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Introduzione

Sebbene l’ecocardiografia da stress nelle sue
varianti eco-dobutamina, eco-dipiridamolo,
eco-adenosina, eco-pacing ed eco da sforzo
sia una metodica largamente impiegata nel-
la cardiopatia ischemica per la valutazione
diagnostica e prognostica e nella ricerca del
miocardio vitale, il suo utilizzo nel campo
della patologia valvolare è sfortunatamente
ancora piuttosto limitato, non solo in Italia,
ma anche in molti altri paesi europei.

La patologia valvolare cardiaca ha subi-
to negli ultimi 50 anni profonde modifica-
zioni sia dal punto di vista epidemiologico
sia per quanto riguarda le possibilità dia-
gnostiche e terapeutiche. Le caratteristiche
di basso costo, non invasività, ripetibilità e
ampia diffusione rendono l’ecocardiografia
una tecnica particolarmente idonea per la
diagnosi e il follow-up delle diverse patolo-
gie valvolari, inoltre è indagine di grande
ausilio nella scelta del timing chirurgico.

La severità di una lesione valvolare si
basa tradizionalmente sulla valutazione del-
l’anatomia valvolare e sulla dimostrazione
delle alterazioni emodinamiche a riposo. In
particolare, per quanto riguarda le lesioni da
stenosi valvolare viene misurato il gradien-
te transvalvolare con il Doppler continuo
oppure l’area dell’orifizio stenotico; mentre
per le lesioni rigurgitanti la valutazione del-

la severità dell’insufficienza viene effettua-
ta attraverso la determinazione del grado di
sovraccarico di volume del ventricolo sini-
stro, l’area dell’orifizio rigurgitante e altri
parametri Doppler derivati o ricavati dalle
misurazioni bidimensionali.

In molti casi, tuttavia, esistono delle di-
screpanze significative tra severità della le-
sione valvolare e i sintomi o il grado di
compromissione emodinamica. In tali si-
tuazioni un test provocativo può risultare
determinante per rendere evidente il reale
grado di severità della lesione valvolare.

Lo “stressor” può essere rappresentato
dall’esercizio fisico (cicloergometro, let-
toergometro, poltrona ergometrica) o da
uno stimolo farmacologico (più spesso la
dobutamina). In linea di massima l’eserci-
zio fisico permette una valutazione più
completa e fisiologica; tuttavia la scelta di-
pende dal tipo di patologia da studiare e
dall’esperienza specifica degli operatori
del Centro che esegue l’esame.

Scopo del nostro lavoro è quello di analiz-
zare e chiarire il contributo dell’eco-stress nel-
la valutazione dei pazienti con valvulopatie.

Stenosi mitralica

La stenosi mitralica (SM) viene considerata:
- severa se l’orificio mitralico presenta
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The assessment of the severity of a valvular lesion traditionally relies on the evaluation of valvular anato-
my and on the demonstration of resting hemodynamic disturbances. In patients with stenotic lesions, this
is usually achieved by measuring the trans-stenotic pressure difference and by calculating the surface of
the stenotic orifice. In patients with regurgitant lesions, assessment of lesion severity involves the demon-
stration of a significant volume or pressure overload of the various chambers participating in the process.

In many instances, however, discrepancies are found between the severity of  valvular lesions and
either the symptoms or the hemodynamic impairment. As echocardiography is also the method of
choice for assessing the severity of valvular disease, stress echocardiography may offer the unique op-
portunity to assess the hemodynamic consequences of valvular lesions both at rest and during stress.
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un’apertura <1 cm2, gradiente medio >10 mmHg e
pressione sistolica polmonare >50 mmHg.
- moderata se l’area è tra 1 e 1.5 cm2, il gradiente me-
dio è compreso tra 5 e 10 mmHg e la pressione sistoli-
ca polmonare è compresa tra 30 e 50 mmHg;
- lieve se l’area è >1.5 cm2, il gradiente medio è <5
mmHg e la pressione sistolica polmonare è <30 mmHg.

I sintomi, in primo luogo dispnea e affaticabilità, si
manifestano di solito quando l’area valvolare1 è <1.5
cm2. In passato, quando l’unica possibilità per la corre-
zione meccanica della valvulopatia era l’intervento chi-
rurgico con sostituzione valvolare, i pazienti venivano
mantenuti in terapia medica fino alla classe NYHA III-
IV e solo a questo punto veniva raccomandato l’inter-
vento che, in questo modo, era in grado di modificare
significativamente la prognosi dei pazienti.

Da alcuni anni la possibilità di un’efficace correzio-
ne meccanica di questa valvulopatia per via percutanea
ha radicalmente mutato lo scenario terapeutico della
SM: oggi, infatti, l’obiettivo della correzione non è più
solo quello di aumentare la sopravvivenza dei pazienti,
ma è anche quello di migliorarne la qualità di vita, la
tolleranza allo sforzo e la capacità funzionale. Inoltre,
la valvuloplastica percutanea in molti casi può essere
utile nel prevenire l’ulteriore dilatazione atriale sinistra
e quindi l’insorgenza della fibrillazione atriale e degli
eventi embolici ad essa correlati e può contrastare l’in-
staurarsi dell’ipertensione polmonare.

Le indicazioni alla terapia riparativa o sostitutiva
considerano i parametri di gravità del vizio, le riper-
cussioni emodinamiche sul piccolo circolo e le caratte-
ristiche anatomiche dell’apparato valvolare. Secondo le
recenti linee guida americane1 le indicazioni in classe I
per la valvulotomia percutanea mitralica con pallone
sono:
- pazienti sintomatici (classe NYHA II-IV) con SM
moderata o severa e morfologia valvolare favorevole al-
la procedura in assenza di trombi in atrio sinistro e ri-
gurgito mitralico da moderato a severo;
- pazienti asintomatici con SM moderata o severa e
morfologia valvolare favorevole alla procedura che ab-
biano un’ipertensione polmonare (pressione polmona-
re sistolica >50 mmHg a riposo o >60 mmHg con l’e-
sercizio) in assenza di trombi in atrio sinistro e rigurgi-
to mitralico da moderato a severo.

Le indicazioni in classe I per la chirurgia valvolare
(riparativa se possibile o sostitutiva) sono:
- pazienti sintomatici (classe NYHA III, IV) con SM
moderata o severa quando la valvuloplastica percuta-
nea non è disponibile o è controindicata o se la morfo-
logia dell’apparato valvolare non è favorevole per la
valvuloplastica in pazienti con rischio operatorio accet-
tabile;
- pazienti sintomatici con SM moderata o severa asso-
ciata a rigurgito moderato o severo che devono essere
sottoposti a sostituzione valvolare, a meno che sia pos-
sibile una chirurgia riparativa al momento della chirur-
gia.

L’indicazione si basa perciò sulla classe funzionale
e sul giudizio di gravità emodinamica del vizio nonché
sulle caratteristiche morfologiche identificate con l’e-
same ecocardiografico.

Nelle citate linee guida, nella sezione dedicata alle
indicazioni all’ecocardiografia, in classe I con livello di
evidenza C, al punto tre viene raccomandato di esegui-
re l’esame ecocardiografico per valutare la risposta del
gradiente medio e della pressione sistolica polmonare
utilizzando l’ecocardiografia Doppler con esercizio nei
pazienti con SM quando vi è discrepanza tra i rilievi
Doppler a riposo e i rilievi clinici, i sintomi e i segni.

L’attrezzatura per eseguire lo sforzo può essere un
lettoergometro (bicicletta supina) o un treadmill in po-
sizione eretta che permetta il rilievo sia delle velocità
Doppler mitraliche che tricuspidaliche2.

In alcuni casi, infatti, non c’è coincidenza tra sintomi
e dati strumentali: pazienti con SM lieve-moderata pos-
sono avere tutte le caratteristiche cliniche della forma se-
vera. Questi pazienti, spesso donne, possono presentare,
in concomitanza di sforzi fisici, emozioni, febbre, tachi-
cardia, ritenzione idrica nel periodo premestruale, delle
vere e proprie crisi di edema o subedema polmonare
acuto. All’estremo opposto possiamo incontrare, nella
pratica quotidiana, pazienti con SM severa che sono
completamente asintomatici o oligosintomatici.

Queste discrepanze si spiegano in parte con i limiti
legati alla metodica ecocardiografica. La valutazione
dell’area stenotica mediante ecocardiografia si basa sul
calcolo planimetrico utilizzando l’ecocardiografia bidi-
mensionale e basata sulla pressione di dimezzamento
(PHT)3,4. Quest’ultimo, che risulta semplice e riprodu-
cibile, è preferito alla planimetria che risulta non fatti-
bile in molti pazienti per l’impossibilità di identificare
correttamente il bordo dell’orifizio stenotico a causa
della irregolarità e delle calcificazioni della valvola. Al-
tri metodi, basati sull’equazione di continuità o sulla re-
gione di convergenza del flusso (area di superficie del-
l’isovelocità prossimale) sono meno spesso utilizzati
perché indaginosi e time-consuming. La base fisica del
PHT è la dipendenza della caduta pressoria dalle di-
mensioni dell’orifizio stenotico5, ma è stato successiva-
mente dimostrato come la caduta di pressione attraver-
so una mitrale stenotica dipenda anche direttamente
dalla compliance atriale o atrioventricolare6.

