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Definition Kardiomyopathie

Der Herzmuskel weicht strukturell und funktionell von der Norm ab

Fehlen einer KHK, Bluthochdruck, Herzklappenerkrankung oder einer
angeborenen Herzerkrankung, die ausreicht, um die beobachtete
myokardiale Auffalligkeit zu verursachen

Erbliche oder erworbene Varianten

Neu: Einbeziehung von spezifischen Myokardmerkmalen, einschliel3lich
nichtischamischer ventrikularer Vernarbung oder Ersatz des Myokards
durch fibrolipomatoses Gewebe, die mit oder ohne ventrikulare Dilatation,
Wandbewegungsstorungen oder globale systolische oder diastolische
Dysfunktion auftreten konnen.



Zentrale Abbildung. Wichtige Aspekte bei der Bewertung und
o Klinisches Szenario

Behandlung von Kardiomyopathien.
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Multimodale Bildgebung bei Kardiomyopathien.

Klinischer Verdacht auf Kardiomyopathie

- Echokardiographie und CMR
= glagnuseth' ) e Ventrikelfunktion J
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J
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Charakterisierung des Gewebes )
1 ~ Bildgebung

(T1/T2/T2*/LGE)
Risikostratifizierung und
Krankheitsprognose
-

Funktionelle Anomalien )

Funktionelle und strukturelle LV-AnumaEien

e —

Stress-Echokardiographie
_ Valvulare und dynamische Gradienten

1) CTCA/Belastungstests
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PET-CT
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CMR = kardiale Magnetresonanztomographie; CTCA = computertomographische Koronar-
angiographie; LGE = Late Gadolinium Enhancement; LV = linksventrikular; PET = Positronen-
emissionstomographie.



Beispiele fiir Merkmale der Gewebecharakterisierung in der
kardialen Magnetresonanztomographie, die den Verdacht
auf eine bestimmte Atiologie nahe legen, gruppiert nach
Kardiomyopathie-Phanotyp.

Phinotyp o \ '~ Zuberiicksichtigende
i | Befund | Beispiele fiir kardiale CMR | A "
'::;;;aa’“:% L A s |\ spezifische Krankheiten
Inferolaterales LGE .. 2
und konzentrische LVH 2y Morbus Fabry
Niedrige native T1-Relaxationszeit A
A
Diffuse subendokardiale LGE,
Hohe native T1-Relaxationszeit Amyloidose
A

Fleckige mittlere myokardiale Wand
in hypertrophierten Bereichen

Sarkomerische HCM

.

Kurze T2-Relaxationszeit / Hamochromatose
>

Subepikardiales LGE { (. Postmyokarditis
o

y 2 - .

Epikardiales LGE der Seitenwand I ? ! Dystrophinopathie
A

Subepikardiales und mittmyokardiales |

LGE am basalen Septum +/- Aus-

dehnung in die inferolaterale Wand Sarkoidose

und RV-Insertionspunkte

% v

Apikales transmurales LGE A A Chagas-Krankheit
A

Nur eine genaue Fragestellung ermoglicht eine prazise Diagnosestellung!



Arbeitsbeispiel fiir den Phénotyp der nicht-dilatativen
linksventrikularen Kardiomyopathie.
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ACM = arrhythmogene Kardiomyopathie; ALVC = arrhythmogene linksventrikuldre Kardiomyopa-
thie; DCM = dilatative Kardiomyopathie; DSP = Desmoplakin; EF = Ejektionsfraktion; EKG = Elektro-
kardiogramm; L\ = linksventrikuldr, NDLVC = nicht-dilatative linksventrikulére Kardiomyopathis;
5CD = plotzlicher Herztod; VES = ventrikuldre Extrasystole.

Beispiel des NDLVC-Phanotyps, das zeigt, wie eine systematische Diagnostik zur klinischen Pha-
notypisierung, ausgehend vom Erkennen eines klinischen Phanotyps und der Integration erwei-
terter phanotypischer Informationen und gezielter Diagnostik, einschliellich Gantests, verwendet
werden kann, urm zu hochspezifischen phanotypischen Beschreibungen zu gelangen, die in eine
personalisierte Therapie miinden kénnen. In diesern Beispiel verwandelt sich die Diagnose van
einer einfachen Kategarisierung in eine komplexe genetische Starung, die durch Myokardnarben
und eine Neigung zu Herzrhythmusstdrungen gekennzeichnet ist.




