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Jueves 23 de marzo

16:45 - 17:00 h. Apertura
D. Alejandro Vazquez Ramos. Consejero Sanidad. Junta de Castilla y Len

Dr. Luis Angel Gonzélez Fernandez Director. Gerente Complejo Asistencial
Universitario de Salamanca

Dr. Javier Limeres Freire. Presidente de la Seccién Cardiopatias Familiares
y Genética Cardiovascular de la SEC

Dr. Eduardo Villacorta Arglielles. Presidente Comité Organizador Salamanca
Dra. Violeta Sdnchez Sanchez. Tesorera de la SEC

17:00 - 18:00 h. Miocardiopatia hipertrofica: avances en genética y terapéutica

Dr. Roberto Barriales Villa. Hospital Universitario A Corufia.
Dr. Luis Ruiz Guerrero. Hospital Universitario Marqués de Valdecilla, Santander.

Dr. Jesus Piqueras Flores. Hospital General Universitario de Ciudad Real.
Dra. Rebeca Lorca Gutiérrez. Hospital Universitario Central de Asturias.

Dianas terapéuticas en Miocardiopatia Hipertroéfica:
medicina personalizada. Prof. Sanjay Sharma. St. George’s University of London.

18:00 - 19:00 h. Miocardiopatia arritmogénica: Focus en diagndstico

Dra. Esther Zorio Grima. Hospital Universitario y Politécnico La Fe, Valencia.
Dr. Fernando Dominguez Rodriguez. Hospital Universitario Puerta de Hierro, Madrid.

Dr. Francisco José Bermudez Jiménez. Hospital Universitario Virgen de
las Nieves, Granada.
Dra. Maria Luisa Pena Pena. Hospital Universitario Virgen del Rocio, Sevilla

New diagnostic criteria for left ventricular forms of AC.
Prof. Domenico Corrado. University of Padua Medical School, Italy.

19:00 - 19:45 h. Dialogando con el Prof McKenna: 50 anos al servicio de las CFs

Dr. Lorenzo Monserrat Iglesias. Dilemma Solutions (Director
médico), A Corunia.
Prof. William J McKenna. University College London, UK.
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Viernes 24 de marzo

08:30 - 09:00 h. Reunion administrativa

09:00 - 10-00 h. Enfermedades de depdsito: avanzando hacia
una medicina de precision

Dra. Esther Gonzalez Lépez. Hospital Universitario Puerta de Hierro, Madrid.
Dr. Javier Limeres Freire. Hospital Universitario Vall d’Hebrén, Barcelona.

Dra. Irene Méndez Fernandez. Hospital Universitario Gregorio Mara-
fAén, Madrid.
Dr. Jorge Alvarez Rubio. Hospital Universitario Son Llatzer, Palma de Mallorca.
Deteccidn precoz mediante la genéticay laimagen
de enfermedades de depésito. ;Cudndo empezar tratamiento?
Dr. Tomas Ripoll Vera. Hospital Universitario Son Llatzer, Palma de Mallorca.

10:00 - 11:00 h. Miocardiopatia dilatada/No compactada:
correlacion genotipo-fenotipo

Dr. José Manuel Garcia Pinilla. Hospital Universitario Virgen de la Victoria, Mdlaga.
Dr. Carles Diez Lopez. Hospital Universitario Bellvitge, Barcelona.

Dr. José Maria Larrafaga Moreira. Hospital Universitario de A Coruiia.
Dra. Soledad Garcia Hernandez. Hosptial Universitario San Cecilio, Granada.

La importancia de la etiologia de base en MCD
Dr. Pablo Garcia Pavia. Hospital Universitario Puerta de Hierro, Madrid.

11:00 - 11:30 h. Pausa-café

11:30 - 12:30 h. Ampliando el conocimiento en Aortopatias Familiares

Dr. Artur Evangelista Masip. Hospital Universitario Val d Hebron, Barcelona.
Dra. Maite Tomé Esteban. St. George’s Hospital University of London, UK
Dra. Iglena Diaz Peldez. Hospital Clinico Universitario de Salamanca.
Dra. Angela Lopez Sainz. Hospital Clinic de Barcelona.
Resultados de los registros colaborativos
en el manejo de las aortopatias familiares.
Dra. Gisela Teixido Tura. Hospital Universitario Vall d Hebron, Barcelona.
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12:30 - 13:30 h. Imagen y miocardiopatias:
nuevas técnicas para viejas enfermedades

Dra. Esther Pérez David. Hospital Universitario La Paz, Madrid.
Dr. José Angel Urbano Moral. Hospital Universitario de Jaén.

Dr. Diego Segura Rodriguez. Hospital Universitario San Cecilio, Granada.

Dr. German Eduardo Cediel Calderdn. Hospital Universitario Germans
Trias i Pujol.

Papel de laimagen avanzada en la estratificacion del riesgo.
Dr. José Rodriguez Palomares. Hospital Universitario Vall d° Hebron, Barcelona.

14:00 - 15:30 h. Almuerzo de trabajo

15:30 - 16:30 h. Cardiopatias hereditarias en poblacion infantil: focus en trata-
miento y prevencion de la MS

Dr. Constancio Medrano Lépez. Hospital Universitario Gregorio Marafién, Madrid.
Dr. Ferran Roses i Noguer. Hospital Universitario Vall d’Hebrén, Barcelona.
Dra. Elena Montanés Delmas. Hospital 12 de Octubre, Madrid.
Dr. Eladio Ruiz Gonzalez. Hospital Universitario y Politécnico de La Fe, Valencia.

Trasplante cardiaco en las CFs del nifo.
Dr. Ferran Gran Ipina. Hospital Universitario Vall d’Hebrén, Barcelona.

16:30 - 17:30 h. Canalopatias cardiacas y SADS

Dr. Juan Ramén Gimeno Blanes. Hospital Virgen Arrixaca, Murcia.
Dr. Ramén Brugada Terradellas. Hospital Josep Trueta, Girona.
Dra. Maria Pilar Molina Aguilar. Servicio de Patologia. Instituto
de Medicina Legal y Ciencias Forenses de Valencia.
Dra. Maria Sandin Fuentes. Hospital Clinico Universitario de Valladolid.
Protocolo de estudio en parada cardiaca/MS
de origen no aclarado.
Dr. Juan Jiménez Jadimez. Hospital Universitario Virgen de las Nieves, Granada.
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17:30 - 18:30 h. Dia a dia en cardiopatias familiares: ejercicio, reproduccion
y embarazo. Cuestiones practicas.
Moderadores:
Dr. Eduardo Villacorta Arglelles. Complejo Asistencial Universitario de Salamanca.
Dr. Julidan Palomino-Doza. Hospital Universitario 12 de Octubre, Madrid.
Caso 1: Caso deporte. Dra. Maria Teresa Basurte Elorz.
Complejo Hospitalario de Navarra.
Caso 2: Caso consejo genético. Dra. Maria Gallego Delgado.
Hospital Universitario de Salamanca.
Ponencia: Consejo genético y diagnodstico preimplantacional.
¢En qué punto estamos en 2023?
Dra. Victoria Cafadas Godoy. Hospital Clinico San Carlos, Madrid.

18:30 - 19:30 h. Resolviendo el rompecabezas: concurso de casos clinicos
en Cardiopatias Familiares

Dr. Juan Jiménez Jaimez y Dr. Javier Limeres Freire.
Entrega de premio al mejor poster del congreso.

19:30 - 19:45 h. Clausura de la reunion
Dr. Eduardo Villacorta Argtielles.
Presidentes Comité Organizador Salamanca.

Dr. Javier Limeres Freire.
Presidente de la Seccién Cardiopatias Familiares y Genética Cardiovascular de la SEC.



g / ( SOCIEDAD
DE LA SOCIEDAD ESPANOLA DE CARDIOLOGIA ESPANOLA DE

CARDIOLOGIA

REUNION DE LA SECCION DE
HOSPEDERIA COLEGIO ARZOBISPO FONSECA
SALAMANCA
ecci arn\éu"a ias

Comunicaciones poster

DETECCION CARDIOPATIAS FAMILIARES EN ATENCION PRIMARIA

Zapata Martinez, Marta (1); Gimeno Blanes, Juan Ramén (2); Santos Mateo,
Juan José (2); Lépez Cuenca, David (2); Mufoz Olmo, Maria Del Carmen (2);
Mufoz Esparza, Carmen (2); Pastor Moreno, Antonio (2)

(1) Centro de salud Murcia Sur. Hospital Reina Sofia. Murcia. Espafia.;

(2) Unidad de Cardiopatias Familiares. Hospital Clinico Universitario Virgen

de la Arrixaca. Murcia. Espana.

INTRODUCCION Y OBJETIVOS: El cribado de cardiopatias se ha estudiado en
deportistas de alta competicién. Genera bastante controversia, tanto
si se debe realizar o no en la poblacién general, como en qué debe de
consistir. Los objetivos del estudio fueron: (1) valorar la rentabilidad
de estrategia para el diagndstico de cardiopatias y (2) comparar la
valoracién del ECG por software, médico de atencién primariay car-
diologia.

METODOS: Se realizé el estudio durante un afio en 12 puntos asistencia-
les. Se reclutd a 718 participantes mediante un muestreo polietapicoy
se excluyeron a los que tuvieran un diagnéstico de cardiopatia previo.
El protocolo consistio en: cuestionario de salud, auscultacion cardiaca
y un electrocardiograma (ECG). Cualquier anormalidad de estos impli-
co una 2% revision por cardiologia.

RESULTADOS: 698 adolescentes, con edad media 13,7 £ 0,5 afios, 354
(50,7%) fueron chicos y 265 (38,0%) fueron sedentarios. 149 (21,3%)
fueron seleccionados para 22 revision por cardiologia: 88 (12,6%)
cuestionarios positivos, 11 (2,2%) auscultacion cardiaca anormal y 65
(9,5%) ECG con hallazgos. Los adolescentes con evidencia de cardio-
patia fueron 24 (3,4%). Ademas, se identificaron 9 familiares ascen-
dentes con cardiopatia. Finalmente, 6 (25%) fueron seleccionados por
el cuestionario, 15 (62,5%) por el ECGy 3 (12,5%) por ambos.
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CONCLUSIONES: Un 1% de los adolescentes evaluados padece una cardio-
patia silente que puede ser identificada con un programa de cribado
basado en un ECG y un cuestionario de salud. 1 de cada 5 adolescen-
tes precisard una 2% revisién con el cardidlogo y 1 de cada 10 perma-
necera en seguimiento. Un 2% sera susceptible de realizar un estudio
familiar. El ECG detecta mas casos patoldgicos que el cuestionario,
pero uniendo ambos en el cribado tiene mayor alcance en la deteccién
de cardiopatias.