La formula proposta da Hatle7, indipendentemente
dall’area valvolare, può dare una stima poco affidabile
dell’area stessa in tutte le situazioni in cui le alterazio-
ni dell’emodinamica abbiano modificato le pressioni o
la compliance. L’ipertrofia o l’ischemia del miocardio
ventricolare sinistro, ad esempio, determinando una ri-
duzione della compliance ventricolare, possono ridurre
significativamente il PHT con conseguente sovrastima
dell’area valvolare8; sovrastima che può verificarsi an-
che in presenza di insufficienza aortica significativa per
aumento della pressione diastolica del ventricolo sini-
stro e conseguente riduzione del gradiente atrioventri-
colare9.
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Altra situazione, verificabile nella pratica clinica e
che può essere utilizzata come paradigma dell’influen-
za sul PHT delle variabili emodinamiche, è rappresen-
tata dalle brusche variazioni della pressione atriale si-
nistra o della compliance atrioventricolare che avven-
gono, per esempio, nei giorni immediatamente succes-
sivi ad una valvuloplastica mitralica percutanea10,11.

In concomitanza della variazione dell’area valvola-
re, infatti, si verificano importanti e repentini cambia-
menti della compliance atriale, ventricolare e del gra-
diente, che si stabilizzano solo nelle giornate successi-
ve all’intervento, rendendo non prevedibile e non affi-
dabile il calcolo dell’area effettuato con il metodo del
PHT12,13.

L’eco-stress nella SM può essere eseguita utilizzan-
do essenzialmente due tipi di stressor: l’esercizio fisico
e la dobutamina. La dobutamina, infusa con incremen-
ti di dose ogni 3 min, determina un incremento dei gra-
dienti transmitralici e della pressione sistolica polmo-
nare paragonabile a quello ottenibile con l’esercizio fi-
sico; rispetto a quest’ultimo si raggiungono però livelli
più bassi di frequenza cardiaca14-16.

L’esercizio fisico appare, rispetto alla dobutamina,
un test più completo, in grado di fornire un notevole nu-
mero di informazioni: oltre ai gradienti transvalvolari e
alla pressione polmonare è infatti possibile anche valu-
tare oggettivamente la capacità funzionale del paziente
e l’eventuale insorgenza di aritmie da sforzo; inoltre il
test è utile anche per il follow-up dei pazienti e la valu-
tazione dei risultati della procedura di valvuloplasti-
ca17.

L’esercizio fisico può essere svolto con un tappeto
rotante oppure con un cicloergometro16,18. L’impiego
del tappeto, il tipo di sforzo più diffuso negli Stati Uni-
ti19, limita l’acquisizione delle immagini ecocardiogra-
fiche e dei tracciati Doppler alle fasi immediatamente
prima e subito dopo l’esercizio costringendo ad un ra-
pido cambiamento di posizione (dall’orto al clinostati-
smo) al termine dello sforzo. Al contrario, l’impiego
del cicloergometro oppure della poltrona ergometrica
(che permette al paziente di pedalare in posizione se-
duta) permette il monitoraggio in continuo durante lo
sforzo dei gradienti transmitralici (massimo e medio)
utilizzando un approccio apicale che consente una buo-
na visualizzazione e un buon allineamento con il jet ste-
notico. È inoltre possibile il monitoraggio di una even-
tuale insufficienza tricuspidalica e quindi del gradiente
pressorio ventricolo destro-atrio destro (e della pressio-
ne polmonare sistolica) calcolato applicando la formu-
la di Bernoulli modificata alla velocità massima del jet
rigurgitante. Può essere infine calcolata l’area valvola-
re durante sforzo attraverso uno dei metodi Doppler
(PHT, equazione di continuità o metodo PISA).

Le determinazioni ecocardiografiche devono essere
effettuate durante il terzo minuto di ogni carico di lavo-
ro. L’esperienza di farmaci, come stressor invece dello
sforzo fisico, è più limitata. È stata utilizzata essenzial-
mente la dobutamina14,15.

Il primo studio prospettico che ha valutato l’utilità e
la sicurezza dell’eco-dobutamina è quello di Reis et
al.20. Gli autori suggerirono di valutare il gradiente me-
dio al picco del test con eco-dobutamina. Furono stu-
diati 53 pazienti: il 17% era in classe NYHA III, il 43%
in classe NYHA II, il 40% in classe NYHA I; 13 pa-
zienti avevano un’area <1 cm2, 22 pazienti un’area tra
1.1 e 1.5 cm2 e 18 pazienti un’area >1.5 cm2. Durante il
follow-up, 29 pazienti (55%) ebbero eventi clinici mag-
giori (edema polmonare, aritmie complesse, dispnea
parossistica e instabilità emodinamica) che richiesero
l’ospedalizzazione. Reis et al. sottoposero i pazienti ad
eco-stress con dobutamina e valutarono il gradiente
medio e massimo al picco. Per i pazienti con area val-
volare <1 cm2 l’eco-stress non aggiunse nulla al valore
prognostico derivato dai parametri basali; per quelli
con area >1.5 cm2, i dati relativi ai gradienti incremen-
tarono solo del 5% il valore prognostico. Ma il miglior
risultato ci fu per i pazienti con area valvolare tra 1.0 e
1.5 cm2; in questi pazienti l’eco-stress con la valutazio-
ne dell’incremento del gradiente medio al picco mi-
gliorò del 40% il valore diagnostico e prognostico del
test di base. Inoltre il parametro del gradiente medio
dopo stress >18 mmHg dimostrò di avere un ottimo va-
lore prognostico e rappresentò il valore soglia tra i pa-
zienti che ebbero o non ebbero eventi maggiori al fol-
low-up. Il gradiente di 18 mmHg ebbe una sensibilità
del 90% e una specificità dell’87%, nonché un’accura-
tezza del 90% nel predire eventi maggiori.

Sindrome della “pressione di dimezzamento breve”
Smith et al.10 avevano osservato che non sempre il PHT
fornisce un’esatta valutazione dell’area valvolare mi-
tralica, infatti, sebbene un PHT >250 ms poteva predi-
re al 95% un’area <1 cm2, un PHT <200 ms poteva
identificare un’area >1 cm2 solo nel 78% dei casi e inol-
tre vi era un range di area tra 0.5 e 1.5 cm2 per PHT tra
200 e 250 ms.

Schwammenthal et al.2 successivamente studiarono
un gruppo di pazienti sintomatici con ipertensione pol-
monare significativa (in particolare durante l’esercizio)
nonostante un’area relativamente ampia in base ai va-
lori calcolati dal PHT. Furono studiati dalla sua équipe,
con eco da sforzo, 20 pazienti affetti da SM isolata, 15
donne e 5 uomini (4 erano in classe NYHA I, 9 in clas-
se NYHA II e 7 in classe NYHA III). Il test fu esegui-
to utilizzando un lettoergometro e furono prescritti ca-
richi crescenti di 25 W ogni 3 min fino ad arrivare al
70% della frequenza cardiaca massimale. Il monitorag-
gio ecocardiografico fu mantenuto per tutto il test e le
misure Doppler furono prese a riposo e al picco. Furo-
no analizzati i seguenti parametri: il riempimento rapi-
do in diastole, i gradienti massimo e medio, la pressio-
ne arteriosa polmonare sistolica, la gittata sistolica,
nonché la compliance atrioventricolare. I risultati furo-
no i seguenti: con l’aumentare della frequenza cardiaca
durante esercizio, il periodo di riempimento diastolico
si riduceva da 420 ± 118 a 256 ± 67 ms (p >0.00005), il
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gradiente transmitralico medio aumentò da 8.3 ± 4.0 a
18 ± 7.1 mmHg (p >0.0005), la gittata sistolica non
cambiò in modo significativo, mentre la pressione arte-
riosa polmonare sistolica passò da 43 ± 12 a 71 ± 23
mmHg e in alcuni casi si ebbero valori con un range da
40 a 110 mmHg. Ci fu un’inversa relazione tra pressio-
ne arteriosa polmonare sistolica e compliance atriale.
Inoltre, cosa di grande importanza, non fu trovata nes-
suna correlazione tra area valvolare e pressione arterio-
sa polmonare sistolica dopo sforzo. I pazienti che evi-
denziarono un incremento drammatico della pressione
arteriosa polmonare sistolica furono gli stessi che ave-
vano avuto episodi di edema polmonare dopo stress o
episodi tachiaritmici e quindi, in questi casi, l’area val-
volare calcolata a riposo doveva ritenersi sicuramente
sovrastimata. Schwammenthal et al. conclusero che ci
poteva essere una sopravalutazione dell’area mitralica
valutata con il PHT probabilmente causata da una bassa
compliance tra atrio e ventricolo, per cui in questi casi
sarebbe stata più opportuna una valutazione della pres-
sione arteriosa polmonare sistolica invece che del PHT.