CMP Diagnosestellung/ Therapie

Symptome / klinischer Verdacht / EKG
Bildgebung:

- Echokardiographie, MRT, Szintigraphie,
Coronar CT, PET-CT

Erganzende Untersuchungen
- Labor, Genetik usw.
Diagnosestellung

Behandlung:

- Medikamentos, Devices (ICD, CRT, Assist
Device), HTX



GUIDELINES AND STANDARDS

Recommendations for Cardiac Chamber
Quantification by Echocardiography in Adults:
An Update from the American Society
of Echocardiography and the European Association
of Cardiovascular Imaging

Roberto M. Lang, MD, FASE, FESC, Luigi P. Badano, MD, PhD, FESC, Victor Mor-Avi, PhD, FASE,
Jonathan Afilalo, MD, MSc, Anderson Armstrong, MD, MSc, Laura Ernande, MD, PhD,
Frank A. Flachskampt, MD, FESC, Elyse Foster, MD, FASE, Steven A. Goldstein, MD,

Tatiana Kuznetsova, MD, PhD, Patrizio Lancellotti, MD, PhD, FESC, Denisa Muraru, MD, PhD,
Michael H. Picard, MD, FASE, Ernst R. Rietzschel, MD, PhD, Lawrence Rudski, MD, FASE, Kirk T. Spencer, MD,
FASE, Wendy Tsang, MD, and Jens-Uwe Voigt, MD, PhD, FESC, Chicago, Illinois; Padua, Italy; Montreal, Quebec

and Toronto, Ontario, Canada; Baltimore, Marvland; Créteil, France; Uppsala, Sweden; San Francisco, California;
Washington, District of Columbia; Lenven, Licge, and Ghent, Belginm; Boston, Massachusetts

The rapid technological developments of the past decade and the changes in echocardiographic practice
brought about by these developments have resulted in the need for updated recommendations to the previ-
ously published guidelines for cardiac chamber quantification, which was the goal of the joint writing group
assembled by the American Society of Echocardiography and the European Association of Cardiovascular
Imaging. This document provides updated normal values for all four cardiac chambers, including three-
dimensional echocardiography and myocardial deformation, when possible, on the basis of considerably
larger numbers of normal subjects, compiled from multiple databases. In addition, this document attempts

to eliminate several minor discrepancies that existed between previously published guidelines. (J Am Soc
Echocardiogr 2015;28:1-39.)



Wann ist der linke Ventrikel dilatiert?

Normal ranges and severity partition cutoff values for 2DE-derived LV size

Male Female
Nomnal Mildly Moderately Severely Nomal Mildly Moderately Severely
range abnomal abnormal abnomal range abnormal abnormal abnormal
LV dimension

LV diastolic diameter (cm) 42-58 5.9-6.3 6.4-6.8 >6.8 3.8-5.2 53-56 5.7-6.1 >6.1
LV diastolic diameter/BSA (cm/m?) 2.2-3.0 3.1-3.3 3.4-3.6 >3.6 2.3-31 3.2-3.4 3.5-3.7 ool BT
LV systolic diameter (cm) 2.5-4.0 41-43 44-45 >4.5 2.2-35 3.6-3.8 3.941 >4 .1
LV systolic diameter/BSA (cm/m°) 1.3-21 2.2-23 24-25 s 1.3-21 22-23 24-26 >2.6

Endiastolscher Ventrikeldurchmesser:
Manner bis 58mm, Frauen bis 52mm



Wann ist der linke Ventrikel
hypertrophiert?

Normal ranges and severity partition cutoff values for 2DE-derived LV size

Male Female
Nomal Mildly Moderately Severely Nomal Mildly Moderately Severely
range abnomal abnormal abnomal range abnormal abnormal abnormal
LV dimension
Septal wall thickness (cm) 0.6-1.0 1.1-1.3 1.4-1.6 >1.6 0.6-0.9 1.0-1.2 1.3-1.5 =15
Posterior wall thickness (cm) 0.6-1.0 1.1-1.3 1.4-1.6 >1.6 0.6-0.9 1.0-1.2 1.3-1.5 >1.5

Endiastolsche Wanddicke:

Manner bis 10mm, Frauen bis 9mm normal

ab 15mm weiter abklaren



Hypertrophe Kardiomyopathie,
Obstruktiv (HOCM) und nicht-obstruktiv (HCM)

Myokardhypertrophie, keine Dilatation
Autosomal dominant, 1:500, verschiedene Genloci

Dyspnoe, Angina, Palpitationen, Synkopen bis
Plotzlichen Herztod

Im EKG: LVH, ventrikulare Tachykardien

Auskultation HOCM: unter Valsalva-Manover lauter
werdendes Systolikum uber ERB
(im Gegensatz zu AS und Ml)



Hypertrophe Kardiomyopathie
Echokardiographische Charakteristika

Asymmetrische LV- Hypertrophie oder apikal betont,
posteriore Wand selten betroffen

Wenn Septum betroffen:
Verhaltnis Septum-HW-Dicke: 1,5:1

Spatsystolische Flussbeschleunigung bei
obstruktiver Variante (,Sabelscheide®)

Obstruktion LVOT oder mitt-ventrikular
SAM-Phanomen (Systolic Anterior Motion) der MK
Relevante MI? (Signaluberlagerung, OP Indikation?)

