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La cardiomiopatia ipertrofica (CMI) ¢ una
malattia primaria del miocardio conse-
guente ad alterazioni strutturali e funziona-
li del sarcomero geneticamente determina-
te'>. Le caratteristiche fenotipiche della
malattia possono comprendere: disorganiz-
zazione strutturale delle miocellule (“disar-
ray”’) con variabile ipertrofia e fibrosi delle
pareti ventricolari; alterazioni anatomo-
funzionali dell’apparato valvolare mitrali-
co con o senza ostruzione all’efflusso ven-
tricolare sinistro; anomalie morfo-funzio-
nali del circolo coronarico. La disorganiz-
zazione strutturale miocitaria (“disarray”) e
I’ipertrofia miocardica primaria (non corre-
lata a cause di sovraccarico ventricolare),
rappresentano gli elementi caratterizzanti
la CMI, mentre i rimanenti fattori possono
essere presenti in maniera variabile e deter-
minare peculiari quadri fisiopatologici e
clinici.

La CMI puo presentarsi in maniera fa-
miliare, con modello di trasmissione auto-
somica dominante, o viceversa, sporadica.
Sono state identificate circa 200 mutazioni
genetiche di 10 differenti geni, capaci di ti-
pizzare tuttavia soltanto il 50-60% delle
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in eta senile e il 20% almeno dei soggetti
con il “trait” genetico non presentano iper-
trofia miocardica. La CMI e relativamente
frequente con una prevalenza abbastanza
omogenea e compresa, secondo le stime
dei maggiori studi di comunita, tra 0.16 e
0.20%°. La storia clinica della CMI ¢& varia-
bile e scarsamente predicibile. La CMI puo
avere un decorso clinicamente silente e co-
stituire nella maggioranza dei casi un ri-
scontro occasionale durante screening dia-
gnostico-opportunistici; viceversa, essa
puo comportare 1’insorgenza di sintomi in-
validanti o esordire con morte improvvisa
ed inaspettata. In considerazione pertanto
dell’incidenza stimata di 1:500, una pro-
porzione non irrilevante ¢ potenzialmente
esposta al rischio di morte improvvisa®.

Il trattamento terapeutico della CMI si
propone di abolire la sintomatologia e, pos-
sibilmente, di prevenire o almeno ridurre il
rischio di morte improvvisa mediante mi-
sure farmacologiche ed opzioni non farma-
cologiche. La fisiopatologia dei sintomi ¢
alquanto complessa e puo essere riconduci-
bile ai seguenti meccanismi:

e aumento della pressione di riempimento
ventricolare sinistra per alterazioni della
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funzione diastolica (da rigidita di camera o di musco-
lo), primarie o ischemia-mediate;

e ostruzione dinamica all’efflusso ventricolare sinistro;
« insufficienza mitralica ostruzione-correlata;

* vasodilatazione periferica inappropriata (per stimolo
dei meccanocettori intracardiaci o per disfunzione del
sistema nervoso autonomo);

e aritmie.

Nei pazienti con sintomi refrattari al trattamento
medico e correlabili ad ostruzione all’efflusso ventrico-
lare sinistro sono indicate opzioni terapeutiche non far-
macologiche, comprendenti 1’intervento chirurgico, la
procedura di alcolizzazione settale e I’impianto di pa-
cemaker. La selezione dei pazienti che possono benefi-
ciare delle procedure terapeutiche non farmacologiche,
presuppone la dimostrazione di sintomi correlabili al-
I’ ostruzione all’efflusso ventricolare sinistro ed un’ac-
curata valutazione della condizione anatomo-funziona-
le sottesa all’ostruzione stessa. L’eco-Doppler puo for-
nire le necessarie informazioni anatomo-funzionali per
la pianificazione e la valutazione dell’efficacia della te-
rapia non farmacologica nel singolo paziente. In consi-
derazione dell’applicabilita in sala operatoria ed in sa-
la di emodinamica nonché durante test di stimolo, I’eco-
Doppler puo rappresentare una metodica di largo im-
patto nella gestione clinico-terapeutica della CMI. Nel-
la presente rassegna sara esaminato il ruolo dell’eco-
Doppler nell’inquadramento anatomo-funzionale della
CMI e nella selezione della procedura terapeutica non
farmacologica piu appropriata al meccanismo dell’o-
struzione ventricolare sinistra nel singolo paziente. Par-
te delle informazioni sono basate sulla nostra esperien-
za relativa all’utilizzazione sistematica dell’eco-Dop-
pler intraoperatoria (transesofagea ed epicardica) du-
rante chirurgia della CMI ed all’impiego intraprocedu-
rale della metodica integrata con ecocontrastografia in-
tracoronarica in pazienti candidati ad alcolizzazione
settale percutanea.

