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Available data suggest a steep increase in stable coronary artery disease with age. Its prevalence reaches a peak
of almost 12-14% in men aged 65-84 years with an annual mortality ranging from 1.2% to 2.4%.

The diagnosis of stable angina is primarily based on history and therefore relies on clinical judgment. In ad-
dition, its diagnosis can be extremely challenging because of the frequent transition from unstable to stable
angina. Current European guidelines on the management of stable coronary artery disease give increased
importance to the pre-test probability, which strongly affects the diagnostic algorithms. Imaging techniques
play a greater role in the diagnosis of stable angina than in the past. Conversely, despite recent advances in
technology and in the physiological assessment of coronary stenosis, an ever decreasing relevance is con-
ferred to coronary angiography. Another difficult and controversial issue relates to the prognostic benefit of
myocardial revascularization.

The aim of this position paper is to review the most relevant clinical aspects of the European guidelines on

the management of stable coronary artery disease.
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INTRODUZIONE

Le linee guida (LG) sono documenti stilati da Societa Scientifi-
che internazionali al fine di affiancare i medici nella pratica cli-
nica quotidiana guidandoli nella selezione delle strategie di ge-
stione del singolo paziente, tenendo conto delle pit moderne
evidenze scientifiche e del rapporto rischio-beneficio nell'indi-
care determinati percorsi diagnostici o terapeutici.

Le recenti LG europee sull’angina stabile (AS), tuttavia, pre-
sentano alcuni aspetti controversi'. Secondo queste, I'esame
coronarografico andrebbe riservato solo a pazienti con dimo-
strazione di estesa ischemia inducibile a test provocativi nono-
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stante terapia medica massimale. Cio sulla base di studi che
non hanno mostrato alcuna differenza significativa di risultati
nel trattamento di questi pazienti quando trattati con angio-
plastica coronarica (PCl) rispetto alla terapia medica ottimale. A
differenza di quanto provato nei pazienti con angina instabile
e infarto miocardico senza sopraslivellamento del tratto ST, do-
ve una strategia invasiva precoce di routine é stata associata ad
un esito piu favorevole, nei pazienti con AS, la coronarografia
ed eventuale PCl, andrebbe eseguita solo in pazienti ad eleva-
to rischio (sulla base dei test di ischemia), mentre in quelli a ri-
schio intermedio si dovra optare per una strategia conservati-
va o invasiva sulla base delle comorbilita e delle preferenze del
paziente?”.

Il Consiglio Direttivo della Societa Italiana di Cardiologia In-
vasiva (SICI-GISE), tuttavia, non condivide parte del contenuto
di tali LG e ritiene doverose alcune considerazioni sui seguenti
aspetti:

1. la definizione della probabilita pre-test (PTP) non prende in
considerazione il profilo di rischio cardiovascolare del pa-
ziente;
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2. la diagnosi di angina & una diagnosi “clinica” e questo
aspetto non viene sufficientemente sottolineato;

3. le restrizioni nell’esecuzione della coronarografia sono in
contraddizione con il ruolo della valutazione dell’anatomia
coronarica nella stratificazione prognostica;

4. nella stima delle complicanze della coronarografia vengono
citati studi di oltre 20 anni fa;

5. la distinzione tra AS e angina instabile non & sempre chia-
ramente definibile nel mondo reale;

6. il trial COURAGE non riflette il mondo reale ed ha arruola-
to pazienti ad albero coronarico noto;

7. I'obiettivo principale della PCI nell’AS potrebbe essere (an-
che solo) quello di alleviare la sintomatologia anginosa, mi-
gliorando la qualita della vita, pur avendo un effetto neu-
tro sulla soprawvivenza.

LA DEFINIZIONE DELLA PROBABILITA PRE-TEST
NON PRENDE IN CONSIDERAZIONE IL PROFILO
DI RISCHIO CARDIOVASCOLARE DEL PAZIENTE

Il ricorso alla coronarografia in prima battuta viene scoraggia-
to ed e riservato solo ai pazienti ritenuti ad elevata PTP. In ac-
cordo con tale definizione, solo soggetti di sesso maschile e di
eta >70 anni, con angina tipica elevata, dovrebbero essere can-
didati a coronarografia senza aver eseguito prima test provo-
cativi. In tutti gli altri casi, & indicata una dimostrazione di ische-
mia mediante test provocativi.