Infatti, la bassa compliance atriale determina in
questi pazienti (per lo più di sesso femminile) la pre-
senza di un PHT breve e quindi una sovrastima dell’a-
rea valvolare calcolata con questo metodo (“sindrome
del PHT breve”)21. Questo tipo di situazione è sospetta-
bile in condizioni basali per la presenza di elevati valo-
ri di gradiente transvalvolare già in condizioni di ripo-
so a fronte di un’area valvolare solo moderatamente
compromessa20.

L’incremento della pressione arteriosa polmonare
sistolica è naturalmente maggiore nei pazienti con SM
moderata/severa rispetto ai pazienti con SM lieve. Tut-
tavia, soprattutto nel gruppo dei pazienti con SM mo-
derata, è possibile che in alcuni casi la pressione arte-
riosa polmonare sistolica raggiunga valori sistemici
(>100 mmHg), mentre in altri pazienti, paragonabili
per area valvolare, si raggiungono livelli di ipertensio-
ne polmonare molto più contenuti.

È interessante rilevare che, così come confermato
anche da esperienze successive22, il massimo incre-
mento percentuale del gradiente massimo o medio trans-
mitralico, indipendentemente dal grado di stenosi, si
osserva a basso carico di lavoro (25 W), allorché l’in-
cremento della portata cardiaca è secondario sia all’in-
cremento del volume sistolico che all’aumento della
frequenza. Negli stadi successivi, quando l’incremento
della portata è dovuto in larga parte solo all’incremen-
to di frequenza, la percentuale di incremento dei gra-
dienti è minore, fino a raggiungere un plateau14,17.

Pazienti con stenosi mitralica moderata
paucisintomatici
La discrepanza fra classe funzionale NYHA II-III e la
planimetria valvolare mitralica (dissociazione clinico-
morfologica) è riscontrabile nel 30% circa dei pazienti
con SM. Queste discrepanze possono evidenziarsi nel-
le varie fasi della storia naturale della malattia23,24.

Per una valutazione complessiva di una SM di gra-
do moderato, dunque, non sempre sono sufficienti i pa-
rametri basali, ma può essere di aiuto eseguire un eco-
stress da sforzo o con dobutamina al fine di rivalutare
gli stessi parametri in un condizione funzionale diver-
sa, ma pur sempre in qualche modo fisiologica. Nel ca-
so di pazienti con area mitralica sovrastimata di base
può essere utile rilevare la pressione arteriosa polmo-
nare sistolica da stress e quindi rivalutare il grado di im-
pegno valvolare, mentre in altri pazienti con area val-
volare moderatamente ridotta può essere utile rilevare i
gradienti dopo stress e l’eventuale eccessivo incremen-
to degli stessi.

Per quanto riguarda il tipo di stress da utilizzare, se
la dobutamina o l’eco da sforzo, come visto in prece-
denza, entrambi hanno gli stessi effetti emodinamici
nei pazienti con SM, anche se la dobutamina, provo-
cando incrementi minori delle pressioni polmonari e
quindi determinando una più bassa incidenza di di-
spnea, può essere in taluni casi preferibile19. È impor-
tante valutare il gradiente medio al primo carico di la-
voro: un valore del gradiente medio transmitralico al
primo carico di lavoro (25 W) >20 mmHg identifica un
sottogruppo di pazienti a maggior rischio di eventi car-
diovascolari. Questo tipo di risposta emodinamica uni-
tamente ad un incremento della pressione arteriosa pol-
monare sistolica >60 mmHg giustifica una correzione
meccanica per via percutanea della valvulopatia; il suc-
cesso della procedura determinerà un miglioramento
del profilo emodinamico da sforzo e quindi anche del-
la capacità funzionale22.

Durante l’esercizio è possibile osservare variazioni
significative nel calcolo dell’area valvolare mitralica.
Questi cambiamenti vanno generalmente in parallelo
con quelli della gittata sistolica.

Dahan et al.3 hanno calcolato l’area valvolare mitra-
lica in 27 pazienti con SM moderata-severa in condi-
zioni basali e durante esercizio a basso carico in posi-
zione supina. Essi hanno trovato che la risposta dell’a-
rea valvolare mitralica all’esercizio è abbastanza im-
prevedibile poiché in alcuni pazienti si ottengono in-
crementi significativi dell’area valvolare (25% circa)
associata ad un aumento della gittata sistolica, mentre
altri pazienti non mostrano alcuna variazione dell’area
valvolare o addirittura una diminuizione della stessa as-
sociata a riduzione, sebbene lieve, della gittata sistolica
(-5%). Queste differenti risposte riflettono verosimil-
mente una più rapida apertura della valvola durante
esercizio e quindi un’area di apertura media maggiore
durante il periodo di riempimento; queste variazioni so-
no, a loro volta, correlate al grado di compromissione
anatomico della valvola.

Per questo motivo i parametri emodinamici che de-
vono essere valutati dopo esercizio o dobutamina, nei
pazienti con stenosi moderata e dissociazione clinico-
morfologica, devono essere essenzialmente l’incre-
mento del gradiente medio e la pressione polmonare,
mentre le variazioni dell’area valvolare misurate con il
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metodo del PHT sono ampiamente dipendenti dal pre-
carico e dalla compliance atrioventricolare e diventano
totalmente inutilizzabili durante esercizio25.

Insufficienza mitralica

La valutazione dell’entità dell’insufficienza mitralica si
basa su criteri ecocardiografici mono-bidimensionali e
Doppler: qualitativi (caratteristiche del jet: area e vena
contracta), quantitativi (volume rigurgitante, frazione
rigurgitante, area effettiva dell’orifizio rigurgitante) e
criteri essenziali addizionali (dimensioni dell’atrio e
del ventricolo sinistri). L’insufficienza mitralica viene
considerata in rapporto a tali criteri, combinati tra di lo-
ro, come severa, moderata e lieve1. Viene suggerita
un’ulteriore suddivisione in moderata-lieve e moderata
severa.

Le indicazioni alla terapia riparativa o sostitutiva
considerano i parametri di gravità del vizio, le riper-
cussioni emodinamiche sul ventricolo sinistro e le ca-
ratteristiche anatomiche dell’apparato valvolare.

Secondo le recenti linee guida americane1 le indica-
zioni in classe I per la chirurgia dell’insufficienza mi-
tralica sono:
- pazienti sintomatici (classe NYHA II-IV) con insuffi-
cienza mitralica cronica severa in assenza di disfunzio-
ne ventricolare sinistra (come frazione di eiezione [FE]
severamente depressa è considerata quella <30%) e di-
mensioni ventricolari sistoliche <55 mm;
- pazienti asintomatici con insufficienza mitralica seve-
ra e disfunzione sistolica lieve-moderata (FE tra 30 e
60% e/o dimensioni ventricolari sistoliche ≥40 mm).

La riparazione mitralica è raccomandata rispetto al-
la chirurgia sostitutiva nella maggioranza dei pazienti
con rigurgito mitralico cronico; i pazienti dovrebbero
essere inviati a centri con esperienza in questo tipo di
patologia1.

Allo stato attuale sono disponibili tre tipi di inter-
vento: riparazione mitralica, sostituzione valvolare con
preservazione dell’apparato sottovalvolare, sostituzio-
ne dell’apparato valvolare senza preservazione dell’ap-
parato sottovalvolare.

L’indicazione si basa perciò sulla classe funzionale
e sul giudizio di gravità emodinamica del vizio nonché
sulle caratteristiche morfologiche identificate con l’e-
same ecocardiografico. Quando l’insufficienza mitrali-
ca da patologia primitiva dell’apparato valvolare mitra-
lico diventa sintomatica, è presente un rigurgito mitra-
lico significativo e un sovraccarico di volume, l’indica-
zione alla correzione cardiochirurgica è mandatoria.
Più delicata è l’indicazione nei pazienti asintomatici
con gradi diversi di rigurgito valvolare. In questi casi
può essere necessaria una più dettagliata analisi delle
severità del rigurgito e delle sue conseguenze durante
stress per prendere una decisione appropriata.

