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Introduzione

La forma isolata della non compattazio-
ne del miocardio ventricolare o isolated
ventricular noncompaction (IVNC), che
deve essere tenuta distinta dalla non com-
pattazione miocardica associata ad altre
cardiopatie congenite (la persistenza dei si-
nusoidi, una forma diversa sia dal punto di
vista patogenetico che anatomo-patologi-
co), è una rara cardiomiopatia cui è gene-
ralmente associata una prognosi severa1-4.
La cardiomiopatia è di più frequente ri-
scontro in età pediatrica. Le casistiche che
hanno raggruppato pazienti adulti sono
molto limitate2,3,5 probabilmente anche
perché, ancora oggi, questa cardiomiopatia
è piuttosto misconosciuta anche in ambien-
te specialistico cardiologico.

La IVNC non ha avuto ancora il ricono-
scimento di entità nosografica a sé stante e
risulta, secondo la classificazione delle car-
diomiopatie stilata dall’Organizzazione
Mondiale della Sanità, come forma non
classificata6. Il meccanismo patogenetico
della IVNC è legato, verosimilmente, al-
l’arresto della normale embriogenesi del-

l’endocardio e del miocardio. Le manife-
stazioni cliniche della IVNC sono pro-
teiformi, potendo variare da forme asinto-
matiche a forme con scompenso cardiaco,
manifestazioni aritmiche o che esordiscono
con fenomeni tromboembolici.

L’ecocardiografia è la metodica di scel-
ta, ma la corretta diagnosi viene spesso
omessa sia perché la malattia non è ancora
ben nota nell’ambiente cardiologico, sia
perché le alterazioni morfologiche che la
caratterizzano possono essere confuse con
quelle presenti in altre cardiomiopatie.
Scopo di questa rassegna è la messa a pun-
to della IVNC, dall’embriologia, alla pre-
sentazione clinica, fino alla terapia ed alla
storia naturale, con un’attenzione partico-
lare alla diagnostica strumentale di questa
particolare cardiomiopatia.

Embriologia

Durante le fasi precoci di sviluppo del-
l’embrione, il miocardio si presenta come
una rete di fibre muscolari con aspetto
spongioso, con presenza di trabecolature e
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Isolated left ventricular noncompaction is a genetically heterogeneous congenital disorder char-
acterized by an altered structure of the myocardial wall. This cardiomyopathy is thought to be due to
an arrest of intrauterine compaction of the myocardial fibers in the absence of any other structural
heart disease. Noncompaction of the left ventricular myocardium is an uncommon finding and re-
mains frequently overlooked even by experienced echocardiographers. However, a correct diagnosis
of noncompaction has important implications due to the possible association with other cardiac ab-
normalities and/or muscle disorders, progressive left ventricular dysfunction, risk of thromboem-
bolism, and life-threatening arrhythmias. Furthermore, because of the familial association described
with ventricular noncompaction, screening with echocardiography of first relatives is recommended. 

Since echocardiography is the diagnostic technique of choice, missed diagnoses may be due to
nonoptimal imaging of the lateral and apical myocardium, and/or insufficient disease awareness by
echocardiographers. To increase awareness of left ventricular noncompaction, the present paper re-
views embryology, genetics, clinical features and pathophysiology, diagnosis, treatment and progno-
sis of patients affected by isolated left ventricular noncompaction.
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recessi, e sinusoidi che lo attraversano e mettono in co-
municazione il circolo coronarico epicardico con la ca-
vità ventricolare. Questo tipo di circolazione, detta la-
cunare, è simile a quella riscontrabile in alcuni esseri
viventi, collocati in gradini più bassi della scala zoolo-
gica, che non hanno una circolazione polmonare matu-
ra, quali ad esempio alcuni anfibi adulti.

La graduale compattazione di questa rete spongiosa
si completa fra la quinta e l’ottava settimana di vita fe-
tale, quando l’embrione ha una lunghezza di circa 8
mm, seguendo una progressione ben precisa, dall’epi-
cardio verso l’endocardio e dalla base all’apice2,7. La
circolazione coronarica si sviluppa contestualmente e i
recessi intertrabecolari si trasformano in capillari. Que-
sto processo di maturazione è regolato da numerosi fat-
tori (fattore di crescita endoteliale vascolare, angio-
poietina 1, ecc.)8.

Nelle forme congenite di non compattazione del
miocardio ventricolare sinistro, il meccanismo patoge-
netico è rappresentato prevalentemente da: ostruzione
all’efflusso destro o sinistro, cardiopatie cianogene
complesse, o anomalie coronariche. In questi casi, co-
me ad esempio nell’atresia polmonare a setto interven-
tricolare integro, il riassorbimento dei sinusoidi em-
briogenici è impedito, durante lo sviluppo, dal sovrac-
carico di pressione per cui residuano profondi recessi
che, a differenza della IVNC, comunicano sia con la
cavità ventricolare sinistra che con il sistema delle ar-
terie coronarie. Per tale motivo il termine più appro-
priato per la patologia nella forma congenita è quello
di “sinusoidi persistenti“ e non quello di “non compat-
tazione”.