FASE|
ATENCION PRIMARIA

FASE Il
CARDICLOGIA

RESULTADOS
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CASO CLiNICO: DEL ESTUDIO GENETICO A LAS DECISIONES TERAPEUTICAS

Marquez Camas, Paloma (1); Robles Mezcua, Ainhoa (1); Angullo Gémez,
Maria (1); Luna Morales, Manuel (1); Garcia Pinilla, Jose Manuel (1)

(1) Hospital Virgen de la Victoria. Mdlaga

INTRODUCCION Y OBJETIVOS: Presentamos el caso de una mujer de 51 afios
con antecedentes de tabaquismo, dispepsia y tiroidectomia total por
bocio multinodular remitida a nuestra unidad para estudio electrofi-
siolégico por sincope. Inicialmente fue diagnosticada de preexcitacion,
evidencidandose en Holter-ECG 24 h episodios de fibrilacién auricular
paroxistica asi como extrasistolia ventricular de alta densidad.

METODOS: Se realizé EEF que mostré pardmetros dentro de la normali-
dad, sin induccién de arritmias tras estimulacion auricular y ventricular.
Se revisaron electrocardiogramas, objetivandose ondas T negativas

en cara anterior. Ante estos hallazgos se solicité una cardio-resonan-
cia que reveld la presencia de miocardiopatia dilatada no isquémica
con funcidn sistdlica global moderadamente deprimida y realce lineal
tardio de gadolinio intramiocardico tenue a nivel de segmentos basales
y mediales anterior, septalanterior, septal y septal inferior.

El siguiente paso fue solicitar un estudio genético en el cual se identi-
ficd una variante de pérdida de funciéon en homocigosis en CTNNAS.
Aunque consideramos que el significado clinico era incierto, se sopesé
la clinicay el fenotipo descrito en la cardio-RM y se decidié optimiza-
cién de tratamiento médico e implante de DAI en prevencion primaria.

En cuanto a la historia familiar, sus padres fallecieron de patologia car-
diovascular no bien determinada, aunque la paciente si recuerda que
su padre sufria algln tipo de arritmia. Se trata de cuatro hermanos en
total, tnicamente una de ellos se ha realizado estudio genético siendo
portadora en heterocigosis de la mutacién y habiendo presentado
cardiotoxicidad asociada a tratamiento oncolégico por ca. de mama
(disfuncion ventricular izquierda moderada-severa actualmente recu-
perada). La paciente no tiene descendencia.
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CONCLUSIONES: Tras un afno de seguimiento, la paciente ha presentado

dos descargas del dispositivo: una de ellas por fibrilacién auricular con
respuesta ventricular rapiday la segunda, apropiada por taquicardia
ventricular monomorfa sostenida. Asimismo, se ha realizado ablacion de
extrasistolia ventricular por presentar bigeminismo como ritmo de base.
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CARDIOPATIA Y MIOPATiA: DOS CARAS DE LA MISMA MONEDA.

Luna Morales, Manuel (1); Robles Mezcua, Ainhoa (1); Angullo Gémez, Maria
(1); Martinez Carmona, José David (1); Diaz Expésito, Arancha (1); Marquez
Camas, Paloma (1); Garcia Pinilla, José Manuel (1)

(1) Hospital Universitario Virgen de la Victoria. Mdlaga

INTRODUCCION Y OBJETIVOS: Presentamos el caso de un varén de 71 afios
con antecedentes de enfermedades musculoesqueléticas, fumadory
claudicacién intermitente, sin antecedentes familiares de cardiopatia.

METODOS: Acude a Urgencias por disnea de minimos esfuerzos con
ortopnea de 1 mes de evolucién, en situacion de edema agudo de
pulmén hipertensivo. Niega dolor toracico, sincope u otra sintomato-
logia de interés. Se extrajo analitica de sangre, destacando NT-proBNP
en 7489, creatinin quinasa 2434, troponinas | 0.064 -> 0.109; una
radiografia de térax con infiltrado intersticial bilateral y pinzamiento
de senos costofrénicos; y un ECG con datos de hipertrofia ventricular
izquierda y extrasistolia ventricular. Se administré furosemida y corti-
coterapia IV con buena respuesta sintomatica.

RESULTADOS: Ingresa en Cardiologia y se realiza ecocardiograma con un
ventriculo izquierdo con hipertrofia concéntrica con FEVI ligeramente
reducida (FEVI45%), sin valvulopatias significativas ni alteraciones

en cavidades derechas. Se realizé cateterismo coronario con lesiones
moderadas en descendente anterior y coronaria derecha medias. Se
contacté con Medicina Interna para valoracion, descartando miopatia
inflamatoria e indicando seguimiento ambulatorio posterior. Se inicié
tratamiento con IECA y betabloqueante, y dada la buena respuestay
mejoria sintomatica el paciente fue dado de alta continuando titula-
cién farmacoldgica en consulta de enfermeria de IC.

CONCLUSIONES: A los 3 meses se realiza RMN cardiaca con hipertrofia
concéntrica de predominio septal con pequenos focos de realce tardio
de gadolinio intramiocardico en las zonas de mayor hipertrofia, con
fraccion de eyeccién conservada. Con la historia y las pruebas com-
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plementarias, sospechamos miocardiopatia, por lo que se solicité un
panel genético objetivandose una variante homocigota con pérdida de
funcién en el gen ANOS5, encuadrando el caso en una anoctaminopatia.
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MIOCARDIOPATIA DILATADA EN UN PORTADOR HETEROCIGOTO DE
MUTACIONES EN EL GEN DE LA LAMINA Y VINCULINA CON
ANTECEDENTES FAMILIARES DE MUERTE SUBITA

Alegre Garcia, German (1); Luna Morales, Manuel (1); Robles Mezcua, Ainhoa
(1); Garcia Rodriguez, Luis (1); Segovia Reyes, Jorge (1); Gonzalez Aguado,
Nelsa (1); Garcia Pinilla, José Manuel (1)

(1) Hospital Universitario Virgen de la Victoria. Mdlaga

INTRODUCCION Y OBJETIVOS: Vardn de 77 afios con antecedentes de hiper-
tension arterial, dislipemia, diabetes mellitus, fibrilacién auricular y
bloqueo de ramaizquierda. Relata antecedentes familiares de muerte
subita en hermano e hijo a los 35 anos. Debuté en 2018 con insuficien-
cia cardiaca descompensada. El ecocardiograma revel6 un ventriculo
izquierdo dilatado con disfuncién ventricular severa (FEVI 30%) y
dilatacién auricular. La coronariografia mostré enfermedad coronaria
difusa sin lesiones significativas. Tras tratamiento depletivo evolucio-
no de forma favorable.

METODOS: Evolutivamente mantuvo péptidos natriuréticos estables. No
se realizé cardiorresonancia por claustrofobia. El estudio genético
mediante Next Generation Sequencing, revelé variantes de significado
incierto en heterocigosis en LMNA 'y VCL. El Holter de 24 horas detec-
t6 extrasistolia ventricular de moderada densidad, pausas sinusales y
episodios de taquicardia ventricular no sostenida (TVNS). Tras titula-
cion farmacoldégica se logré mejoria de la funcion ventricular, a pesar
de ello requirio varios ingresos por descompensacion, hasta que en
diciembre de 2022 sufrié una descompensacion tras un episodio de
TV sostenida con multiples episodios arritmicos posteriores incluido
bloqueo de alto grado. A pesar de la decisién de implantar un DAI-TRC
la evolucion fue térpida y fallecié por complicaciones.

CONCLUSIONES: La miocardiopatia dilatada es una causa frecuente de
insuficiencia cardiaca, cuya etiologia genética supone el 30-50%. Se
han asociado mas de 100 genes, pero muchos estan presentes como
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variantes en la poblacién general, surgiendo el desafio de distinguir
las variantes patdgenas de las benignas. En nuestro caso no pudimos
completar la historia familiar ni obtuvimos mas datos para aclarar la
patogenicidad de las variantes genéticas identificadas, pero la con-
juncién de la evolucion clinica y ambas variantes plantean que pueda
existir dicha relacion. Es un ejemplo mas de la dificultad que existe en
muchas ocasiones para establecer la correlacién genotipo-fenotipo.
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UNA NUEVA MUTACI(]N EN EL GEN ACTAT POSIBLEMENTE ASOCIADA
A MIOCARDIOPATIA DILATADA SIN MIOPATIA CONCOMITANTE

Diaz Expdsito, Arancha (1); Robles Mezcua, Ainhoa (1); Cruzado, Concepcion
(1); Pérez Cabeza, Alejandro (1); Jiménez Rubio, Clara (1); Garcia Pinilla, Jose
Manuel (1)

(1) Hospital Virgen de la Victoria. Mdlaga

INTRODUCCION Y OBJETIVOS: La miocardiopatia dilatada (MCD) provoca
insuficiencia cardiaca (IC), arritmias o muerte suibita (MSC). Presenta-
mos un caso donde destaca el estudio genético.

METODOS: El caso indice es un varén de 36 afios sin antecedes perso-
nales, con abuelo y tio paternos con MSC, y padre con MCD. Debutdé
con primer episodio de IC en 2005, siendo diagnosticado de MCD y
disfuncion ventricular severa. A pesar del tratamiento, presenté dete-
rioro progresivo, falleciendo por shock cardiogénico en 2008. Presen-
tamos el screening familiar.

RESULTADOS: En 2019, un varén de 55 afos fue remitido a nuestra
unidad (figura 1, caso I11.7) para cribado familiar. Su hermana (figura

1, caso 111.5), en seguimiento en otro centro, con diagnéstico de MCD
desde 2008 con implante de DAl y terapias apropiadas. Se realiz6 se-
cuenciacion masiva, hallando una variante de significado incierto en el
gen ACTA1. Este paciente desarrollé IC avanzada y precisé trasplante
cardiaco ese afno.

Posteriormente, acudié a nuestra consulta una mujer de 47 anos (figu-
ra 1, caso l11.16), evidencidandose FEVI ligeramente deprimida (46%) y
realce tardio de gadolinio lineal en la resonancia magnética.