Il test eco-dobutamina può essere effettuato con il
consueto protocollo per lo studio della vitalità con una

dose iniziale di 5 �g/kg/min e successivi incrementi di
5 �g/kg/min ogni 5 min fino alla dose massima di 20
�g/kg/min. L’eco da sforzo può essere effettuato con
un cicloergometro in posizione semiseduta con incre-
menti di 25 W/3 min effettuando ad ogni stadio la valu-
tazione della FE da un approccio apicale.

L’eco-stress nella valutazione dei pazienti
asintomatici con rigurgito mitralico severo 
Dalla mole dei lavori pubblicati negli ultimi anni su ta-
le argomento, risalta chiaramente un vivace dibattito
sul timing chirurgico del paziente con insufficienza mi-
tralica severa asintomatica. Da un lato vengono regi-
strate posizioni interventiste, come quella di Enriquez-
Sarano et al.26 che consigliano l’intervento in tutti i ca-
si di pazienti con insufficienza mitralica severa. Gli au-
tori, infatti, avevano dimostrato nel loro lavoro come i
pazienti portatori di insufficienza mitralica severa con
area dell’orifizio rigurgitante effettivo >40 mm se non
operati presentavano un’elevata mortalità a 5 anni
(40%). Dall’altro vi sono le linee guida che, come ab-
biamo visto, limitano alla classe I solo i pazienti con ri-
gurgito severo se sintomatici o, se asintomatici, con do-
cumentata disfunzione ventricolare sinistra. Tale atteg-
giamento relativamente prudente è mirato ad evitare o
a ridurre i casi di mortalità intraoperatoria che, seppur
bassi, sono comunque presenti (1% nella riparazione
valvolare in pazienti di età <70 anni, 2% nella ripara-
zione valvolare nella popolazione generale e dal 4 al
17% nella sostituzione).

Mediando su tali posizioni si aggiunge il lavoro re-
cente di Rosenhek et al.27 che hanno pubblicato uno
studio prospettico su 129 pazienti affetti da insufficien-
za mitralica severa, asintomatici, con normale funzione
e dimensioni del ventricolo sinistro. I pazienti sono sta-
ti valutati con un follow-up medio di 69 mesi. Sono sta-
ti esaminati l’insorgenza di eventi e la comparsa di al-
terazioni ecocardiografiche che imponevano l’inter-
vento chirurgico. Trentotto pazienti sono stati avviati
ad intervento (il 9% nei primi 2 anni, il 31% a 4 anni, il
40% a 6 anni e il 48% a 8 anni). Gli autori concludeva-
no che i pazienti con insufficienza asintomatica do-
vrebbero essere sottoposti a frequenti controlli nel fol-
low-up fino all’insorgenza di uno dei criteri ecocardio-
grafici previsti per l’intervento o alla comparsa dei sin-
tomi classici, e quindi non sarebbe opportuno, a suo pa-
rere, sottoporre i pazienti ad intervento chirurgico di
profilassi.

Al di là di tali posizioni, sembra comunque utile
completare la valutazione del paziente con insufficienza
mitralica severa asintomatica con una valutazione della
presenza o meno della disfunzione ventricolare sinistra
reversibile quale elemento prognosticamente rilevante
sia nei pazienti avviati a chirurgia sia in quelli lasciati in
trattamento medico farmacologico. Infatti, i pazienti
che oltre alla malattia valvolare presentano una disfun-
zione ventricolare sinistra possono avere una cattiva
prognosi qualora la disfunzione non sia reversibile e in
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tal caso può anche essere vanificato lo stesso effetto po-
sitivo dell’intervento chirurgico. Ma la disfunzione ven-
tricolare sinistra, per le caratteristiche condizioni di ca-
rico che si verificano nell’insufficienza mitralica croni-
ca, è difficile da valutare in condizioni basali; gli usuali
parametri di valutazione ventricolare (frazione di accor-
ciamento, FE) possono rimanere normali per molti anni
simulando un adeguato adattamento del ventricolo sini-
stro al rigurgito. Come è noto, infatti, la FE non esprime
direttamente la contrattilità delle cellule miocardiche,
essendo invece la risultante di più fattori. Non sorpren-
de perciò che la disfunzione ventricolare possa palesar-
si dopo la correzione del rigurgito per le conseguenti va-
riazioni di pre- e postcarico28,29. Si deduce, quindi, che
diventa indispensabile valutare la reale contrattilità del
ventricolo sinistro in fase preoperatoria usando degli sti-
moli che rendano evidente la disfunzione.

Leung et al.30 hanno valutato la riserva contrattile
preoperatoria per predire la funzione ventricolare in pa-
zienti asintomatici o minimamente sintomatici con ri-
gurgito mitralico sottoposti a correzione chirurgica:
139 pazienti con insufficienza mitralica e assenza di co-
ronaropatia furono sottoposti ad esame ecocardiografi-
co di base e durante stress (treadmill o bicicletta in sta-
zione eretta) e furono analizzati numerosi parametri.
Gli autori concludevano che un volume telesistolico in-
dicizzato >25 cm3/m2 durante esercizio era il migliore
predittore di disfunzione ventricolare sinistra postope-
ratoria con una sensibilità e specificità dell’83%.

Più recentemente Lee et al.31 hanno valutato 70 pa-
zienti con insufficienza mitralica severa e disfunzione
ventricolare sinistra. Alcuni erano candidati all’inter-
vento chirurgico di riparazione o sostituzione della val-
vola mitrale, mentre altri erano considerati non opera-
bili per le condizioni cliniche generali. Furono tutti sot-
toposti ad eco-stress per valutare la presenza o meno di
riserva contrattile.

Nei pazienti operati, nel follow-up a distanza di 6,
12 e 24 mesi, la FE, dopo un’iniziale caduta dei valori
sia nei pazienti con riserva contrattile presente sia in
quelli con riserva contrattile assente, migliorò in modo
significativo nei primi rispetto ai secondi.

Inoltre i pazienti con riserva contrattile ebbero mi-
nore incidenza di eventi rispetto al gruppo senza riser-
va contrattile. Veniva così evidenziata l’importanza di
una disfunzione ventricolare reversibile, grazie alla
presenza di riserva contrattile, come elemento progno-
sticamente rilevante nei pazienti sottoposti ad interven-
to chirurgico riparativo.

Le linee guida americane pongono l’eco-stress in
classe IIa con livello di evidenza C nei pazienti asinto-
matici con rigurgito mitralico severo per valutare la tol-
leranza all’esercizio e gli effetti dell’esercizio sulla
pressione polmonare o sulla severità del rigurgito.

Le linee guida europee32 pur sottolineando che la ri-
serva contrattile possa essere studiata con eco-stress, ri-
tengono che la reale utilità di tale metodo debba essere
ancora validata.

Valutazione dei pazienti oligosintomatici con
rigurgito lieve-moderato
Oltre al paziente con rigurgito mitralico severo clinica-
mente asintomatico potrebbe giovarsi dell’eco-stress
un’altra tipologia di paziente: quello con rigurgito mo-
derato-lieve, ma sintomatico. Infatti, sebbene l’affati-
camento da sforzo e la dispnea siano sintomi comuni
nei pazienti con rigurgito mitralico severo, questi sinto-
mi possono comparire anche nei pazienti con rigurgito
lieve o moderato a riposo. In questo caso l’eco-stress è
stato utilizzato per valutare l’incremento dell’entità del
rigurgito mitralico e dei valori di pressione polmonare
durante sforzo33-35. Bisogna sottolineare, tuttavia, che
la scelta dello stressor appropriato è di fondamentale
importanza nel cercare di correlare i sintomi del pa-
zienti con i risultati dell’eco-stress. Infatti la dobutami-
na e l’esercizio fisico hanno effetti differenti sulla se-
verità del rigurgito: la dobutamina grazie alle sue pro-
prietà inotrope e vasodilatatorie riduce il postcarico
ventricolare sinistro, riduce le dimensioni dell’anulus
mitralico ed è in grado quasi sempre di ridurre la seve-
rità del rigurgito mitralico36.

Inoltre, la dobutamina è in grado di slatentizzare la
vitalità miocardica e quindi può dare utili informazioni
nei pazienti ischemici con miocardio stordito o iberna-
to. Viceversa, l’esercizio fisico aumenta la pressione si-
stolica ventricolare sinistra e il postcarico e di conse-
guenza tende ad aumentare il grado di rigurgito33,37.

Lo stressor di scelta, essendo la maggior parte dei
pazienti sintomatici durante l’attività fisica, è rappre-
sentato dall’esercizio dinamico. È stato dimostrato34,38

che i pazienti che durante esercizio incrementano il
grado di rigurgito mitralico sono i soggetti che hanno
maggiore intolleranza all’esercizio: la severità del ri-
gurgito correla con le modificazioni del consumo mio-
cardico di ossigeno, della gittata sistolica e della pres-
sione di incuneamento capillare.

