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Aneurismi coronarici multipli associati a trombosi

come causa di infarto miocardico acuto
Descrizione di un caso clinico e revisione della letteratura

Multiple coronary artery aneurysms associated with thrombus formation
resulting in acute myocardial infarction

A case report and literature review

Summary

Coronary artery aneurysm is a rare disorder, characterized by abnormal dilatation of a localized portion or
diffuse segments of the coronary artery. This is an incidental finding on coronary angiography or autopsy and
may cause angina, myocardial infarction, sudden death due to thrombosis and distal embolization, and, ra-
rely, rupture. The case described herein serves as a basis for discussion about pathogenesis, clinical manifesta-
tion, detection, and treatment of coronary artery aneurysms.
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Introduzione

I’aneurisma coronarico ¢ una rara patologia
caratterizzata da un abnorme dilatazione di una
porzione localizzata o di diffusi segmenti del-
Parteria coronaria, diagnosticata accidental-
mente durante esame coronarografico o autop-
tico. Puo causare angina, infarto miocardico,
morte improvvisa dovuti a trombosi ed em-
bolizzazione distale, e, in una minoranza di
casi, a rottura dell’aneurisma stesso'?. Il caso
clinico riportato serve come spunto per una
discussione sugli aspetti fisiopatologici, clini-
ci, diagnostici e le opzioni terapeutiche degli
aneurismi coronarici.

Caso clinico

Uomo di 63 anni, con ipertensione arteriosa e
dislipidemia anmnestiche, era accolto presso
la nostra Divisione per infarto acuto del mio-
cardio a sede antero-laterale con breve tempo
precoronarico (figura 1). Veniva somministra-
ta terapia trombolitica (tenecteplase 40 mg),
seguita da infusione di eparina (5000 Ul in bolo
e 1000 Ul/h per 48 ore), con apparenti segni
clinici, elettrocardiografici e biochimici di av-
venuta riperfusione. Una indagine coronaro-
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Figura 1. Lelettrocardiogramma evidenzia un bloc-
co di branca destro completo con sopra-
slivellamento del tratto ST a sede antero-laterale e
sottoslivellamento “speculare” nelle derivazioni
diaframmatiche, compatibile con un infarto ante-
riore esteso.
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grafica eseguita in settima giornata dall’episo-
dio infartuale evidenziava multiple dilatazioni
aneurismatiche a carico dell’intero albero co-
ronarico, in assenza di stenosi emodinamica-
mente significative. L’arteria coronaria discen-
dente anteriore presentava al tratto medio un
difetto di riempimento intraluminale, sospet-
to per una formazione trombotica verosimil-

Figura 2. Coronarografia sinistra in proiezione
obliqua anteriore destra 30°, caudale 20°. Multi-
ple dilatazioni aneurismatiche a carico dell’arteria
coronaria discendente anteriore con difetto di riem-
pimento intraluminale in corrispondenza del tratto
medio (freccia), sospetto per una formazione
trombotica.

mente ricanalizzata (figure 2, 3, 4). Era pre-
sente un flusso rallentato di riempimento e
svuotamento a carico dell’arteria circonflessa.
Alla ventricolografia si evidenziava una acine-
sia-discinesia antero-laterale e apicale con fra-
zione di eiezione stimata pari al 59% (figura
5).

Sulla base del quadro angiografico il paziente
¢ stato posto in trattamento cronico con aspi-
rina e warfarin. Ai controlli cardiologici ese-
guiti a sei e dodici mesi dalla dimissione, si ¢
dimostrato sempre asintomatico e in buon
compenso cardiocircolatorio.

Definizione e incidenza

I’aneurisma dell’arteria coronaria viene defi-
nito come una dilatazione coronarica maggio-
re di 1.5 volte il diametro dei segmenti adia-
centi o il diametro della piu grande arteria co-
ronaria del paziente'”. La sua incidenza varia
tra I’ 1.2% e il 5% dei soggetti sottoposti a co-
ronarografia, con una prevalenza nei maschi
di circa 3:1 rispetto alle femmine™.