Ostruzione all’efflusso ventricolare sinistro
Lostruzione all’efflusso ventricolare sinistro ¢ una
componente caratteristica della CMI e puo essere re-
sponsabile del meccanismo fisiopatologico dei sintomi
in una rilevante proporzione di pazienti. L’ ostruzione ¢
di tipo dinamico e puo essere variabile o inducibile me-
diante opportuni stimoli. Lo sviluppo dell’ostruzione
dinamica presuppone, nella maggioranza dei casi, il
coinvolgimento anatomo-funzionale dell’apparato val-
volare mitralico. ’eco-Doppler ha I’importante merito
di aver caratterizzato i potenziali meccanismi sottesi al-
lo sviluppo dell’ ostruzione nei pazienti con CMI.

Ostruzione dipendente da movimento sistolico
anteriore della valvola mitrale

Il movimento sistolico anteriore della valvola mitrale
(SAM) rappresenta il meccanismo pilt comune dell’o-
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struzione dinamica e costituisce un importante marker
diagnostico. Il lembo anteriore della valvola mitrale, di
fatto, esercita I’importante funzione di modulare la tra-
sformazione del ventricolo sinistro dopo la fase di
riempimento da camera di influsso in camera di efflus-
so’. Questa funzione & dipendente dal “tethering” del
muscolo papillare che, determinando il normale alli-
neamento del lembo anteriore rispetto alle forze intra-
cavitarie di coaptazione, condiziona la completa tra-
sformazione del ventricolo sinistro in camera di efflus-
so priva del potenziale ostacolo dell’apparato valvolare
mitralico. La malposizione anteriore del muscolo pa-
pillare comporta una anteriorizzazione del piano di
coaptazione dei lembi mitralici conseguente alla ridu-
zione del rispettivo angolo di orientamento rispetto al
tratto di efflusso del ventricolo sinistro (LVOT). Il lem-
bo anteriore, soprattutto, se allungato viene spinto per
il malallineamento non piu perpendicolare con le forze
intracavitarie verso il LVOT con conseguente sviluppo
del SAM. Ne deriva in caso di contatto con il setto du-
rante la sistole lo sviluppo di ostruzione dinamica al-
I’efflusso e correlata insufficienza mitralica funzionale
da malcoaptazione. La deformazione della geometria
del LVOT genera per effetto Venturi un ulteriore spo-
stamento sistolico anteriore ed incremento dell’ostru-
zione del LVOT. L’ipertrofia settale comporta inoltre
una deformazione della normale reologia intraventrico-
lare con un riallineamento postero-laterale del flusso.
Di conseguenza il lembo anteriore subisce un’ulteriore
spinta sistolica verso il setto (“pushing effect”) con una
perdita di autonomia del ventricolo sinistro come esclu-
siva camera di efflusso dopo la fase di riempimento. La
progressiva esposizione del lembo anteriore della val-
vola mitrale alle forze di eiezione induce un ulteriore
incremento del SAM e della malcoaptazione dei lem-
bi23-11 Tl SAM in relazione alla malcoaptazione sistoli-
ca dei lembi mitralici determina un’insufficienza val-
volare ostruzione-correlata.