Considerati nell’insieme questi dati enfatizzano il
ruolo dell’eco-stress nella valutazione e nel follow-up
del paziente con rigurgito lieve-moderato, in particola-
re nei casi di dissociazione clinico-morfologica, cioè
quando i sintomi sembrano essere sproporzionati alla
severità della patologia mitralica. In questi casi, la di-
mostrazione di un significativo peggioramento del ri-
gurgito mitralico durante esercizio può aiutare nella se-
lezione dei pazienti che potrebbero giovarsi di una te-
rapia farmacologica con vasodilatatori oppure, sebbene
ciò rimanga ancora speculativo, può essere di ausilio
nell’indicazione ad un intervento chirurgico “precoce”
se l’anatomia della valvola è favorevole per un inter-
vento riparativo.

L’eco-stress nei pazienti con insufficienza mitralica
ischemica
Nei pazienti con insufficienza mitralica ischemica oc-
corre considerare la dinamicità del rigurgito per cui, co-
me ricordato nelle recenti linee guida europee, è logico
pensare che l’eco-stress possa giocare un importante
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ruolo nella valutazione del rigurgito stesso. Studi preli-
minari hanno dimostrato che la quantizzazione del ri-
gurgito mitralico durante esercizio è realizzabile e for-
nisce un buon giudizio delle caratteristiche dinamiche
ed ha un valore prognostico importante36.

La valutazione della comparsa o del peggioramento
dell’insufficienza miocardica nell’ambito di una valu-
tazione ecocardiografica da stress eseguita per lo studio
di una cardiopatia ischemica, oltre allo studio della ci-
netica regionale del ventricolo sinistro, aumenta la spe-
cificità del test nella diagnosi di coronaropatia; inoltre
la comparsa di insufficienza mitralica durante eco-
stress può associarsi al peggioramento della funzione
ventricolare sinistra secondaria a malattia coronarica
multivasale37.

Inoltre, nell’ambito dell’insufficienza mitralica
ischemica in presenza di disfunzione del ventricolo sini-
stro, l’eco-stress appare utile nel valutare la componen-
te dinamica del rigurgito: un incremento durante sforzo
dell’area dell’orificio rigurgitante >13 mm2 associato ad
un aumento del volume rigurgitante, risulta un dato pro-
gnosticamente sfavorevole in questi pazienti e si associa
ad una ridotta sopravvivenza a medio termine e ad una
più frequente comparsa di episodi di edema polmonare
acuto36. Il valore prognostico degli stress test nel predi-
re i risultati della cardiochirurgia necessita però ancora
di ampi studi prospettici per essere validato32.

L’eco-stress nei pazienti con prolasso valvolare
mitralico
L’ecocardiografia da sforzo appare utile anche nei pa-
zienti con prolasso valvolare mitralico nei quali la com-
parsa di insufficienza mitralica durante esercizio fisico
si associa ad una più alta incidenza di eventi quali sin-
cope, scompenso cardiaco e progressivo peggioramen-
to dell’insufficienza mitralica nel follow-up38.

Sebbene l’esatto meccanismo con cui l’esercizio fi-
sico induce la comparsa di rigurgito mitralico nei pa-
zienti con prolasso valvolare non sia perfettamente
chiarito, si ritiene che l’esercizio agisca fondamental-
mente attraverso due meccanismi: il decremento del
volume telesistolico del ventricolo sinistro e l’incre-
mento della pressione arteriosa sistolica. Questi due
meccanismi sarebbero in grado di indurre un aumento
del grado di prolasso valvolare mitralico con la com-
parsa del rigurgito. Anche le dimensioni dell’anulus
mitralico e le sue modificazioni sistoliche durante eser-
cizio possono giocare un ruolo importante del determi-
nismo della comparsa del rigurgito38.

I pazienti con prolasso mitralico senza insufficienza
valvolare a riposo e senza ispessimento dei lembi sono
abitualmente considerati a basso di rischio di eventi.
L’eco-stress con esercizio fisico può servire a stratifi-
care ulteriormente questi pazienti in quanto la compar-
sa di rigurgito da sforzo (che si manifesta nel 30% cir-
ca dei pazienti che non hanno rigurgito a riposo) indi-
vidua un sottogruppo di pazienti con rischio maggiore
di eventi nel follow-up.

Questi dati preliminari necessitano ancora di vali-
dazione e l’utilizzo dell’eco-stress nel prolasso mitrali-
co al fine di rendere manifesto un rigurgito non è at-
tualmente indicato né nelle linee guida europee né in
quelle americane1,32.

Stenosi aortica

La stenosi valvolare aortica rappresenta, dopo l’iper-
tensione arteriosa e la cardiopatia ischemica, la terza
causa più comune di patologia cardiovascolare ed è la
valvulopatia più diffusa nei paesi industrializzati39.

La forma degenerativa è quella maggiormente rap-
presentata con una prevalenza, nella popolazione an-
ziana, compresa tra il 2 e il 9%40. Questa forma è l’e-
spressione finale della sclerosi dei lembi valvolari, è un
processo degenerativo-infiammatorio che ha un’eleva-
ta prevalenza dal momento che è presente in circa un
terzo della popolazione di età >65 anni e nella metà de-
gli ultraottantenni41. Oltre alla valvulopatia degenerati-
va si riconoscono come causa di stenosi aortica anche
le forme metareumatica e congenita (bicuspidia aorti-
ca) che hanno una prevalenza più bassa e si riscontrano
in età giovane-adulta42,43.

La severità della stenosi valvolare aortica viene va-
lutata usualmente sulla base di pochi indici, ampia-
mente validati, che costituiscono patrimonio culturale
comune dell’ambiente cardiologico. Questi indici sono
costituiti essenzialmente dal gradiente transvalvolare
massimo e medio, misurabile con metodica Doppler ad
onda continua, e dal grado di riduzione dell’area valvo-
lare determinata, in emodinamica, applicando la for-
mula di Gorlin oppure, in ecocardiografia, utilizzando
l’equazione di continuità. Per questi indici i valori cut-
off di severità a cui fare riferimento nel processo deci-
sionale clinico sono ben conosciuti. La stenosi aortica
viene considerata:
- severa per valori di area valvolare ≤0.75 cm2 (o gra-
diente medio >50 mmHg);
- moderata per valori compresi fra 0.75 e 1.2 cm2 (o
gradiente medio compreso tra 30 e 50 mmHg);
- lieve se l’area valvolare è >1.2 cm2 (o gradiente me-
dio <30 mmHg)44.

Le recentissime linee guide americane1 pongono dei
cut-off leggermente diversi. Infatti, la stenosi aortica
viene considerata:
- lieve, se l’area è ≥1.5 cm2, il gradiente medio è <25
mmHg, il picco di velocità massima è <3 m/s; 
- moderata se l’area è compresa fra 1 e 1.5 cm2, il gra-
diente medio compreso fra 25 e 40 mmHg e la velocità
massima del jet compresa fra 3 e 4 m/s; 
- severa se l’area è <1 cm2, il gradiente medio è >40
mmHg e la velocità del jet è >4 m/s.

Sebbene il gradiente transvalvolare, considerato
singolarmente, correli molto bene con l’area valvolare
aortica se la funzione ventricolare sinistra è conservata,
in alcuni casi può essere una misura inadeguata di se-
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verità della stenosi dal momento che è strettamente di-
pendente dalle condizioni di flusso e dalla portata car-
diaca. Pertanto, in presenza di funzione ventricolare si-
nistra depressa e portata cardiaca ridotta è possibile ri-
levare un gradiente modesto anche in presenza di ste-
nosi critica e, viceversa, in presenza di stati ipercinetici
o di insufficienza aortica associata è possibile una so-
vrastima del gradiente rispetto all’effettiva severità del-
la stenosi valvolare45.

È importante anche tenere conto che, in pazienti sin-
tomatici con FE depressa e gradiente non elevato, può
essere molto difficile stabilire se la sintomatologia clini-
ca sia legata ad una stenosi aortica severa, in cui l’after-
load mismatch ha provocato un progressivo deteriora-
mento della funzione contrattile, oppure se ci si trovi di
fronte ad una cardiomiopatia primitiva con stenosi aor-
tica associata di grado non severo (pseudostenosi aorti-
ca) in cui la ridotta apertura valvolare è in gran parte se-
condaria alla disfunzione ventricolare sinistra46. L’im-
portanza di una diagnosi differenziale di questo tipo è
notevole in quanto nel primo caso il paziente si potrà ra-
gionevolmente giovare di un intervento di sostituzione
valvolare mentre, nel secondo, la mortalità intra- e/o pe-
rioperatoria è molto alta a fronte di un poco probabile
miglioramento della prognosi con la sola possibilità di
terapia medica o di trapianto cardiaco.