Sebbene molte variabili note correlate con il rischio cardio-
vascolare abbiano il razionale biologico per entrare a buon di-
ritto nel modello predittivo di stima della PTP, gli unici determi-
nanti indicati dalle LG sono l'eta, il genere e la tipicita dei sin-
tomi e tali dati sono ricavati da un unico studio. Si tratta di un
registro multicentrico che ha reclutato 2260 pazienti sottopo-
sti a coronarografia che presentavano dolore toracico in assen-
za di storia di cardiopatia ischemica®. Va sottolineato, tuttavia,
che i dati analizzati per redigere la PTP provengono da databa-
se gia esistenti (e, quindi, non creati ad hoc per il quesito clini-
co) nei quali la popolazione in esame era estremamente sele-
zionata, poiché erano considerati eleggibili solo i pazienti che
erano sottoposti a coronarografia; la definizione di cardiopatia
ischemica (presenza di una o pill coronarie con una stenosi del
=50%) non era univoca; infine, ma non meno rilevante, nella
valutazione della PTP non viene contemplata la presenza di fat-
tori di rischio clinici, come ad esempio il diabete mellito o una
gia nota vasculopatia periferica, che sicuramente aumentano
sia la probabilita di cardiopatia ischemica che la sua gravita, co-
si come permettono di definire un gruppo ad “alto rischio” al-
I'interno della stessa categoria degli asintomatici.

Secondo le LG americane, un uomo con eta >40 anni e una
donna di eta >60 anni con sintomatologia tipica sono conside-
rati ad alto rischio e pertanto potrebbero essere indirizzati diret-
tamente a coronarografia senza la necessita di ulteriori indagini
non invasive. Infatti, le tabelle delle PTP (Tabelle 1 e 2) dei due do-
cumenti, europeo ed americano, derivano da studi differenti e
quindi hanno differenti PTP'°. Cid determina, sulla base di sco-
re differenti, percorsi diagnostici e terapeutici diversi, con indi-
cazioni certamente piu restrittive secondo le LG europee e, quin-
di, con un inevitabile impatto nella pratica clinica quotidiana.

Inoltre, sulla base di una valutazione globale di rischio di
coronaropatia, le stesse LG americane permettono di stratifi-
care i pazienti asintomatici in basso, intermedio ed elevato ri-

Tabella 1. Probabilita pre-test secondo le linee guida europee 2013.

Dolore
non anginoso

Eta Angina
(anni) tipica

Angina
atipica

Uomini Donne Uomini Donne Uomini Donne

30-39 59 28 29 10 18 5
40-49 69 37 38 14 25 8
50-59 77 47 49 20 34 12
60-69 84 58 59 28 44 17
70-79 89 68 69 37 54 24
=80 93 76 78 47 65 32

Modificata da Montalescot et al.".

schio di sviluppare malattia coronaria (CAD) nei successivi 10
anni (utilizzando vari score come I'Adult Treatment Panel IlI). Il
diabete mellito o la presenza di malattia vascolare periferica de-
finiscono direttamente i pazienti ad alto rischio®. Questa defi-
nizione di alto rischio porta gli stessi autori ad indicare come
“incerta” piuttosto che “inappropriata” la coronarografia nei
pazienti asintomatici (Tabella 3)°.

