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Introduzione

L’aterosclerosi è una malattia subclinica per
molti anni, ma che può causare gravi eventi cli-
nici improvvisi, come l’infarto o l’ictus1. La pos-
sibilità di individuare i soggetti con lesioni ate-
rosclerotiche importanti già in una fase precli-
nica e addirittura quella di scoprire alterazioni
vascolari precoci in grado di predire la pro-
gressione o l’instabilizzazione della malattia,
ha portato all’utilizzo di diverse tecniche dia-
gnostiche2-4. L’ecografia carotidea è stata la
prima tecnica utilizzata per individuare nei
soggetti asintomatici una patologia critica
subclinica o alterazioni molto precoci, quali un
anomalo ispessimento delle tonache intima e
media5. Negli anni queste tecniche più sempli-
ci sono state affiancate da altre metodiche più
complesse come la tomografia computerizza-
ta multistrato (MSCT), la risonanza magnetica
(RM) o altre valutazioni invasive [angiografia,
ecografia intracoronarica (IVUS), tomografia a
coerenza ottica (OCT)] per cogliere anche le
più fini caratteristiche delle placche ateroscle-
rotiche e cercare di valutare in modo più pre-
ciso il rischio di progressione o instabilizzazio-
ne6. Un’analisi critica di queste diverse metodi-
che diagnostiche è opportuna; si tratta di tec-

niche utili per individuare i pazienti con eleva-
to carico aterosclerotico o di strumenti volti a
individuare le placche a maggior rischio di rot-
tura e quindi causa di eventi (placche vulnera-
bili). Nei prossimi paragrafi saranno discusse
brevemente queste diverse tecniche con parti-
colare attenzione a quelle più adatte allo stu-
dio della placca vulnerabile.

La valutazione diagnostica
del carico aterosclerotico

Lo screening cardiovascolare più efficiente si
basa sulla valutazione dei fattori di rischio tra-
dizionali e sulla ricerca di nuovi biomarcato-
ri7,8. Molte volte questa stratificazione clinica
e laboratoristica è affiancata da tecniche di
imaging non invasive come l’ecografia vasco-
lare, la tomografia computerizzata a fascio di
elettroni (EBCT), la MSCT o altri test funziona-
li che hanno lo scopo di individuare i pazienti
con un carico aterosclerotico elevato (o con
una malattia critica, subclinica)3,4,7. Nonostan-
te queste indagini non mostrino con precisio-
ne quale placca sarà responsabile di un even-
to, il loro valore non è limitato. L’aterosclero-
si è, di fatto, una patologia sistemica nella
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Atherosclerosis is a chronic disease potentially involving the whole arterial system that causes a spectrum of
clinical manifestations ranging from acute myocardial infarction to stable angina or stroke. The continuous ac-
cumulation of lipids, fibrous and inflammatory elements in the arterial wall leads to progressive lumen nar-
rowing with subsequent ischemia. Acute coronary syndromes (unstable angina, acute myocardial infarction)
have a more complex and dynamic pathogenesis with coronary plaque rupture and thrombosis as the final
common pathway. As only some plaques lead to clinical events whereas many others remain asymptomatic
life-long, different imaging modalities have been applied to define the atherosclerotic burden and/or the
anatomical characteristics of unstable or vulnerable lesions. Carotid ultrasound, multislice computed tomog-
raphy (MSCT) or nuclear magnetic resonance (NMR) have been applied to assess the atherosclerotic burden in
asymptomatic subjects, while coronary angiography has been mainly used to assess unstable plaques at the
time of coronary events. Today intravascular ultrasound (IVUS) offers qualitative details on plaque composi-
tion, like hard and soft components, that are helpful to assess unstable lesions, but other important details
(lipid pool areas or fibrous cap thickness, ulcerations, thrombotic apposition or erosion) are either below the
resolution of IVUS or not easily visualized. In the last years novel techniques have been developed to over-
come these limitations. Optical coherence tomography and the combination of anatomical and biological im-
aging using hybrid techniques (like virtual histology or the combination of positron emission tomography and
MSCT or NMR) appear to be particularly attractive. These approaches will likely provide new insights into the
pathophysiology of acute coronary events and into the effects of aggressive preventive therapies.

