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CENTRE DE COMPETENCE DES CARDIOMYOPATHIES
Activité

Depuis Avril 2010, l’activité du centre a considérablement augmenté
5320 Visites dont 3336 nouveaux patients
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Activite du CCC depuis 2010

ETT Nouveaux Patients

CMH CMD NCVG AMYLOSE

CMH = 44% CMD = 12% 

NCVG = 8%

AMYLOSE 
= 13%

FABRY = 4%

Bamara, Piramig +++
Nombre de patients vus en 2022 : 165 
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CENTRE DE COMPETENCE DES CARDIOMYOPATHIES
Activité

Répartition des motifs de consultations dans le CCC depuis 2010:

46% CMH
25% CMD
11% NCVG
6% Amylose
2% Maladie de Fabry

48% CMH
11% CMD
7% NCVG
22% Amylose
5% Maladie de Fabry

CMH 1er motif de Cs
Causes rares de CM: 
amylose et Fabry en 

augmentation
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DCM
Dilated Cardiomyopathy

HCM
Hypertrophic Cardiomyopathy

RCM
Restrictive Cardiomyopathy

ARVC
Arrhythmogenic RV Cardiomyopathy

NDLVC
Non-dilated LV Cardiomyopathy

Classification of cardiomyopathies CM – ESC Guidelines 2023 
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Traitement des CMH obstructives

1.  Comprendre le mécanisme des symptômes

2.  Prescrire un traitement adapté
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Les symptômes et l’obstruction dans les CMH

2022
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Quantification de l’obstruction intra-VG

Gdt max 85 mmHg

basal Valsalva

Gdt max 35 mmHg

Manœuvres de Valsalva assis et penché en avant
Puis debout 
Echocardiographie d’effort chez patients symptomatiques
Echocardiographie dobutamine contre-indiquée

Obstruction = gradient maximal ≥ 30mmHg 
Indication thérapeutique = gradient maximal ≥ 50 mmHg
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Traitement des CMH obstructives

1.  Comprendre le mécanisme des symptômes

2.  Prescrire un traitement adapté
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Traitement des CMH obstructives

1. Améliorer les symptomes, réduire l’obstruction

2. Améliorer la survie, prévenir la mort subite

ü Traitement « classique » béta bloquants, inhibiteurs calciques, disopyramide
ü Alcoolisation septale
ü Chirurgie myomectomie
ü Inhibiteurs de la myosine 
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Traitement des CMH obstructives
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Les bétabloquants

PNDS Cardiomyopathie Hypertrophique – Septembre 2021 - 
Cardiogen

ü Peu de preuves 

ü BB non vasodilatateurs

ü AMM en France 

Ø  Propranolol (Avlocardyl© ) 
Ø  Nadolol (Corgard© )
Ø  Pindolol (Visken© )
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Les inhibiteurs calciques bradycardisants

PNDS Cardiomyopathie Hypertrophique – Septembre 2021 - 
Cardiogen

VERAPAMIL 
Débuter 40 mg 2 ou 3/jour, jusqu’à 480 mg/jour

DILTIAZEM 

Débuter 60 mg 2 ou 3/jour, jusqu’à 360 mg/jour

Attention si obstruction trop importante 

(Gmax > 100 mmHg) ou HTP
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Le disopyramide (Rythmodan®) 

PNDS Cardiomyopathie Hypertrophique – Septembre 2021 - 
Cardiogen

ü 400-600 mg/j

ü Attention surveillance du QT 

ü Association avec un bloqueur du NAV

Sherrid 2005 JACC 2005;45:1251
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Les Inhibiteurs de la myosine

PNDS Cardiomyopathie Hypertrophique – Septembre 2021 - 
Cardiogen

MAVACAMTEN® (Camzyos)
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Inhibiteurs de la myosine – Mavacamten
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Inhibiteurs de la myosine – Mavacamten
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Mavacamten: résultats à long terme: MAVA-LTE
Rader F. JACC HF 2024
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Interrompre 
le traitement

CCVG, chambre de chasse ventriculaire gauche; FEVG, fraction d’éjection ventriculaire gauche
European Summary of Product Characteristics, CAMZYOS® (mavacamten), site EMA consulté le 07 juillet 2023: https://www.ema.europa.eu/en/documents/product-information/camzyos-epar-product-information_fr.pdf

Semaine 4* Semaine 8* Semaine 12*

< 20 mmHg Interrompre 
le traitement

≥ 20 mmHg Maintenir à 
2,5mg 1x/j

≥ 20 mmHg

< 20 mmHg

< 20 mmHg

≥ 20 mmHg

Reprendre à 
2,5 mg 1x/j

Interrompre 
le traitement

Maintenir à 
2,5mg 1x/j

Gradient CCVG 
avec manoeuvre

de Valsalva Phase de maintenance 

Gradient CCVG 
avec manoeuvre

de Valsalva 

Phase de maintenance 

Instauration/reprise Augmentation Arrêt Diminution Interrompre Maintenir

Semaine 4  à la dose actuelle

FEVG ≥ 50% Reprendre à 
2,5 mg 1x/j

FEVG < 50%

* Interrompre le traitement si, lors d’une visite clinique, la FEVG est < 50 % ; reprendre le traitement après 4 semaines si la FEVG est ≥ 50 % (voir figure 5).