Come dimostrato nel lavoro di Hannan et al.'®, la percen-
tuale dei pazienti con CAD giudicata ostruttiva varia sensibil-
mente in base al loro “Global Risk Score” (GRS), alla presenza
0 assenza di sintomatologia tipica e al risultato dei test non in-
vasivi (Tabella 4). Solo il 22% dei pazienti asintomatici con un
basso profilo di rischio dopo test provocativo presentava un
quadro angiografico di CAD critica, mentre questa percentua-
le variava dall’8% dei pazienti con basso GRS al 45% dei pa-
zienti con alto GRS,

Maggiormente “permissive” appaiono le pit recenti LG sul-
la rivascolarizzazione miocardica del 2014'". Queste, pur utiliz-
zando gli stessi score per la definizione di PTP delle LG sull’AS,
pongono indicazioni leggermente diverse all'indagine corona-
rografica. Infatti, se per i pazienti sintomatici ad elevato rischio
(PTP >85%) la coronarografia si conferma in classe 1A, nei pa-
zienti sintomatici con probabilita intermedia, I'esame angio-
grafico ha una classe lib (quindi: “potrebbe” essere effettuato),
a differenza delle LG sull’AS che suggeriscono per questi pa-
zienti indagini non invasive, senza nessun riferimento ad una
possibile valutazione invasiva in prima istanza.

LA DIAGNOSI DI ANGINA E UNA DIAGNOSI “CLINICA”

Le LG europee sottolineano I'importanza in fase diagnostica di
associare nuove tecnologie, tra cui Doppler tissutale e strain,
che potrebbero fornire a tale riguardo informazioni aggiuntive
sulla disfunzione diastolica. Anche la misurazione dello spesso-
re medio-intimale carotideo viene raccomandata sempre ai fini
diagnostici, poiché é stata individuata come un marcatore di
aterosclerosi in grado di influenzare la probabilita di cardiopatia
ischemica, sebbene tale concetto non sia stato ancora provato
in maniera riproducibile (classe di evidenza C nelle LG)™.

Rispetto all'impiego in fase diagnostica di nuove tecnologie,
tra cui Doppler tissutale e strain e la misurazione dello spesso-
re medio-intimale carotideo, invece riteniamo doveroso sotto-
lineare che la diagnosi di cardiopatia ischemica deve essere
principalmente clinica e dovrebbe contemplare principalmente
la tipicita della sintomatologia e la presenza di fattori di rischio
coronarico, piuttosto che basata su metodiche non sempre ri-
producibili e alla portata di tutti.
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Tabella 2. Probabilita pre-test secondo le linee guida americane 2012.

Eta (anni) Sesso Angina tipica Angina atipica Dolore non anginoso Asintomatici
<39 Uomini Intermedia Intermedia Bassa Molto bassa
Donne Intermedia Molto bassa Molto bassa Molto bassa
40-49 Uomini Alta Intermedia Intermedia Bassa
Donne Intermedia Bassa molto bassa Molto bassa
50-59 Uomini Alta Intermedia Intermedia Bassa
Donne Intermedia Intermedia Bassa Molto bassa
>60 Uomini Alta Intermedia Intermedia Bassa
Donne Alta Intermedia Intermedia Bassa

Modificata da Patel et al.°.

Tabella 3. Criteri di appropriatezza della coronarografia in base al
Global Risk Score (GRS) e sintomatologia del paziente secondo il
documento americano.

GRS
Basso Intermedio Alto
Pazienti asintomatici Inappropriata Inappropriata  Incerta
Valutazione globale
del rischio di CAD
Pazienti sintomatici Inappropriata Incerta Appropriata

Probabilita pre-test

CAD, malattia coronarica.
Modificata da Patel et al.°.

LE RESTRIZIONI NELL'ESECUZIONE

DELLA CORONAROGRAFIA

SONO IN CONTRADDIZIONE CON IL RUOLO

DELLA VALUTAZIONE DELL'ANATOMIA CORONARICA
NELLA STRATIFICAZIONE PROGNOSTICA

Secondo le LG europee la PCl dovrebbe essere guidata dal-
I'anatomia delle coronarie e una stenosi del 50% sullarteria di-
scendente anteriore dovrebbe essere trattata anche in pazien-
ti con AS o ischemia silente (raccomandazione di classe ). E
stato, peraltro, anche dimostrato recentemente da una sottoa-
nalisi del trial COURAGE condotto su 621 pazienti, che il qua-

dro anatomico valutato all’angiografia e la frazione di eiezione
e non |'estensione di ischemia inducibile sono predittori indi-
pendenti di morte, infarto e sindrome coronarica acuta senza
sopraslivellamento del tratto ST (Figure 1 e 2)'3.