En el estudio del caso I11.7 no se encontré cardiopatia estructural y
tanto este paciente como el caso I11.16 eran portadores de la variante
heterocigota NM_001100.3:c.757G>A; p. (Gly253Ser) del gen ACTA1.
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CONCLUSIONES: El gen ACTA1 codifica una proteina sarcomérica para

la contraccién, abundante en los musculos esqueléticos. Estas muta-
ciones se han asociado clasicamente a diferentes tipos de miopatia
esquelética. Existe una Gnica publicacién que describe una muta-
cion patogénica de ACTA1 con afectacion exclusivamente mio-
cardica. Nuestro trabajo presenta una nueva mutacién en ACTA1,
NM_001100.3:c.757G>A,; p. (Gly253Ser), posiblemente asociada a
MCD sin miopatia esquelética concomitante. Se trata de una variante
de tipo missense que afecta a un aminoacido localizado a nivel de do-
minio de la proteina que es relevante para el plegamiento de la actina.

hﬁé@di@ﬁm
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LA AURICULA IZQUIERDA EN LA MCH: SIGNO DE ALARMA PARA LA
IDENTIFICACION DE PACIENTES QUE PUEDEN REQUERIR TRASPLANTE.

Lopez Sainz, Angela (1); Ramos, Marc (1); Rodriguez, Juan Jose (1); Sole,
Eduard (1); Farrero, Marta (1); Sitges, Marta (1); Garcia-Alvarez, Ana (1)

(1) Hospital Clinic. Barcelona

INTRODUCCION Y OBJETIVOS: La identificacion de la potencial necesidad de
trasplante cardiaco (TC) y derivacion temprana es crucial en la MCH
no obstructiva, debido a su corta ventana de oportunidad como conse-
cuencia de la habitual hipertensién pulmonar asociada e imposibilidad
de implante de asistencia. Nuestro objetivo fue identificar factores
predictivos relacionados con la necesidad de TC en estos pacientes.

METODOS: Se trata de un estudio de casos-controles que incluye pacien-
tes consecutivos con MCH derivados a consulta monografica (contro-
les) y pacientes trasplantados por MCH en el mismo hospital (casos),
y analisis retrospectivo de las caracteristicas clinicas, genéticas y de
imagen al diagnostico de la MCH y longitudinales (hasta el TC o tltimo
seguimiento).

RESULTADOS: Se incluyeron 157 pacientes, 24 casos y 133 controles,
(45+19anos; 57%varones). En el momento del diagnéstico los casos
eran significativamente mas jévenes, con mayor % de antecedentes
familiares y mutaciones patogénicas, mas sintomaticos, y mayores
niveles de BNP. Mientras que el grosor ventricular maximo no difirié
entre los grupos, el didmetro de la auricula izquierda (Al) era signifi-
cativamente mayor en los casos (48+75mmvs 41,5+7,8, p<0,001) asi
como la disfuncién diastdlica. Durante una mediana de seguimiento
de 8,8 afos (rango 0,9-49,8anos, sin diferencias), los casos mostraron
un empeoramiento de la NYHA y del patrén de funcién diastélica,
asociado a un incremento significativo del tamafno de la Al (6,0+8,3
vs 1,6+7.4 mm). Ello se asocié con mayor incidencia de ingresos por
insuficiencia cardiaca (67vs11 p<0,001) y accidentes cerebrovascu-
lares (21%vs6% p=0,015), sin diferencias en fibrilacién auricular, TV
sostenida o terapias del DAI.
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CONCLUSIONES: La presencia de sintomas, BNP elevados y dilatacion Al
en un paciente joven con MCH no obstructiva son factores de mal pro-
nostico. Particularmente, la dilatacién progresiva de la Al constituye
un signo de alerta para un seguimiento estrecho y derivacién tempra-
na a un centro de referencia en trasplante.
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NUEVAS CLAVES PARA EL DIAGN(]ST[CO DEL GRADIENTE DINAMICO
OBSTRUCTIVO EN LA MIOCARDIOPATIA HIPERTROFICA. EL PODER DE
LA ERGOESPIROMETRIA

Diaz Expdsito, Arancha (1); Zafra, Javier (1); Robles Mezcua, Ainhoa (1); Pé-
rez Cabeza, Alejandro (1); Jiménez Rubio, Clara (1); Cruzado, Concepcion (1);
Garcia Pinilla, Jose Manuel (1)

(1) Hospital Virgen de la Victoria. Mdlaga

INTRODUCCION Y OBJETIVOS: Presentamos a un varén de 50 afios en segui-
miento por miocardiopatia hipertrofica septal severa con mutacién
probablemente no patogénica en gen TTN. El objetivo es mostrar la
utilidad de la ergoespirometria en el diagndstico del gradiente dindmi-
co obstructivo.

METODOS: A pesar de la optimizacion del tratamiento a dosis maxima, el
paciente desarrollé angina y disnea de esfuerzo persistente. Se des-
carto enfermedad coronaria y ausencia de gradiente dindmico basal
en resonancia. Se solicité ecocardiograma de esfuerzo, que no pudo
llevarse a cabo, ante sospecha de gradiente en esfuerzo. En primer lu-
gar, se realizd una ergoespirometria, objetivandose un consumo maxi-
mo de oxigeno reducido, con curva ascendente con poca pendiente, y
dos zonas claramente establecidas en las curvas de pulso de oxigeno,
con aplanamiento a medio esfuerzo y curva OUES con primera fase de
ejercicio normal y segunda fase con aplanamiento, siendo la media de
1,1 (50% teodrico).

Se confirmoé sospecha en ecocardiograma de esfuerzo, describiéndose
gradiente dindmico maximo de 149 mmHg en pico de esfuerzo e insu-
ficiencia mitral moderada por SAM.

RESULTADOS: Se decidié en Heart-Team realizacién de miectomia quirur-
gica, con muy buen resultado y desaparicién de gradiente dindmico

en esfuerzo, estando el paciente actualmente completamente asinto-
matico en multiples controles. Se realizé ergoespirometria de control,
con aumento del consumo de oxigeno, sin aplanamiento de la curva de
pulso de oxigeno ni OUES durante el esfuerzo.
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CONCLUSION: El papel de la ergoespirometria en la valoracién del riesgo de
eventos en el seguimiento a través del consumo de oxigeno, las pendien-
tes VE/VCO2y la PETCO2 de ejercicio esta ampliamente descrito, sin
embargo, no se reconoce el papel de apoyo diagnéstico de esta prueba,
especialmente en pacientes con ventana acuUstica subéptima.

Ademas, esta prueba ofrece la posibilidad de evaluar los resultados de
un tratamiento, intervencién o programa de rehabilitacion mediante
una prueba de control.
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MIOCARDIOBATiA HIPERTROFICA E HIPERTENSION PULMONAR. UNA
COMBINACION LETAL

Diaz Expdsito, Arancha (1); Robles Mezcua, Ainhoa (1); Carmona Segovia,
Ada Del Mar (1); Becerra, Victor (1); Cruzado, Concepcion (1); Pérez Cabeza,
Alejandro (1); Garcia Pinilla, Jose Manuel (1)

(1) Hospital Virgen de la Victoria. Mdlaga

INTRODUCCION Y OBJETIVOS: Presentamos el caso de una mujer de 53afios
con obesidad, SAOS, miocardiopatia hipertréfica (MCH) con gradiente
dindmico e hipertension pulmonar (HTP), portadora de variante de
patogenicidad desconocida en VCL, SCN5A y SMAD9. El objetivo es
resaltar el dificil manejo de estas dos entidades conjuntas.

METODOS: La paciente comenzé con sintomas en 2012 con titulacion ini-
cial de farmacos e inicio de CPAP. Se realizé cateterismo derecho con
PAP95/47 mmHg, PCP38 mmHg, RVP8.14 UW, siendo diagnosticada
de MCH con HTP severa fija probable combinada grupo 2y 3, sin po-
der descartar afectacion vascular pulmonar por variante en SMADS9.

Posteriormente ante empeoramiento de sintomas, se implanté marca-
pasos monocameral para reducir gradiente dinamico, con una mejoria
inicial y empeoramiento a los meses, por lo que se inici6 monoterapia
con Sildenafilo tras observar en cateterismo derecho descenso de la
PAP media de mas de 10 puntos, con mantenimiento del gasto cardia-
co en test vasodilatador.

RESULTADOS: En 2014, dado que persistié en clase funcional NYHA III,
se derivé a la unidad de Trasplante Cardiopulmonar de referencia,
iniciando seguimiento conjunto. En 2016 se realiza nuevo cateteris-
mo, donde se registran resultados similares, iniciAndose terapia con
Bosentan. En 2019, es desestimada finalmente para trasplante por
obesidad mérbida (IMC>40).

La paciente presenté deterioro progresivo en los siguientes anos, mar-
cado por sindrome ansioso-depresivo y mala adherencia terapéutica.
Precisé pautas de diuréticos intravenosos en multiples ocasiones y
oxigenoterapia domiciliaria. Finalmente fallecié en noviembre 2022.
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CONCLUSIONES: En nuestro caso, existian varios mecanismos que provo-
caban HTP: la miocardiopatia, la restricciéon ventilatoria y SAOS, que-
dando la duda de la repercusion que la variante SMADGS. Es discutible
si el uso de prostaciclinas sistémicas hubiera sido beneficioso en esta
paciente. El uso de Bosentan puede ser motivo de discusion, ya que las
guias recomiendan no utilizarlo en la HTP del grupo 2.
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UPDATE ON THE PHENOTYPIC FORMS OF ARRHYTHMOGENIC
CARDIOMYOPATHY

Segura-aumente, José Maria (1); Jiménez-alcantara, Isabel (1); Fuentes-cana-
mero, Maria Eugenia (2); Gonzalez-Gonzalez, Ana Maria (3); Mazuelos-Ber-
mudez, Francisco (4); Jiménez-Jaimez, Juan (5); Urbano-moral, José adngel (1)

(1) Inherited Cardiac Conditions & Myocardial Diseases Unit: University

Hospital Jaen; (2) Cardiology Department; University Hospital Badajoz;

(3) Inherited Cardiac Conditions Unit; Regional University Hospital Malaga:;

(4) Reina Sofia University Hospital;

(5) Inherited Cardiac Conditions Unit; Virgen de las Nieves University Hospital

INTRODUCTION AND OBJECTIVES: Arrhythmogenic cardiomyopathy (ACM)
entails the development of life-threatening arrhythmias along with
ventricular function deterioration. It is now well known that in most
cases it affects both ventricles. Over the last decade, the definition of
ACM has experienced relevant changes. This study aimed to provide a
detailed updated classification, beyond the known biventricular invol-
vement, of the phenotypic forms of ACM.