(G Ital Cardiol 2009; 10 (11-12 Suppl 3): 4S-12S)
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quale l’obiettivo più importante, almeno nelle forme sub-
cliniche, non è tanto individuare la lesione vulnerabile,
quanto piuttosto il paziente a rischio di eventi futuri per
attuare poi la strategia preventiva più efficace3,9,10.

L’ecografia carotidea è particolarmente utile nell’iden-
tificare le alterazioni vascolari più precoci, quali l’aumento
dello spessore delle tonache intima-media (IMT) o la pre-
senza di stenosi critiche o subcritiche silenti nei soggetti
asintomatici5,7. Numerosi studi hanno confermato l’elevato
potere predittivo positivo dell’ecografia carotidea5,7. L’au-
mento dell’IMT è strettamente correlato all’ipertensione e
ad altri fattori di rischio (età, sesso, fumo, dislipidemia, dia-
bete, obesità)5,7. Alcuni importanti studi prospettici (Figura
1) hanno dimostrato una stretta relazione tra l’incremento
dell’IMT carotideo e la comparsa di eventi cerebro- e car-
diovascolari, soprattutto nei soggetti ipertesi11-13. Per que-
sto motivo le linee guida sull’ipertensione e sulla preven-
zione cardiovascolare hanno considerato la misurazione
dell’IMT come parametro importante per valutare la pre-
senza di un danno d’organo e migliorare la stratificazione
del rischio7. Il valore soglia dell’IMT è stato identificato <0.9
mm, limite oltre il quale si definisce patologico5. Questa
semplice tecnica ecografica può essere oggi affiancata dal-
l’EBCT, dalla MSCT e dalla RM che possono meglio valutare
le caratteristiche della parete vasale e lo spessore del carico
aterosclerotico6. Purtroppo i noti problemi proteximetrici,
logistici od economici, limitano ancora l’uso di queste tec-
niche per lo screening di massa dell’aterosclerosi.

Lo studio della placca vulnerabile

Si conoscono poco i processi fisiopatologici che rendono
una lesione coronarica instabile3,9,10. Gli studi più recenti
hanno attribuito un ruolo importante all’accumulo di lipi-
di nella parete vasale, ma questo non descrive esattamen-
te quale lesione ricca di lipidi si complicherà e causerà un
evento3,9. Nella complessa patogenesi delle sindromi coro-
nariche acute (SCA) non siamo ancora in grado di valutare
con precisione il rischio aggiuntivo legato all’infiammazio-
ne, all’erosione o all’emorragia della placca stessa3,9,14,15. La
progressione dell’aterosclerosi è purtroppo molto com-
plessa e si associa, per un meccanismo di apoptosi o di ne-

crosi, alla morte di cellule endoteliali, foam cells, e cellule
muscolari lisce1. Questo processo forma il core necrotico ed
accresce il pool lipidico, elemento chiave per la vulnerabi-
lità della placca16,17. Col tempo si formano depositi di cal-
cio e nelle fasi avanzate spesso compaiono un’intensa va-
scolarizzazione della placca e una neoangiogenesi, feno-
meni favorenti l’infiammazione e la crescita della plac-
ca9,18. Sappiamo che il meccanismo più frequente di trom-
bosi coronarica consiste nella rottura della capsula fibrosa
con esposizione del core lipidico al lume vasale1. Questa
rottura è più facile quando lo spessore della capsula fibro-
sa è <60-70 µ perché l’assottigliamento aumenta lo stress
circonferenziale e ne favorisce la rottura9. Infatti, la rottu-
ra della placca spesso avviene sulla spalla della capsula fi-
brosa o alla giunzione tra la placca e la parete vasale sana,
punti in cui lo spessore della capsula fibrosa è minimo19,20.
Sappiamo poi che le dimensioni e la composizione del core
lipidico condizionano la rottura della placca; infatti le plac-
che aterosclerotiche composte per almeno il 40% da tessu-
to lipidico sono a maggior rischio21,22 (Figura 2). Nonostan-
te questi concetti siano sufficientemente definiti, nel 24%
dei pazienti la trombosi coronarica può essere causata dal-
l’erosione della placca o da altri meccanismi meno noti9.
Questa genesi è più frequente tra i diabetici e nel sesso
femminile9. Ne segue che l’aterosclerosi rappresenta un
processo dinamico, con frequenti episodi di denudazione
endoteliale o rottura di placca, e successive guarigioni
spontanee alle quali si intercalano raramente rotture e
trombosi clinicamente evidenti1,14,15.