La morfologia degli aneurismi coronarici puo
essere sacculare o fusiforme. Un aneurisma
sacculare & caratterizzato da un diametro tra-
verso maggiore del diametro longitudinale.
Viceversa, un aneurisma fusiforme ¢ una dila-

Figura 3. Coronarografia sinistra in proiezione
obliqua anteriore destra 15°, caudale 30°. Si
evidenzia un aneurisma fusiforme (freccia) con dia-
metro traverso massimo di circa 8.6 mm a carico
del tratto prossimale dell’arteria coronaria
circonflessa. Anche il tronco comune si presenta
marcatamente ectasico.
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Figura 4. Coronarografia destra in proiezione obli-
qua anteriore destra 15°, craniale 30°. Multiple
dilatazioni aneurismatiche a carico dell’arteria co-
ronaria destra.

Figura 5. Ventricolografia in proiezione obliqua
anteriore destra 30° (sistole). La freccia indica una
ampia area di acinesia-discinesia antero-laterale
e apicale.

tazione lungo l'asse del vaso almeno due volte
maggiore del diametro della dimensione tra-
versa. Quest’ultimo ¢ classificabile anche come
ectasia coronarica™. Nella maggior parte dei
casi gli aneurismi coronarici interessano ’ar-
teria coronaria destra, seguita dall’arteria di-
scendente anteriore; il coinvolgimento del
tronco comune ¢ molto raro (0.1% dei casi)®".
E’ usuale l'interessamento multivasale ed ¢ stata
descritta anche la associazione tra aneurismi
coronarici e aneurisma dell’aorta addominale’.

Eziologia

L’eziologia piu comune ¢ l'aterosclerosi, che ¢
responsabile di circa il 50% degli aneurismi
coronarici diagnosticati nell’adulto’?. Un’ al-
tra causa, frequente in eta pediatrica e nei pae-
si orientali, ¢ la malattia di Kawasaky, definita
come vasculite sistemica interessante le picco-
le e medie arterie, tra cui le arterie coronarie’.
I’ caratterizzata nel 15-25% dei pazienti dalla
formazione nei primi giorni di vita di aneuri-
smi multipli. Gli aneurismi sono suscettibili
di regressione nel giro di qualche anno nel 50-
66% dei casi, soprattutto se di piccole dimen-
sioni, a morfologia sacculare e localizzazione
distale®’. Tuttavia, ¢ anche possibile la loro
associazione a stenosi critiche o a infarto acu-
to del miocardio con prognosi infausta entro
pochi mesi, e a sindromi coronariche acute in
eta adulta!®!!, Altre cause nella formazione di

aneurismi coronarici sono anomalie congeni-
te, la periarterite nodosa, il lupus eritematoso
sistemico, la sifilide, la febbre reumatica, la sin-
drome di Marfan e i traumatismi’>. Una men-
zione a parte merita ’'aneurisma coronarico
come conseguenza di procedure di angiopla-
stica coronarica transluminale percutanea.
Walford e collaboratori'? riferirono un inci-
denza dello 0.3% in un gruppo di 240 pazienti
con restenosi dopo angioplastica coronarica,
la maggior parte dei quali aveva presentato una
dissezione durante la procedura iniziale. Bal e
collaboratori” seguirono 728 pazienti dopo
angioplastica efficace e ripeterono il controllo
coronarografico dopo una media di 4.5 mesi.
Un aneurisma coronarico a livello della sede
della angioplastica era riscontrato nel 3.9% dei
pazienti. Nel gruppo con angioplastica com-
plicata da una dissezione intimale I'incidenza
di aneurismi coronarici era del 9% rispetto al
2.9% nei pazienti che non avevano avuto una
dissezione come complicanza. L’utilizzo di pal-
loni sovradimensionati con danno intimale e
dissezione della tonaca media ¢ stato proposto
come un fattore predisponente alla formazione
di aneurismi, cosi’ come, in taluni casi, il ri-
corso alla aterectomia direzionale!*. Dilatazio-
ni aneurismatiche sono state anche descritte
nei by-pass aortocoronarici in vena safena. Le
cause ritenute responsabili comprendono I’ate-
rosclerosi, 'incompetenza delle valvole veno-
se, i traumatismi meccanici e le vasculiti®®.
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Patogenesi

