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Cardiopatia ischemica e aterosclerosi polidistrettuale:
esecuzione estensiva dell’angiografia coronarica
come strategia di riduzione del rischio globale

Ischaemic heart disease and peripheral arterial disease: routinely
coronary angiography as strategy to reduce global risk

Summary

Atherosclerotic changes in extracoronary arteries (i.e. thoracic and abdominal aorta, and carotid and femoral
arteries) are associated with the extent of coronary atherosclerosis. The incidence of coronary artery disease
and the clinical outcome of 163 consecutive patients affected with peripheral arterial disease (PAD), all su-
bjected to coronary angiography, were determined in a prospective observational study. Forty patients (24.5%)
were found to have significant coronary atherosclerotic disease (CAD) with a normal exercise ECG test and/or
dipyridamole-thallium scintigraphy. The overall rate of myocardial revascularization observed was 56.4%, with
a perioperative mortality rate (30 days) of 3.6%. Wide consensus exists on considering PAD as a CAD equiva-
lent: patients are currently under-treated with regard to atherosclerotic risk factor modification and surgical
treatment. Cardiovascular physicians should assume a more proactive clinical role in encouraging a correct
therapeutic approach to the treatment of arterial diseases affecting multiple vascular beds, including extensive
coronary angiography.
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Introduzione

L’aterosclerosi ¢ un complesso di alterazioni
anatomiche a carattere degenerativo che riguar-
da soprattutto le arterie coronarie, le arterie
carotidi, 'aorta e le arterie degli arti inferiori,
determinando una riduzione del calibro vasa-
le o, piu frequentemente nel caso dell’aorta,
una dilatazione aneurismatica.

Numerosi studi hanno evidenziato che le mo-
dificazioni aterosclerotiche osservate a carico
di altri distretti vascolari come le carotidi e/o
le arterie femorali sono associate alla presenza
di malattia aterosclerotica coronarica signifi-
catival™,

Tale dimostrata associazione rende indispen-
sabile la valutazione del rischio coronarico nei
pazienti affetti da malattia aterosclerotica pe-
riferica. I pazienti affetti da lesioni ateroscle-
rotiche vascolari sono generalmente in eta
avanzata e spesso soffrono di piu patologie as-
sociate, per cui non sempre ¢ possibile ottene-
re una valutazione di certezza con esami non
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invasivi, sia per la scarsa collaborazione del
paziente, sia per 'impossibilita di esecuzione
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dell’esame. Inoltre I'angiografia coronarica
consente sia di diagnosticare con certezza lo
stato coronarico del paziente, sia di effettuare
il trattamento contemporaneo delle lesioni
coronariche.

Scopo del nostro lavoro ¢ determinare, median-
te uno studio prospettico, I'incidenza della
malattia coronarica e le conseguenze cliniche
della stessa in tutti 1 pazienti giunti alla nostra
osservazione per il trattamento chirurgico di
lesioni ostruttive carotidee, della biforcazione
aortica, dell’asse iliaco-femorale o per aneuri-
smi dell’aorta toracica o addominale. A tale
scopo, abbiamo eseguito un esame coronaro-
grafico insieme alla valutazione angiografica
della lesione vascolare da trattare, indipenden-
temente dalla presenza di sintomatologia o se-
gni strumentali riferibili a cardiopatia ischemi-
ca.

Materiale e metodo

Da gennaio 2003 a giugno 2004, 163 pazienti
consecutivi, riferiti al nostro centro per il trat-
tamento di patologie vascolari periferiche, sono
stati inclusi nello studio, dopo una dettagliata
descrizione della procedura e la firma del con-
senso informato da parte del paziente stesso.
In tutti i pazienti la diagnosi di malattia vasco-
lare era stata effettuata con metodiche non in-
vasive, quali ecocolordoppler vascolate e/o
tomografia computerizzata multislices spirale,
per cul veniva posta indicazione all’angiogra-

Tabella 1. Caratteristiche cliniche e demografiche.

fia del distretto interessato, in preparazione
all’intervento chirurgico. In tutti i pazienti si
effettuava uno screening cardiologico di base
(ECG ed Ecografia cardiaca con valutazione
ColorDoppler), con esecuzione di elettrocar-
diogramma da sforzo, utilizzando il protocol-
lo di Bruce al treadmill (ETT), in 39 (23.9%)
pazienti, e di una scintigrafia perfusionale mio-
cardica con dipiridamolo (d-TS), in 79 (48.5%);
nei rimanenti 45 (27.6%) pazienti non era pos-
sibile eseguire alcun test provocativo per ische-
mia miocardica. I dati demografici e clinici dei
pazienti sono mostrati in tabella 1.