Mitt-systolische Schlussbewegung der AK



Mid-systolic fluttering

cw
50%
1.8MHz
+ AV VTI F 225Hz
Vmax 584 cmis

Vm 362 cmls

Asymmetric
hypertrophy

Max PG 136 mmHg
MPG 65 mmHg

Systolic
anterior
motion

Diastolic LV

dysfunction
75mm/s

Zunahme der Obstruktion:

- Verminderte Vorlast oder Nachlast:
Valsalva, Nitro, ACE-Hemmer, AT1 Blocker

- Steigerung der Kontraktilitat:
Korperliche Belastung, Digitalis, Katecholamine



Linksventrikulare Ausflusstrakt Obstruktion

Echokardiographie

(Ruhe, Valsalva, im Stehen)

Peak Gradient
LVOT> 50mmHg?

Stressechokardiographie?

LVOTO?

Protokoll fiir die Beurteilung und Behandlung einer LVOTO.

2D- und Doppler-Echokardiographie in Ruhe, beim Valsalva-Manover und im Stehen

| !

Maximaler ausldsharer peak- per
2 — icchd hische
Gradient der LVOTO = 50 mmHg *\-r' W—— — Ve;?;?sl.l:;ztmlle
1 I : nach 1 Jahr
J Symptomatisch
Stressechokardiographie
(Klasse I)

I

‘Maximaler auslésbarer peak-
J " Gradient der LVOTO 250 mmHg

1
w

‘ g4

siehe LVOTO-Management

Medikamentdse Therapie

2D = 2-dimensional: LVOTO = linksventrikuldare Ausflusstraktobstruktion.

®Eine Stressechokardiographie kann bei einzelnen Patienten erwogen werden, wenn das Vor-
handensein eines linksventrikularen Ausflusstraktgradienten fur die Lebensstilberatung und die
Entscheidung Uber die medikamentose Behandlung relevant ist.



Behandlung der LVOTO

Peak Gradient
LVOT> 50mmHg?

Symptome?
Betablocker
Verapamil/ Diltiazem
Mavacamten

Therapie zur
Septumreduktion

Flussdiagramm zur Behandlung der LVOTO.

LVOTO in Ruhe/unter Provokationsmandvern =50 mmHg

I Betablocker oder Verapamil
Symptome -—@—» konnen erwogen werden
1 (Klasse lIb)
J
v
Betablocker
(Klasse I)

IWeiterhf'n symptomatisch oder Unvertraglichkeit/
Kontraindikation von Betablockern

Verapamil Diltiazem
(Klasse ) i (Klasse 1)

I Weiterhin symptomatisch

Disopyramid* Mavacamten
(Klasse 1) JRER (Klasse lla)

l Weiterhin symptomatisch

Therapien zur Septumreduktion
(Klasse I)

*in O und Dtl. nicht zugelassen!



Mavacamten (Camzyos®)

* Myosin-Inhibitor

ke
PYPAYIR

* Hypercontractility * Reduces myosin-actin cross bridges
+ Impaired relaxation « Attenuates hypercontractility and
« Altered myocardial energetics Improves compliance and energetics



Mavacamten (Camzyos®)

Zur Behandlung von Erwachsenen mit symptomatischer
(NYHA 1I-I1l) hypertropher obstruktiver Kardiomyopathie

Voraussetzungen:

- EF 255%

- Keine Schwangerschatft
Notwendig: Bestimmung CYP2C19-Status

- Langsame Metabolisierer: Startdosis 2,5mg 1x1
- Sonst: Startdosis 5mg 1x1



Amyloidose

Ablagerung von gefalteten Proteinketten in
verschiedenen Gewebe, haufigste Form der RCM

AL-Amyloidose (primare Amyloidose)

- In 90% Herzbeteiligung
- Plasmozytom, Lymphome, Mb. Waldenstrom

AA-Amyloidose (sekundar oder reaktiv)
- Selten Herzbeteiligung
- Serum-Amyloid A
- TBC, Osteomyelitis, Mb. Crohn, Kollagenosen, Mb.
Hodgkin, Karzinome