METHODS: Multicenter, cross-sectional, descriptive study of the elec-
trical, morphofunctional and structural cardiac characteristics of
patients diagnosed with ACM. Patient recruitment was based on the
recently introduced “2020 International Criteria” for ACM.

RESULTS: Data from 303 ACM cases from 201 different families were
available: age 45+16 years, gender 68% male, probands 56%. Overall,
298 ACM cases were optimal for phenotype analysis. Two right ventri-
cular (RV), three biventricular and two left ventricular (LV) ACM phe-
notypes were distinguished: 1) Only electrical right-dominant ACM
(n=6; 2%), with only RV electrical manifestations; 2) Right-dominant
ACM (n=53; 18%), including RV morphofunctional and/or structural
alterations (with or without RV electrical manifestations); 3) Biventri-
cular ACM with right-predominant involvement (n=14; 5%), including
RV morphofunctional and/or structural alterations (with or without
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RV electrical manifestations) and also LV electrical manifestations;

4) Extensive biventricular ACM (n=144; 48%), including RV and LV
morphofunctional and/or structural alterations (with or without RV or
LV electrical manifestations); 5) Biventricular with left-predominant
ACM (n=30; 10%), including LV morphofunctional and/or structural
alterations (with or without LV electrical manifestations) and also

RV electrical manifestations; 6) Left-dominant ACM (n=48; 16%),
including LV morphofunctional and/or structural alterations (with or
without LV electrical manifestations); 7) Only electrical left-dominant
ACM (n=3; 1%), with only LV electrical manifestations.

CONCLUSIONS: The RV and LV ACM phenotypes show different degrees
of cardiac involvement: electrical or morphofunctional/structural.
Within the predominant biventricular forms, there are also different
specific phenotypes.
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SIGUIENDO LAS PISTAS DE LA GENETICA EN LA HIPERTENSION
ARTERIAL PULMONAR: MANEJO DIFERENCIAL DE LA ENFERMEDAD
VENO-OCLUSIVA PULMONAR HEREDITARIA. CASO CLINICO.

Angullo Gomez, Maria (1); Becerra Mufioz, Victor M. (1); Carmona Segovia,
Ada Del Mar (1); Luna Morales, Manuel (1); Diaz Expésito, Arancha (1); Marti-
nez Carmona, Jose David (1); Robles Mezcua, Ainhoa (1)

(1) Hospital Universitario Virgen De La Victoria. Mdlaga

INTRODUCCION Y OBJETIVOS: La hipertensién arterial pulmonar es una
enfermedad rara con base genética emergente. Se han descrito mu-
taciones bialélicas en el gen EIF2AK4 en la EVOP, asi como una muta-
cién fundadora conocida como p.Pro1115Leu presente en pacientes
ibéricos de etnia gitana con debut temprano y corta supervivencia.

La EVOP tiene una respuesta limitada al tratamiento de la HAP, con
riesgo de edema pulmonar. Recientemente se han descrito variaciones
fenotipicas en la tolerancia a vasodilatadores pulmonares, con dife-
rencias prondésticas significativas.

METODOS: Presentamos una primera experiencia con el uso de VDP en
un paciente joven con EVOP y una mutacién en el gen EIF2A4. Varén
de 20 anos de etnia gitana sin FRCV conocidos ni tratamiento. Acudié
a nuestro hospital en Abril de 2022 con clinica de disnea de esfuerzos
de un mes de evolucién. En estudio urgente destacaron SatO2 basal
bajay elevacion troponinas y Dimero D en analitica. Dados los ha-
llazgos electro y ecocardiograficos y los resultados de un AngioTC de
arterias pulmonares, compatibles con hipertension pulmonar, se com-
pleté estudio con ergoespirometria, pruebas de funcién respiratoriay
genética de EIF2AK4 con diagndstico de EVOP hereditaria.

RESULTADOS: Tras evaluacién de riesgo prondstico, siendo un paciente de
dudosa elegibilidad a trasplante pulmonar, se inicié tratamiento con
VDP en un centro con experiencia. Pre y post-tratamiento se evalua-
ron la clase funcional, NT-proBNP, TM6M, ecocardiografia y catete-
rismo cardiaco derecho. El paciente ha mostrado buena respuesta al
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tratamiento con mejoria clinica y en los parametros ecocardiograficos
y hemodinamicos con repercusién enla evolucion de la enfermedad.

CONCLUSIONES: Las pruebas genéticas son un paso crucial en el diagnés-
tico de HAP. Esta experiencia puede ser extrapolable a otros pacientes
con EVOP hereditaria, siendo posible conocer qué factores genéticos o
epigenéticos determinan que un paciente pueda adscribirse a un espec-
tro u otro de la enfermedad y qué actitud terapéutica debemos adoptar.

27



REUNION DE LA SECCION DE
HOSPEDERIA COLEGIO ARZOBISPO FONSECA
SALAMANCA

( SOCIEDAD : :
ESPANIOLA DE B o G
Cardiovascular

CARDIOLOGIA

CARACTERISTICAS CLINICAS, GENETICAS Y EPIDEMIOLOGICAS DE
LA MIOCARDIOPATIA ARRITMOGENICA ASOCIADA CON LA VARIANTE
PATOGENICA FUNDADORA NM_004572.3 (P.GLU259GLYFS*77) EN
EL GEN PKP2

Robles Mezcua, Ainhoa (1); Diaz Expésito, Arancha (1); Robles Mezcua, Maria
(1); Ruiz Salas, Amalio (1); Medina Palomo, Carmen (1); Garcia Pinilla, José
Manuel (1)

(1) Hospital Universitario Virgen de la Victoria.Mdlaga

INTRODUCCION Y OBJETIVOS: La miocardiopatia arritmogénica (MCA) es
una cardiopatia hereditaria definida por la sustitucién progresiva de
miocardio por tejido fibroadiposo, siendo el sustrato de arritmias e
insuficiencia cardiaca (IC); siendo con mucha frecuencia la primera
manifestacion de la enfermedad la muerte subita. El objetivo del
presente estudio es describir una nueva variante patogénica en el gen
PKP2 con efecto fundador en nuestra region.

METODOS: Se incluyen 8 familias en principio no relacionadas

entre si, con diagnéstico de MCA portadores de la variante
NM_004572.3:c.775_776insG; p. (Glu259Glyfs*77) en el gen PKP2.
El analisis genético se realizé con next-generation sequencing en los
casos indices y con Sanger para estudio dirigido en los familiares.

Se recogieron antecedentes familiares y personales, caracteristicas
demograficasy clinicas, datos de pruebas complementarias y eventos
arritmicos en el diagnéstico y en el seguimiento.

RESULTADOS: Se incluyeron 47 sujetos, de los cuales 8 eran los casos
indices (17%). De los familiares evaluados, 16 (34%) resultaron porta-
dores de dicha variante genéticay 3 de ellos (6.4%) ademas con diag-
néstico de MCA. La mayoria eran mujeres (26 pacientes; 55.3%), con
una edad media al diagnéstico de 48.9 + 18.6 afos, y una mediana de
seguimiento de 39 [24-59] meses. Llama la atencidn la alta incidencia
de eventos arritmicos, en la forma de presentacién y en el seguimiento
(25.1% y 20.9% respectivamente); y la aparicion de IC en el 25% de
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la muestra. La afectacion ventricular mas frecuente fue la derecha (4
pacientes, 16.7%) junto con la biventricular (4 pacientes, 16.7%); sin
encontrar diferencias estadisticamente significativas en ninguna de
las variables analizadas.

CONCLUSIONES: Se trata de una variante patogénica en PKP2 no descrita
previamente ni presente en grupos control, asociada a MCA, con una
penetrancia incompleta y una expresividad fenotipica variable, identi-
ficada en 8 familias de nuestra area geografica donde podemos esta-
blecer efecto fundador.
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PROGNOSTIC PROFILE, BEYOND ARRHYTHMIC SUDDEN CARDIAC DEA-
TH RISK, IN HYPERTROPHIC CARDIOMYOPATHY WITH MILD VENTRICU-
LAR SEPTAL THICKNESS

Morales-Alcazar, Carlos José (1); Martinez-Rodriguez, Ana Maria (1); Carri-
|lo-Bailen, Magdalena (1); Gonzalez-Gonzalez, Ana Maria (2); Puche, Juan
Enrique (3); Mazuelos-Bermudez, Francisco (4); Urbano-Moral, Jose Angel (1)

(1) Inherited Cardiac Conditions & Myocardial Diseases Unit: University

Hospital Jaén;

(2) Inherited Cardiac Conditions Unit; Regional University Hospital Mdlaga;

(3) Cardiology Department; Puerta Del Mar University Hospital;
(4) Cardiology Department; Reina Sofia University Hospital

INRODUCTION AND OBJECTIVES: Hypertrophy is the most important and
defining feature of hypertrophic cardiomyopathy (HCM). Risk stratifi-
cation in HCM has been focused on arrhythmic sudden cardiac death
events. Although life-threatening arrhythmias may occur across the
phenotypic spectrum of HCM, data are lacking on whether a more
global prognosis is also worse in mild HCM. We sought to define the
prognostic profile, beyond ventricular arrhythmia risk, in HCM with
mild ventricular septal thickness.

METHODS: Multicenter, retrospective, observational, longitudinal study.
All subjects enrolled underwent cardiac magnetic resonance for ques-
tioned HCM diagnosis. They were included in the presence of mildly
increased left ventricular wall thickness (13-17mm) limited to septal
segments (tadjacent anterior/inferior walls), at the basal or midven-
tricular level.

RESULTS: Data from 185 cases were available: age 55+16 years, gen-
der 68% male. Two groups were compared: i) patients with a final
HCM diagnosis (n=122; 66%); ii) subjects with an alternate diagnosis
(n=63; 34%) (hypertension=41; 22%; septal bulge=14; 8%; athlete’s
heart=8; 4%). Maximal septal wall thickness in each group was 16+2
and 14+1mm (p<0.01), respectively. Late gadolinium enhancement
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was more frequently detected in HCM patients (49% vs 11%; p<0.01).
No between-group differences were found for age (p=0.07), gender
(p=0.1), initial NYHA class (p=0.2), indexed end-diastolic/end-systo-
lic volumes (p=0.2/0.8), mitral regurgitation grade (p=0.9) or history
of atrial fibrillation (p=0.8). Kaplan-Meier survival analysis showed

no differences for all-cause death (log rank=0.06), cardiovascular
death (all cases censored), hospitalization due to heart failure and/or
atrial fibrillation (log rang=0.4) and NYHA class worsening (p=0.2). In
contrast, probability of atrial fibrillation over time was higher in HCM
patients (log rank<0.01).