Valutazione angiografica

In tutti 1 pazienti Pangiografia coronarica era
effettuata insieme all’angiografia selettiva del
o dei distretti interessati, eseguite con metodi-
ca standardizzata: tutti i pazienti erano sotto-
posti ad un cateterismo percutaneo di un’arte-
ria femorale secondo la tecnica standard di
Judkins. L’angiografia coronarica veniva inter-
pretata da un cardiologo interventista median-
te analisi quantitativa, eseguita con un sistema
a riconoscimento automatico del contorno:
Pestensione della malattia coronarica era quan-
tificata considerando il numero di vasi interes-
sato da una stenosi =60%. Una stenosi del tron-
co comune >50% era considerata come malat-
tia monovasale se non c’erano lesioni degli al-
tri vasi >del 60%. Erano considerate critiche
le stenosi 275%, che interessavano un ramo
coronarico maggiore: il ramo interventricola-

Pazienti (n=163) (%)
Eta (aa., media=DS) 66.2+8.9
Maschi 126 77.3
Classe NYHA (media=DS) 2.4x0.7
Classe CCS (media+DS) 2.1+0.5
Urgenza/emergenza 32 19.3
Pregresso IM 28 17.3
Patologia vascolare periferica
Carotidea 37 22.7
Aorto-iliaca 65 39.8
Arti inferiori 21 12.9
TAA 12 7.4
AAA 28 17.2
Diabete 49 30.1
Creatinina plasmatica >1.7 30 18.4
Frazione eiezione V.Sx. (media=DS) 42+18.3

NYHA: New York Heart Association; CCS: Canadian Cardiovascular Society;
IM: Infarto miocardico; TAA: Aneurisma dell’aorta toracica; AAA: Aneurisma dell’aorta addominale.
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re anteriore (IVA), Parteria coronaria Dx do-
minante o un ramo dell’arteria circonflessa
dominante. Erano considerate critiche anche
le lesioni 260% di un ramo coronarico respon-
sabile di ischemia miocardica documentata con
metodica non invasiva.

Strategia chirurgica

La terapia chirurgica era effettuata consideran-
do la lesione piu significativa per prima. La
rivascolarizzazione miocardica era eseguita
mediante angioplastica coronarica percutanea
(PTCA) con impianto di stent o mediante ri-
vascolarizzazione chirurgica (CABG), in base
all’estensione della malattia coronarica, alla
possibilita tecnica ad eseguire la PTCA ed alla
funzione ventricolare. Nei pazienti in cui si
osservava una patologia vascolare non diffe-
ribile (stenosi carotidea sub-occlusiva sinto-
matica o meno, segni di fissurazione o diame-
tri non rimandabili di aneurisma dell’aorta ad-
dominale o dell’aorta toracica) con assenza di
sintomi o segni critici di malattia coronarica,
la procedura chirurgica vascolare era effettua-
ta per prima, rinviando di 2 mesi la procedura
di rivascolarizzazione coronarica. Nei pazien-
ti in cui non era possibile stabilire un criterio
di priorita, per la presenza di lesioni critiche
in tutti i distretti interessati, si procedeva a in-
tervento associato in contemporanea, usando
per il trattamento della patologia aneurismati-
ca (AAA o TAA) una procedura endovascola-
re.

Risultati

Un test positivo per ischemia miocardica era
osservato in 59 pazienti (36.2%): in 14/39

Cardiopatia ischemica e aterosclerosi polidistrettuale

(35.9%) con l’esecuzione di ETT e in 45/79
(56.9%) con d-TS.

Si aveva una presenza di malattia coronarica
significativa, diagnosticata con l’angiografia
coronarica, in 92 pazienti (56.4%), con un test
positivo presente nel 56.5% (52/92): in 7 pa-
zienti (7/59 — 11.9%) il sospetto di CAD, dia-
gnosticata con test non invasivi, non era con-
fermata dall’angiografia coronarica.

