descrierea modificarilor valvei mitrale. Ecografia



cardiaca este esentiala pentru diagnosticul CMH si pentru
screeningul rudelor pacientilor afectati. Grosimea normala a
peretilor VS nu ar trebuie sa depaseasca 12 mm, iar daca trece de

15 mm (sau in anumite cazuri de 13 mm) ea defineste prezenta
CMH.

17mm).

= Monitorizarea ambulatorie Holter ECG reprezinta inregistrarea
continud a activitatii electrice a inimii timp de 24h sau 48 h.
Aceasta investigatie detecteaza aritmiile ce pot apareain CMH si
poate depista cauza unor simptome cum ar fi palpitatiile sau
sincopa.

= Coronarografia si cateterismul cardiac sunt metode invazive in
cadrul cdrora se foloseste un cateter (aproximativ de grosimea
unei sarme) cu care se patrunde printr-un vas de sange, apoi se
fnainteaza pana lainima, unde se pot observaingustari la nivelul
arterelor coronare (vasele care hranesc inima) sau se pot masura
presiunile din cavitatile cardiace.

= Rezonanta magnetica cardiaca este metoda cea mai exacta de
vizualizare si masurare a peretilor si cavitatilor inimii cat si de
descriere a leziunilor care pot exista Tn interiorul peretilor



(fibroza sau cicatricea miocardicd). Ar trebui efectuatd cel putin
o datd dupa diagnosticul bolii (poate fi necesara repetarea ei
dupd o perioada).

= Testarea genetica permite identificarea unei mutatii genetice
responsabile de producerea bolii, de obicei dintr-o proba de
sange. Testarea genetica se face prin cdutarea prin metode
complexe a unor mutatii in cadrul genelor pacientului cu CMH.
Daca este descoperitd una dintre mutatiile care pot cauza boala,
rudele pacientului pot fi investigate apoi specific si mult mai
simplu, direct pentru mutatia respectiva (testare geneticd in
cascada).

= Testul ecocardiografic de efort implica efectuarea unui efort de
catre pacient (mers pe bicicletd sau pe banda) in timp ce este
monitorizat prin ECG si ecocardiografie. Aduce date importante
despre toleranta pacientului la efort, despre adaptarea inimii la
efort, raspunsultensiunii arteriale, aparitia aritmiilor.

De retinut! Aceste investigatii va vor fi prescrise Tn mod tintit de
catre cardiologul curant, uneori (dar nu intotdeauna) fiind toate
necesare. Ele sunt utile pentru descrierea exacta a bolii, dar si
pentru a gasi o eventuald cauzad alternativa deingrosare a peretilor
inimii—boliinfiltrative, boli cu transmitere genetica diferita, unele
dintre ele fiind curabile prin tratament tintit.

Este bine ca investigatiile sa fie coordonate si efectuate Tn centre
de referinta pentru cardiomiopatii, iar testele speciale (ex.
rezonantd magnetic cardiacd, testare geneticd) sa fie realizate de
catre centre simedici cu expertiza.
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Care pot fi complicatiile CMH?

Infunctie de gradul de afectare al bolii, o proportie relativ micd de

pacienti cu HCM pot dezvolta unele complicatii:

= Insuficienta cardiaca: scaderea functiei inimii de a pompa
sangeleinorganism;

= Aritmii ventriculare de severitate variabila sau blocaje de
conducere a semnalului electricininimg;

= Fibrilatie atrial3, aceasta la randul ei avand un risc crescut de
accidentvascular cerebral;

= Stop cardiac sau moarte cardiaca subita - unii pacienti cu CMH
au un risc crescut de a dezvolta artimii periculoase (numite si
"maligne") care, la randul lor, pot duce la moarte subitd cardiaca
(MSC). Riscul de MSC poate fi estimat de catre medic si puteti
discuta despre metodele de a preveni dinainte aceasta
complicatie.

Cum tratam CMH?

Desi nu exista deocamdata un tratament care sa vindece definitiv
CMH, diverse tratamente au fost dezvoltate pentru a ameliora
simptomele siascadeariscul dezvoltarii complicatiilor.

A.Masurigenerale

Pacientii cu CMH trebuie sd aiba o dieta alimentara echilibrats,
cu mentinerea unei greutati normale, sa evite deshidratarea,
consumul excesiv de alcool si cafea. De asemenea, pacientii
care devolta simptome de isuficienta cardiaca trebuie sa
limiteze aportul de sare conform recomandarilor medicului
curant. Reevaludrile cardiologice sunt necesare pentru
monitorizarea evolutiei bolii, @ raspunsului la tratament si
pentruidentificarea precoce a complicatiilor.