Le tecniche di imaging nello studio
delle placche coronariche

Nonostante il desiderio di ogni clinico sia poter individua-
re con precisione quale paziente o meglio quale lesione un
giorno si instabilizzerà, questo sforzo rappresenta nel mi-
gliore dei casi una sorta di ricerca del Santo Graal. Abbia-
mo visto infatti che l’infiammazione ha un ruolo centrale
nella vulnerabilità della placca ed abbiamo notato una
spiccata relazione tra indici infiammatori ed eventi14,15.
Purtroppo i biomarcatori non individuano la sede anato-
mica della lesione vulnerabile e questo è un problema vi-
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Figura 1. Rischio di infarto o ictus in relazione allo spessore intima-media (IMT) delle arterie carotidi comuni.
FA = fibrillazione atriale; PA = pressione arteriosa.
Da O’Leary et al.11, modificata.
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sto che nelle coronarie l’occlusione spesso complica im-
provvisamente placche prima non critiche2,3. Ne consegue
che il rischio di rottura è determinato dalle caratteristiche
biologiche della placca e non dall’entità della stenosi23. Se
questo è il razionale, la tecnica di imaging ideale dovreb-
be essere così precisa da evidenziare tutti gli elementi
strutturali e biologici che possono determinare la rottura
della placca e quindi l’evento coronarico1,3,9. Fino ad oggi
l’angiografia è stata la tecnica di riferimento per lo studio
della malattia coronarica, nonostante si limiti alla semplice
valutazione del lume vasale, senza fornire informazioni
sulla parete o sulla placca aterosclerotica23. Per questo mo-
tivo negli ultimi anni è stata integrata da tecniche quali
l’IVUS, le altre metodiche IVUS-derivate (istologia virtuale
e palpografia), l’OCT e l’angioscopia, ognuna delle quali
ha specifiche peculiarità24,25. L’IVUS studia le parti superfi-
ciali e profonde della placca aterosclerotica (Figura 3), l’an-
gioscopia invece la superficie delle lesioni e le formazioni
trombotiche che le complicano23. L’OCT, invece, è una tec-
nica che utilizza la luce ad infrarossi per generare immagi-
ni ad alta risoluzione dello strato superficiale dei vasi e del-
la placca25,26. Queste caratteristiche consentono una risolu-
zione “cellulare”, così raffinata da poter valutare nel mo-
do più accurato le placche coronariche ed i meccanismi fi-
siopatologici della loro instabilizzazione (Figura 4).

Lo studio delle lesioni responsabili nei soggetti 
con sindrome coronarica acuta
In genere si ritiene che le SCA siano dovute alla rottura di
una singola placca; nella pratica clinica identifichiamo la le-
sione responsabile correlando le alterazioni dell’ECG con le
immagini della coronarografia, dove si nota una stenosi

con contorni molto irregolari e/o disomogenea27-29. Tutta-
via spesso le lesioni complicate non sono isolate, ma coesi-
stono con altre in distretti diversi dell’albero coronarico30.
Kerensky et al.31 per primi hanno dimostrato che l’identifi-
cazione angiografica della lesione responsabile non è sem-
plice. Solo nel 49% dei pazienti con SCA vi è un’unica lesio-
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Figura 2. Pool lipidici identificati con tomografia a coerenza ottica nelle lesioni di soggetti con sindrome coronarica acuta.
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Figura 3. Imaging della placca coronarica con ecografia intracoronarica.