Nel 43.5% di essi (40/92) non era stata diagno-
sticata o sospettata una patologia coronarica:
in 22 (55.0%) si osservava un ETT o d-TS ne-
gativo, mentre in 18 (45.0%) non era possibile
eseguire un test provocativo.

La distribuzione ed estensione della malattia
coronarica in relazione alla patologia di base ¢
mostrata in tabella 2. Non si osservava nessu-
na complicazione maggiore dovuta all’esecu-
zione dell’angiografia coronarica (lesione co-
ronarica, embolia cerebrale), mentre si aveva-
no 7 casi di ematoma inguinale (4 nei pazienti
con sospetta CAD - 11.4%, 3 nei pazienti asin-
tomatici per CAD - 6.4% ; p=n.s.), con neces-
sita di revisione chirurgica per formazione di
pseudoaneurisma in 2 casi, ambedue in pazienti
con sospetta CAD (p=n.s.).

La PTCA era eseguita durante la angiografia
coronarica previo carico orale di 300 mg di
Clopidogrel. Il paziente era dimesso con un
regime terapeutico antiaggregante di Clopido-
grel 75 mg/die piu 100 mg/die di ASA, con
programma di nuovo ricovero dopo 2 mesi per
il trattamento della patologia vascolare e con
la sospensione del solo Clopidogrel 7 giorni
prima dellintervento. Dei 92 pazienti con dia-
gnosi coronarografica di CAD significativa
erano sottoposti a rivascolarizzazione miocar-
dica 82 pazienti (89.1%); in 10 (10.9%) si pone-

Tabella 2. Distribuzione ed estensione della malattia coronarica in relazione alla patologia vascolare e

incidenza della terapia chirurgica.

AAA/TAA (n = 40) PAD (n = 86) CA (n = 37)
CAD (%) 27 (67.5) 52 (60.5) 13 (35.1)
1vaso (%) 5 (18.5) 10 (19.2) 5 (38.5)
2 vasi (%) 13 (48.2) 17 (32.7) 5 (38.5)
3vasi (%) 7 (25.9) 15 (28.9) 2 (15.3)
>3 vasi (%) 2 (7.4) 10 (19.2) 1(7.7)
Chirurgia (%) 25 (92.6) 45 (86.5) 12 (92.3)

AAA/TAA: Aneurisma dell’aorta addominale/aneurisma dell’aorta toracica;
PAD: Arteriopatia ostruttiva aorto-iliaca e/o degli arti inferiori;
CA: Aterosclerosi carotidea; CAD : Cardiopatia ischemica.
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va indicazione alla terapia medica per I'atero-
sclerosi coronarica diffusa. Erano sottoposti a
PTCA 45 pazienti (48.9%), tutti durante I’an-
giografia coronaria: 31 pazienti su un singolo
vaso (IVA in 20 - 64.5%) e 14 su due vasi IVA
in 10 - 71.4%). Erano sottoposti a rivascolariz-
zazione miocardica 37 (40.2%) pazienti, ese-
guita sempre con metodica “off-pump” a cuo-
re battente: la rivascolarizzazione miocardica
era eseguita con l'impianto della arteria mam-
maria interna sinistra (LIMA) sul ramo discen-
dente anteriore IVA) in tutti i pazienti e con
bypass aorto-coronarico in vena safena sugli
altri vasi. In 23 (62.2%) pazienti la procedura
cardiaca era effettuata prima della procedura
per il trattamento della patologia vascolare, in
9 (24.3%) dopo il trattamento chirurgico della
patologia vascolare, in 5 (13.5%) con trattamen-
to chirurgico associato in contemporanea. La
necessita di intervento di rivascolarizzazione
miocardica era dell’80.0% (32/40) nei pazienti
in cui non era stata dimostrata evidenza di
CAD prima dell’esecuzione dell’esame coro-
narografico, in confronto al 96.1% (50/52;
p=0.003) nei pazienti con diagnosi di CAD
precedente P'esecuzione dell’esame agiografico.
Nel primo gruppo i pazienti destinati alla te-
rapia medica erano 8 (20.0%), mentre nel se-
condo gruppo erano 2 (3.9%; p = 0.003).