Tuttavia, le LG, pur sottolineando I'importanza dell’anato-
mia coronarica in sé come determinante prognostico in pazienti
con AS o angina instabile, restringono I'indicazione ad esegui-
re lo studio coronarografico (che potrebbe fornire importanti
informazioni sull’anatomia coronarica) solo in un gruppo sele-
zionato di pazienti. Non risulta quindi chiaro come, nella stra-
tificazione del rischio del paziente con AS, possa essere preso
in considerazione il dato anatomico in una gestione in cui il ri-
corso all’'esame coronarografico e scoraggiato in prima battu-
ta. Se la tomografia computerizzata (TC) coronarica possa quin-
di rivelarsi un surrogato dell’approccio invasivo coronarico, i do-
cumenti internazionali non esplicitano né quali siano i candi-
dati a tale esame, né la sua utilita effettiva. Inoltre, sebbene la
TC coronarica inizialmente sembrasse poter offrire alcuni van-
taggi economici, nessun guadagno in termini di costi & emer-
so dal recente studio clinico randomizzato PROMISE, che ha
confrontato la TC coronarica con stress test funzionali nei sog-
getti con sospetta CAD. Peraltro il follow-up clinico a 2 anni &
risultato sovrapponibile nei due bracci dello studio™ ™.

Inoltre ogni valutazione coronarografica oggi non deve piu
essere considerata meramente anatomica ma anche funziona-
le, grazie all'utilizzo della valutazione della riserva frazionale di
flusso coronarico (FFR). La valutazione della FFR & una metodi-

Tabella 4. Percentuale dei pazienti con malattia coronarica ostruttiva (>70%) secondo la sintomatologia e i risultati degli stress test e del Global

Risk Score (GRS).

Risultati stress test/ Appropriatezza GRS
sintomatologia
Rischio basso Rischio intermedio Rischio alto
N. pazienti % CAD N. pazienti % CAD N. pazienti % CAD

Rischio basso

Asintomatici Inappropriata 263 8.0 338 22.2 167 44.9

Sintomatici Incerta 504 12.1 560 31.1 211 493
Rischio intermedio

Asintomatici Incerta 210 14.8 316 31.7 176 55.7

Sintomatici Appropriata 360 239 554 41.7 263 64.3
Rischio alto

Asintomatici Appropriata 43 23.3 75 54.7 63 73.0

Sintomatici Appropriata 81 50.6 160 61.9 88 77.3

CAD, malattia coronarica.
Modificata da Hannan et al.™.
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Figura 1. Liberta da morte, infarto miocardico (IM) o sindrome coronarica acuta senza sopraslivellamen-
to del tratto ST (SCA-NSTE) secondo la percentuale di miocardio ischemico. Sottoanalisi dello studio COU-
RAGE. | pazienti sono suddivisi in base alla percentuale di ischemia miocardica inducibile. Tra i vari sotto-
gruppi non ¢ stata evidenziata alcuna relazione significativa con morte, IM e SCA-NSTE (p=0.75).

Modificata da Mancini et al.'3.
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Figura 2. Liberta da morte, infarto miocardico (IM) o sindrome coronarica acuta senza sopraslivellamen-
to del tratto ST (SCA-NSTE) secondo il burden dell’anatomia coronarica. Sottoanalisi dello studio COU-
RAGE. Il burden dell’anatomia coronarica & stato determinato in base alla localizzazione delle stenosi co-
ronariche. | gruppi di 0-5, 6-13, 14-17 corrispondono rispettivamente ai pazienti con malattia coronarica
mono, bi e trivasale. Il burden dell’anatomia coronarica, valutato mediante coronarografia, era significa-
tivamente predittivo di morte, IM e SCA-NSTE (p=0.001).