CONCLUSIONS: HCM with mild ventricular septal hypertrophy does not
carry a particularly poor prognosis in mortality and hospitalizations;
however, it is associated with an increased likelihood of atrial fibrilla-
tion, which should probably be the main focus of attention in follow-up.
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LMNA P.ARG624HIS MISSENSE MUTATION REDUCES LAMIN EXPRESSION
AT MRNA LEVEL: ELUCIDATING MOLECULAR PATHWAYS TOWARD
CARDIAC INVOLVEMENT IN LAMINOPATHIES.

Martinez-Rodriguez, Ana Maria (1); Morales-Alcézar, Carlos José (1); Loza-
no-Velasco, Estefania (2); Cafio-Carrillo, Sheila (2); Garcia-Ruano, Ana Belén
(1): Franco, Diego (2); Urbano-moral, Jose Angel (1)

(1) University Hospital Jaén;
(2) University of Jaén

INTRODUCTION AND OBJECTIVES: LMNA is a gene encoding lamin A/C prote-
ins of the cell nuclear lamina. Pathogenic variants in LMNA are a com-
mon cause of dilated cardiomyopathy (DCM) and arrhythmic events.
Although molecular mechanisms underlying cardiac involvement are
unclear, previous studies have shown a reduction of the lamin expres-
sion in LMNA heterozygous mutation carriers. We identified a missen-
se variant in LMNA, p.Arg624His, in a family affected with DCM. We
sought to analyze the impact of this variant on the mRNA expression
to demonstrate its pathogenicity.

METHODS: The proband case and up to 3rd-degree relatives were clinica-
Ily and genetically studied. RNA was extracted from peripheral blood
lymphocytes. LMNA expression levels were analyzed by quantitative
reverse transcription PCR (RT-gPCR). Two internal controls, human
PPIA and GAPDH mRNAs, were used in parallel for each sample.

RESULTS: Whole-exome sequencing through next-generation sequen-
cing (NGS) yielded an heterozygous missense variant in the LMNA
gene (p.Arg624His) classified as variant of uncertain significance
(VUS), which cosegregated in five family members affected with DCM
(Figure 1); four non-carriers did not show cardiac involvement. This
variant is not present in control population databases. In-silico pro-
grams overall predict a damaging effect of the variant. RT-gPCR assay
was performed in four selected family members. A significant reduc-
tionin LMNA mRNA expression was demonstrated in the two carriers
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with DCM (1.3, I11.1) (Figure 2), as compared to the two non-carriers
non-affected subjects (1.1, 11.4).

CONCLUSION: According to evidence of cosegregation, variant frequen-

cy, in-silico predictors and mRNA reduction, the LMNA p.Arg624His
mutation was reclassified as pathogenic. Reduction in mRNA expression
appears to underlie as a mechanism leading to cardiac involvement. Fur-
ther investigations are needed to determine the effect on the protein.
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VARIANTES DEL NUMERO DE COPIA (CNVS) IMPLICADAS EN PATOLOGIA
AORTICA-VASCULAR SINDROMICA

Trujillo Quintero, Juan Pablo (1); Palacios Argueta, Jorge (2); Baena, Neus (3);
Guillaumet Gasa, Eva (4)
(1) Unidad de Genética Clinica
(2) Servicio de Cardiologia pedidtrica
(3) Unidad de Genética de laboratorio
(4) Servicio de Cardiologia Corporacién Sanitaria Parc Tauli, I3PT,
Sabadell (Barcelona).

INTRODUCCION Y OBJETIVOS: Diagndstico genético de familias afectadas de
eventos aorticos/vasculares.

METODO: Estudio genético mediante secuenciacién masiva o array-CGH
de probandos que cumplian criterios clinicos para enfermedad aér-
tica/vascular o patologia del tejido conectivo entre los anos 2020 a
2022.

RESULTADOS: En 2 casos de 28 familias distintas (7,14%) se detecté una
CNV patogénica asociada con patologia adrtica sindréomica.

Caso 1: Nina de 12 anos derivada desde Hematologia pediatrica por
sospecha de patologia del tejido conectivo, valorada por petequias y
equimosis recurrentes con analitica hematolégica normal. Valoracién
por Genética clinica determina fenotipo de sindrome de Ehlers-Danlos
y antecedente de padre fallecido con 36 aios por rotura de aneurisma
de arteriailiaca hace 10 afios (sin estudio genético). El estudio gené-
tico de la probando identificé Delecidon 2q32.2 patogénica, incluye
genes COL3A1y COL5A2, asociada a sindrome de Ehlers-Danlos tipo
vascular. Estudio cardiolégico y vascular: normal.

Caso 2: Varén de 14 anos derivado a Genética clinica por habito mar-
fanoide. La valoracién confirma fenotipo de conectivopatia no especi-
fica, score sistémico (Ghent): 12 y antecedente de muerte en familiar
de 2 grado rama paterna (49 anos) por rotura de aneurisma cerebral
con postoperatorio por aneurisma aoértico. Estudio genético postmor-
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tem identificé Delecién 15g22.33 patogénica, incluye gen SMADS,
asociada a sindrome de Aneurisma-Osteoartritis. El estudio genético
familiar confirmé que probando y padre eran portadores de esta dele-
cion. Estudio cardiolégico y vascular en probando: normal. Valoracién
Cardioldgica del padre detecta aneurisma de raiz aértica (47mm), con
HTA, osteoartritis y sobrepeso en manejo médico. Estudio vascular
detecta elongacion del tronco basilar.

CONCLUSIONES: El estudio genético de familias afectadas de eventos
adrticos/vasculares es fundamental para el diagnéstico preciso y
temprano de probandos e identificar casos asintomaticos. El andlisis
de CNVs es relevante en el estudio genético de aortopatias. Desde el
diagnéstico debe ofrecerse una valoracién y seguimiento por Unida-
des multidisciplinares.
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MIOCARDIOPATIA HIPERTROFICA ASOCIADA A DESENLACES ADVERSOS
Y DE HERENCIA RECESIVA CAUSADA POR VARIANTES EN KLHL24. A
PROPOSITO DE UN CASO

Espejo Bares, Victoria (1); Valverde Gémez, Maria (1); Palomino Doza, Julidn
(1); Salguero Bodes, Rafael (1); De Juan Baguda, Javier (1); Delgado Jiménez,
Juan Francisco (1); Arribas Ynsaurriaga, Fernando (1)

(1) Hospital Universitario 12 de Octubre. Madrid

INTRODUCCION Y OBJETIVOS: Presentamos el caso de un varén de 25 afios,
con antecedente de consanguinidad en los padres, tabaquismo y con-
sumo ocasional de THC. Debuta con shock cardiogénico, documen-
tandose ventriculo izquierdo (VI) dilatado, severamente hipertroéfico
con disfuncioén biventricular severa. ECG con trastorno de conduccién
intraventricular.

METODOS: En cardioRM presenta extensas areas de captacién tardia de
gadolinio subepicardicas izquierdas. Como parte del estudio se realiza
PET-TC que presenta captacion con patron focal en difuso y captacion
patoldgica en adenopatia. Ante la sospecha de sarcoidosis se realiza
BEM derecha con miocardio normal, intento de biopsia de ganglio axilar
sin conseguir material representativo y finalmente repeticion de BEM
izquierda, con inclusiones citoplasmaticas intramiocitaria, PAS positivas.

RESULTADOS: Estudio genético con variante no descrita previamente en
homocigosis c.509G>T, p.(Gly170Val), en el gen KLHL24. El paciente
rechaza implante de DAI en prevencién primaria. Fallece tras reingre-
so por nuevo episodio de insuficiencia cardiaca aguda.

CONCLUSIONES: Se han descrito variantes bialélicas en KLHL24 en 11
individuos de dos familias y un individuo aislado, afectos de miocardio-
patia hipertroéfica. De las familias, 7 sujetos son portadores de varian-
tes en homocigosis (una missense, como la del presente caso y otra
LoF). La enfermedad presenta un curso agresivo, requiriendo implante
de DAl en 4 de los pacientes y con necesidad de trasplante cardiaco
alos 26 afnos en otro de ellos. Tres sujetos de las familias fallecieron
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subitamente (a los 20y 26 afios), dos de los cuales no estaban geno-
tipados. Cuatro portadores de la variante missense mantenian una
FEVI conservadaalos 32,27, 16 y 31 anos, mostrando solo hipertrofia
ventricular izquierda. En la anatomia patolégica se hallaron inclusio-
nes citoplasmaticas caracteristicas PAS positivas y acumulacién de
filamentos intermedios.

Presentamos este caso por tratarse de un gen poco conocido rela-
cionado con la miocardiopatia hipertroéfica de herencia autosémica
recesivay con un curso agresivo a edades tempranas.
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AMILOIDOSIS CARDIiACA POR TRANSTIRETINA EN PACIENTES ANCIANOS:
LA IMPORTANCIA DEL ESTUDIO GENETICO.

Gayan Ordas, Jara (1); Gallego Delgado, Maria (2); Eiros Bachiller, Rocio (2);
Garcia Berrocal, Belén (2); Canadas Salazar, José (2); Sanchez Fernandez,
Pedro Luis (2); Villacorta Argtielles, Eduardo (2)

(1) Hospital Universitario Arnau de Vilanova;

(2) Complejo Asistencial Universitario de Salamanca (CAUSA)

INTRODUCCION Y OBJETIVOS: Analizar la prevalencia de amiloidosis cardia-
ca por transtiretina hereditaria (ATTRv) en pacientes ancianos (edad
>75 afos), sus caracteristicas diferenciales y las implicaciones de este
diagnostico para los pacientes y sus familiares.

METODOS: Analizamos la cohorte de pacientes diagnosticados de amiloi-
dosis cardiaca por transtiretina (ATTR-AC) de forma consecutiva en la
consulta de cardiopatias familiares de nuestro centro de acuerdo con
el protocolo diagnéstico actualmente aceptado.