Ostruzione indipendente da movimento sistolico
anteriore della valvola mitrale

L’ostruzione dinamica puo essere determinata esclusi-
vamente dal contatto sistolico settale del muscolo pa-
pillare anteroposto, che generalmente si verifica a livel-
lo medio-ventricolare. Questo meccanismo puo coesi-
stere con 1’ostruzione SAM-dipendente o viceversa
realizzarsi in maniera isolata. Altri meccanismi dell’o-
struzione sono correlati all’inserzione anomala di un
muscolo papillare sul LVOT senza interposizione di
corde tendinee. Questa anomalia & conseguente ad una
mancata differenziazione dell’apparato cordale che ge-
neralmente avviene intorno alla dodicesima settimana
della vita intrauterina. Fasci muscolari aberranti o tes-
suto mitralico accessorio possono determinare ostru-
zione all’efflusso ventricolare sinistro allorché rispetti-
vamente si inseriscono o prolassano nel LVOT durante
la sistole. Queste anomalie possono essere isolate, as-
sociarsi ad ipertrofia miocardica di entita variabile o
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costituire anomalie associate alla sindrome malforma-
tiva del canale atrioventricolare®!2-14, La calcificazione
dell’anello mitralico ¢ relativamente frequente nei pa-
zienti con CMI in eta avanzata. L’ipertrofia massiva a
livello medio-ventricolare o apicale determina un’o-
struzione da obliterazione cavitaria, caratterizzata da
un inizio precoce pre-eiettivo. Una possibile evoluzio-
ne di questo meccanismo ¢ rappresentata dalla forma-
zione di aneurisma apicale per infarto o danno miocar-
dico silente progressivo.

Implicazioni clinico-prognostiche dell’ostruzione
dinamica

L’ ostruzione ventricolare sinistra rappresenta una de-
terminante fisiopatologica caratteristica della CMI, ri-
portata in circa il 25% dei pazienti in condizioni di ri-
poso. Per molti anni il significato clinico e fisiopatolo-
gico dell’ostruzione ¢ stato oggetto di discussione e di
interpretazioni non univoche'>. Contrariamente alle
opinioni che hanno dominato la cultura degli anni ’80
sul ruolo “illusorio” dell’ostruzione dinamica, recenti
studi clinici condotti su ampie casistiche hanno evi-
denziato che I’ostruzione dinamica rappresenta una
determinante clinico-prognostica sfavorevole anche in
pazienti paucisintomatici'®. E importante rilevare che
la capacita predittiva dell’ostruzione ¢ risultata relati-
vamente indipendente dall’entita del gradiente intra-
ventricolare rilevabile in condizioni basali'’. Queste
osservazioni sono di fatto da interpretare in relazione
alla natura dinamica e fluttuante dell’ostruzione ed
impongono, per un’adeguata scelta terapeutica, una
valutazione nei casi di assenza o di minima entita del
gradiente mediante test provocativi (preferibilmente
test da sforzo).

L’ostruzione puo essere evocabile con opportune
manovre farmacologiche o fisiche capaci di incremen-
tare I’inotropismo cardiaco (dobutamina, isoprotereno-
lo, sforzo) o di determinare inappropriate sottrazioni di
carico con riduzione del volume cavitario ventricolare
sinistro (vasodilatatori, diuretici). Tuttavia, il test di sti-
molo piu appropriato per I’induzione dell’ostruzione
dinamica ¢ rappresentato dal test da sforzo. Il monito-
raggio mediante eco-Doppler ¢ molto accurato nell’e-
videnziare e quantizzare I’ostruzione dinamica che ge-
neralmente compare appena dopo lo sforzo per il rapi-
do declino dei valori di pressione arteriosa sistemica e
delle resistenze vascolari in concomitanza dell’esalta-
zione del tono simpatico. Il test farmacologico con do-
butamina ¢ caratterizzato da una bassa specificita per
I’inducibilita di ostruzione anche in soggetti apparente-
mente normali, ma pud mantenere, su indicazione cli-
nica, uno spazio di utilizzazione in soggetti non eleggi-
bili a test da sforzo.

La valutazione con test di provocazione ¢ essenzia-
le al fine di evitare il rischio del mancato riconosci-
mento dell’ostruzione dinamica, come meccanismo
dell’eventuale sintomatologia clinica, e di perseguire di
conseguenza un’inappropriata scelta terapeutica.
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L’ostruzione dinamica, in quanto rappresenta una
delle potenziali e molteplici determinanti del profilo
prognostico sfavorevole dei pazienti con CMI (Tabella
1)L16-35 & da considerarsi come target terapeutico pri-
mario nei pazienti con CMI.