Nella IVNC l’alterata struttura della parete miocar-
dica è il risultato di un arresto intrauterino della com-
pattazione delle fibre miocardiche in assenza di una
coesistente cardiopatia congenita. In questa forma esi-
ste continuità tra la cavità ventricolare sinistra e i re-
cessi intratrabecolari, ma non vi è evidenza di conti-
nuità tra recessi e la circolazione coronarica epicardica.
La IVNC fu descritta per la prima volta da Chin et al.1,

che descrissero una popolazione prevalentemente pe-
diatrica di 8 casi, caratterizzata dall’assenza di altre
anomalie congenite cardiache associate.

Sono state descritte anche delle forme di non com-
pattazione del ventricolo destro, associate o meno alle
forme sinistre2,8,9. Vi è tuttavia ancora molta incertezza
sull’argomento essendo estremamente difficile distin-
guere tra la fisiologica accentuata trabecolatura del
ventricolo destro e la non compattazione, per cui molti
autori negano l’esistenza di una forma destra della
IVNC3,10,11.

Sebbene l’arresto della morfogenesi endomiocardi-
ca sia generalmente ritenuto la causa della non compat-
tazione, è stata descritta l’assenza delle caratteristiche
della non compattazione in 3 casi sottoposti ad ecogra-
fia fetale che sono stati successivamente diagnosticati,
dopo la nascita, come casi di IVNC12. Non è chiaro se
questi dati riportati in letteratura siano imputabili ai li-
miti tecnici dell’ecografia fetale o a insulti patogeni
sviluppatisi dopo la nascita.

Reperti istologici e anatomo-patologici

L’esame anatomo-patologico macroscopico eviden-
zia la presenza di un miocardio ventricolare sinistro con
profondi recessi e trabecolature a prevalente localizza-
zione apicale, e dei segmenti medi delle pareti laterale e
inferiore visualizzabili anche con l’ecocardiografia trans-
toracica (Figg. 1 e 2). Spesso sono associati falsi tendini
ventricolari sia singoli che multipli (Fig. 2). Non ci sono
reperti istologici patognomonici della IVNC, ma la fi-
brosi con aumento del contenuto collagene del miocar-
dio trabecolare è stata descritta in molti casi13-15.

In 5 pazienti sottoposti a biopsia endomiocardica,
sono stati riscontrati reperti di fibrosi; mentre reperti di
fibroelastosi sottoendocardica sono stati riscontrati in 3
casi dagli stessi autori16. Alcuni autori hanno descritto
piccole aree anche con miociti necrotici all’interno del-
le trabecole3,14.
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Figura 1. Tipici aspetti di non compattazione del miocardio ventricolare sinistro all’ecocardiografia transtoracica con presenza di profondi recessi e
ipertrabecolatura a livello apicale (riquadro destro, sezione apicale 4 camere) e dei segmenti medio ed apicale della parete inferiore (riquadro sinistro,
sezione apicale 2 camere).
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Genetica

La IVNC presenta un background genetico eteroge-
neo. Sono state infatti descritte sia forme sporadiche
che forme familiari. Nelle forme familiari la predomi-
nanza maschile è la regola12, mentre entrambi i sessi so-
no affetti nelle forme sporadiche1,2.

I casi di IVNC familiare sono stati descritti per la
prima volta da Bleyl et al.12 i quali hanno analizzato una
famiglia con sei bambini affetti da IVNC. In questa fa-
miglia l’analisi genetica ha evidenziato una mutazione
del gene G4.5, localizzato sul cromosoma X nella re-
gione q28, come responsabile della IVNC. Questa lo-
calizzazione è in prossimità di altri geni responsabili di
miopatie con interessamento cardiaco, quali la distrofia
muscolare di Emery-Dreifuss, la miopatia miotubulare,
la sindrome di Barth (caratterizzata da cardiomiopatia
dilatativa, bassa statura, miopatie scheletriche, neutro-
penia e mitocondri abnormi), la fibroelastosi endocar-
dica X-linked e una forma severa di cardiomiopatia X-
linked.

Secondo alcuni autori alcuni casi di IVNC potreb-
bero essere una variante allelica della sindrome di
Barth, con un peculiare interessamento cardiaco17. 

Sintomi tipici di IVNC sono stati descritti in un pa-
ziente con distrofia muscolare di Becker e la IVNC è
stata considerata come parte di miopatia sistemica18. Le
forme familiari, così come le forme sporadiche, posso-
no coesistere con dismorfie facciali come fronte promi-
nente, strabismo, palato gotico o micrognatia1.

La maggior parte delle forme familiari seguono un
pattern autosomico dominante, ma alcune mostrano
una trasmissione di tipo X-linked o una trasmissione
mitocondriale o di tipo autosomico recessivo19.

In una famiglia che presentava pattern di trasmis-
sione di tipo autosomico dominante Ichida et al.20 han-
no identificato nella mutazione dell’�-distrobrevina, la
causa genetica della non compattazione ventricolare
associata a difetti cardiaci congeniti. Il gene per l’�-di-
strobrevina è localizzato sul cromosoma 18q12 e codi-
fica per una proteina intracellulare che interagisce con

la distrofina ed altre proteine, che intervengono nella
contrazione muscolare e nel mantenimento dell’inte-
grità strutturale dei tessuti.