RESULTADOS: Se incluyeron 146 pacientes entre 2016 y 2022, 85%
varones. La edad media al diagnéstico fue de 82+7.4 afios (rango
49-95ano0s). 130 pacientes (89%) tenian mas de 75 afios con el mismo
porcentaje de varones. La distribucién de nuevos diagnésticos en el
periodo de estudio se presenta en la figura.

Se realizd secuenciacion del gen TTR en 123 (95%) de los ancianos
frente al 100% de los menores de 75 anos. De los restantes, uno decli-
no el andlisis y los otros seis fallecieron antes de completar el estudio.
En ocho pacientes (6.5%) el test identifico una variante patogénica (1
p.Ser97Tyr, 2 pVal50Met y 5 Val142lle). No hubo diferencias entre
hombres y mujeres (5.8% vs 10,5%; p=NS) ni en el resto de las carac-
teristicas y eventos (tabla). Cuatro pacientes iniciaron tratamiento
con estabilizador de transtiretina (tafamidis) y en uno de ellos ha sido
necesario el cambio a inhibidor de ARN (patisiran). Ademas, se es-
tudiaron 14 sujetos de 4 familias, identificAndose un caso de ATTRv
(afectacion solo neurolégica) que también ha iniciado tratamiento con
tafamidis y otros 6 portadores genéticos asintomaticos.
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CONCLUSION: La prevalencia de ATTRv en pacientes ancianos con AC-AT-
TR en un centro de referencia nacional fue del 6,5% sin observarse
caracteristicas diferenciales que permitan guiar una indicacién selec-
tiva del andlisis genético. Estos hallazgos apoyan la recomendacién
de realizar test genético a todos los pacientes con ATTR-AC, indepen-
dientemente de su edad.

Diagnésticos ATTR en ancianos (%ATTRv)
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Figura. Diagndsticos de ATTR-AC en ancianos y porcentaje de ATTRv
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CRONOLOGIA DE APARICION DE RED FLAGS EN UNA COHORTE DE
PACIENTES CON AMILOIDOSIS CARDIACA Y SU INFLUENCIA EN
EL DIAGNOSTICO Y PRONOSTICO.

Blanco Lopez, Emilio (1); Piqueras Flores, Jesus (1); Negreira Caamaiio,
Martin (1); Martinez Del Rio, Jorge (1)

(1) Hospital General Universitario de Ciudad Real

INTRODUCCION Y OBJETIVOS: describir la cronologia de aparicién de RF en
una cohorte de pacientes con AC y determinar su influencia en el diag-
ndstico y prondstico.

METODOS: estudio unicéntrico, observacional y retrospectivo a partir de
una cohorte de pacientes con diagnéstico de AC segun los criterios vi-
gentes. Recogida de variables y busqueda en historia clinica revisando
la aparicion de cada RF. Mediana de seguimiento 29 meses.

RESULTADOS: se incluyen 26 pacientes (76% varones). La edad media fue
79,4+7,7 anos. El 73,1% fue ACTTR wild-type, 3,85% variante y 19,2%
AL. EI 88,5% eran hipertensos, el 77% tenian FA 'y el 34% presentaban
insuficiencia renal. Respecto a RF (Figura 1), las mas frecuentes fueron
las de imagen (hipertrofia ventricular y realce tardio de gadolinio en

el 96,2%), seguidas de los biomarcadores (elevacion de troponina en
el 54% y BNP desproporcionado 58%) y las tegumentarias (sindrome
tunel carpiano y estenosis de canal en el 46 y 38% respectivamente).
En la cronologia, la primera RF en aparecer fue la estenosis de canal
(Figura 2A). El tiempo medio de aparicion de la 1? RF fue de 68,7 me-
ses (Figura 2B), y el nimero medio de RF por paciente fue 8,8 + 2,2, sin
diferir entre ACTTR y AL. En el seguimiento, el 46% fallecid. La RF que
asocié mayor mortalidad fue la presencia de bajos voltajes en ECG.
Ademas, los pacientes con mas de 8 RF mostraron significativamente
mayor mortalidad y reingreso por IC.

CONCLUSIONES: la presencia de RF en pacientes con AC es muy frecuente,
sin diferencias significativas ACTTR vs AL, apareciendo precozmente
respecto al diagnostico (hasta mas de 6 ainos). Los bajos voltajes y la
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elevacion de biomarcadores se asociaron a mayor mortalidad en esta
serie. Ademas, los pacientes con mas de 8 RF presentaron peor pro-
nostico, probablemente en relacién con la demora diagnéstica.
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Figura 1. Caracteristicas basales de la poblacién en estudio (A). Eventos durante el seguimiento
[mediana de 29 meses) (B). Prevalencia de cada una de las RF en la poblacién [C).
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Figura 2. Cronelogia de aparicidn de las RF en base a |a media de meses hasta el diagndstico definitivo segin:
A) cada una de las diferentes RF por separado, B) orden de lelén de RF Ind ente del tipo.
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CARACTERIZACION CLINICA DE LOS PACIENTES CON SINDROME DE
BRUGADA PORTADORES DE UNA VARIANTE FUNDADORA EN SCN5A

Carrillo Mora, Lidia Maria (1); Carmona Abellan, Olga Del Carmen (2);
Onwuasoanya Martinez, Obiora Eduardo (2); Mufioz Esparza, Carmen (1);
Sanchez Mufioz, Juan José (1); Nicolas Rocamora, Elisa (1); Sabater Molina,
Maria (1)

(1) Hospital Universitario Virgen de la Arrixaca Murcia

(2) Universidad de Murcia

INTRODUCCION Y OBJETIVOS: El valor de la genética en la expresién y pro-
noéstico del Sindrome de Brugada (SBr) no estan bien definidos. Nues-
tro objetivo fue caracterizar clinicamente una cohorte de pacientes
portadores de la variante fundadoraen SCN5A G1743R y compararla
con un grupo de pacientes portadores de otras variantes patogénicas
(P/LP) y con otro con genética negativa.

METODOS: Se incluyeron 191 familias, 344 individuos afectados; edad
41,1 +/- 15,8 anos;121, 35,2% mujeres, 223, 64,8% varones. 39 porta-
dores de SCN5A G1743R (20, 51,3% afectados; 19, 48,7% portadores
no afectados), 71 portaban otras variantes P/LP (29, 40,9% afecta-
dos;42,59,1% portadores no afectados) y 234 tenian estudio genético
negativo (161, 68,8% probandos; 73, 31,2% familiares afectados). Se
recogieron variables clinicas y prondsticas y se recomendé estudio

de desenmascaramiento. 11 (40,0%) familiares portadores de SCN5A
G1743Rvy 26 (53,1%) portadores de otras variantes accedieron a su
realizacion.

RESULTADOS: Los portadores de SCN5A G174 3R comparados con los
portadores de otras variantes eran mayores (42,9 +/- 21,0 afos vs
32,8 +/- 19,0 afios, p<0,015) y con edad de diagndstico mas tardia
(p<0,03). No hubo diferencias en sintomas (p<0,177), nimero de sin-
copes y fibrilacion auricular, pero tuvieron mas antecedente familiar
de SBr (37, 94,9% vs 29, 40,8%, p<0,0001) y de muerte subita (MS)
(32,82,1% vs 22, 32,4%, p<0,0001).
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Los portadores de SCN5A G1743 presentaron edad y sintomas simila-
res comparados con los pacientes con estudio genético negativo, pero
tuvieron mas antecedentes familiares de SBry MS (37, 94,9% vs 118,
50,4%, p<0,0001; 32,82,1% vs 74, 32,2%, p<0,0001, respectivamente).

El andlisis de supervivencia libre de MS no mostré diferencias entre
los grupos.

CONCLUSIONES: Los pacientes con SBr portadores de SCN5A G1743R
presentan diagndstico mas tardio pero mayor afectacion familiary
mas antecedentes de MS en la familia comparados con pacientes con
otras variantes P/LP o estudio genético negativo.

Variante G1T43R Otras vamantes Genética negativa
SCNGA PP
Aecuento (%) Media Recuento Recuento (%)/Media Sig (p)
*DE (3] /Media +DE =0E
GI1743R SCHSA G1T743R
] SCHEA
Otras vasiantes VE
Genética
Defatve
N 35(11,5%) T1(20,8%) 234 [68,0%)
Edad 42592210 328x19.2 4282156 <0015 <(,585
St Mujer 1B (&6, 25) 30 (42 35%) 73 (31,2%) <0683 «<0,067
Varén | 21(538%) 41(57,7%) 161 [68.8%)
Edad diagndstico 441=185% 128170 420=150 <0030 <0544
Afectados 20(51,3%) 19 (42,0%) 234 [100,0%) <070 <0,0001
ECG tipa | espantines 10(50,0%) 16 [55,25) 73 (31,25) <0721 <(,085
SinCope carmogénicn & [22,7%) 6{22,2%) 26 (11,9%) <1 000 <0, 204
Afectacsdn familiar 3T (94,9%) 940,85 118 [50.4%) <0,0001 <[0,0001
Antecedentes familigres | 32 (52,1%) 22(32.4%) T4 (30.3%) <0004 <0,0001
de M5
M3 o eguivalente 3(7.9%) 37.1%) 11 (4, 7m) <0887 <0589
Impiante e DAl 8 [40%) 7(24,1%) 33 (14,1%) <0236 <0,003
Mativa de Casual | 7(35.0%) 13 (44 8%) 119 [50,9%)
disgndtica -
4 7 441
Sintomas | 4(20,0%) 5{17.3%) (18,8%) <0812 <0,210
M35 2[10,0%) 4 (13 .8%) B [2,65%)
Seresning | 7 (35,0%) 724,1%) 65 (27 85)
familigr
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IMPACTO DE LA DIABETES MELLITUS EN EL PRONOSTICO DE
LA MIOCARDIOPATIA HIPERTROFICA

Carrillo Mora, Lidia Maria (1); Onwuasoanya Martinez, Obiora Eduardo (2);
Carmona Abellan, Olga Del Carmen (2); Mararetha Munteanu, Serena Eveli-
na (1); Lopez Cuenca, David (1); Olmo Conesa, Maria Del Carmen (1); Santos
Mateo, Juan José (1)

(1) Hospital Universitario Virgen de la Arrixaca. Murcia
(2) Universidad de Murcia

INTRODUCCION Y OBJETIVOS: El papel de la diabetes en la expresién de la
miocardiopatia hipertrofica (MCH) es poco conocido. Nuestro objeti-
vo fue establecer su papel en el momento diagnéstico (subrogado de
penetrancia), asi como su influencia en la severidad de las caracteristi-
cas clinicas, morfoldgicas y prondsticas de esta patologia.