Figura 4. La coronarografia a sinistra mostra una malattia diffusa della
coronaria destra in un paziente di 65 anni con sindrome coronarica acu-
ta. La tomografia a coerenza ottica rivela, a livello del punto con mas-
simo restringimento (A), una stenosi subocclusiva dell’arteria complica-
ta da un trombo endoluminale. Più sotto (B) si osserva una stenosi se-
vera con ulcerazione di placca. L’immagine C si riferisce al segmento di
riferimento distale.
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ne responsabile. In molti altri non è identificabile e nel 14%
dei casi possiamo trovare più di una lesione instabile31.
Goldstein et al.30 hanno aggiunto che in quel 40% di casi
dove sono presenti più placche complicate, il rischio di
eventi futuri è molto più alto (19 vs 2.6% nei pazienti con
una sola lesione instabilizzata; p <0.001). È però interessan-
te notare che il nuovo evento coronarico in più del 50% dei
casi è dovuto a lesioni prima non complicate30. Queste os-
servazioni sono state integrate dalla valutazione con IVUS.
Hong et al.32, studiando con l’IVUS 122 pazienti con infarto
miocardico acuto e 113 con angina stabile, hanno indivi-
duato segni di rottura di placca nella lesione responsabile
nel 66% dei pazienti con infarto miocardico acuto, ma solo
nel 27% delle lesioni nell’angina stabile. Altre rotture di
placca nei tratti ritenuti non responsabili si sono verificate
nel 17% dei pazienti con infarto e solo nel 5% dei soggetti
con angina stabile32. Infine vi erano rotture multiple di
placca nel 20% dei pazienti con infarto miocardico acuto e
solo nel 6% dei soggetti con angina32. La tesi che ipotizza
la presenza di più placche rotte nell’albero coronarico di
soggetti con SCA è stata studiata sempre con l’IVUS da Riou-
fol et al.33, i quali hanno analizzato i tre rami coronarici
principali di 24 pazienti trattati con angioplastica. La valu-
tazione IVUS di tutti i rami ha rilevato segni di rottura nel
37.5% delle lesioni responsabili. Sorprendentemente è sta-
ta osservata nel 79% dei casi almeno un’altra placca con se-
gni di rottura in una sede non ritenuta responsabile, spesso
in un vaso diverso da quello causa della SCA33. Non è facile
capire come mai solo alcune placche morfologicamente in-
stabili causino eventi mentre molte altre rimangano quie-
scenti. Per rispondere a questo, Fujii et al.34 hanno impiega-
to l’IVUS per studiare le placche con segni di rottura in di-
verse sindromi cliniche. Complessivamente hanno analizza-
to 80 placche rotte in 84 pazienti: 35 lesioni responsabili e
19 non responsabili in pazienti con SCA e 26 lesioni in pa-
zienti stabili. Nello studio, le lesioni responsabili di eventi
presentavano un lume minore, un plaque burden ed un in-
dice di rimodellamento maggiore, spesso segni di trombo-
si34. Kotani et al.35 hanno aggiunto che le lesioni responsa-
bili sono più lunghe, spesso ipoecogene, con un bordo di
placca ampio e spesso, con trombosi (Figura 5).

Lo studio delle lesioni vulnerabili a rischio 
di nuovi eventi
Se è molto interessante capire le caratteristiche delle plac-
che aterosclerotiche al momento dell’instabilizzazione cli-
nica, ben più stimolante sarebbe poter intuire quali carat-
teristiche possono far prevedere l’instabilizzazione di una
particolare placca nei soggetti asintomatici. Purtroppo la
maggior parte degli eventi ischemici è causata dall’instabi-
lizzazione di lesioni coronariche non critiche prima dell’e-
vento. Kaski et al.36, studiando 161 pazienti con angina sta-
bile da indirizzare ad angioplastica, hanno documentato
che le stenosi coronariche critiche progrediscono come
quelle non critiche (9 vs 8%), ma evolvono più facilmente
verso l’occlusione silente (83 vs 40%). Questo riduce l’utili-
tà della coronarografia per predire l’evoluzione delle le-
sioni coronariche ed il rischio di eventi correlato. Nono-
stante questo, prima Ambrose et al.27,28 negli anni ’80, poi
Chester et al.29 hanno confrontato le immagini angiografi-
che con il rischio di sviluppare una SCA ed hanno dimostra-
to una progressione più rapida nelle stenosi complesse,

con bordi irregolari o segni di trombosi (progressione
nell’11% dei casi rispetto all’1.5% delle lesioni semplici). Di
recente l’angiografia è stata sostituita dall’IVUS, dall’isto-
logia virtuale o dall’angioscopia per studiare gli aspetti
morfologici predittivi di vulnerabilità24. L’IVUS ha docu-
mentato che un ampio bordo di placca o una spiccata com-
ponente lipidica sono strettamente correlati alla vulnera-
bilità della placca, perché, facilitando l’ulcerazione e la
successiva trombosi, favoriscono l’insorgenza di una SCA37.
Il rimodellamento positivo è un altro elemento predittivo,
anche se con minor peso38. Varnava et al.39 hanno condot-
to uno studio istologico su 88 soggetti deceduti per morte
improvvisa ed hanno dimostrato una chiara associazione
tra rimodellamento positivo, elevato numero di macrofagi
e dimensioni del core lipidico. In altri termini il rimodella-
mento si associa a due elementi: la presenza di un abbon-
dante pool lipidico e l’infiammazione, che rendono la plac-
ca aterosclerotica più vulnerabile (Tabella 1).