Pazienti con stenosi aortica severa, asintomatici,
con normale funzione ventricolare sinistra
Per i pazienti asintomatici con stenosi aortica severa e
normale funzione ventricolare sinistra le raccomanda-
zioni delle linee guida sono quelle di effettuare uno
stretto follow-up1,32. È infatti noto che alcuni pazienti
possono andare incontro, dopo la diagnosi, ad una rapi-
da progressione della malattia e alla comparsa di sinto-
mi o morte improvvisa. Sarebbe quindi importante po-
ter identificare fra i pazienti inizialmente asintomatici
quelli che sono destinati ad una rapida progressione
verso la fase sintomatica.

La rapidità dell’evoluzione della stenosi aortica e il
tempo medio di comparsa dei sintomi è un punto cru-
ciale: sfortunatamente la progressione del grado di ste-
nosi aortica è molto variabile e non è prevedibile a prio-
ri nel singolo paziente. Vi sono, infatti, casi in cui la pro-
gressione è molto rapida (fino a 0.7 cm2/anno di ridu-
zione dell’area valvolare aortica) e casi in cui si osserva
una stabilità del quadro anatomo-clinico anche per mol-
ti anni47-49. In media, in studi con follow-up ecocardio-
grafico, è stata osservata una riduzione dell’area valvo-
lare compresa tra 0.06 e 0.14 cm2/anno, mentre una pro-
gressione più rapida è stata riscontrata nei pazienti più
anziani, con disfunzione ventricolare sinistra, con aorta
bicuspide o con insufficienza renale50.

Rosenhek et al.51 hanno dimostrato nella loro casi-
stica una più rapida progressione del gradiente tran-
svalvolare aortico medio (6.5 mmHg/anno) nei pazien-
ti con calcificazioni valvolari estese o con insufficienza
aortica associata.

Il tempo di comparsa dei sintomi è di norma inver-
samente proporzionale alla gravità della stenosi e al
grado di disfunzione ventricolare sinistra. Il sintomo
più comune è la dispnea che si presenta con una fre-
quenza >2.5 volte rispetto all’angina e >4.8 rispetto al-
la sincope52.

Il test ergometrico, controindicato nei pazienti con
stenosi aortica severa sintomatica, è al contrario molto
utile nei pazienti asintomatici o paucisintomatici nei
quali può essere eseguito senza rischio di complicanze
maggiori53. In questi soggetti sono considerati criteri di
positività la comparsa di sintomi, la ridotta tolleranza
allo sforzo (capacità funzionale <80% del valore teori-
co in base all’età e al sesso), l’ipotensione da sforzo, la
comparsa di aritmie ventricolari complesse, il sottosli-
vellamento del tratto ST >2 mm non attribuibile ad al-
tre cause se non alla stenosi aortica. Nei pazienti con te-
st da sforzo positivo è stato dimostrato un rischio di ma-
nifestare sintomi o morte improvvisa ad un follow-up a
medio termine circa 7 volte maggiore rispetto ai pa-
zienti con test negativo54,55.

L’utilità dell’ecocardiografia da sforzo in questa
classe di pazienti è ancora dibattuta, tuttavia recente-
mente è stato attribuito a questa indagine un valore ag-
giuntivo rispetto al test ergometrico. Durante eco da
sforzo le variazioni delle velocità di flusso transvalvo-
lare, dell’area valvolare aortica e della funzione ventri-
colare sinistra sembrano predire, con buona sensibilità
diagnostica, la rapida progressione della malattia e lo
sviluppo di sintomi. I dati della letteratura indicano co-
me un incremento dell’area valvolare e un più accen-
tuato aumento del gradiente transvalvolare medio (>18
mmHg) durante sforzo, selezioni un sottogruppo di pa-
zienti meno stabili e con alta probabilità di sviluppare
sintomi al follow-up; questo fenomeno sarebbe asso-
ciato ad una maggiore rigidità delle semilunari nei pa-
zienti con malattia più avanzata56.

Pazienti con stenosi valvolare aortica severa
sintomatica con normale funzione ventricolare
sinistra
Nei pazienti con stenosi aortica sintomatica in presen-
za di buona funzione sistolica ventricolare sinistra, an-
che elementi di giudizio molto limitati come il gradien-
te medio e l’area valvolare sono sufficienti a porre in-
dicazione all’intervento chirurgico. Infatti, la sostitu-
zione valvolare viene raccomandata in tutti i pazienti
con stenosi aortica severa al momento della comparsa
dei sintomi oppure nei pazienti con stenosi moderata
che debbano essere sottoposti ad intervento di rivasco-
larizzazione miocardica o ad altro intervento valvolare.
In questi pazienti non c’è indicazione ad effettuare un
eco-stress farmacologico o un eco da sforzo1,32.

Pazienti con stenosi valvolare aortica, basso
gradiente e disfunzione ventricolare sinistra
I pazienti con stenosi aortica sintomatica, basso gra-
diente pressorio e disfunzione ventricolare sinistra rap-
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presentano il sottogruppo di pazienti che hanno una
specifica indicazione all’esecuzione dell’eco-stress per
definire se il deterioramento della funzione contrattile
ventricolare sia secondario all’elevato afterload mi-
smatch o dovuto ad una cardiomiopatia associata a ste-
nosi valvolare. In questi casi l’eco-stress con dobuta-
mina o i test con vasodilatatori come il nitroprussiato di
sodio inducono, con meccanismi di azione diversi, una
“manipolazione emodinamica” rappresentata dall’au-
mento della portata cardiaca57.

Durante eco-stress con dobutamina prima dell’infu-
sione del farmaco vengono registrate le velocità del trat-
to di efflusso del ventricolo sinistro collocando il volume
campione subito al di sotto della valvola aortica avendo
cura di mantenere sempre la stessa posizione di registra-
zione durante lo stress e vengono calcolati il gradiente
massimo e medio con Doppler continuo e l’area valvola-
re aortica mediante equazione di continuità.

Per ciascuna misura Doppler deve essere ottenuta
una traccia di buona qualità su almeno tre/cinque cicli
cardiaci, eliminando dal conteggio i battiti post-extrasi-
stolici. La FE deve essere effettuata con il metodo di
Simpson biplano dalle sezioni ecografiche 4 e 2 came-
re apicali. Dopo la valutazione basale può iniziare l’in-
fusione di dobutamina alla dose di 5 �g/kg/min au-
mentando la dose di 2.5 o 5 �g ogni 5 min, fino ad una
dose massima di 20 �g/kg/min58.

Durante il test devono essere monitorati la pressio-
ne arteriosa, l’ECG a 12 derivazioni e l’eventuale in-
sorgenza di sintomi. Il test eco-dobutamina consente di
valutare sia la riserva contrattile del ventricolo sinistro,
definita come un incremento della FE ≥30% o un in-
cremento della gittata sistolica ≥20%, sia la percentua-
le di incremento dell’area valvolare e del gradiente
transvalvolare aortico. Il test identifica tre possibili ri-
sposte59-61:
- stenosi aortica “fissa”: con un aumento della portata e
del gradiente senza modificazioni sostanziali dell’area
valvolare;
- “pseudostenosi aortica”: con aumento della portata
cardiaca e dell’area valvolare senza significativo au-
mento del gradiente transvalvolare;
- mancato aumento della portata.

Dal tipo risposta all’eco-dobutamina è possibile,
conseguentemente, individuare tre popolazioni di pa-
zienti:
• pazienti nei quali il miglioramento della funzione del
ventricolo sinistro si associa ad incremento del gra-
diente e della resistenza valvolare rimanendo invariata
l’area valvolare (stenosi fissa). In alcuni casi vi può es-
sere un lieve, non significativo incremento dell’area
valvolare. Questo gruppo dovrebbe essere avviato alla
chirurgia valvolare: sia perché il rischio operatorio non
è molto diverso da quello dei pazienti con funzione
ventricolare conservata, sia perché la presenza di riser-
va contrattile è garanzia di un buon recupero funziona-
le postoperatorio62,63;
• pazienti nei quali la dimostrazione di una riserva con-

trattile del ventricolo sinistro si associa ad un incre-
mento dell’area valvolare aortica senza modificazioni
del gradiente e della resistenza valvolare (“pseudoste-
nosi” o stenosi relativa); l’incremento dell’area è signi-
ficativo quando risulta >0.25 cm2 oppure quando l’area
finale sia >1 cm57,62,63. In questi pazienti la disfunzione
del ventricolo sinistro può essere secondaria ad una car-
diomiopatia piuttosto che alla valvulopatia: il ventrico-
lo sinistro ipocinetico non è in grado di sviluppare la
forza sufficiente per aprire completamente una valvola
aortica calcifica che, in realtà, è solo moderatamente
stenotica. Una pseudostenosi aortica è quindi, in realtà,
una vera stenosi valvolare ma “solo” di grado modera-
to e in presenza di disfunzione ventricolare sinistra. In
questo sottogruppo persistono dubbi circa la migliore
scelta terapeutica; infatti alcuni autori riportano una
prognosi buona in terapia medica mentre altri segnala-
no una mortalità elevata62,63;
• pazienti che non rispondono allo stimolo inotropo di-
mostrando assenza di riserva contrattile e una prognosi
infausta. In questa popolazione non è ancora definitiva-
mente chiarito l’eventuale beneficio della sostituzione
valvolare. Infatti, se da un lato l’assenza di riserva con-
trattile e la grave disfunzione ventricolare sono fattori
determinanti un’elevata mortalità perioperatoria
(>30%) se confrontata con quella dei soggetti con ri-
serva contrattile valida (mortalità operatoria del 5%),
dall’altra alcuni autori sostengono il beneficio del trat-
tamento chirurgico con un miglioramento della sinto-
matologia clinica, della classe funzionale e della pro-
gnosi rispetto alla sola terapia medica46,57,58,62,64.