ATTR-Amyloidose: Transthyretin

- Hereditar (Autosomal dominant), Herz haufig betroffen
- Altersamyloidose



Amylmdablagerung

Beginnt subendokardial

Ausbreitung im Myokard (Interstitium)
Myozyten nicht betroffen
Verdickung der LV- und RV-Wand nicht durch Hypertrophle
Verdickung der Vorhofwand

Infiltration von:
- Koronarien
- Erregungsleitungssystem (Niedervoltage, AV-Block)
- Endokard (Thrombus)
- Herzklappen (nur geringe Dysfunktion)



Echokardiographische Charakteristika

Verdickung LV und RV
y2oparkling myocardium®, besonders in fundamentalem Imaging
Kleiner LV, Funktion anfangs gut
Vergrolderte Vorhofe

Verdickte Klappen und Vorhofseptum
Mitralklappeninsuffizienz (gering)
Diastolische Funktionsstorung

(oft E/A >2, Restriktiv)
Perikarderguss (im Spatstadium)
Pulmonaler Hypertonus

Speckle Tracking: Straln basal- m|d reduziert, aplkal gut, ,apical
sparing” ~ |




Increased
E

Diastolische Funktionsstorung:

- Im Spatstadium Restriktiv
- E-Welle hoch, A-Welle niedrig, |

Velocity (m/s)

kurze Dezeleration N
IVRT

- Niedrige TDI-Geschwindigkeit des MK-Annulus
- E/E’-Ratio erhoht, (LV-Fullungsdruck erhoht)

EKG zur Differentialdiagnose:
- Hypertrophe CMP: LVH, high voltage, PQ normal

- Amyloidose: Niedervoltage, PQ-Verlangert
Symptomatik:

- Symptome der diastolische HI

- Symptome der Rechtsherzinsuffizienz



Tafamidis (Vyndaqel®)

Mechanismus der ATTR-CM2-4

K55 s
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@ﬁ gy
Eber Tranat_rhz;etln Dissoziation Fehlerhafte Faltung Amyloidfibrillen

» Tafamidis:

- spezifischer Transthyretin-Stabilisator
- verhindert Bildung von instabilem TTR



Diagnosestellung AT TR-Amyloidose
1. Hinweise: Herzinsuffizienz, EKG Niedervoltage,
schmerzhafte Polyneuropathie...

2. Echokardiographie: Hypertrophie li. und re.,
pathologische diastolische Funktion, apical sparing,
verdickte Klappen, Erguss

3. DPD-Szintigraphie (Perugini-Score)

4. Herz- MRT

5. (Genetische Testung: hereditar vs. Wild-Typ)
6. (Biopsie)

7. — Diagnose ATTR-Amyloidose und
— Therapieeinleitung (Tafamidis, Vyndaqel ®)



Parameter die fur eine Vyndagel (Tafamidis)
-Antrag/Behandlung benotigt werden

ATTR-Amyloidose mit NYHA I-lll mit 21 Hospitalisation oder

klinisch relevante Episode mit symptomatischer HI incl.
erhohter NT-ProBNP-Werte

Positive Knochenszintigraphie (Perugini 2-3) und typ. Befund in
C-MRT

Ausschluss AL-A. (Bestimmung monoklonale freie Leicht-
ketten in Serum und Urin mit Immuno-Fixationselektrophorese)

Nur falls oben genannte Tests nicht schlussig Myokardbiopsie
und histologischer Nachweis ATTR

Gentest (Wildtyp vs. Hereditar) nicht notwendig

Alle 6 Monate: NYHA Stadium, NT-Pro-BNP, 6-Minuten Gehtest,
Bericht uber etwaige Hospitalisationen, Diuretikaverbrauch

Alle 12 Monate: Echo ggf. C-MRT

Anmerkung: Dauer bis zum Wirkungseintritt bis zu 18 Monate!



Amyloidoseherz,
Explantationspraparat

Bilder mit freundlicher Genehmigung Prof. Zuckermann, AKH Wien



Speckle Tracking
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Morbus Fabry
X-chromosomal vererbter Mangel an a-Galaktosidase A
Pravalenz: 1:40.000

Akkumulation von Globotriaosylceramid

- Kardiomyopathie (LVH in Echo und EKG) gl e
- Angiokeratome

Korneatriibung

Hypo- oder Anhidrose

- Akroparesthesien

- weiters: Gastrointestinal, Niere,
Cornea, Cerbrale Manifestation

paristhesie, Odeme

Diagnose:

- Manner: Enzymaktivitatsmessung in Leucozyten
- Frauen: Gb3-Ausscheidung im Harn (genetisches Mosaik)
Therapie: Enzymersatztherapie



Weiltere wichtige DD:
JAthletes Heart" vilg. ,Sportherz”

Was macht der Sport mit dem Herz?