Maintenir à 2,5mg 1x/j pendant les 8 
semaines suivantes sauf si FEVG < 50%

Vérifier à nouveau 
Ø l’état clinique,
Ø le gradient CCVG avec manœuvre de 

Valsalva 
Ø la FEVG

J1

Instaurer à
2,5 mg 1x/jFEVG ≥ 55%

Ne pas initierFEVG < 55%

Ajustement du traitement sous Mavacamten
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buifgbzeuMAVACAMTEN en pratique
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buifgbzeuMAVACAMTEN en pratique
Puis suivi tous les 3 mois pendant 1an au total

TITRATION jusqu’à posologie maximale tolérée (15mg)
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buifgbzeuCohorte Marseillaise : population
60 patients éligibles au total :
 -Instauration du traitement chez 36 patients
  -22 patients depuis plus d’un mois (dont 12 patients depuis plus de 3 mois)
  -14 patients depuis moins d’un mois
 -24 patients en attente d’instauration
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buifgbzeuCohorte Marseillaise : NYHA
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buifgbzeuCohorte Marseillaise : biomarqueurs

53,32 38,41 12,54 2519 478 609
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buifgbzeuCohorte Marseillaise : Gmax

71 19 18,91 103,26 38,13 33,43
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données non enregistrées

ü 282 CMHo, 142 Aficamten vs 140 placebo

ü FU 24 weeks

ü Critère principal: change VO2 max à 24 semaines

ü 10 critères secondaires
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Alcoolisation septale

Avant alcoolisation septale Après alcoolisation septale
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Pré-opératoire Post-opératoire

Me D., 15 ans, MYH7, myomectomie
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Quel traitement pour quel patient ?

CM – ESC Guidelines 2023 ACC/AHA 2024



Centre de Référence
Constitutif des
Cardiomyopathies

1. Études sur les CMH obstructives

2. Etudes sur les CMH non obstructives

Etudes futures ou en cours

ü MAPLE-HCM - Phase 3, Randomized, Double-Blind Trial and Safety of Aficamten vs Metoprolol in oHCM

ü LEXICON: Phase 3, Randomized, Double-blind, Multicenter Study of Sotagliflozin in oHCM or n-oHCM

ü REDWOOD-HCM: Phase 2,Randomized, Double-Blind Trial and Safety of Aficamten vs placebo in n-oHCM
ü ACACIA -HCM - Phase 3,Randomized, Double-Blind Trial and Safety of Aficamten vs placebo in n-oHCM

ü MAVERICK-HCM: Phase 2,Randomized, Double-Blind Trial and Safety of Mavacamten vs placebo in n-oHCM
ü ODYSSEY-HCM: Phase 3,Randomized, Double-Blind Trial and Safety of Mavacamten vs placebo in n-oHCM

ü Ninerafaxstat: phase 2 randomized, cardiac mitotrope

ü Thérapie génique 1st case of gene therapy in sarcomeric HCM  (phase 1b, Cleveland 2023)
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Etudes futures ou en cours CMH obstructives

ü MAPLE-HCM - Phase 3, Randomized, Double-Blind Trial and Safety of Aficamten vs Metoprolol in oHCM

ü LEXICON: Phase 3, Randomized, Double-blind, Multicenter Study of Sotagliflozin in oHCM or n-oHCM

A Phase 3, Multi-Center, Randomized, Double-Blind Trial to Evaluate 
the Efficacy and Safety of Aficamten Compared to Metoprolol in 
Adults with Symptomatic Obstructive Hypertrophic Cardiomyopathy

SONATA-HCM: A Randomized, Double-blind, Placebo-controlled, 
Parallel-group, Multicenter Study to Evaluate the Efficacy and Safety 
of Sotagliflozin in Patients with Symptomatic Hypertrophic 
Cardiomyopathy 

MAPLE-HCM: Presented at the Heart Failure Society of America (HFSA) Annual Scientific Meeting | Cleveland, OH, USA | October 6–9, 2023
SONATA-HCM: Clinical Trial NCT06433050
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Etudes futures ou en cours CMH non obstructives