La spiegazione del beneficio della sostituzione val-
volare anche nei pazienti con eco-dobutamina negativo
per riserva contrattile potrebbe risiedere nel fatto che
l’assenza di risposta inotropa non sia secondaria alla dis-
funzione ventricolare irreversibile, ma piuttosto ad un
eccesso di postcarico. In questi casi, però, la ripresa
contrattile non è prevedibile prima dell’intervento chi-
rurgico62-64.

Pazienti sintomatici con stenosi valvolare aortica
non importante e normale frazione di eiezione
ventricolare
Alcuni pazienti, soprattutto se anziani e ipertesi, posso-
no riferire dispnea da sforzo a fronte di un esame eco-
cardiografico che evidenzia una stenosi valvolare aorti-
ca non severa, normale FE e alterato rilasciamento ven-
tricolare (tipo I). In questa popolazione di pazienti l’ap-
profondimento diagnostico con eco-stress o da sforzo,
completato con valutazione Doppler e Doppler tissuta-
le, può rivelarsi utile nel riconoscere nella disfunzione
diastolica la causa prevalente dei sintomi.

Insufficienza aortica

L’insufficienza aortica cronica determina un sovracca-
rico di volume del ventricolo sinistro con elevate pres-
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sioni di riempimento con conseguente ipertrofia eccen-
trica che tende a normalizzare l’aumentato stress parie-
tale. Questo meccanismo di compenso tende tuttavia ad
esaurirsi provocando la comparsa di disfunzione con-
trattile ventricolare che, generalmente, coincide con
l’insorgenza dei sintomi. La sintomatologia clinica se-
gna l’inizio di una rapida e sfavorevole progressione
della malattia65,66. Pertanto, la sostituzione valvolare
viene raccomandata nell’insufficienza cronica severa in
presenza di disfunzione del ventricolo sinistro e/o di
sintomi di scompenso1 (classe I, livello di evidenza B),
inoltre la sostituzione valvolare è indicata nei pazienti
asintomatici con rigurgito aortico cronico, severo, con
disfunzione sistolica (FE ≤50%) in classe I, livello di
evidenza B1 e infine è indicata in classe I, livello di evi-
denza C nei pazienti con rigurgito aortico severo che
devono essere sottoposti a intervento di bypass aorto-
coronarico oppure a chirurgia dell’aorta o di altre val-
vole cardiache.

Sempre nelle recentissime linee guida americane1

l’intervento di sostituzione valvolare viene proposto in
classe IIa con livello di evidenza B nei pazienti asinto-
matici, con rigurgito severo e FE normale, ma con se-
vera dilatazione del ventricolo sinistro (diametro tele-
diastolico >75 mm o diametro telesistolico >55 mm).

In alcuni casi, se l’intervento viene eseguito tardi-
vamente la disfunzione ventricolare sinistra può persi-
stere anche dopo la sostituzione valvolare. Per tale mo-
tivo risulta importante identificare precocemente, in pa-
zienti ancora asintomatici, una disfunzione latente. In
tal senso può essere utile l’ecocardiografia da sforzo
che può svelare un iniziale deterioramento della riserva
contrattile. Wahi et al.67 hanno esaminato un gruppo di
pazienti con insufficienza aortica moderata/severa asin-
tomatici, in parte trattati con terapia medica, in parte
sottoposti ad intervento chirurgico. Tali autori hanno
utilizzato l’ecocardiografia da sforzo per valutare la
presenza di riserva contrattile identificata come qual-
siasi incremento della FE durante sforzo. La riserva
contrattile veniva considerata assente quando durante
sforzo la FE si riduceva o non mostrava alcun incre-
mento.

Indipendentemente dal tipo di terapia, la presenza di
riserva contrattile era in grado di prevedere il migliora-
mento della FE, mentre il 77% dei pazienti senza riser-
va contrattile andava incontro ad un progressivo dete-
rioramento della FE anche dopo chirurgia. Tuttavia,
una riduzione della FE durante sforzo non >2% si è di-
mostrata capace di predire un miglioramento della fun-
zione ventricolare sinistra con una sensibilità e specifi-
cità pari all’80%66. Altri indici di funzione sistolica in
grado di prevedere il deterioramento della funzione
ventricolare sinistra e lo sviluppo di sintomi sono rap-
presentati da una frazione di accorciamento dopo eser-
cizio <48% e uno stress parietale dopo esercizio >88
g/cm2 68,69.

Risultati analoghi sono stati ottenuti anche studian-
do le modificazioni durante sforzo della FE con angio-

grafia radioisotopica. A questo proposito, deve essere
segnalato come le linee guida dell’American College of
Cardiology/American Heart Association non prevedo-
no l’ecocardiografia da sforzo nella valutazione dei pa-
zienti con insufficienza aortica, mentre l’utilizzo del-
l’angiografia radioisotopica nella valutazione del ti-
ming chirurgico in questi pazienti ha un’indicazione
precisa, seppure marginale. D’altra parte, mentre il ri-
corso all’angiografia radioisotopica è sempre meno fre-
quente, l’ecocardiografia da sforzo trova sempre più
largo impiego nel settore delle valvulopatie. Pertanto
sarebbe forse più opportuno suggerire l’uso in prima
istanza dell’ecocardiografia da sforzo per la valutazio-
ne funzionale di questi pazienti riservando la ventrico-
lografia radioisotopica a quei casi nei quali una cattiva
finestra acustica rende difficile lo studio ecocardiogra-
fico70-72.

Infine l’eco-stress può essere utile per lo studio di
pazienti che hanno già sviluppato una disfunzione ven-
tricolare sinistra. In questi pazienti un incremento della
FE durante eco-dobutamina è in grado di predire un
buon recupero contrattile e quindi una migliore pro-
gnosi dopo intervento chirurgico; al contrario, l’assen-
za di riserva contrattile indica una prognosi sfavorevo-
le a breve termine indipendentemente dal tipo di terapia
medica o chirurgica67.

Il test eco-dobutamina viene effettuato con il con-
sueto protocollo per lo studio della vitalità con una do-
se iniziale di 5 �/kg/min e successivi incrementi di 5
�/kg/min ogni 5 min fino alla dose massima di 20
�/kg/min. L’eco da sforzo può essere effettuato con un
cicloergometro in posizione semiseduta con incremen-
ti di 25 W/3 min effettuando ad ogni stadio la valuta-
zione della FE da un approccio apicale.

L’ecocardiografia da stress nei portatori
di protesi valvolari

Anche nei portatori di protesi valvolari può essere indi-
cata l’esecuzione di eco-stress o da sforzo. Questa in-
dagine è risultata fattibile e sicura in tutti i casi di so-
spetto mismatch protesi-paziente o di malfunzionamen-
to protesico da sforzo. Durante eco-stress con dobuta-
mina, la stabilità dell’area valvolare associata ad incre-
mento del gradiente transprotesico superiore al 100%
dei valori basali è segno di malfunzionamento protesi-
co da sforzo73,74.

Discussione e conclusioni

Nei pazienti con valvulopatia mitralica la decisione di
intervenire per correggere il vizio valvolare poggia su
numerosi parametri. Talvolta la discrepanza tra il qua-
dro clinico e il quadro strumentale pone dei dubbi sul
timing dell’intervento. L’eco-stress si è rivelato un pre-
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sidio prezioso per inquadrare meglio tali pazienti come
emerge dalle molte evidenze presenti in letteratura; tut-
tavia, nonostante ciò, il suo ruolo nelle linee guida ap-
pare marginale e coincide con la scarsa utilizzazione di
questa metodica nella pratica clinica come si evince dai
risultati dell’European Heart Survey on Valvular Heart
Disease39.