B. Sportulsiactivitateafizica

Exercitiile regulate si activitateafizica au multe efecte benefice
asupra sanatatii. Sunt de preferat activitatile fizice aerobice, de
intensitate mica-moderata. Pacientii cu CMH pot efectua sport
recreational (alergari usoare, fotbal, tenis). Este obligatoriu de
discutat cu medicul curant despre dorinta si optiunile de a
efectua sport maiintensiv.

De retinut! Pacientii cu CMH obstructiva si aritmii ventriculare
aparute la efort trebuie sa evite sportul competitiv si efortul

fizic extrem. Sportul recreational este Tn general permis, dar
pentru activitati fizice specifice adresati-va medicului
dumeavoastra.

C. Tratamentul medicamentos

Medicamentele sunt deseori prescrise pentru a trata simptome
siapreveni complicatii ulterioare.

Tratamentul dispneei (lipsa de aer) si anginei (durerea toracica
anterioard) se poate face folosindu-se beta-blocantele si
blocanti de canal de calciu sau ai canalelor de sodiu care ajuta
munca inimii, reduc necesarul de oxigen al celulelor
miocardice, imbunatatesc capacitatea de relaxare si umplere a
inimii.

Exista acum o clasa noua de medicamente numite inhibitori ai
activarii miozinei dintre care cel mai cunoscut actual este
mavacamten (in curand urmand sa apara si alte molecule
inrudite). Acesta este un medicament care amelioreaza in mod
tintit simptomele, toleranta la efort, calitatea vietii pacientilor
cuCMH.

Pentru tratamentul aritmiilor se pot folosi anumite medica-
mente antiaritmice (ex. amiodarona sau sotalol) pentru
scaderea probabilitatii producerii tulburarilor de ritm.

Deciziile de tratament sunt individualizate si vor fi luate de
catre medicul cardiolog.
11



De retinut! Trebuie evitate anumite medicamente
(nitroglicerina si nitratii, inhibitori de fosfodiesteraza de tipul

sildenafilului, digoxina) care sunt uneori prescrise pentru boli
ce pot da aceleasi simptome ca CMH, dar pot face rau
pacientilor cu CMHO.

D.Tratamentulinvaziv

Procedurile invazive pentru tratamentul CMH si al complica-
tiilor acesteia includ miectomia septala si ablatia cu alcool a
unei artere coronare septale. in cazul pacientilor care au unrisc
crescut de aritmii maligne sau moarte subita cardiaca,
montarea unui cardiodefibrilator implantabil (ICD) poate fi
indicata pentru reducerearisculuiacestor complicatii.

Miectomia septala

Aceasta este o procedurd chirurgicali pe cord deschis. In timpul
ei, chirurgulinlatura o mica portiune a septului ingrosat pentru
a mari calea de iesire a inimii. Atunci cand este recomandata,
miectomia amelioreazd simptomele Th majoritatea cazurilor. In
timpul miectomiei se poate practica si o reparare (preferabild) a
valvei mitrale afectate sau (mai rar) inlocuirea acesteia cu o
protezavalvulara.

Ablatiaseptald cualcool

Este o procedura care are acelasi scop ca si miectomia - si
anume subtierea septului interventricular ingrosat. Ablatia
este o procedurdinterventionald realizata in sala de cateterism,
in echipa cu medicul care efectueaza ecocardiografie dedicata.
Initial se identifica printr-o coronarografie artera coronara care
hraneste cu sange partea bazala a septului interventricular.
Odataidentificatd, in artera coronara septala se injecteaza tintit
0 mica cantitate de alcool etilic. Acest alcool omoara celulele cu
care intra Tn contact, producand astfel un mic infarct localizat,
controlat, la nivelul bazei septului. Septul se subtiaza astfel si
dispare sau se reduce obstructia din tractul de ejectie al
ventriculului stang.
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De retinut! Alegerea dintre cele doud proceduri (miectomie sau
ablatie cu alcool) se face n functie de anatomia inimii, varst3,
riscul preoperator individual, de experienta locala pentru cele

doud proceduri si de preferinta pacientului. Pacientii care
raman simptomatici in ciuda tratamentului medicamentos
maximal si a terapiilor invazive pot fi candidati pentru
transplantul cardiac.

Cardiodefibrilatorul implantabil
(ICD, Implantable Cardiac Defibrillator)

Acest dispozitiv este folosit pentru pacientii cu risc crescut de
aritmii maligne sau moarte cardiaca subita. El va fi recomandat
fie pacientilor care au trecut deja prin aritmii severe sau stop
cardiac resuscitat (indicatie esentiala, de prima intentie), fie
celor care auunrisc estimat de moartea subita cardiaca crescut.