Utilizzando l’angioscopia in soggetti con recente in-
farto, le placche a maggior rischio di rottura appaiono
gialle, traslucide e con segni di fissurazione40. È probabile
che il colore giallo sia dovuto alla presenza di formazioni
lipidiche e che l’aspetto traslucido sia causato dalla pre-

G Casella et al - L’imaging dell’aterosclerosi

7S

Figura 5. Studio con ecografia intracoronarica di una stenosi subocclu-
siva del ramo discendente anteriore di un paziente di 58 anni con sin-
drome coronarica acuta. L’ecografia intracoronarica bidimensionale (A)
mostra una placca aterosclerotica con grande core lipidico superficiale
(in giallo) e segni di rottura (freccia). Nel pannello B la ricostruzione tri-
dimensionale mostra con maggiore chiarezza la rottura della placca,
apprezzabile anche nella rappresentazione longitudinale (C), schema-
tizzata nel pannello D.

Tabella 1. Criteri di vulnerabilità della placca.

Maggiori
Infiammazione
Capsula fibrosa sottile con ampio core lipidico
Alterazione endoteliale
Segni di fissurazione/rottura della placca aterosclerotica
Stenosi di grado importante

Minori
Calcificazioni superficiali 
Placche di color giallo all’angioscopia, emorragia intraplacca
Disfunzione endoteliale
Rimodellamento positivo
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senza di una sottile capsula fibrosa40. La potenzialità del-
l’angioscopia nell’identificare la placca aterosclerotica a
rischio di rottura è stata valutata prospetticamente in 552
pazienti giapponesi seguiti per più di 7 anni nei quali è
stato calcolato il numero di placche gialle, a rischio di rot-
tura, in un determinato ramo coronarico41. In questi pa-
zienti l’incidenza di SCA nel follow-up è stata del 7.1%41.
Tra i soggetti con eventi vi era una netta prevalenza di
placche gialle (3.1 vs 2.2%; p = 0.008). Inoltre il rischio di
eventi cardiaci era proporzionale al numero di placche
gialle rilevate: dal 4.1% nei pazienti con <2 placche gialle
al 15.6% per i soggetti con >5 placche gialle (p <0.02)41.
Questi studi sono stati integrati da altri, quali l’IBIS42, che
hanno evidenziato l’utilità di tecniche diverse, comple-
mentari, per la valutazione della placca. Di recente lo stu-
dio multicentrico PROSPECT (Stone G., dati non pubblica-
ti) ha valutato il ruolo dell’angiografia, dell’istologia vir-
tuale, della palpografia e della MSCT, integrate con alcu-
ni marcatori biologici, per definire la vulnerabilità di plac-
ca (Figura 6). Lo studio ha arruolato 700 pazienti con SCA,
sottoposti ad angioplastica durante il ricovero, dimessi
con terapia medica ottimale e poi seguiti per quasi 5 anni.
Durante il follow-up il 20.4% dei pazienti ha avuto un
evento cardiaco maggiore, nel 12.9% dei casi in relazione
alla lesione responsabile del primo evento, ma nell’11.6%
dei casi in un’altra sede. Per una lesione non responsabile
del primo evento il rischio di instabilizzarsi in futuro è le-
gato alla presenza di un cappuccio fibroso sottile, di un

bordo di placca ≥70% e di un’area minima del lume vasa-
le ≤4 mm2 (Figura 7).

Accanto a queste tecniche, ve ne sono altre comple-
mentari o promettenti23. Tra queste la termografia impie-
ga sonde intravascolari in grado di rilevare la temperatura
della parete arteriosa e delle placche aterosclerotiche. La
placca con segni di infiammazione ha una temperatura più
alta per l’elevato metabolismo causato dal forte consumo
di glucosio ed ossigeno da parte dei macrofagi. Stefanadis
et al.43 hanno dimostrato che le lesioni responsabili di SCA
presentano una temperatura più alta (>0.5°C) rispetto a
quelle causa di angina stabile e questa temperatura più
elevata si associa a valori più alti di proteina C-reattiva, a
conferma di una relazione tra infiammazione ed aumento
della temperatura (Figura 8).