Un analogo discorso può essere fatto per le valvulo-
patie aortiche con l’unica eccezione, forse, dell’eco-
stress con dobutamina che ha trovato una discreta dif-
fusione nell’ambito delle forme stenotiche a basso gra-
diente e disfunzione ventricolare sinistra che è proba-
bilmente il campo di applicazione dell’eco-stress più
conosciuto e più diffuso fra i cardiologi clinici.

Una spiegazione del sottoutilizzo da parte della co-
munità cardiologica dell’eco-stress nelle valvulopatie
può essere attribuita a diverse ragioni:
• remore culturali ad utilizzare uno stressor nella pato-
logie valvolari: fino a poco tempo fa l’utilizzo dello
stress test, ad esempio nella stenosi aortica severa o nel-
la SM sintomatica, era considerato addirittura una con-
troindicazione assoluta perché era ritenuto molto eleva-
to il rischio di indurre sincope da sforzo o aritmie gra-
vi. In realtà, molti studi precedentemente citati hanno
documentato la sicurezza e la fattibilità dell’eco-stress
a condizione che sia effettuato da personale esperto e
nel rispetto delle procedure raccomandate;
• difficoltà tecniche di esecuzione dell’eco da sforzo e
scarsa diffusione del lettoergometro: in molti laborato-
ri l’eco-stress è nato con il dipiridamolo per lo studio
della cardiopatia ischemica e successivamente si è am-
pliato con l’utilizzo della dobutamina; solo in pochi
centri si utilizzano routinariamente tutti gli stressor
compreso l’esercizio fisico. L’esercizio fisico abbinato
all’eco, nelle sue varianti del tappeto ruotante, del ci-
cloergometro e del lettoergometro o della poltrona er-
gometrica, richiede abilità e addestramento specifico
degli operatori, in quanto le modificazioni della cineti-
ca parietale indotte dallo stress persistono solo per po-
chi minuti dopo la cessazione dello sforzo. Quando si
utilizza il treadmill, l’acquisione in corso di esercizio
non è fattibile, cosicché la maggior parte dei protocolli
si basa sulle immagini delle fasi di recupero.

Per ottenere questo risultato il paziente passa velo-
cemente dal tappeto rotante al lettino eco in decubito
laterale sinistro in modo tale che l’acquisizione possa
essere completata in 1-2 min. Se ciò può rappresentare
una limitazione per lo studio del paziente ischemico,
occorre considerare, però, che la valutazione della ci-
netica da sforzo non sempre rappresenta un parametro
richiesto nella gestione del paziente valvolare, dove in-
vece viene privilegiata la valutazione di altri parametri,
relativamente più semplici da ottenere e più riproduci-
bili, quali curve Doppler, gradienti transvalvolari, di-
mensioni cavitarie, aree, ecc.

In particolare, l’eco da sforzo, come abbiamo visto,
può fornire informazioni utili nella valutazione dell’i-
pertensione polmonare, in cui ovviamente l’obiettivo

principale dello studio ecocardiografico non sono le
anomalie della cinetica parietale del ventricolo sinistro,
bensì il ventricolo destro con la quantificazione Dop-
pler del rigurgito tricuspidalico. Segnali tecnicamente
adeguati con contorni ben definiti della curva Doppler
tricuspidalica si possono ottenere al basale e al picco
dello sforzo nella quasi totalità dei pazienti.

Per la valutazione delle valvulopatie è preferibile
utilizzare il cicloergometro piuttosto che il treadmill, in
quanto è possibile acquisire immagini nel corso dei dif-
ferenti livelli di esercizio (piuttosto che doversi affida-
re ad acquisizioni dopo l’interruzione nel recupero). Il
lettoergometro è ancora più vantaggioso in quanto con-
sente di registrare immagini da più approcci durante
l’esercizio fisico e non limitarsi alla finestra apicale o
sottocostale che sono le uniche consentite durante lo
sforzo al cicloergometro con il paziente in posizione
seduta.

Il lettoergometro è sicuramente da preferire nella
stenosi aortica moderata-severa in quanto consente di
prevenire la possibilità della sincope indotta dallo sfor-
zo effettuato in posizione ortostatica. I nuovi lettoergo-
metri con possibilità di inclinazione laterale del pazien-
te, inoltre, facilitano ulteriormente l’acquisizione delle
immagini. Purtroppo i lettoergometri sono molto poco
diffusi nei centri cardiologici italiani;
• la metodica è time-consuming: il tempo medio richie-
sto per l’esecuzione di un eco-stress, compresa la pre-
parazione del paziente, è di circa 60 min; l’esame è,
inoltre, scarsamente remunerativo in termini di DRG,
richiede necessariamente l’assistenza di personale in-
fermieristico e richiede il consenso informato del pa-
ziente. Ciò, forse, può contribuire, specie nei laborato-
ri di ecocardiografia che non sono dedicati all’eco-
stress, con alto volume di lavoro e scarsità di personale
dedicato, a decidere, nei casi di discrepanza fra clinica
e dati strumentali, che dovrebbero essere poi gli ambiti
di utilizzo privilegiati dall’eco-stress, di delegare la de-
cisione strategica sul timing ottimale dell’intervento di-
rettamente alla valutazione cardiochirurgica.

Ciò si può verificare soprattutto nei centri cardiolo-
gici che non sono dotati di cardiochirurgia (che sono la
stragrande maggioranza dei centri italiani) e in cui, per
forza maggiore, non c’è consuetudine alla discussione
quotidiana dei casi fra équipe chirurgica ed équipe car-
diologica. Valutazione collegiale che dovrebbe essere
sempre alla base di ogni decisione sul timing chirurgi-
co del paziente valvolare, specie in quello con proble-
matiche complesse e/o con “dissociazione clinico-stru-
mentale” e in tutte quelle situazioni peculiari non sem-
pre ben codificate e ovviamente non sempre previste
dalle linee guida del caso di ogni singolo paziente.

L’eco-stress applicato alle valvulopatie, in conclu-
sione, è uno strumento “a basso costo”, utile nelle ma-
ni del cardiologo clinico, non richiede attrezzature so-
fisticate, è altamente riproducibile ed è fattibile in tutti
i centri cardiologici anche di primo livello; specie nel-
le situazioni borderline, in cui una valutazione a riposo
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non permette di esprimere un parere di certezza, con-
sente di stratificare meglio la prognosi del paziente, è di
ausilio nell’attribuire il reale peso fisiopatologico alla
valvulopatia in condizioni dinamiche e contribuisce ad
ottimizzarne il timing chirurgico. Le linee guida inter-
nazionali attuali prevedono un ruolo piuttosto margina-
le per l’eco-stress, riservando alla metodica un ruolo
“di nicchia”, a fronte dei numerosi lavori pubblicati in
letteratura sull’argomento che testimoniano l’indiscus-
so valore scientifico della metodica, forse anche per-
ché, ultimamente, si tende a dare maggiore risalto al
ruolo dell’imaging più sofisticato e costoso (ecotridi-
mensionale, quattro dimensioni, risonanza magnetica
nucleare) rispetto al ruolo dei test dinamici.

Sarebbe forse opportuno, a nostro avviso, che la co-
munità cardiologica rivalutasse questo test a basso co-
sto nell’ambito del campo delle valvulopatie e lo utiliz-
zasse in maniera più estensiva nel bagaglio delle possi-
bilità diagnostiche non invasive a sua disposizione.

Riassunto

L’eco-stress farmacologico o con sforzo fisico è utilizzato routi-
nariamente per lo studio della cardiopatia ischemica, soprattutto
per evidenziare la presenza di ischemia inducibile e/o del mio-
cardio vitale. Solo recentemente è emersa la consuetudine di va-
lutare con tale metodica anche i pazienti affetti da valvulopatie
aortiche e mitraliche. Nei pazienti con lesioni stenosanti la mi-
surazione dell’area valvolare e dei gradienti di pressione tran-
svalvolare permette di esprimere un giudizio di gravità della ma-
lattia. Nei pazienti con lesioni rigurgitanti la valutazione della
gravità della malattia si basa sulla valutazione dell’entità del ri-
gurgito e delle ripercussioni emodinamiche causate dal sovrac-
carico di volume e/o di pressione associata al rilievo delle alte-
razioni morfofunzionali dell’apparato valvolare.

In alcuni casi l’evidente discrepanza tra rilievi strumentali e
quadro clinico non consente di affidare alla valutazione basale
un giudizio di gravità ed impone una valutazione funzionale più
approfondita basata sulla verifica, in condizioni di esercizio, del-
le reali condizioni emodinamiche del paziente. Nelle lesioni ri-
gurgitanti, inoltre, la disfunzione ventricolare sinistra condizio-
na l’indicazione all’intervento, intesa essenzialmente come pro-
gnosi intra- e postoperatoria. L’eco-stress è una metodica di scel-
ta per valutare funzionalmente e in maniera dinamica le valvulo-
patie.

Parole chiave: Ecocardiografia da stress; Valvulopatie.
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