Le procedure chirurgiche vascolari effettuate
ed 1 risultati operatori sono mostrati nella ta-
bella 3, con un’incidenza globale di complica-
zioni correlate alla cardiopatia ischemica del
4.3%.

Tabella 3. Dati operatori e mortalita ospedaliera.

Statistica

Tutti i dati sono riportati come media T la
deviazione standard (DS). Tutti i test statistici
usati erano a 2-code. Il t-test di Student, il chi-
quadro, ed il Fisher exact test sono stati speci-
ficamente usati per determinare la significati-
vita statistica. II Mann - Whitney U-test ¢ sta-
to usato per confrontare le differenze tra i vari
gruppi per la stessa variabile in tempi diversi.
Era considerato significativo un valore di
P<0.05. Tutte le analisi statistiche sono state
eseguite con il programma STATISTICA 6.0
(StatSoft.Inc, USA).

Discussione

L’aterosclerosi si manifesta con un ampio spet-
tro di patologie cliniche, che coinvolgono sia
il distretto coronarico che il distretto vascola-
re periferico. Insieme all’ipertensione arterio-
sa sistemica incrementa con leta ed ¢ sempre
correlata con l'incidenza di complicanze car-
diovascolari. Molte manifestazione cliniche
dell’aterosclerosi sono di particolare interesse
per il chirurgo cardiovascolare: le stenosi co-
ronariche e carotidee, le stenosi e/o ostruzio-
ni aorto-iliaco-femorali, gli aneurismi dell’aor-
ta toracica ed addominale sono tutte patologie
con una eziologia comune e nelle quali la tera-
pia chirurgica riveste importanza fondamen-
tale. Numerosi studi hanno dimostrato la cot-
relazione tra la presenza di aterosclerosi in vari
segmenti vascolari (aorta toracica, arterie ca-

Tempo Mortalita ospedaliera
Intervento Intervento Giorni (<30 gg)

Principale Associato Pz (%) (mediaxDS) I.P. LA, Totale
OPCABG AAA/TAA 13 (35.1) 52+21 0 0 0
(n=23) PAD 10 (27.1) 6119 0 0 0
PCI AAA/TAA 28 (62.2) 38+10 0 1(3.5%) 1
(n=45) PAD 17 (37.8) 4111 0 0 0
AAA/TAA OPCABG 8 (21.6) 58+29 0 0 0
PAD OPCABG 1(2.7) 25 0 1(100%) 1
AAA/TAA + OPCABG 4(10.8) 0 0 1(25%) 1
PAD + OPCABG 1(2.7) 0 0 0 0

0 3 3(3.6%)