La patogenesi della formazione degli aneuri-
smi nelle arterie coronarie & scarsamente co-
nosciuta. Il meccanismo fisiopatologico piu
probabile negli aneurismi associati a stenosi
coronariche puo dipendere da un flusso ema-
tico turbolento che determina una lesione in
corrispondenza della parete vasale a valle della
stenosi, con conseguente suo indebolimento e
successiva dilatazione'®. Da notare comunque
che molti aneurismi originano in assenza di
stenosi associate. Una ipotesi puo essere che la
rottura di una placca intimale possa risultare
in erosione e ulcerazione di una tonaca me-
dia, gia intrinsecamente degenerata. Questa
alterazione puo condurre a una dilatazione del
vaso e il conseguente flusso ematico turbolen-
to puo contribuire a una ulteriore dilatazio-
ne*s,

Infine, numerose teorie relative al processo
gestazionale sono state proposte per spiegare
la formazione degli aneurismi coronarici con-
geniti. Una ipotesi suggerisce che I'aneurisma
derivi dalla formazione di una fistola!”. Un’al-
tra ipotizza un blocco dello sviluppo dell’arte-
ria coronaria con ritenzione dei sinusoidi cosi
che l’arteria termini in un sacco a fondo cie-
co'®,

Anche sostanze come l’ossido nitrico sono state
implicate nella formazione degli aneurismi
coronarici, in quanto stimolatrici del rilascia-
mento della muscolatura liscia vascolare. La
prolungata esposizione ad alcuni erbicidi (aci-
do tricloro- e diclorofenossiacetico), causando
una aumentata produzione di acetilcolina, ¢
ritenuta potenzialmente in grado di stimolare
Possido nitrico con formazione di aneurismi
coronarici'®®’. Recentemente, ¢ stata osserva-
ta una possibile associazione tra la presenza di
aneurismi coronarici in giovani pazienti sot-
toposti a coronarografia e ’abuso anamnesti-
co di cocaina, gia nota come causa di ischemia
miocardica, infarto miocardico acuto e atero-
sclerosi accelerata®.

Presentazione clinica

Gli aneurismi delle arterie coronarie non dan-
no frequentemente alcun sintomo. I pazienti
sintomatici di solito presentano una sindrome
coronarica acuta o, raramente, uno scompen-
so cardiaco congestizio. Spesso I'angina ¢ do-
vuta a una concomitante stenosi ateroscleroti-
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ca, ma linsufficienza coronarica puo anche
originare dall’embolizzazione distale di un
trombo intracoronarico, producendo una pic-
cola area infartuale. Inoltre, come nel caso ti-
portato, I'obliterazione completa del lume del-
Paneurisma da parte del trombo, puo condur-
re a un infarto acuto del miocardio clinicamen-
te manifesto!?.

Nella maggior parte dei casi ’esame clinico
risulta negativo, ma, occasionalmente, un sof-
tio continuo viene udito sul precordio. La ra-
diografia del torace puo evidenziare un margi-
ne cardiaco irregolare. Talora 'aneurisma co-
ronarico diventera calcifico e questo puo ap-
parire all’esame radiologico®.