La RM è una metodica non invasiva la quale potrebbe
individuare le differenti componenti della placca atero-
sclerotica studiando diversi parametri biochimici e biofisi-
ci; infatti le placche fibrose presentano un segnale aumen-
tato, mentre quelle lipidiche e calcifiche lo hanno attenua-
to44. La RM potrebbe diventare il metodo di prima scelta
per studiare l’aterosclerosi coronarica in quanto è una tec-
nica non invasiva e priva di radiazioni ionizzanti. Purtrop-
po ancor oggi lo studio delle arterie coronarie è difficile;
esse sono piccole, tortuose e mobili con le contrazioni car-
diache e gli atti respiratori. A differenza del distretto coro-
narico, quello carotideo è meglio esplorabile ed in questo
contesto la RM ha già avuto importanti applicazioni clini-
che sostituendo l’angiografia44,45. Nello studio di Hatsuka-
mi et al.45, eseguito su 22 pazienti trattati con endoarterec-
tomia carotidea, la RM ha distinto capsule fibrose con se-
gni di ulcerazione da quelle intatte. Più di recente Yuan et
al.46 hanno dimostrato che nel 70% dei pazienti con rottu-
ra di placca e nel 50% di quelli con capsula fibrosa sottile
vi era stato in precedenza un attacco ischemico transitorio
o un ictus. Al contrario questi eventi erano presenti solo
nel 9% dei casi con capsula fibrosa spessa46.

La tomografia computerizzata ha assunto negli ultimi
anni un ruolo importante nella valutazione dell’ateroscle-
rosi e dell’anatomia coronarica con la MSCT e l’EBCT6. La
MSCT, studiando la placca aterosclerotica e la parete vasa-
le, offre la possibilità di una valutazione anatomica non in-
vasiva dell’albero coronarico sempre più efficace6. La MSCT
è stata confrontata con l’IVUS in 22 pazienti con lesioni
non significative alla coronarografia47. Negli 83 segmenti
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Figura 7. Risultati dello studio PROSPECT: eventi coronarici avversi maggiori (MACE).

Figura 6. Caratterizzazione tissutale delle placche aterosclerotiche con
istologia virtuale (VH).
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analizzati con IVUS, la MSCT ha riscontrato placche atero-
sclerotiche con una sensibilità e specificità rispettivamente
dell’82% e 88%. La sensibilità e la specificità per le placche
calcifiche erano molto alte (94% per entrambe), minore
per le placche non calcifiche (78% e 87%, rispettivamen-
te)47. Come emerge da questo studio, il limite della MSCT è
la scarsa capacità di studiare le parti lipidiche della placca.
L’EBCT invece ne valuta accuratamente il contenuto di cal-
cio; dal momento che quest’ultimo correla con la presenza
e l’estensione dell’aterosclerosi, l’EBCT è stata proposta co-
me metodica di screening di massa6. 

A partire dal 1990, anno in cui Agatston et al.48 intro-
dussero per primi il calcium score (CS) per quantificare il
calcio nell’albero coronarico, alcuni studi hanno conferma-
to l’esistenza di una buona correlazione fra CS ed eventi
coronarici o cerebrovascolari49,50 (Figura 9). Nel St. Francis
Heart Study, dopo 4.3 anni di follow-up è stata osservata
un’elevata correlazione fra alti valori di CS ed eventi car-

diovascolari51. Infatti i pazienti con valori di CS >100 pre-
sentavano un rischio di sviluppare eventi coronarici molto
più alto di quello dei soggetti con CS <10051. In questo stu-
dio il CS si è inoltre dimostrato in grado di predire il rischio
coronarico meglio ed indipendentemente dai fattori di ri-
schio tradizionali (Framingham) e dal valore della proteina
C-reattiva. Nonostante gli studi incoraggianti è difficile at-
tribuire oggi all’EBCT una precisa collocazione nella valu-
tazione del rischio cardiovascolare e della vulnerabilità di
placca in particolare, mentre la MSCT avrà invece un ruolo
più definito vista la sua capacità di quantizzare il carico
aterosclerotico, definire la composizione delle placche e
chiarire l’anatomia vasale (Tabella 2). 