METODOS: Se trata de un andlisis retrospectivo de una cohorte de

303 individuos portadores de variantes patogénicas fundadoras

en MYBPC3, de los cuales 48(15,8%) eran diabéticos y 253(83,5%)

no lo eran. 74(24,4%) eran portadores de la variante A107fsX116%
95(31,4%) de la variante Arg891fs* 35(11,6%) de la variante E258K,
97(32,0%) de la variante IVS23+1G>Ay 2(0,7%) eran portadores de la
variable Lys1107% encontrandose todos ellos afectados.Se recogieron
variables clinicas, morfoldgicas y prondsticas de cada individuo y se
comparo la supervivencia libre de muerte subita (MSC) entre diabéti-
cos y no diabéticos.

RESULTADOS: Los diabéticos comparados con los no diabéticos eran
mayores (edad media 55,4+/-14,2 afios vs edad media 47,1+/-16,0
anos;p=<0,001), tenian un indice de masa corporal mayor (26,0+/-
4,26 vs 28,6+/-4,8;p<0,001) y eran mas sintomaticos (20,41,7% vs
52,20,6% NYHA 111-1V;p=0,002). La edad de diagnédstico fue mayor
en los diabéticos vs no diabéticos(p=0,003). Los datos morfoldgicos
fueron similares en ambos grupos (grosor septal, obstruccién, DTD,
presencia de disfuncion diastdlica) excepto en el didmetro de auri-
culaizquierda -Al-(42,8+/-13,6mm diabéticos vs 37,8+/-14,7mm no
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diabéticos; p=0,018). Hubo un mayor porcentaje de fibrilacién auri-
cular (FA) en diabéticos, aunque la edad de desarrollo de la misma fue
similar en ambos grupos(p=0,018). El analisis de supervivencia libre de
MSC tampoco mostro diferencias.

CONCLUSIONES: La diabetes se asocia a una mayor edad de diagndstico en
la MCH, a un mayor didmetro de la Al, a una mayor proporciéon de FAy
una peor clase funcional de la NYHA. Sin embargo, no parece empeo-
rar el prondstico en estos pacientes.
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15 ANOS DE SEGUIMIENTO EN PORTADORES DE UNA MUTACION PATOGE-
NICA EN RYR2 CON PENETRANCIA INCIERTA. ;QUE HEMOS APRENDIDO?

Cardenes Leodn, Aridane (1); Wanguemert Pérez, Fernando (2); Brugada Te-
rradellas, Ramén (3); Brugada Terradellas, Josep (4); Groba Marco, Maria Del
Val (5); Caballero Dorta, Eduardo (5)

(1) Clinica Cardiavant. Hospital Universitario de Gran Canaria Dr Negrin;

(2) Clinica Cardiavant;

(3) Universidad de Girona;

(4) Hospital Clinic i Provincial;

(5) Hospital Universitario de Gran Canaria Dr Negrin

INTRODUCCION Y OBJETIVOS: La taquicardia ventricular polimérfica cate-
colaminérgica (TVPC) es un trastorno genético con alta incidencia de
muerte subita cardiaca (MSC). Descubrimos una familia con mas de
1400 miembros con alta incidencia de MSC (39 MSC, edad media 19
+ 8,3 afos) en Gran Canaria. Tras un cribado genético, desde 2007

se identificaron 224 portadores vivos de una variante patogénica en
RyR2 (p.G357S).

Describir nuestra experiencia tras seguimiento a muy largo plazo
en una poblacién de 224 portadores de una mutacion patogénica en
RyR2 (p.G3575S).

METODOS: Se ofrecié un protocolo clinico de seguimiento en todos los
portadores, basado en ergometrias seriadas, con un objetivo de FC
maxima inferior al 80% tedrico y ausencia de arritmias ventriculares,
aumentando o cambiando los betabloqueantes (BB) para conseguirlo.
Posteriormente, se ha anadido flecainida al protocolo. Se plante6 DAI
cuando los sintomas persistieron o no se logré el objetivo.

RESULTADOS: Después de 15 anos de aplicacion del protocolo, no se han
producido MSC. Sin embargo, ocurrieron 5 eventos (3 MSC, 2 MSC
recuperados) entre los que rechazaron/desconocian el protocolo. Se
realizaron 4903 revisiones: 4103 con ergometrias, 2481 en trata-
miento con propranolol, 1039 con bisoprolol, 464 sin tratamiento. 40
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pacientes. (17,8%) recibieron flecainida. En el 66,7 % de estos pacien-
tes con flecainida, la puntuacién cuantitativa de arritmias se redujo

en mas del 50 %. Se implanté DAl a 47 sujetos (21%). Se produjeron 6
descargas adecuadas (66% sin tratamiento), en 4 pacientes (8,5%) y 5
descargas inadecuadas en 2 pacientes (4,2%), Desde el inicio del uso
de flecainida, solamente se han implantado dos DAI, uno de ellos en un
portador homocigético y otro con MSC recuperada. Ningun paciente
en tratamiento con BB, flecainida y DAI ha recibido descargas.

CONCLUSIONES: Las mutaciones patogénicas en RyR2 requieren un pro-
tocolo de seguimiento que ha demostrado ser util en el manejo de la
TVPC y deberia recomendarse a todos los pacientes con TVPC.
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SECUENCIAS DE MAPEO PARAMETRICO COMO INDICADOR DE RESPUESTA
TERAPEUTICA EN LA ENFERMEDAD DE FABRY

Veras Burgos, Carlos Miguel (1); Alvarez Rubio, Jorge (1); Ruiz Pizarro, Virgi-
nia (1); Federik, Guadalupe Noel (1); Soleto Roncero, Maria Jesus (1); Ripoll
Vera, Tomas (1)

(1) Hospital Universitario Son Llatzer. Palma de Mallorca

INTRODUCCION Y OBJETIVOS: La enfermedad de Fabry (EF) tiene una causa
genética ligada al cromosoma X, secundaria a una actividad deficiente/
nula de la enzima alfa-Galactosidasa A (a-Gal A), produciendo acumu-
lacion de globotriosilceramida en los lisosomas de distintos érganos.

METODOS: Las nuevas técnicas de mapeo paramétrico de la cardiorreso-
nancia (CMR) han mejorado el diagnéstico de compromiso cardiaco
precoz y por lo tanto de inicio de tratamiento en pacientes portadores
de variantes patogénicas (VP) sin otra evidencia de enfermedad. Se
presenta el caso de un vardn de 33 ainos diagnosticado de EF portador
de la VP p.Arg301GIn en el gen GLA. Este paciente pertenece a una
extensa familia de portadores, varios con afectacion cardiaca severa

y en tratamiento (figura 1). Los niveles de a-Gal A eran < 0,1 (valor nor-
mal:2,4-10,2 nmol/h/ml). Se realizé una CMR sin objetivarse hiper-
trofia ventricular y con funciéon ventricular conservada (figura 2A). El
estudio de realce tardio (RTG) fue negativo (figura 2B). En la secuencia
de mapeo T1 se obtuvo un valor de T1 nativo de 805 ms (figura 2C),
disminuido respecto a los valores de referencia de nuestro centro
(904-1.040 ms con RM de 1,5T). La funcién renal era normal.

RESULTADOS: Se considerd que la CMR era sugestiva de afectacién car-
diacaincipiente por lo que se propuso inicio de Migalastat. Tras 2 afios
de tratamiento, se realiza CMR de control que continuaba sin mostrar
hipertrofia ventricular (figura 3A), ni RTG (figura 3B) y normalizacion
de niveles de T1 (988ms; figura 3C), pudiendo sugerir buena respuesta
al tratamiento.
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CONCLUSIONES: La CMR y las secuencias de mapeo paramétrico en la

EF ayudan no solo a realizar un correcto diagnostico diferencial, sino
también a detectar afeccion cardiaca precoz de cara al inicio de trata-
miento y posterior seguimiento, mejorando asi el prondstico.

[FHm

Figura 2. Cardiorresonancia magnética inicial. A: secuencia morfoldgica en eje corto con espesor
miocdrdico normal. B: secuencia de realce tardio sin retencion de gadolinio. C: mapa paramétrico T1
nativo, T1 reducido.

Figura 3. Cardiorresonancia magnética tras 2 anos de tratamiento. A: secuencia morfologica en
gje corto con espesor miocdrdico normal. B: secuencia de realce tardio sin retencién de gadolinio. C:
mapa paramétrico T1 nativo, T1 normal.
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CONTRIBUCION DELA VARIAC’I['IN EN EL NUMERO DE COPIAS EN EL GEN
SCN5A AL DIAGNOSTICO GENETICO DEL SINDROME DE BRUGADA.

Amor Salamanca, Almudena (1); Cazén Varela, Laura (1); Pérez Barbeito,
Marlene (1); Valverde Gémez, Maria (1); Garcia Hernandez, Soledad (1);
Cabrera Argana, Diego (1); Ochoa, Juan Pablo (1)

(1) Health In Code

INTRODUCCION Y OBJETIVOS: Las variantes de pérdida de funcién en el

gen SCN5A se identifican en un 15-25% de los casos de sindrome de
Brugada (SBr). La mayoria de ellas son variantes puntuales o de tipo
truncamiento (pequenas inserciones/deleciones y errores de splicing),
mientras que la contribuciéon de variaciones en el nimero de copias
(CNVs) no ha sido evaluada sistematicamente en grandes cohortes de
pacientes. El objetivo de este estudio es evaluar la contribucion de las
CNVs al diagnéstico genético del SBr.

METODOS: Se incluyeron 977 probandos consecutivos no emparentados
con sospecha de SBr que fueron genotipados mediante secuencia-
cion masiva (NGS) utilizando un panel de genes que incluia SCN5A.
Las CNVs fueron analizadas por un método propio de comparacion
de profundidad de lecturas; las CNVs positivas fueron confirmadas
mediante técnicas moleculares ortogonales.

RESULTADOS: Se identificaron variantes accionables en el gen SCN5A

en 128 probandos (13%): 83 eran patogénicas/posiblemente pato-
génicas y 47 variantes de significado clinico incierto potencialmente
relevantes (con posibilidad de ser patogénicas). El andlisis de las CNVs
se pudo realizar en 888 (90,9%) de los probandos, y se detectaron seis
portadores de CNVs en SCN5A (tabla 1), todas ellas clasificadas como
posiblemente patogénicas.