Inoltre, mutazioni sono state recentemente eviden-
ziate nella Cypher/ZASP21, una proteina citoplasmatica
presente a livello della banda Z del muscolo scheletri-
co e cardiaco, che connette la matrice extracellulare al
citoscheletro. Mutazioni in esoni diversi22,23 di tale pro-
teina determinano quadri clinici variabili di cardiomio-
patia dilatativa o IVNC, la qual cosa suggerisce che la
IVNC potrebbe essere una variante della cardiomiopa-
tia idiopatica più che una cardiomiopatia ben distinta5.
In altri casi, aspetti di miocardio non compatto sono
stati rilevati nell’ambito di una cardiomiopatia ipertro-
fica: la connessione tra queste due cardiomiopatie non
è a tutt’oggi ben definita22,23.

Una mutazione del gene FKBP12 può produrre di-
fetti del setto interventricolare, cardiomiopatia dilatati-
va e non compattazione del miocardio10; topi mancanti
del gene Peg1 hanno mostrato alterazioni delle trabe-
cole simili a quelle della IVNC negli uomini24. Anche
il gene cardiospecifico CSX è stato ritenuto responsa-
bile di alcuni casi di sviluppo di IVNC18.

Recenti dati in letteratura, pubblicati da Sasse-
Klaassen et al.25 hanno dimostrato che la IVNC nell’a-
dulto è una malattia con trasmissione autosomica do-
minante, raramente causata dalla mutazione G4.5, che
prevale invece nelle forme infantili (generalmente X-
linked). Questi autori hanno individuato sul cromoso-
ma 11p15 una nuova mutazione, che interessa i geni
MLP e SOX6, i quali codificano per un’importante pro-
teina del citoscheletro dei miociti cardiaci, causa inol-
tre di una cardiomiopatia ipertrofica o dilatativa. 

Epidemiologia

Nella casistica di Chin et al.1 l’età media dei pa-
zienti descritti era di 7 anni. Successivamente in lette-
ratura sono comparsi casi di IVNC in adulti e anche in
età avanzata. Nella casistica di Zambrano et al.8 la pre-
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Figura 2. Non compattazione del miocardio ventricolare sinistro a livello dei segmenti medio ed apicale della parete laterale (riquadro sinistro, sezio-
ne 4 camere apicale) e dei segmenti inferiore e laterale dell’apice (riquadro destro, sezione asse corto dell’apice). Nella sezione 4 camere si nota anche
un evidente falso tendine ventricolare.
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valenza della IVNC era di 0.014% dei pazienti afferen-
ti al laboratorio di ecocardiografia. La reale prevalenza
è però sconosciuta. I maschi sono sicuramente più col-
piti rispetto alle femmine.

L’incidenza nel sesso maschile è risultata variabile
dal 56 all’82% dei casi nelle cinque più ampie casisti-
che di IVNC, verosimilmente per la quota di pazienti
con familiarità recessiva legata al cromosoma X1-5.

Caratteristiche cliniche nell’adulto

Sono state descritte tre manifestazioni cliniche
maggiori della IVNC: scompenso cardiaco, aritmie,
eventi embolici4,5. La presentazione clinica è estrema-
mente variabile potendo variare dal reperto ecocardio-
grafico occasionale in assenza di sintomi, allo scom-
penso cardiaco severo (Tab. I)1-5. Lo scompenso car-
diaco è dovuto sia alla disfunzione sistolica che dia-
stolica del ventricolo sinistro. La genesi della disfun-
zione sistolica nella IVNC è poco chiara, ma verosi-
milmente è legata all’ipoperfusione subendocardica e
alla disfunzione microcircolatoria. A supporto di que-
sta ipotesi vi è la dimostrazione, ottenuta con tomo-
grafia ad emissione di positroni, di una riduzione della
riserva coronarica in pazienti con IVNC, in assenza di
alterazioni dei grossi vasi coronarici epicardici26 e l’e-
videnza di fibrosi sia nelle trabecole che nell’endocar-

dio dei pazienti con IVNC13-16. È verosimile che la ri-
dotta riserva coronarica sia da imputare o al mancato
accrescimento del letto coronarico rapportato alla
massa del ventricolo sinistro a livello delle trabecole, o
alla compressione del letto coronarico a livello del tes-
suto non compattato, oppure ad entrambi i meccani-
smi.

La disfunzione diastolica nella IVNC può essere
correlata sia all’alterato rilasciamento ventricolare, sia
alle alterazioni del riempimento determinate dalla pre-
senza delle numerose trabecole prominenti.

Anomalie elettrocardiografiche sono state riscon-
trate nella maggior parte dei pazienti con IVNC (Tab.
I), ma le caratteristiche non sono specifiche (Fig. 3) e
includono segni di ipertrofia ventricolare sinistra, ano-
malie della ripolarizzazione, inversione dell’onda T,
modificazioni del tratto ST-T, deviazioni dell’asse elet-
trico, anomalie della conduzione intraventricolare,
blocchi atrioventricolari2,3,6,16.

Le aritmie ed i difetti di conduzione (prevalente-
mente il blocco di branca sinistro) sono comuni nei pa-
zienti con IVNC (Tab. I). La fibrillazione atriale è stata
riportata in oltre il 25% degli adulti con IVNC. Le ta-
chiaritmie ventricolari sono state riportate, in media,
nel 47% dei pazienti. La morte improvvisa è la causa
del 50% delle morti nei pazienti con IVNC1-3.