Modificata da Mancini et al.’.
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ca invasiva che consente I'identificazione di stenosi coronari-
che emodinamicamente e funzionalmente significative sebbe-
ne angiograficamente intermedie. Le LG europee raccoman-
dano (classe I) I'utilizzo della FFR in ogni caso in cui sussista I'in-
dicazione all’'esame coronarografico senza I'evidenza di ische-
mia ai test non invasivi perché questi ultimi controindicati, non
diagnostici o non disponibili, rendendo quindi anche appro-
priate le eventuali rivascolarizzazioni. La validazione della me-
todica e i riferimenti bibliografici riportati dalle LG si riferisco-
no ai trial FAME 1 e 2'%'7. Nonostante le ampie criticita riscon-
trate nei suddetti trial, numerosi studi hanno confermato la va-
lidita della metodica. La necessita di una metodica invasiva per
la valutazione dell’ischemia, emerge dai dati del “mondo rea-
le” sulla scarsa disponibilita dei test non invasivi. Dal registro
americano CathPCl, in riferimento ai dati relativi a 941 248 pa-
zienti sottoposti a PCI nel 2011, & emerso che solo il 52% di
guesti aveva effettuato un test non invasivo di valutazione del-
I'ischemia prima dell’'esame coronarografico'®.

Una recente metanalisi di Johnson et al.’ ha valutato i da-
ti di 51 studi per un totale di 9173 lesioni ed ha dimostrato che
una strategia FFR-guidata riduce del 50% I'indicazione alla PCI,
riducendo altresi in maniera significativa gli eventi avversi e la
sintomatologia anginosa. Gli autori hanno quindi dimostrato
una relazione continua tra valore di FFR e prognosi.

Inoltre, I'affidabilita della FFR & stata peraltro dimostrata in
numerosi studi non solo nei pazienti con stenosi intermedie sen-
za evidenza di ischemia ma anche nelle lesioni del tronco comu-
ne, nelle lesioni in tandem, nelle restenosi intra-stent, nella riva-
scolarizzazione chirurgica, nelle stenosi residue dei pazienti con
sindrome coronarica acuta ed ancora nei pazienti multivasali?®-?4.
In particolare, in quest’ultima categoria di pazienti, il valore ag-
giuntivo dell’utilizzo della FFR deriva, oltre che dai possibili errori
di una valutazione solo angiografica, anche dalla scarsa sensibili-
ta dei test non invasivi, qualora disponibili?>?¢. Una rivascolariz-
zazione FFR-guidata condiziona positivamente I'outcome clinico
come evidenziato non solo dalla metanalisi di Johnson et al.'®,
ma anche dai risultati a 2 anni di follow-up dello studio FAME 217.
Tale beneficio  stato di recente confermato dai dati del follow-
up a 15 anni dello studio DEFER (Pijls N.H., dati non pubblicati,
presentati a EuroPCR, Parigi, 19-22 maggio 2015).

NELLA STIMA DELLE COMPLICANZE DELLA
CORONAROGRAFIA VENGONO CITATI STUDI
DI OLTRE 20 ANNI FA

Nel paragrafo dedicato alla coronarografia, le LG europee evi-
denziano i rischi ad essa associati. Vengono quindi riportati dati re-
lativi alle complicanze vascolari legate al sito di accesso (per lo pil
sanguinamenti). L'ampia variabilita nella definizione delle compli-
canze vascolari e dei sanguinamenti adottata dai vari trial e regi-
stri risulta un elemento confondente nella stima reale di tali rischi.

Tuttavia, in letteratura, vi & un’ampia disponibilita di dati a
tal riguardo, alcuni anche molto recenti. Le LG riportano come
unico riferimento bibliografico relativo al rischio di complican-
ze vascolari legate all’accesso femorale un solo registro pro-
spettico che ha arruolato pazienti dal 2002 al 2005. Lo stesso
registro, peraltro, riportava un’incidenza di ogni tipo di com-
plicanze vascolari dopo cateterismo diagnostico pari allo 0.7 %,
dato che raggiungeva il valore di 2.7% solo per procedure di
angioplastica?’. Un pili recente registro americano (2008-2010)
ha riportato un dato cumulativo di incidenza di complicanze
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vascolari associate a procedure in elezione sia diagnostiche che
interventistiche per via femorale pari allo 0.8%?2%.