CONCLUSIONES: Se detectaron CNVs en el gen SCN5A en el 0,6% de los
probandos con SBr, pero representaron el 7,2% de las variantes pato-
génicas /posiblemente patogénicas identificadas en nuestra cohorte.
Este resultado subraya la importancia de un estudio genético comple-
to que incluya CNVs en el diagndstico del SBr.
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Sexo Edad SCNSA CNV Técnica de confirmacion
Varén |13 Delecion 630kb (8 genes completos, incluido SCNSA) | SNP-array
Relecidn 143kb (Exones 1-16 SCNSA y exones 15-27

Mujer |43 SCN10A) SMP-array

Varén | Desconocida | Delecidn exdn 4 Secuenciacidn Sanger

Varén |35 Delecién exones 8-10 MLPA

Varén |40 Delecion exones 13-27 Secuenciacion Sanger

Mujer |61 Delecion exon 22 MLPA
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MIOCARDIOPATIA HIPE’RTRl']FICA EN PACIENTES’PEDII-'\TRIC[’)S:
RENTABILIDAD DIAGNOSTICA DEL ESTUDIO GENETICO Y ANALISIS
DEL ESPECTRO MUTACIONAL

Cardenas Reyes, Ivonne J. (1); De La Higuera, Luis (1); Peteiro Deben, Rosa-
lia (1); Sdnchez Flores, Maria (1); Garcia Hernandez, Soledad (1); Valverde
Gomez, Maria (1); Ochoa, Juan Pablo (1)

(1) Health In Code

INTRODUCCION Y OBJETIVOS: El diagndstico genético en la miocardiopatia
hipertréfica (MCH) es relevante para el hacer un adecuado diagndsti-
co, evaluar el pronéstico en portadores y enfocar el tratamiento de la
enfermedad. A la fecha, son pocos los estudios que evaltian el espectro
genético de esta enfermedad en pacientes pediatricos. El objetivo de
este estudio es evaluar la rentabilidad y el espectro mutacional en una
cohorte de pacientes con MCH diagnosticados en edad pediatrica.

METODOS: Estudio retrospectivo en el cual se evalué el espectro muta-
cional y la rentabilidad del estudio genético en una cohorte de pacien-
tes menores de 18 anos con diagnéstico de MCH estudiados mediante
técnica de secuenciacion masiva (NGS).

RESULTADOS: 471 individuos fueron diagnosticados antes de los 18 afos
en nuestro centro. En el 53% de los casos (n=244) se identificd una
variante causal. En el grupo de O a 1 afios (n=28), la mitad de los casos
estaban explicados por variantes en genes asociados a MCH en el con-
texto de enfermedad sindrémica (principalmente RASopatias). En los
individuos restantes (n=216), 88% de los casos tenian variantes pato-
génicas en genes sarcomericos (fundamentalmente MYH7, MYBPCS3,
y TNNI3), 6% en genes no-sarcémericos y 5% en genes asociados a
RASopatias, enfermedades mitocondriales o metabdlicas. Genotipos
complejos (homocigotos, heterocigotos compuestos o digénicos) en
genes sarcoméricos fueron identificados en un 7% (n=33) de los casos.
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CONCLUSIONES: La rentabilidad del estudio genético en nuestra cohorte de
pacientes pediatricos con MCH diagnosticados es del 53%. En pacien-
tes <1 afo las variantes asociadas a MCH en contexto de enfermedad
sindromica representan la mitad de los casos, mientras que en >1 afno
las variantes patogénicas en genes sarcémericos fueron las mas fre-
cuentes. Estos resultados muestran la relevancia de realizar un estudio
genético amplio mediante NGS en pacientes pediatricos con MCH.
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VARIANTES DE NUMERO DE COPIAS (CNVS) Y SU CONTRIBUCION A LA
ETIOLOGIA DE LA MIOCARDIOPATIA DILATADA

Cardenas Reyes, Ivonne J. (1); Gémez Diaz, Iria (1); De La Higuera, Luis (1);
Cabrera Argana, Diego (1); Fernandez Fernandez, Xusto (1); Ortiz Genga,
Martin (1); Ochoa, Juan Pablo (1)

(1) Health In Code

INTRODUCCION Y OBJETIVOS: La rentabilidad del estudio genético en la
miocardiopatia dilatada es menor al 40%. La mayoria de las variantes
descritas en los mas de 100 genes asociados son de tipo puntual (mis-
sense, nonsense o frameshift). Se han reportado también variaciones
en el nimero de copias (CNVs) en genes intolerantes a la haploinsufi-
ciencia; sin embargo, la contribucién de estas a la etiologia de la MCD
sigue siendo desconocida. El objetivo de este trabajo es determinar el
porcentaje de casos en los que se han identificado CNVs como causa
de la enfermedad en una gran cohorte de pacientes con MCD.

METODOS: Estudio retrospectivo en el que se evalud la presencia de
CNVs en nuestra cohorte de pacientes con MCD, estudiados por NGS.
Las CNVs fueron analizadas por un método propio de comparacién de
profundidad de lecturas; las positivas fueron confirmadas mediante
técnicas moleculares ortogonales (sanger, MLPA, o dPCR).

RESULTADOS: Se incluyeron 6.512 individuos con diagnéstico de MCD
fueron secuenciados en nuestro centro por NGS. En el 22.9% (n=1.495)
de los casos se identifico una variante causal. Se identificaron CNVs
patogénicas o posiblemente patogénicas en el 1.02% (n=67) de los casos,
siendo DMD fue el gen con mayor nimero de CNVs identificadas (n=40).
En sélo 2 de estos casos se identificaron otras variantes potencialmente
asociadas a enfermedad (en MYH7 y en homocigosis en el gen ALMS1).

CONCLUSIONES: En nuestra cohorte de pacientes con MCD, las CNVs
explican un 1.02% de los casos, siendo DMD el gen mas frecuente.
Nuestros resultados sugieren que el analisis sistematico de CNVs en
estudios NGS es importante para optimizar el redito diagnéstico de
esta enfermedad.
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Informacion general
Fechas
23y 24 de marzo de 2023
Sede

Hospederia Colegio Arzobispo Fonseca
Calle Fonseca, 4, 37002 Salamanca

Organizado por

Seccion de Cardiopatias Familiares y Genética Cardiovascular
de la Sociedad Espaiiola de Cardiologia

SOCIEDAD Seccién de Cardiopatias
ESPANOLA DE Familiares y Genética
CARDIOLOGiA Cardiovascular

Secretaria técnica
T

BB RR AR RN
C/Wenceslao Fernandez Flérez, 1, 2°, 15005 A Corufa

Tel: 981902 113
e-mail: lauralago@tramasolutions.com

Acreditacion
Solicitada acreditacion a

CRED

" SOCEDAD ESPAROLA
é DE CARDIOLOGIA >
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Inscripciones
Cuotas de inscripcion
Cuota general 450€
Residentes* 275€
Personal de enfermeria* 275€
Solo streaming 175€

Importes con el IVA incluido

* Para poder aplicar esta cuota serd indispensable adjuntar certificado o documento acredi-
tativo en papel oficial de la entidad/institucion y firmado por el jefe de servicio/supervisor.

Se tramitaran inscripciones en la Secretaria Técnica hasta el 16 de
marzo de 2023. Con posterioridad a esa fecha, la inscripcion debera
formalizarse en la secretaria de la sede, durante el congreso.

Cancelaciones inscripciones

Hastael 12/01/2023 Devolucién 100%
Desde el 13/01/2023 Sin devolucién
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Alojamiento
HOTEL DISTANCIA DE LA SEDE PRECIO VENTA
. A 10 minutos caminando de la DUI 95€
Hotel Catalonia.
Plaza Mavor™** sede. Al lado de la Playa Mayor GO Tae
920 LAyOL 222 de Salamanca
NHC.C)I& 15 minutos caminando de la DUl 185¢€
Palacio de Caste- q
llanos**** 9777 DOBLE  200€
Hospederia En la propia sede. Habitaciones DUI 67 €
Colegio Arzobispo de la hospederia austeras pero
Fonseca confortables DOBLE ~ 89€
DUI 67 €
Gran—l—k)tell**** 4 min caminando de la sede

Corona So DOBLE 78 €

Precios por habitacion y noche con desayuno e IVA incluidos

57


https://www.cataloniahotels.com/en/hotel/catalonia-plaza-mayor-salamanca?gclid=Cj0KCQjwlemWBhDUARIsAFp1rLUNbMuraJiy0SgOC-izywo-Gu04kLL_hBMb11TJH_nXngWG0qdP5voaAvn3EALw_wcB
https://www.cataloniahotels.com/en/hotel/catalonia-plaza-mayor-salamanca?gclid=Cj0KCQjwlemWBhDUARIsAFp1rLUNbMuraJiy0SgOC-izywo-Gu04kLL_hBMb11TJH_nXngWG0qdP5voaAvn3EALw_wcB
https://www.nh-collection.com/es/hotel/nh-collection-salamanca-palacio-de-castellanos?campid=8435708&utm_campaign=paid-search_brand&utm_source=google&utm_term=spanish-all&utm_medium=paid-search&gclid=Cj0KCQjwlemWBhDUARIsAFp1rLUYux1ejWi0NBDSib8PIiKHTcG8MVKOcp2-34dm7xc6SI4NWbSJOSYaAh4bEALw_wcB
https://www.nh-collection.com/es/hotel/nh-collection-salamanca-palacio-de-castellanos?campid=8435708&utm_campaign=paid-search_brand&utm_source=google&utm_term=spanish-all&utm_medium=paid-search&gclid=Cj0KCQjwlemWBhDUARIsAFp1rLUYux1ejWi0NBDSib8PIiKHTcG8MVKOcp2-34dm7xc6SI4NWbSJOSYaAh4bEALw_wcB
https://www.nh-collection.com/es/hotel/nh-collection-salamanca-palacio-de-castellanos?campid=8435708&utm_campaign=paid-search_brand&utm_source=google&utm_term=spanish-all&utm_medium=paid-search&gclid=Cj0KCQjwlemWBhDUARIsAFp1rLUYux1ejWi0NBDSib8PIiKHTcG8MVKOcp2-34dm7xc6SI4NWbSJOSYaAh4bEALw_wcB
https://colegiofonseca.usal.es/habitaciones/
https://colegiofonseca.usal.es/habitaciones/
https://colegiofonseca.usal.es/habitaciones/
https://www.gran-hotelcoronasol.es/es/
https://www.gran-hotelcoronasol.es/es/
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