All’incirca, nel 15% della popolazione pediatrica
affetta da IVNC, si riscontra una sindrome di Wolff-
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Tabella I. Caratteristiche cliniche e demografiche dei pazienti con la forma isolata della non compattazione del miocardio ventricola-
re sinistro.

Chin et al.1 Ritter et al.2 Oechslin et al.3 Ichida et al.4 Murphy et al.5

N. pazienti 8 17 27 34 45
Maschi (%) 63 82 56 74 62
Età alla diagnosi (anni) 7 45 5 40 37 

Range 0.9-23 18-71 0-15 16-71 13-83
Durata follow-up (anni) ≤ 5 ≤ 6 ≤ 17 ≤ 11 ≤ 4
Anomalie facciali (%) 38 0 33 0 0
Familiarità (%) 50 12 44 18 51
Localizzazione dei segmenti 
non compattati (%)

Apice Preminente 100 100 94 44
Parete inferiore – 100 70 84 –
Parete laterale – – 41 100 –

Anomalie elettrocardiografiche (%) 88 88 88 94 91
Blocco di branca sinistro (%) 25 47 15 56 29
Sindrome di Wolff-Parkinson-White (%) 13 0 15 0 0
Aritmie (%)

Tachicardia ventricolare 38 47 0 41 20
Fibrillazione atriale – 29 – 26 6

Disfunzione ventricolare sinistra (%) 63 76 60 82 67
Scompenso cardiaco (%) 63 53 30 68 64
Embolia sistemica (%) 38 24 0 21 4
Embolia polmonare (%) 0 6 7 9 0
Trombosi intraventricolare (%) 25 6 0 9 0
Trapianto cardiaco (%) 0 12 4* 12 0*
Decessi (%) 38 47 7 35 1

Morte improvvisa 13 18 0 18 1

* un paziente candidato a trapianto cardiaco.
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Parkinson-White4,27, mentre quest’ultima è rara nella
popolazione adulta con IVNC (Tab. I).

L’incidenza di eventi tromboembolici è risultata va-
riabile nella popolazione adulta dal 21 al 38% com-
prendendo accidenti cerebrovascolari, attacchi ische-
mici transitori, embolia polmonare e infarto mesenteri-
co3,6. Le complicanze tromboemboliche possono esse-
re causate dallo sviluppo di trombi all’interno delle tra-
becolature del ventricolo sinistro; la probabilità di for-
mazione di trombi è più elevata in presenza di ridotta
funzione ventricolare sinistra e concomitanza di fibril-
lazione atriale.

L’associazione tra ipertrabecolatura del ventricolo
sinistro e disordini neuromuscolari è abbastanza fre-
quente13, ma come definizione nosografica non rientra
nei casi di IVNC propriamente detti che sono un’entità
nosologica distinta dall’ipertrabecolatura poiché neces-
sita, per essere diagnosticata, anche della differenziazio-
ne della parete miocardica in due strati: uno, endocardi-
co, sottile e compatto; ed uno, epicardico, ipertrofico
con recessi in comunicazione con la cavità ventricolare3.

Caratteristiche cliniche in età pediatrica

La diagnosi di IVNC viene spesso formulata, nono-
stante sia verosimilmente già presente fin dalla nascita;
ciò è probabilmente dovuto in questi casi all’assenza di
sintomi sino all’età adulta. Ciò potrebbe spiegare una di-
versa prevalenza di IVNC in età pediatrica rispetto a
quella adulta. Esiste dunque una lunga fase preclinica

della malattia5,28, in cui la patologia decorre asintomati-
ca, cui può seguire la comparsa di sintomi quali lo scom-
penso cardiaco, i fenomeni aritmici e tromboembolici.

Inoltre mutazioni specifiche possono essere respon-
sabili dei casi di IVNC con “andamento ondulante”,
che si presentano con funzione sistolica depressa, a cui
segue un periodo di ripresa con successivo deteriora-
mento clinico e che spiegano molti dei casi con esordio
in età adulta29.

In età pediatrica, frequente è l’associazione con dis-
morfismi facciali (impianto basso delle orecchie, fron-
te prominente, strabismo, micrognatia, palato ogivale)
e/o ritardo motorio25.

Anche il quadro ecocardiografico in età pediatrica
può presentare delle peculiarità rispetto all’età adulta.
Pignatelli et al.29 hanno proposto, studiando 36 bam-
bini con IVNC, quali criteri diagnostici da utilizzare:
a) presenza di molteplici trabecole e recessi nella ca-
vità ventricolare, localizzati prevalentemente all’api-
ce e nella porzione media della parete inferiore e late-
rale; b) evidenza di passaggio di sangue dalla cavità
ventricolare all’interno dei recessi al color Doppler; c)
rapporto tra strato non compattato e compattato, mi-
surato in sezione asse corto in telediastole, maggiore
di 1.4. 