Swaye e collaboratoti', prendendo in esame il
registro CASS (Coronary Artery Surgery Stu-
dy), non avevano riscontrato differenze signi-
ficative nei fattori di rischio cardiovascolare,
sintomi, o funzione ventricolare sinistra tra
pazienti con e senza aneurismi coronarici. Nei
pazienti con aneurismi coronarici vi era co-
munque una lieve predominanza di sesso ma-
schile (superiore a quella per la sola cardiopa-
tia ischemica - 88% vs 80%), di pregresso infar-
to e di coronaropatia trivasale. Anche Ainta-
blian®, nella sua serie di 42 pazient sottoposti
ad angiografia, non aveva evidenziato differen-
ze significative tra pazienti con e senza aneuri-
smi, tanto nel numero di fattori di rischio car-
diovascolare, quanto nella anamnesi di infar-
to, nel numero di vasi coronarici coinvolti, o
nella funzione ventricolare sinistra. Cosi sem-
bra che i pazienti con riscontro occasionale di
aneurismi coronarici aterosclerotici abbiano la
stessa presentazione clinica di quelli con coro-
naropatia ostruttiva.

Diagnosi

L’angiografia ¢ il gold standard nella diagnosi
di aneurisma dell’arteria coronaria e non solo
fornisce informazioni riguardanti la morfolo-
gia, la dimensione, la sede e il numero degli
aneurismi, ma anche sulla presenza o assenza
di stenosi coronariche associate. Anche I’eco-
cardiografia, sia bidimensionale che transeso-
fagea, ¢ stata utilizzata nella diagnosi degli aneu-
tismi coronarici***. L’ecocardiografia bidimen-
sionale ¢ il principale metodo di screening per
gli aneurismi coronarici nei bambini affetti da
sindrome di Kawasaki. In uno studio di 70
pazienti con sindrome di Kawasaki, Capanna-
ri e collaboratori®® riscontrarono una sensibi-
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lita del 100% dell’ecocardiogratia bidimensio-
nale nel rilievo di aneurisma coronarico pros-
simale, suggerendone I’ utilizzo per seleziona-
re 1 pazienti da avviare allindagine angiografi-
ca. Gli aneurismi coronarici sono stati anche
evidenziati dalla tomografia assiale compute-
rizzata e dalla risonanza magnetica nucleare” .
B’ stato riportato in letteratura anche lutiliz-
zo dell’ecografia intravascolare, che ha il van-
taggio di una migliore caratterizzazione del-
I’aneurisma nei confronti dell’angiografia co-
ronarica e permette di differenziare gli aneuri-
smi veri da quelli falsi®.

Complicanze

Le complicanze descritte in letteratura riguar-
dano soprattutto gli aneurismi delle arterie
coronarie a genesi aterosclerotica. Le princi-
pali sono: la trombosi e ’embolizzazione di-
stale, la rottura e il vasospasmo'.

La reale incidenza della trombosi € sconosciu-
ta ed ¢ stata riportata come complicanza an-
che di aneurismi micotici e congeniti, nonché
nella sindrome di Kawasaki***!. Numerosi au-
tori hanno descritto la presenza di una forma-
zione trombotica all’interno dell’aneurisma
coronarico, anche in assenza di alcuna lesione
ostruttiva®?. Sono state anche descritte altera-
zioni della cinetica segmentaria ventricolare
sinistra nel territorio di vasi aneurismatici, in
assenza di stenosi significative. Probabilmen-
te, la ridotta velocita ematica all’interno delle
arterie coronatie ectasiche favorisce la forma-
zione del trombo con possibile embolizzazio-
ne distale’. Alcuni studi suggeriscono che gli
aneurismi a morfologia sacculare siano a piu
alto rischio per questa complicanza rispetto a
quelli fusiformi®.

La rottura degli aneurismi coronarici ¢ un even-
to raro e imprevedibile, che puo condurre a
morte improvvisa. Daoud e collaboratori’,
nella loro revisione di 57 casi fino al 1963, ri-
scontrarono un 12% di rotture di aneutrismi. 1
casi con rottura riguardavano aneurismi di tutti
i tipi. Viceversa, nel registro CASS Swaye e
collaboratori' non riscontrarono alcun caso di
rottura in 978 pazienti. Vi ¢ da dire che la
maggior parte dei casi riportati in letteratura
sono diagnosi autoptiche occasionali, in epoca
preangiografica.