GUIDELINES AND STANDARDS

Recommendations on the Use of Multimodality
Cardiovascular Imaging in Young Adult
Competitive Athletes: A Report from the

American Society of Echocardiography in
Collaboration with the Society of Cardiovascular
Computed Tomography and the Society for
Cardiovascular Magnetic Resonance

Aaron L. Baggish, MD, (Chair), Robert W. Battle, MD, Timothy A. Beaver, MD, FASE,

William L. Border, MBChB, MH, FASE, Pamela S. Douglas, MD, FASE, Christopher M. Kramer, MD,
Matthew W. Martinez, MD, Jennifer H. Mercandetti, BS, RDCS (AE/PE), ACS, FASE, Dermot Phelan, MD,
PhD, FASE, Tamanna K. Singh, MD, Rory B. Weiner, MD, FASE, and Eric Williamson, MD, Boston, Massachusetts;
Charlottesville, Virginia; Kansas City, Kansas; Atlanta, Georgia; Durham and Charlotte, North Carolina;
Morristown, New Jersey; Denver, Colorado; Cleveland, Ohio; Rochester, Minnesota



IIl. High (>30%)

Il. Moderate (10-20%)

Increasing Static Component

Bowling
Cricket Fencing
§ Curling Table tennis
o Golf Volleyball
Y Riflery
“; Yoga
o
=
A. Low (<50%) B. Moderate (50-75%) C. High (>75%)

Increasing Dynamic Component oo

Figure 2 Physiologic classification of common sporting disciplines based on relative contributions of isotonic and isometric physi-
ology. Isotonic sport physiology imparts a volume load on the heart leading to biventricular and biatrial dilation, while isometric sport
physiology imparts a pressure load on the left ventricle and central arterial system. The relative contributions of these cardinal hemo-
dynamic stresses can be used to predict adaptive EICR among young competitive athletes. *Indicates sports that impart increased
risk of bodily collision. tindicates sports that may impart increased risk of adverse events if syncope occurs.



Normal Morphology

Increasing Static Component

Low

Low . - » High
Increasing Dynamic Component

Figure 3 Anticipated exercise-induced cardiac remodeling
based on relative component contributions of isotonic and iso-
metric stress.



Excurs Diastologie



Mitral inflow

Pulmeonary
venous flow

Tissue
Doppler
imaging

Color
M-mode
Doppler

LV relaxation
LV compliance
Atrial pressure

Grade 1* Grade 2 Grade 3 Grade 4
MNormal Mild Moderate Severe Severe
diastolic »| diastolic | diastolic - diastolic || diastolic
function dysfunction dysfunction dysfunction dysfunction
(abnormal {pseudonormal) (reversible (fixed
relaxation) restrictive) restrictive)
(Young) (Adult)
E
Adur
s D
N\‘gw \n A\ A /'\[\ /‘\/\
2 Vv vV \ vV v}
g
"1 i " " h " T
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f A
E's
VPZ )
Normal Impaired Impaired Impaired Impaired
Normal Normal to + ' R e
Normal Normal tt & Trit




Diastolische Funktion, erhohte Fullungsdrucke

Al A

Gepulster Mitralis-
einstrom: E/A?

e’septal <7cm/s?
e’lateral <10cm/s?
E/e” >147

TR Vmax >2,8m/s?
LAVi >34ml/m??

Al

Consider CAD, or
proceed to diastolic
stress test

/ Mitral Inflow
:. 1
' E/A<08 +E>50cm/s
or
E/A<0.8+E=<50cm/s E/A> 0.8 - <2 ‘ E/AZ2
3 criteria to be evaluated*
|
1-Average E/e’ > 14
20t3or30f3 || 5Ly » 28mis || 201301 3013 A_A
9 3-LA Vol. index>34ml/m?2
When only 2 criteria are available
2 negative L posnweland 2 positive
1 negative
Normal LAP Cannot determine 1 LAP 1 LAP
Grade | Diastolic LAP and Diastolic Grade |l Diastolic Grade Il Diastolic
Dysfunction Dysfunction Dysfunction Dysfunction
| . Grade*
If Symptomatic

*(LAD intermediate if only 1 of 3 parameters available.
Pulmonary vein S/D ratio 1< applicable to conclude elevated LAP
in patients with depressed LV EF)
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