La funzione sistolica del ventricolo sinistro risulta
ridotta in grado moderato nella maggior parte dei pa-
zienti affetti, tuttavia in alcuni di essi si osserva una ri-
presa, per lo più temporanea, della funzione contrattile
globale29. Per quanto riguarda la funzione diastolica, la
valutazione con Doppler pulsato del riempimento ven-
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Figura 3. Elettrocardiogramma di un soggetto di sesso maschile di 32 anni affetto da non compattazione del miocardio ventricolare sinistro. L’elettro-
cardiogramma mostra soltanto lievi anomalie non specifiche della fase di ripolarizzazione ventricolare.
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tricolare sinistro può evidenziare differenti pattern flus-
simetrici, espressione sia di un anomalo rilasciamento
(riduzione del rapporto E/A), sia di una ridotta com-
pliance (rapporto E/A > 2). Ciò esprime diversi stadi di
evoluzione della patologia. Ichida et al.4, in base ai da-
ti ottenuti dall’esame emodinamico effettuato in una
popolazione pediatrica, sostengono che i pazienti che si
presentano sintomatici fin dall’esordio hanno un decor-
so clinico più rapido, e mostrano riduzione della fun-
zione sistolica ventricolare sinistra simile ai pazienti
con cardiomiopatia dilatativa. I pazienti asintomatici,
invece, più frequentemente, seguono un decorso più
lento progredendo verso una fisiopatologia restrittiva
con conseguente aumento della pressione telediastolica
del ventricolo sinistro, dovuta alla ridotta distensibilità
del miocardio trabecolato.

Come riportato dalle più ampie casistiche in età pe-
diatrica, la maggior parte dei bambini affetti è inizial-
mente asintomatica e la diagnosi viene effettuata per
semplice screening familiare, anomalie evidenziate al-
l’elettrocardiogramma o alla radiografia del torace. Nei
casi sintomatici, la tachipnea, secondaria a bassa gittata
cardiaca, rappresenta il principale sintomo di esordio.

Anomalie elettrocardiografiche tipiche della IVNC
riscontrabili nella popolazione pediatrica sono: ipertro-
fia biventricolare, onde T invertite, sindrome di Wolff-
Parkinson-White, blocchi di branca. In modo particola-
re, in età pediatrica, l’incidenza di sindrome di Wolff-
Parkinson-White risulta maggiore rispetto ai pazienti
adulti, in cui, invece, l’incidenza di blocco di branca si-
nistro è sicuramente più frequente (Tab. I). Questa di-
versa incidenza di alterazioni elettrocardiografiche può
essere spiegata dal fatto che le anomalie di conduzione
ventricolare si sviluppano soltanto in fasi successive
per un progressivo processo di fibrosi.

A differenza dell’età adulta, nella popolazione pe-
diatrica c’è una minore incidenza di complicanze arit-
miche e morte improvvisa, e non sono stati riportati fe-
nomeni tromboembolici anche se nella casistica di Pi-
gnatelli et al.29 sono stati descritti alcuni casi di trom-
bosi endoventricolare.

Diagnosi

Analogamente ad altre patologie che non hanno ma-
nifestazioni cliniche specifiche, la diagnosi di IVNC può
non essere agevole. Chen et al.17 hanno riportato che la
diagnosi nella popolazione pediatrica era misconosciuta
nell’89% dei pazienti. Ritter et al.2, su una popolazione
adulta, hanno riscontrato che il ritardo nella diagnosi dal-
la comparsa dei sintomi all’identificazione corretta della
malattia era in media di 3 anni. Tuttavia, in molti casi, la
valutazione ecocardiografica permette di formulare una
diagnosi certa di IVNC. La diagnosi differenziale deve
per lo più essere effettuata con la cardiomiopatia dilata-
tiva, la cardiomiopatia ipertrofica, specie nella sua forma
apicale, la cardiomiopatia restrittiva.

Sono stati proposti diversi criteri per la diagnosi
ecocardiografica di IVNC. Chin et al.1 avevano descrit-
to un approccio di tipo quantitativo utilizzando il rap-
porto tra lo spessore di parete miocardica misurato in
telediastole, all’apice del ventricolo nelle sezioni para-
sternale asse corto o apicali. La diagnosi di non com-
pattazione viene fatta allorché il rapporto X/Y ≤ 0.5,
dove X è la distanza tra epicardio e apice dei recessi,
mentre Y è la distanza tra epicardio e apice delle trabe-
cole. Tale metodo piuttosto indaginoso non ha avuto ri-
scontro nella pratica clinica.

Jenni et al.11, più recentemente, hanno proposto dei
criteri semplici, riproducibili, facilmente applicabili
nella pratica quotidiana: 
• assenza di altre cardiopatie congenite o acquisite (ad
esempio stenosi valvolare aortica o polmonare, anoma-
lie coronariche, ecc.);
• presenza della tipica immagine ecocardiografica del
miocardio non compattato caratterizzata da un’altera-
zione della parete miocardica con segmenti molto
ispessiti, ipocinetici, costituiti da due strati: uno strato
sottile e compatto situato dal lato epicardico, un altro
strato più spesso e non compattato situato sul lato en-
docardico: ne risulta una parete ventricolare particolar-
mente ispessita. Viene calcolato il rapporto tra lo strato
non compattato e quello compattato nel punto di massi-
mo spessore: in telesistole, il rapporto deve essere ≥ 2; 
• continuità tra il sangue che riempie le trabecolature e
i profondi recessi dello strato non compattato e quello
della cavità ventricolare sinistra, documentato con il
color Doppler o all’ecocontrastografia;
• localizzazione preferenziale delle anomalie di parete
miocardica a livello apicale, a livello dei segmenti me-
dio laterale e medio inferiore della parete del ventrico-
lo sinistro.