ICD-ul este un mic aparat plasat sub piele, din care pornesc
electrozi (fire metalice) ce merg prin vase de sange si ajung in
contact cu peretele inimii. Un ICD monitorizeaza constant
ritmul inimii. Cand detecteaza un ritm periculos cu origine la
nivel ventricular (o aritmie ventriculara care poate conduce la
stop cardiac), descarca un soc la nivelul muschiului cardiac
pentru a aduce din nou inima la un ritm normal. Exista si o
varianta mai noud de defibrilatoare plasate subcutanat, cu
sonda epicardica. Alegerea depinde de disponibilitatea locala
side anumite particularitatiale bolii.

Identificarea pacientilor cu risc crescut de aritmii maligne se
face pe baza datelor clinice (simptome, episoade de pierdere a
starii de constientd, istoric familial) si paraclinice (ecografie
cardiacd, monitorizare Holter ECG, RM cardiac). Decizia de a
implanta un ICD este bazata pe recomandarea cardiologului dar
ghidata de optiunea pacientului, dupa discutia cu medicul
curantsiintelegereabeneficiilor siriscurilor acestei proceduri.

13
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Figura 5
Reprezentarea schematicd a unui defibrilator cardiac implantabil.

Este sarcina sigura la pacientele cu CMH?

Sarcina poate fi bine tolerata de pacientele cu CMH, chiar daca
acestea iau medicamente si sunt purtatoare ale unui cardiodefi-
brilatorimplantabil. Totusi, risculindividual depinde de asocierea
fenomenelor de insuficienta cardiacg, a aritmiilor sau a hiperten-
siunii pulmonare.

De asemenea, exista anumite medicamente prescrise in CMH care
pot face rau fatului in timpul sarcinii. De aceea, medicul dumnea-
voastra poate decide temporar intreruperea medicatiei sau
inlocuireaeicu alta.

De asemenea, in anumite stadii ale bolii, sarcina reprezinta un risc
important pentru mama — de obicei femeile care au simptome
fnainte de o sarcind eventuala nu vor tolera bine sarcina.

Cu atdt mai important este ca discutarea optiunilor sa se desfa-
soare Tnainte de inceperea unei sarcini, de catre cuplul din care
face parte pacienta/pacientul cu CMH, ca viitor parinte.

Este necesara consiliere atenta cardiologica si eventual genetica
fnainte de o sarcind planuita.



Deretinut! Daca planuiti o sarcing, ar trebui sa i consultati cat mai

curand pe cardiologul si obstetricianul dumneavoastra, pentru a
discuta riscul asociat sarcinii, modalitatea optima de urmarire in
timpul sarcinii simodulin care ar fi bine sa nasteti.

Cum va fi viata pacientilor dupa diagnosticul de CMH?

Majoritatea pacientilor cu CMH (inclusiv cei care au necesitat
implant ICD) pot avea o viata normald si o sperantd de viata
similara populatieigenerale.

Insd diagnosticul de CMH poate cauza anumite emotii precum
ingrijorare, frica, stres. Poate avea implicatii profesionale, socio-
economice, familiale si psihologice, nu numai datorita bolii cisia
riscului de transmitere familiala. Este esential suportul membrilor
familiei, a persoanelor apropiate, iar in scop de informare si
sprijinire a pacientilor cu CMH a fost infiintata si in Romania o
asociatie ceinclude pacienti cu aceeasi patologie.

CardioGen, asociatia pacientilor cu boli cardiace genetice din
Romania (www.asociatia-cardiogen.ro) pune la dispozitie
informatii utile pentru pacienti si acorda suport moral si social
prin organizarea grupurilor sociale in care pacientii isi pot
comunica experientele, se pot sprijini reciproc si pot da voce
impreunad problemelor cu care se confrunta.

Cardiomiopatia hipertrofica
Ghid pentru pacienti
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Asociatia pacientilor cu boli
cardiace genetice din Romania

www.asociatia-cardiogen.ro

CardioGen este asociatia creata in 2021 cu scopul de a
reprezenta si proteja interesele pacientilor cu boli cardiace
genetice, precum si de a contribui la cresterea calitatii vietii
prin demersuri pentru acestia si pentru familiile acestora:

= demersuri pentru acces la investigatii, teste, diagnostice si
tratamente specifice;

= acordarea de informatii medicale sau tehnice si sustinerea
morala a pacientilor si apropiatilor acestora;

= promovarea si/sau organizarea de evenimente de informare
a publicului despre simptomele si tratamentele specifice
pentru BCG, precum si despre riscurile asociate (moarte
subitd, medicamente contraindicate etc.);

= networking cu asociatii de pacienti similari din Europa, cu
scopul accesarii potentialului, experientei, resurselor
sociale si stiintifice ale acestora, pentru a fi valorificate in
interesul pacientilor cu boli cardiace genetice din Romania.