MAVERICK-HCM: Phase 2,Randomized, Double-Blind Trial and Safety of Mavacamten vs placebo in n-oHCM

ODYSSEY-HCM: Phase 3,Randomized, Double-Blind Trial and Safety of Mavacamten vs placebo in n-oHCM

NINERAFAXSTAT: phase 2 randomized, cardiac mitotrope                                           THERAPIE GENIQUE:
          1st case of gene therapy in sarcomeric HCM  

(phase 1b, Cleveland 2023)

A Phase 2,Randomized, Double-Blind Trial and Safety of Aficamten vs placebo in n-oHCM

A Phase 3,Randomized, Double-Blind Trial and Safety of Aficamten vs placebo in n-oHCM

REDWOOD-HCM: Masri A, et al. J Card Fail. 2024                           ACACIA-HCM: Clinical Trial NCT06433050                     ODYSSEY-HCM: Desai M et al. Heart Failure Congress 2024
NINERAFAXSTAT: Maron MS, et al. J Am Coll Cardiol. 2024 MAVERICK-HCM: Ho CY, J Am Coll Cardiol. 2024

•. 2020 

Paratz ED, Can J Cardiol 2024
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Les nouveaux traitements dans les CMH

1. Importance de documenter la cause des symptômes

2. Rechercher l’obstruction par l’échocardiographie avec manœuvre de Valsalva et effort

3. Le traitement conventionnel utilise les bétabloquants/ les anticalciques / le disopyramide

4. Les inhibiteurs de la myosine sont indiqués chez les patients qui restent symptomatiques et obstructifs

5. Le Mavacamten démontre une amélioration spectaculaire des symptomes et de l’obstruction

6. L’Aficamten semble montrer des résultats similaires

7. Leur role dans les CMH non obstructives est en cours d’étude

8. D’autres voies de recherche sont ouvertes !! (Gliflozines, mitotropes, thérapie génique) 
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La Timone Hospital; Marseille, France
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Et la CMH Non-Obstructive symptomatique?

• Mavacamten MAVERICK-HCM 
phase 2 trial

à Mavacamten phase 3 trial ODYSSEY, under way

• Aficamten REDWOOD-HCM 
cohort 4, phase 2 trial

à Aficamten phase 3 trial ACACIA, coming soon

Masri et al, J Cardiac Failure, 2024Ho et al, JACC, 2020



Autres médicaments de la CMH Non-Obstructive?

• Sotagliflozin SGLT1i & SGLT2i in 
diabetic pts with noHCM (44 pts, 
open-label, 6 months)

à Sotagliflozin phase 3 trial (Lexicon lab), coming soon

• Ninerafaxstat phase 2 trial, a novel cardiac 

mitotrope, enhances cardiac energetics, 67 pts FU 12 w 

Subramanian et al, AJC, 2023

Maron MS et al, JACC 2024



New therapeutic strategies
ARNi, microRNA, ASO antisense 
oligonucleotide, gene therapy 

à Towards precision medicine related to etiology-directed therapy 

Et l’édition génique / thérapie génique ?

à 1st case of gene therapy in sarcomeric HCM 
(phase 1b, Cleveland) in human, October 2023 ++



CONCLUSION : IC dans la CMH 
CMH « simple »

Pas de complication 
Dysfonction diastolique

Pas de traitement ++
Inhibiteur calcique / BB / diurétique

Très bon pronostic

CMH obstructive CMH restrictive / dysfonction VG

Obstruction / IM 
Dyspnée ++ / angor 

TRT OBSTRUCTION (med ou invasif)
Attention volémie / vasodilatation

Bon pronostic

Evolution insuffisance cardiaque 
réfractaire 

TRT de la dysfonction VG
Transplantation ++

Mauvais pronostic
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Obstruction symptomatique – FEVG normale

CMH évoluée « restrictive »

L’insuffisance cardiaque dans les CMH

ü obstruction sous-aortique
ü dysfonction diastolique
ü insuffisance mitrale

ü Fibrose myocardique 
ü Régression de l’hypertrophie
ü Régression de l’obstruction
ü Diminution de la FEVG
ü Dilatation OG
ü Profil restrictif et HTAP
ü Elévation du BNP / NT-proBNP
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CMHo: indications d’un traitement interventionnel

ü Patient toujours symptomatique

ü Sous traitement maximal

ü Avec obstruction persistante
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ESC guidelines 2023Et le risque rythmique alors?
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Traitements de la CMHo : questions non résolues

1. Quel médicament pour quel patient ?

2. Cardiomyopathies non obstructives ?

3. Amélioration du pronostic rythmique par les inhibiteurs de la myosine ?
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VALOR-HCM (Mavacamten)