La diagnosi di IVNC viene posta allorché siano pre-
senti almeno tre dei quattro criteri menzionati. 

Nella casistica pubblicata recentemente da Murphy
et al.5, gli autori hanno utilizzato entrambi i criteri ed
hanno riscontrato che 32 pazienti su 45 rispettavano i
criteri di Chin et al.1, 41 su 45 rispettavano i criteri di
Jenni et al.11 e solo in 22 pazienti su 45 i due criteri era-
no concordanti.

Seguendo strettamente i criteri del rapporto tra i due
strati e la distribuzione segmentaria il più delle volte la
diagnosi risulta corretta. Nei casi ambigui possono es-
sere di ausilio l’ecocontrastografia30-32 (Fig. 4) e/o l’e-
cocardiografia mediante approccio transesofageo33

(Fig. 5) e vi è una segnalazione che le nuove metodiche
ecocardiografiche (strain rate derivato dal Doppler tis-
sutale) sono in grado di differenziare il miocardio non
compattato, che mostra delle bande di compressione ed
espansione paradossa sia durante la diastole che la si-
stole, dal miocardio normale34. La continuità del flusso
ematico tra i recessi intratrabecolari e la cavità ventri-
colare sinistra è dimostrabile con il color Doppler (Fig.
6) o con l’ecocontrastografia (Fig. 4). L’ecocontrasto-
grafia faciliterebbe inoltre la delimitazione tra strato
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compatto e non compatto a livello dei segmenti affetti
dalla cardiomiopatia30.

Qualora dovessero persistere dubbi diagnostici,
nonostante le varie metodiche ecocardiografiche, la ri-
sonanza magnetica rappresenta la metodica alternativa
di riferimento (Fig. 7). In particolare, quando anche in
presenza di aspetti suggestivi, all’ecocardiogramma il
rapporto tra strato non compattato e strato compattato

non raggiunge il valore diagnostico di 2, la risonanza
magnetica può risultare più accurata nella definizione
dei dettagli anatomici della porzione non compatta-
ta35-39.

All’ecocardiogramma dei pazienti con IVNC pos-
sono inoltre essere rilevati falsi tendini ventricolari as-
sociati al reperto tipico di non compattazione (Fig. 2).
Relativamente alla localizzazione delle anomalie della
parete ventricolare, Jenni et al.11 hanno proposto di
considerare come unico il segmento apicale, mentre al-
tri autori hanno proposto di utilizzare la classica seg-
mentazione del ventricolo sinistro in 16 segmenti. È
stata comunque riportata una buona corrispondenza tra
la distribuzione ecocardiografica e i reperti autoptici o
dei cuori espiantati11,14. È da notare che la riduzione di
ampiezza di escursione dell’endocardio può interessa-
re, oltre ai segmenti non compattati, anche altri seg-
menti contigui con struttura normale.

Infine, in circa un terzo dei pazienti è possibile ri-
scontrare un pattern di tipo restrittivo all’analisi Dop-
pler del flusso di riempimento ventricolare sinistro.

Stollberger et al.40 hanno proposto come ulteriore
criterio diagnostico per la IVNC anche il riscontro di
più di tre trabecole prominenti in un’unica sezione eco-
cardiografica. Tale criterio non è accettato dalla lettera-
tura corrente perché, non tenendo conto della caratteri-
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Figura 4. Sezione apicale 4 camere in cui si delineano le trabecole ed i
recessi a livello medio ed apicale della parete laterale del ventricolo si-
nistro con utilizzo di agente di contrasto (SonoVue®, Bracco, Milano).

Figura 5. Utilità dell’approccio transesofageo per la diagnosi di non compattazione del miocardio ventricolare sinistro nei casi dubbi al transtoraci-
co. Riquadro sinistro, esame transtoracico non diagnostico per non compattazione del ventricolo sinistro. Riquadri centrale e destro, sezioni transeso-
fagee ottenute nello stesso paziente che mostrano le immagini tipiche del miocardio non compattato.

Figura 6. Il color Doppler, avendo l’accortezza di ridurre la velocità di campionamento, è in grado di documentare la comunicazione tra i recessi in-
tertrabecolari e la cavità ventricolare (riquadro sinistro: sezione apicale asse lungo; riquadri centrale e destro: sezioni asso corto parasternale).
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stica fondamentale della non compattazione ventricola-
re che è la distribuzione del miocardio in due strati (epi-
cardico: sottile e compatto; ed endocardico: ispessito e
con profondi recessi riempiti dal sangue della cavità
ventricolare), crea confusione con un’altra entità anato-
mo-patologica che è l’accentuata trabecolatura. È im-
portante distinguere la IVNC propriamente detta dal re-
perto di accentuata trabecolatura ventricolare sinistra
(tipica della cardiopatia ipertensiva e delle malattie
neuromuscolari) in cui il rapporto tra lo strato trabeco-
lato e quello compattato non raggiunge mai il valore di
2. Una trabecolatura ventricolare sinistra accentuata è
rilevabile fino al 68% dei soggetti normali, ma in gene-
re il numero di trabecole prominenti non è mai > 341. In-
fine, l’accentuata trabecolatura, come variante norma-
le, decorre in genere (85% dei casi) tra la parete libera
ed il setto interventricolare32.