OPCABG: Rivascolarizzazione miocardica “off-pump” a cuore battente;
PCI: Intervento coronarico percutaneo; AAA/TAA : Aneurisma dell’aorta addominale/aneurisma dell’aorta
toracica; PAD: Arteriopatia ostruttiva periferica (carotidea, aorto-iliaca e/o degli arti inferiori).
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rotidi, arterie femorali) e la presenza e gravita
di malattia delle arterie coronarie’®. Recente-
mente Sukhija et al.” hanno dimostrato un’ele-
vata incidenza di malattia coronarica, arterio-
patia periferica e malattia cerebrovascolare in
pazienti con aneurisma dell’aorta addominale,
evidenziando che la prima causa di morte per i
pazienti sottoposti ad intervento vascolare ¢ la
cardiopatia ischemica'. Si deve inoltre consi-
derare che i pazienti affetti da PAD con una
riduzione della tolleranza all’esercizio fisico e
con risultati negativi ai test diagnositici (ETT
e d-TS), soprattutto in soggetti anziani con eta
superiore ai 65 anni, mostrano una significati-
va incidenza di CAD'. Tali considerazioni,
unite alla larga disponibilita ed alla attuale ri-
dotta morbidita (0.04-5 %) e mortalita (0.1%)
dell’esame coronarografico'?, ci hanno convinti
della necessita di ottenere una diagnosi di cer-
tezza dello stato coronarico in tutti i pazienti
che venivano alla nostra osservazione per il
trattamento chirurgico di PAD, anche se la
strategia adottata non trova unanime consen-
so in letteratura”'®. Tali pazienti erano comun-
que candidati all’esecuzione di un esame an-
giografico, per cui I'esecuzione contempora-
nea della coronarografia comportava un tra-
scurabile incremento di rischio, sia in termini
di morbilita sia di mortalita. Nel nostro studio
si aveva un’incidenza di non corretta diagnosi
per cardiopatia ischemica nel 24.5% dei pazien-
ti: in 40 pazienti, pertanto, che mostravano
cardiopatia ischemica significativa all’esame
coronarografico, 1 tests diagnostici erano risul-
tati negativi o non era stato possibile eseguirli
per la scarsa compliance dei pazienti. E inte-
ressante inoltre notare come in questa popola-
zione di pazienti la possibilita di terapia di ri-
vascolarizzazione miocardica, sia mediante
PTCA sia mediante intervento cardiochirur-
gico (CABG), sia stata significativamente infe-
riore ai pazienti con test diagnostici positivi
per cardiopatia ischemica: cid puo essere in
parte spiegato con una maggiore estensione
della malattia coronarica presente in tali pa-
zienti e quindi un maggior numero di pazienti
indirizzati alla terapia medica. Kragsterman'®
ha riportato che la malattia cardiaca ¢ un si-
gnificativo fattore di rischio in numerose ana-
lisi con una mortalita del 4.3% a 30 giorni, dopo
endoarteriectomia carotidea. Il recente studio

Cardiopatia ischemica e aterosclerosi polidistrettuale

di Kertai'’, che riporta una mortalita periope-
ratoria per infarto miocardio in 51 pazienti
(8.9%) su 570 sottoposti a resezione di aneuri-
sma dell’aorta addominale, con una ridotta in-
cidenza di complicazioni nei pazienti che as-
sumevano statine e beta-bloccanti (3.7% vs.
11.0%, p<0.01), dimostra ’elevato rischio car-
diovascolare presente in tale categoria di pa-
zientl e come, nonostante una protezione far-
macologia mirata, persista comunque un ri-
schio di infarto miocardico o di morte del 3.7%.
Criqui'® ha dimostrato che la sopravvivenza a
lungo termine ¢ ridotta nei pazienti con ma-
lattia ostruttiva iliaco-femorale in confronto
della popolazione normale. Il rischio di mor-
talita per ogni causa nei pazienti con significa-
tiva malattia vascolare periferica ¢ tre volte
maggiore rispetto alla popolazione normale,
mentre il rischio di morte cardiovascolare €
sei volte maggiore: la causa di morte piu co-
mune in tali pazienti ¢, infatti, I'infarto mio-
cardico o lictus cerebrale.

La mortalita operatoria globale dei pazienti con
PAD considerata nel nostro studio & del 3.6%.
Tale risultato soddisfacente € a nostro avviso
dovuto all’ottimale trattamento della cardio-
patia ischemica, reso possibile dall’esecuzione
routinaria dell’angiografia coronarica in tale
popolazione di pazienti: riteniamo che nono-
stante I'ampio consenso in letteratura sull’ele-
vata incidenza di CAD nei pazienti con PAD,
vi sia ancora un trattamento sub-ottimale dei
rischi connessi all’aterosclerosi coronarica, sia
medico" sia chirurgico. Il medico specialista
cardiovascolare deve assumere un atteggiamen-
to piu propositivo, incoraggiando il trattamen-
to di tutti i distretti arteriosi interessati®’.

La verifica che tale impostazione clinica possa
rappresentare la migliore scelta per pazienti con
PAD dovra necessariamente passare per uno
studio randomizzato in doppio cieco. 1l nostro
studio, pur se limitato all’esperienza di un sin-
golo centro e mancante di randomizzazione e
di adeguato gruppo di controllo, mostra risul-
tati che stimolano all’'uso estensivo dell’angio-
grafia coronarica nei pazienti con PAD, poi-
ché riteniamo che il contenimento delle com-
plicazioni dovute alla cardiopatia ischemica e
la riduzione della mortalita operatoria globale
ottenuti siano dei punti fermi dai quali non si
puo prescindere. (A
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