Il trattamento delle lesioni vulnerabili e la regressione
delle placche con statine
Parte dell’interesse per l’uso dell’imaging nello screening
dei soggetti asintomatici o in pazienti con aterosclerosi
conclamata, nasce dal desiderio di poter poi verificare con
le stesse tecniche gli effetti delle misure preventive e dei
diversi trattamenti. Pochi sono per ora gli studi su questo
argomento, ma già nel 2004 ne sono stati pubblicati due
che hanno documentato con l’IVUS la regressione di una
parte della placca aterosclerotica dopo un trattamento in-
tensivo con ipolipemizzanti52 o con antipertensivi53. Nel
REVERSAL52 sono state confrontate pravastatina ed ator-
vastatina ad alto dosaggio in più di 500 pazienti con coro-
naropatia angiograficamente documentata. La pravasta-
tina ha determinato una modesta riduzione del colestero-
lo LDL, accompagnata da una progressione del volume
dell’ateroma. Al contrario l’atorvastatina ha causato
un’importante riduzione delle LDL ed una modesta, ma
tangibile riduzione del volume dell’ateroma52. Segno

G Casella et al - L’imaging dell’aterosclerosi

9S

Figura 8. Imaging funzionale delle lesioni coronariche: la termografia.

Tabella 2. Tecniche di imaging per la placca vulnerabile.

Tecnica Specificità Sensibilità Risoluzione Penetrazione Utilità Caratteristiche
spaziale in profondità clinica specifiche

RM ++ ++ +++ ++++ ++ No radiazioni
MSCT + + +++ ++++ +++ Radiazioni
IVUS-VH ++ ++ ++ ++ +++ Invasiva
OCT ++ +++ ++++ + ++ Invasiva
Angioscopia + + + (+) (+) Invasiva
Termografia + + + ++ (+) Invasiva

MSCT = tomografia computerizzata multistrato; IVUS-VH = ecografia intracoronarica e istologia virtuale; OCT = tomografia a coerenza ot-
tica; RM = risonanza magnetica.

Figura 9. Valutazione del calcium score con tomografia computerizza-
ta multistrato.
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quindi di un effetto diretto sulle dimensioni del pool lipi-
dico e della placca. Molto interessante è stato notare che
nei pazienti trattati con atorvastatina vi era una riduzio-
ne del valore della proteina C-reattiva52. Questo può attri-
buire parte del rallentamento del processo aterosclerotico
alla riduzione dell’infiammazione. Risultati analoghi, an-
che se meno evidenti, sono stati registrati nel CAMELOT53

dove sono stati confrontati due farmaci ipotensivi (amlo-
dipina ed enalapril) con placebo in 1991 pazienti con ste-
nosi coronarica documentata angiograficamente. In 275
di questi pazienti è stata valutata con IVUS una placca ate-
romasica non critica in una coronaria non trattata con an-
gioplastica e poi rivalutata a distanza. Non sono state re-
gistrate differenze tra i tre trattamenti salvo una minor
progressione del volume della placca nei soggetti con
pressione sistolica persistentemente elevata trattati con
amlodipina53. 

Questi risultati iniziali sono stati ampliati dallo studio
ASTEROID54, dove 507 pazienti con una lesione coronarica
<50% in un vaso non responsabile della SCA sono stati esa-
minati con l’IVUS e rivalutati dopo 6 mesi. Tutti i pazienti
sono stati trattati con alte dosi (40 mg) di rosuvastatina ed
il colesterolo LDL nel corso dello studio si è ridotto del
53%, mentre quello HDL è salito del 14%. Contempora-
neamente è stata osservata una riduzione del 9.1% del vo-
lume dell’ateroma. Il 63% dei pazienti ha mostrato una ri-
duzione del volume della placca e i restanti una stabilità o
una progressione della lesione54. Se si confrontano gli stu-
di appena citati (Figura 10) si nota una relazione tra il va-
lore medio delle LDL raggiunto ed il volume dell’atero-
ma55. Da questa analisi non sembra esistere un valore so-
glia oltre il quale si perde l’effetto favorevole delle statine.
Pertanto se uno dei nostri obiettivi della prevenzione è
cercare di ottenere la regressione della malattia, più basso
sarà il valore del colesterolo LDL raggiunto, migliori saran-
no i risultati. Per verificare questa ipotesi sono stati analiz-
zati quattro importanti studi (REVERSAL, CAMELOT, ACTI-
VATE, ASTEROID) che hanno valutato l’effetto della ridu-
zione delle LDL e dell’aumento delle HDL indotti dalle sta-
tine, sulla progressione dell’ateroma56. In questa analisi i
valori più bassi di colesterolo LDL ed i più alti di HDL sono
stati raggiunti dai pazienti con una maggiore regressione
dell’ateroma. In particolare, una riduzione dei valori di LDL
al di sotto di 87 mg/dl, se accompagnata da un aumento

del 7.5% del colesterolo HDL, è associata a una regressio-
ne dell’aterosclerosi56. 