Trabecole prominenti possono essere osservate sia
nella cardiopatia ipertensiva, sia in quella valvolare, sia
in quella ipertrofica che evolve nella forma dilatativa.
L’ipertrabecolatura della malattia ipertensiva o della
valvulopatia presentano un diffuso ispessimento del
miocardio e non un andamento segmentario come nel-
la IVNC ed inoltre non sono presenti i profondi recessi
comunicanti con la cavità ventricolare tipici della
IVNC.

Occasionalmente una trombosi ventricolare apica-
le può simulare una non compattazione del miocardio
ventricolare o, viceversa, la non compattazione del
ventricolo sinistro può essere erroneamente confusa
con un’estesa trombosi murale, specie nelle forme
apicali30. In questi casi, l’ecocontrastografia, che per-
mette di definire, attraverso l’utilizzo delle microbol-
le, il bordo endocardico della camera ventricolare e di
conseguenza evidenziare in modo chiaro la presenza
di recessi e trabecolature è di aiuto per la diagnosi dif-
ferenziale30. 

Anche la presenza di false corde tendinee apicali o
di muscoli papillari accessori in sede apicale possono
essere fonte di errori diagnostici o porre comunque pro-
blemi di diagnosi differenziale.

Terapia e follow-up

Per quanto riguarda la terapia è importante tenere
presenti le tre principali manifestazioni cliniche: scom-
penso cardiaco, aritmie, eventi tromboembolici. Se è
presente disfunzione sistolica o diastolica possono es-
sere utilizzati i betabloccanti e gli ACE-inibitori, ed esi-
ste una segnalazione in letteratura di un possibile effet-
to benefico del carvedilolo in pazienti in età pediatri-
ca42. Viceversa, in presenza di aritmie, potrebbe risulta-
re utile la somministrazione di sotalolo o amiodarone29. 

In una casistica pediatrica numericamente ridotta e
non randomizzata è stato osservato in pazienti con pro-
babile miopatia mitocondriale un possibile effetto favo-
revole di un cocktail farmacologico a base di tiamina,
coenzima Q10, riboflavina e carnitina29. A causa della
frequenza non trascurabile di eventi aritmici maggiori e
di morte improvvisa è importante programmare nel fol-
low-up di questi pazienti un elettrocardiogramma dina-
mico secondo Holter almeno annualmente.

Nei pazienti con funzione ventricolare sistolica ri-
dotta, segni di scompenso cardiaco e blocco di branca
sinistro completo può trovare indicazione il pacemaker
biventricolare e il defibrillatore impiantabile28.

Alcuni casi, particolarmente sintomatici e con gra-
ve disfunzione ventricolare sinistra, sono andati incon-
tro nel follow-up a trapianto cardiaco (Tab. I), che ri-
mane un’opzione terapeutica estrema, ma valida, nei
pazienti più gravi.

La profilassi degli eventi tromboembolici rimane un
importante principio da ricordare nel trattamento dei
pazienti con IVNC e molti autori raccomandano di ef-
fettuare comunque la profilassi con anticoagulanti ora-
li, sia che ci sia evidenza di trombi, in cui l’indicazione
è ovvia, ma anche nei casi in cui tale evidenza non è do-
cumentabile2,3. Un buon compromesso potrebbe essere
quello di ricorrere alla terapia anticoagulante orale in
caso di funzione depressa o fibrillazione atriale e riser-
vare gli altri casi alla terapia antiaggregante, ma attual-
mente non ci sono evidenze in letteratura che questa
strategia sia utile.

656

Ital Heart J Suppl Vol 6 Ottobre 2005

Figura 7. A sinistra, risonanza magnetica nucleare (sezione asse corto) del paziente descritto in figura 1; a destra, immagine ecocardiografica in se-
zione asse corto con approccio transesofageo. Notare come il contenuto informativo delle immagini cardiache ottenibili con le due metodiche sia, in
questo caso, sostanzialmente sovrapponibile.
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È importante, infine, in tutti i casi di IVNC, effettua-
re uno screening ecocardiografico sui familiari di primo
grado, e inoltre, data l’alta percentuale di associazione
con disordini neuromuscolari, è importante valutare il
paziente e i parenti stretti anche sotto questo aspetto.

Prognosi

Nelle due casistiche più ampie della letteratura che
hanno valutato e seguito nel follow-up delle popolazio-
ni di pazienti adulti con IVNC, circa il 50% va incontro
a morte o trapianto cardiaco entro un tempo medio di 5
anni (Tab. I). 

Nella casistica di pazienti pediatrici descritta da Chin
et al.1, quasi tutti i pazienti (90%) sviluppava entro 10
anni una disfunzione sistolica ventricolare sinistra.