Nel CathPCl Registry (2010-2011) I'incidenza di ogni tipo di
sanguinamento a 48h dal cateterismo diagnostico (91.2% di
procedure condotte per via femorale) era del 0.49%'®.

Inoltre, non viene fatta alcuna menzione della “bleeding avoi-
dance strategy”, termine con cui si definiscono le multiple mo-
dalita atte a ridurre le complicanze vascolari e i sanguinamenti. Tra
queste, i sistemi di chiusura hanno un ruolo fondamentale, ma
nessun dato viene riportato dalle LG a tal proposito. L'utilizzo dei
dispositivi di chiusura, nei pazienti sottoposti a procedure in ele-
zione, ha dimostrato una riduzione delle complicanze vascolari
del 58% rispetto alla sola compressione manuale?. L'utilizzo de-
gli stessi & risultato essere un predittore indipendente di un minor
numero di complicanze correlate al sito di accesso e si associa ad
una riduzione non solo del tempo di emostasi post-procedurale
ma anche dei tempi di ospedalizzazione?,

Tra le strategie di “bleeding avoidance”, I'approccio radia-
le ha dimostrato di ridurre I'incidenza dei sanguinamenti e del-
le complicanze vascolari rispetto all’approccio femorale. Le LG
citano a tal riguardo una sola metanalisi, senza peraltro espli-
citare alcun dato. La suddetta metanalisi ha dimostrato una ri-
duzione dellincidenza dei sanguinamenti maggiori del 73%
nei pazienti sottoposti a cateterismo diagnostico o ad angio-
plastica per via radiale rispetto all’approccio femorale. E stato
registrato anche un trend di riduzione dell’endpoint composi-
to di morte, infarto miocardico e ictus®'.

Nonostante I'ampia variabilita nella definizione dei sangui-
namenti, risultati sovrapponibili sono stati confermati da una
recente metanalisi che ha valutato 76 studi per un totale di cir-
ca 750 000 pazienti sottoposti a sola coronarografia o anche a
PCI. L'approccio radiale era associato ad una riduzione del 78%
dei sanguinamenti maggiori e dell’'80% delle trasfusioni, oltre
che ad un beneficio in termini di mortalita®?. Una riduzione dei
sanguinamenti maggiori, che per le procedure in elezione so-
no per i due terzi legati al sito di accesso, puo avere sia un ef-
fetto diretto sulla mortalita sia meccanismi indiretti legati alle
trasfusioni e all’attivazione della cascata della coagulazione®.

Infine, nella stima del rischio di endpoint composito di mor-
te, infarto miocardico e ictus durante cateterismo cardiaco, le
LG citano un lavoro del 1991. Il valore di 0.1-0.2% che viene
riportato si riferisce peraltro al totale di procedure sia diagno-
stiche che interventistiche3.

Le LG americane citano invece, al tal proposito, dati del re-
gistro CathPCl relativi all'85% dei laboratori negli Stati Uniti
negli anni 2010-2011. E riportata I'incidenza complessiva di
qualunque evento avverso (morte, infarto miocardico, sangui-
namenti, infezioni, aritmie, reazioni allergiche al mezzo di con-
trasto, complicanze vascolari , nefropatia da mezzo di contra-
sto e necessita di rivascolarizzazione urgente) pari all'1.5%®. Le
LG americane sottolineano, inoltre, I'incremento del rischio di
complicanze in particolari categorie, sulla base di caratteristi-
che cliniche e comorbilita, suggerendo una stima del bilancio ri-
schio-beneficio “individualizzato” sul singolo paziente.

LA DISTINZIONE TRA ANGINA STABILE E INSTABILE
NON E SEMPRE CHIARAMENTE DEFINIBILE
NEL MONDO REALE

Attualmente, & sempre piu frequente visitare in ambulatorio pa-
zienti (spesso giovani) con AS alla prima manifestazione clinica.
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In questi casi il ritardo diagnostico (>1 mese) legato alla lista d'at-
tesa per |'esecuzione della prestazione ambulatoriale, potrebbe
in maniera del tutto fortuita portare ad una gestione completa-
mente differente del paziente, cambiando la diagnosi da angina
instabile ad AS. In questi casi di angina di (relativamente) recen-
te insorgenza, una coronarografia potrebbe essere considerata
come primo accertamento diagnostico. Come suddetto, pero, le
LG europee scoraggiano il ricorso alla coronarografia in prima
battuta, se non in pazienti ritenuti ad elevata PTP, che, tuttavia,
non tiene in considerazione altri fattori di rischio coronarico’.