In conclusione, la dimostrazione con l’IVUS della re-
gressione della placca dopo un trattamento intensivo con
statine è importante ed offre interessantissime opportuni-
tà di studio. Per ora la sua rilevanza clinica deve essere an-
cora pienamente dimostrata.

Conclusioni

L’imaging dell’aterosclerosi ha oggi un ruolo clinico impor-
tante, ben superiore la sua stessa grande utilità scientifica.
Sicuramente l’ecografia carotidea e l’EBCT rappresentano
le tecniche più semplici per definire il carico ateroscleroti-
co nello screening di massa. In futuro la MSCT e la RM po-
tranno superarle in quanto forniscono, in modo non inva-
sivo, informazioni complete sul carico aterosclerotico e sul-
l’anatomia coronarica o vascolare. Lo studio della placca
vulnerabile è invece appannaggio di tecniche invasive o
molto complesse. Tra queste l’OCT è la più promettente,
poiché la sua risoluzione quasi “cellulare” consente lo stu-
dio delle più fini parti delle placche. In futuro, la combina-
zione di metodi diversi di imaging che valutano le altera-
zioni anatomiche e biologiche delle placche, aiuteranno la
comprensione della fisiopatologia delle SCA e consentiran-
no di valutare meglio gli effetti dei trattamenti preventivi
aggressivi.

Riassunto

L’aterosclerosi è una malattia cronica, degenerativa che può coin-
volgere tutto il sistema arterioso determinando un ampio spettro
di manifestazioni cliniche, dall’infarto miocardico all’angina stabi-
le, all’ictus. Il progressivo accumulo di elementi lipidici e infiam-
matori nella parete vascolare e la stessa fibrosi determinano un
progressivo restringimento del lume con conseguente ischemia.
Le sindromi coronariche acute (angina instabile, infarto miocardi-
co acuto) sono invece caratterizzate da un processo fisiopatologi-
co dinamico e complesso nel quale la rottura di placca e la trom-
bosi rappresentano la via finale comune. Visto che solo alcune
placche sono responsabili di eventi clinici, mentre molte altre ri-
mangono silenti a lungo, numerose tecniche diagnostiche invasi-
ve o non invasive sono state utilizzate allo scopo di individuare il
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Figura 10. Relazione lineare tra la riduzione del colesterolo LDL e la regressione dell’aterosclerosi coronarica.
Da Bose et al.55, modificata.
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carico aterosclerotico di ogni singolo paziente e soprattutto la
presenza di placche vulnerabili, cioè propense alla rottura. L’eco-
grafia carotidea, la tomografia computerizzata multistrato (MSCT)
e la risonanza magnetica (RM) sono state utilizzate principalmen-
te per valutare il carico aterosclerotico nei soggetti asintomatici,
mentre la coronarografia è stata impiegata dopo l’evento clinico
acuto per studiare la morfologia delle placche che lo hanno cau-
sato. Oggi, l’ecografia intracoronarica (IVUS) offre informazioni
accurate sulle caratteristiche dell’aterosclerosi, ma alcuni dettagli,
come le dimensioni del core lipidico, lo spessore della capsula fi-
brosa, la presenza di trombosi, erosioni od ulcerazioni, non sono
registrabili perché superano le capacità di risoluzione dell’IVUS o
non sono facilmente visualizzabili. Negli ultimi anni la tomografia
a coerenza ottica e la combinazione di metodi diversi di imaging
(che valutano sia le alterazioni anatomiche che quelle biologiche
delle placche, come l’istologia virtuale o una combinazione di to-
mografia ad emissione di positroni e MSCT o RM) sono parse pro-
mettenti ed aiuteranno la comprensione della fisiopatologia del-
le sindromi coronariche acute e degli effetti dei trattamenti pre-
ventivi aggressivi.

Parole chiave: Aterosclerosi; Diagnostica d’immagine; Ecografia in-
tracoronarica; Placche vulnerabili.
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