Nonostante la loro genesi sia ascrivibile ad una
assottigliata e degenerata tonaca media, gli
aneurismi coronarici sono capaci di vasocostri-

zione e questa puo avere un ruolo nella indu-
zione della ischemia miocardica. Bove e colla-
boratori* desctissero i primi due casi di vaso-
spasmo a livello di un aneurisma coronarico.
Questi pazienti furono sottoposti ad indagine
coronarografica per dolore toracico recidivan-
te, con evidenza di diffuse dilatazioni aneuri-
smatiche delle arterie coronarie senza stenosi
significative. La somministrazione endoveno-
sa di ergonovina maleato portd a una vasoco-
strizione generalizzata delle arterie ectasiche
associata a dolore toracico.

Trattamento e prognosi

Il trattamento piu appropriato per i pazienti
con aneurismi coronarici ¢ tutt’oggi oggetto
di controversie, probabilmente perché la loro
storia naturale e prognosi non sono sufficien-
temente conosciute. Per quanto riguarda gli
aneurismi a genesi aterosclerotica, la maggior
parte degli autori sono concordi che il tratta-
mento chirurgico (by-pass con legatura o rese-
zione dell’aneurisma) dipenda dalla severita
delle stenosi coronariche associate piuttosto
che dalla mera presenza dell’aneurisma®. Al-
cuni autori, viceversa, hanno raccomandato la
riparazione chirurgica preventiva degli aneu-
rismi sacculari a causa della loro maggiore pre-
disposizione alla trombosi o alla rottura®. Inol-
tre, sono apparse in letteratura alcune segnala-
zioni di interventi di angioplastica coronarica
transluminale percutanea, che utilizzavano con
successo stents autoespansibili ricoperti di po-
litetrafluoroetilene per la chiusura dell’ostio
degli aneurismi coronarici®®*.

La terapia medica ¢ indicata per i pazienti nei
quali non vi ¢ documentazione angiografica di
coronaropatia significativa concomitante, e
consiste di farmaci antiaggreganti e anticoagu-
lanti. Comunque, non vi ¢ certezza a tutt’oggi
che queste terapie possano realmente preveni-
re le potenziali complicanze degli aneurismi,
né migliorare i sintomi o la sopravvivenza.
Lutilizzo degli anticoagulanti ¢ fondato sulle
osservazioni di una tendenza alla formazione
trombotica e alla embolizzazione distale, in
presenza di aneurismi arteriosi coronarici>***.
Venendo al caso da noi riportato, la presenza
di aneurismi coronarici multipli in assenza di
stenosi emodinamicamente significative, oltre
che I'immagine di difetto di riempimento in-
traluminale sospetta per trombo a carico del
tratto medio dell’arteria discendente antetio-
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re, ci hanno indotto a un trattamento medico
conservativo con antiaggreganti e anticoagu-
lanti in terapia cronica.

Per quanto riguarda la possibilita di vasospa-
smo nelle arterie coronarie con aneurismi,
questa puo costituire una indicazione per I'uti-
lizzo di vasodilatatori (nitroderivati e/o cal-
cioantagonisti) nel trattamento di questi pazien-
ti.

Non ¢ inoltre da sottovalutare 'importanza
dei tradizionali fattori di rischio cardiovasco-
lare. Sebbene alcuni ricercatori abbiano iden-
tificato una analoga incidenza di fattori di ri-
schio cardiovascolare (ipertensione, dislipide-
mia, diabete, tabagismo) tra pazienti con e sen-
za aneurismi coronarici!, altri hanno riscon-
trato che Iipertensione sistemica ricorreva piu
frequentemente in pazienti con aneurismi®. Il
nostro paziente non aveva collagenopatie,
malattie inflammatorie o infettive anamnesti-
che. Una genesi aterosclerotica degli aneuri-
smi coronarici multipli, visto 'ipertensione e
la dislipidemia, potrebbe essere 'ipotesi piu
plausibile.

In un recente studio retrospettivo Baman e
collaboratori* hanno preso in considerazione
276 pazienti con aneurismi coronarici all’in-
dagine angiografica e li hanno confrontati con
un gruppo di controllo senza aneurismi coro-
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