IL TRIAL COURAGE NON RIFLETTE IL MONDO REALE
ED HA ARRUOLATO PAZIENTI AD ALBERO
CORONARICO NOTO

Nello studio COURAGE, gli autori hanno dimostrato che la PCI
non riduce il rischio di morte, infarto del miocardio o altri even-
ti cardiovascolari maggiori rispetto alla terapia medica ottimiz-
zata®. Da segnalare, tuttavia, che la popolazione del trial non
risulta essere rappresentativa del mondo reale. Tra i 35 539 pa-
zienti valutati, soltanto 2287 (6.4%) sono stati arruolati e il
10% dei pazienti nei due gruppi & stato perso al follow-up (cri-
teri di esclusione: angina in classe IV, positivita al test da sforzo
a bassa soglia, scompenso cardiaco, frazione di eiezione <30%,
precedente rivascolarizzazione <6 mesi, stenosi del ramo di-
scendente anteriore prossimale >50%, precedente infarto mio-
cardico). Inoltre, la randomizzazione dei pazienti & stata ese-
guita soltanto dopo coronarografia, pertanto, é stata fatta una
selezione sulla base del dato anatomico e sono stati esclusi pa-
zienti ad elevato rischio. La meta dei pazienti avevano sintomi
minimi o non avevano sintomi anginosi, 1 paziente su 4 aveva
una limitata area ischemica e la frazione di eiezione era con-
servata in entrambi i gruppi. Si trattava quindi di una popola-
zione globalmente a basso rischio. Peraltro, I'arruolamento &
stato condotto in un’epoca in cui gli stent medicati erano usa-
ti meno frequentemente (solo il 2.6% dei pazienti nel gruppo
PCl erano stati sottoposti ad impianto di stent medicato). In ag-
giunta, la definizione di infarto miocardico periprocedurale con
dismissione enzimatica, pur non avendo impatto prognostico ri-
levante, potrebbe aver favorito I'incremento di eventi cardio-
vascolari maggiori nel gruppo PCl, mentre lo switch da terapia
medica a PCl avvenuto nel 33% dei pazienti, e che ha inciso in
maniera significativa sulle spese di ospedalizzazione, non é sta-
to considerato un evento avverso.

Da notare inoltre I'ottimale aderenza alla prevenzione e al-
la correzione di fattori di rischio cardiovascolare esplicitata dai
valori plasmatici di LDL perfettamente nei range di normalita:
guesto dato sottolinea come i pazienti in terapia medica otti-
mizzata non rispecchiavano la popolazione reale, il che rap-
presenta un bias nel confronto coi pazienti sottoposti a PCl, la
cui popolazione reale & maggiormente aderente alla popola-
zione selezionata nel trial.

Il confronto tra PCl e terapia medica in pazienti con AS é sta-
to oggetto di valutazione di una recente metanalisi di 12 trial
randomizzati*®. Non si sono apprezzate differenze significative
nella mortalita da tutte le cause, morte cardiovascolare, infarto
miocardico non fatale e necessita di nuova PCl tra i due gruppi.
Pur tuttavia, la PCI & risultata associata a un maggior periodo li-
bero da angina e, nei trial a follow-up pit lungo, la PCl sembra
determinare una minor incidenza di morte cardiaca e non car-
diaca. Anche in questo caso, alcune limitazioni evidenti devono

essere sottolineate. Nella maggior parte dei trial & stata esegui-
ta una PCl semplice senza impianto di stent, prova ne e che il
primo paziente ¢ stato arruolato nel 1987. Essendo datati i trial
inclusi nella metanalisi, la maggior parte degli stent impiantati
erano non medicati con evidenti limiti nella comparazione con la
popolazione contemporanea. Il COURAGE® e il MASS II*7 han-
no incluso un‘alta percentuale di pazienti con CAD trivasale, in
cui sarebbe dovuta essere considerata anche I'opzione chirurgi-
ca. Naturalmente, i trial non erano in cieco, I'analisi dei sintomi
e della finestra libera da angina erano soggettivi e quindi espo-
sta a bias di selezione. Da non omettere, peraltro, |'estrema ete-
rogeneita statistica tra i vari trial e la non omogenea definizione
di coronaropatia stabile, “leitmotiv” della metanalisi.