Oechslin et al.3 hanno documentato che esistono
delle caratteristiche che individuano i pazienti a mag-
gior rischio di morte improvvisa: dilatazione ventrico-
lare sinistra alla presentazione, classe funzionale
NYHA III-IV, fibrillazione atriale cronica, blocco di
branca sinistro.

Questi pazienti vanno certamente seguiti con un fol-
low-up più stretto e sono candidati a terapie più ag-
gressive quali l’impianto di un defibrillatore impianta-
bile o di un pacemaker biventricolare o, la messa in li-
sta di attesa per un trapianto cardiaco.

Conclusioni

Allo stato attuale persistono ancora delle difficoltà
nell’inquadramento nosografico di questa patologia
miocardica, però è importante, nei casi in cui le mani-
festazioni cliniche ed elettrocardiografiche indirizzino
verso una cardiomiopatia, pensare nell’ambito delle va-
rie diagnosi differenziali, che si possa trattare di un
quadro di miocardio non compattato.

In altre parole essendo sicuramente la patologia an-
cora sottostimata e in larga parte misconosciuta e/o
confusa erroneamente con altre patologie (cardiomio-
patia ipertrofica, cardiopatia dilatativa, cardiopatia
ischemica), come dimostrato dal fatto che spesso il
tempo medio che intercorre fra il primo approccio con
il medico e la diagnosi esatta è di circa 3 anni, è impor-
tante anzitutto che la comunità cardiologica, e soprat-
tutto quella degli ecocardiografisti, inserisca nel suo
bagaglio culturale questa patologia. Non a caso alcune
diagnosi di non compattazione isolata sono state rifor-
mulate su pazienti seguiti da anni negli ambulatori per
lo scompenso cardiaco perché affetti da “cardiomiopa-
tia dilatativa idiopatica”. 

Ed è importante differenziare i due quadri (cardio-
miopatia dilatativa idiopatica e IVNC) perché il mio-
cardio non compattato ha verosimilmente un maggiore
profilo di rischio aritmico e tromboembolico. Come
nella cardiomiopatia dilatativa idiopatica, è importante

studiare i familiari per almeno tre generazioni ed è im-
portante lo studio dell’apparato muscolo-scheletrico.

Sicuramente più difficile è il management dei pa-
zienti con riscontro ecocardiografico occasionale di
miocardio non compattato che si presentano senza sin-
tomi e con funzione ventricolare sinistra conservata. In
questi casi va sempre comunque fatto un follow-up at-
tento del paziente, sia sotto il profilo ecocardiografico
che aritmologico con l’effettuazione di esami Holter
periodici (annuali); è sempre importante, anche nella
categoria dei pazienti asintomatici, lo studio dei fami-
liari. Più incerto è, in questi pazienti, il ruolo della tera-
pia farmacologica nella prevenzione della progressione
della malattia e nella profilassi degli eventi aritmici o
tromboembolici.

Fra questi due estremi (pazienti sintomatici con dis-
funzione ventricolare sinistra, fibrillazione atriale o
blocco di branca sinistro, o episodi di tachicardia ven-
tricolare, e pazienti asintomatici, con normale funzione
ventricolare sinistra, senza manifestazioni aritmiche o
turbe della conduzione) in cui è abbastanza univoco
l’atteggiamento da tenere (terapia aggressiva nel primo
caso, stretto follow-up nel secondo caso) esiste una lar-
ga fascia “grigia”, con caratteristiche intermedie, di pa-
zienti in cui i comportamenti medici più appropriati
non sono ben codificati e che rappresentano una sfida
della ricerca clinica per il prossimo futuro.

Riassunto

La forma isolata della non compattazione del mio-
cardio ventricolare è una cardiomiopatia dovuta ad un
disordine congenito eterogeneo, caratterizzata da
un’alterata struttura della parete miocardica. Si ritiene
sia dovuta ad un arresto della compattazione intrauteri-
na delle fibre miocardiche in assenza di qualsiasi altra
patologia strutturale cardiaca. La non compattazione
del miocardio ventricolare rappresenta un reperto non
comune e rimane frequentemente non diagnosticata an-
che da ecocardiografisti esperti.

Tuttavia la corretta diagnosi di non compattazione
del miocardio ventricolare ha delle importanti implica-
zioni sia per quanto riguarda la possibile associazione
con altre anomalie cardiache o disordini muscolari,
progressiva disfunzione ventricolare sinistra, rischio
tromboembolico, aritmie minacciose.

Inoltre, poiché sono state descritte forme a carattere
familiare, è raccomandabile lo screening ecocardiogra-
fico dei parenti di primo grado.

La tecnica diagnostica di scelta è rappresentata dal-
l’ecocardiografia; le mancate diagnosi possono essere
dovute sia ad una qualità subottimale delle immagini
della parete miocardica laterale e apicale, sia ad una an-
cora scarsa familiarità degli ecocardiografisti con tale
patologia.

Questa rassegna è una messa a punto delle attuali
conoscenze su questa cardiomiopatia e prende in esame
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l’embriologia, la genetica, le caratteristiche cliniche, la
fisiopatologia, la diagnosi, il trattamento e la prognosi
dei pazienti affetti dalla forma isolata della non com-
pattazione del miocardio ventricolare.

Parole chiave: Cardiomiopatie; Non compattazione.
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