L'OBIETTIVO PRINCIPALE DELL’ANGIOPLASTICA
CORONARICA NELL'ANGINA STABILE POTREBBE
ESSERE (ANCHE SOLO) QUELLO DI ALLEVIARE

LA SINTOMATOLOGIA ANGINOSA, MIGLIORANDO
LA QUALITA DELLA VITA, PUR AVENDO UN EFFETTO
NEUTRO SULLA SOPRAVVIVENZA

I sintomi anginosi e I'ischemia silente sono fattori prognostici im-
portanti nella CAD stabile, soprattutto se si verificano a basso
carico®®3. Nel caso la presenza di angina, di per sé, non voglia
essere considerata come equivalente ischemico, giustificando in
tal modo il ricorso a coronarografia ed eventualmente a PCl, que-
st’ultima potrebbe avere una finalita anche solo sintomatica. Sep-
pur non sembri incidere sulla mortalita, la PCl permette di trat-
tare l'ischemia, migliorare la qualita di vita e la capacita di eser-
cizio, ridurre il numero di farmaci antianginosi e migliorare la pro-
gnosi in pazienti trattati gia con terapia medica ottimale*41.
Nel trial RITA-2 e COURAGE, il trattamento con PCl per-
metteva di ridurre la sintomatologia anginosa rispetto alla te-
rapia medica in un follow-up di 24 mesi, soprattutto in pazienti
con frequenti episodi di angina o con angina tipica severa*'“2.

CONCLUSIONI

Sulla base di queste considerazioni, il Consiglio Direttivo SICI-
GISE ritiene ragionevole che:

1. neipazienti con angina tipica e plurimi fattori di rischio car-
diovascolare o nei pazienti diabetici con sintomi confon-
denti ma particolarmente sospetti, si possa procedere in pri-
ma istanza ad esame coronarografico;

2. tale strategia puo stratificare correttamente il paziente in
termini prognostici e identificare i soggetti che richiedono
rivascolarizzazione in associazione alla terapia medica otti-
male anche solo per eliminare il sintomo anginoso e mi-
gliorare la qualita della vita;

3. tale gestione consentirebbe di ottenere informazioni sul-
I'anatomia coronarica, fondamentali per la stratificazione
prognostica del paziente, avviando il paziente ad una dia-
gnosi e terapia pit tempestive;

4. questa strategia dovrebbe essere attuata principalmente nei
Centri ad alto volume e quelli in cui la quota di accesso ra-
diale sia preponderante.

RIASSUNTO

Dati recenti mostrano un aumento della prevalenza di cardiopatia
ischemica con I'aumentare dell’eta, che raggiunge il picco di 12-
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14% negli uomini dai 65 agli 84 anni. Il tasso di mortalita annua-

le ad essa correlata va dall’'1.2% al 2.4%.

La diagnosi di angina stabile & prevalentemente basata sulla stori-
cita dei sintomi e quindi sulla valutazione clinica del paziente. Inol-

A MARCHESE ET AL
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tavia, pur evidenziando I'importanza delle nuove metodiche per la

valutazione funzionale delle stenosi, le linee guida hanno conferi-

rizzazione.

tre, considerando le frequenti forme transitorie da angina instabi-

le ad angina stabile, la sua diagnosi puo risultare non sempre age-
vole. Le attuali linee guida europee sulla gestione della cardiopatia
ischemica hanno sottolineato I'importanza della probabilita pre-
test nell’algoritmo diagnostico. Le tecniche di imaging hanno ac-
quistato un ruolo sempre pili importante rispetto al passato; tut-
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