Trattamento non farmacologico
dell’ostruzione all’efflusso ventricolare sinistro

Il trattamento non farmacologico della CMI ¢ finaliz-
zato a risolvere la sintomatologia clinica conseguente
all’ostruzione ventricolare sinistra refrattaria a tratta-
mento medico massimo tollerato. Le procedure non
farmacologiche comprendono I’intervento chirurgico,
I’alcolizzazione settale e ’impianto di pacemaker!-.
Esse sono da considerarsi come misure terapeutiche
palliative, in quanto agiscono su uno degli aspetti del
complesso clinico-patologico della malattia. L.’aboli-
zione dell’ ostruzione all’efflusso ventricolare sinistro e
della correlata insufficienza mitralica puod determinare
una riduzione della pressione sisto-diastolica intracavi-
taria, un miglioramento della perfusione miocardica di
base e dopo sforzo, una riduzione dell’ipertensione del
circolo polmonare?*37,

Trattamento chirurgico

Il trattamento chirurgico comprende !’intervento di
miectomia settale e procedure di chirurgia mitralica (ri-
parativa o sostitutiva)383°,

Intervento di miectomia settale

Nell’era del dominio dell’““ipotesi non ostruttiva” I’in-
tervento di miectomia settale ¢ stato sottoutilizzato per
il trattamento della CMI'. L’ostruzione dinamica, in
quanto interpretata come epifenomeno “illusorio” con-
seguente all’eccessivo svuotamento della cavita ventri-
colare sinistra, non era considerata responsabile dei sin-

Tabella 1. Determinanti del profilo prognostico sfavorevole nel-
la cardiomiopatia ipertrofica.

Familiarita per morte improvvisa

Storia di sincope da sforzo ed in eta giovanile

Estensione della fibrosi miocardica

Fenotipo precoce

Estensione dell’ipertrofia
Ipertrofia estrema in eta pediatrica

Malperfusione coronarica

Maladattamento emodinamico da sforzo
Ipotensione arteriosa in soggetti giovani

Ostruzione all’efflusso ventricolare sinistro
Senza correlazione con 1’entita del gradiente a riposo
Pazienti paucisintomatici

Fibrillazione atriale

Profilo genetico maligno

Tachicardie ventricolari non sostenute
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tomi e pertanto meritevole soltanto di trattamento far-
macologico. L’intervento di miectomia settale tuttavia si
¢ rivelato altamente efficace (70-90%) nel risolvere la
sintomatologia e nell’incrementare la capacita funzio-
nale nei pazienti con ostruzione all’efflusso di base o in-
ducibile3¥44, 1’ approccio chirurgico puo essere esegui-
to per via transaortica, per via atriale sinistra o median-
te ventricolotomia parziale. Introdotta da Morrow nel
1978, la miectomia settale transaortica rappresenta la
procedura chirurgica di scelta e consiste nell’esposizio-
ne del setto interventricolare basale attraverso aortoto-
mia e retrazione meccanica della cuspide coronaria de-
stra. L’incisione del setto viene praticata mediante due
linee verticali appena al di sotto dell’anello tra la cuspi-
de destra e la cuspide sinistra evitando se possibile le-
sioni del tessuto di conduzione. La miectomia deve es-
sere sufficientemente profonda in senso transmurale per
determinare un adeguato allargamento del tratto di ef-
flusso (LVOT) senza tuttavia determinare difetto del set-
to interventricolare. Inoltre la miectomia deve essere
estesa in direzione longitudinale fino al punto di contat-
to settale del SAM e, quando presente, fino al punto di
contatto settale del muscolo papillare. Possono sussiste-
re delle difficolta tecniche conseguenti all’inadeguata
esposizione dell’anatomia settale, al rischio di difetto
interventricolare, all’inaccessibilita per localizzazioni
dell’ipertrofia medio-settale (sede eccessivamente di-
stale dell’ipertrofia rispetto al piano valvolare aortico o
per spiccato malallineamento del setto con il piano del-
I’aorta ascendente). L’inserzione di fasci muscolo-ten-
dinei parasettali pud contribuire alla genesi dell’ostru-
zione e richiedere la relativa resezione chirurgica in ag-
giunta alla procedura di miectomia settale. D’altra par-
te, il mancato riconoscimento di fasci muscolo-tendinei
ad inserzione settale pud comportare, per una sovrasti-
ma dello spessore settale, il rischio di una procedura di
miectomia settale potenzialmente inappropriata in ter-
mini di estensione transmurale e longitudinale.

Sono state identificate alcune determinanti cliniche
ed ecocardiografiche predittive della mortalita a lungo
termine: eta > 50 anni, ingrandimento atriale sinistro,
sviluppo di blocco atrioventricolare, storia di sincope
preoperatoria*»®. L’ingrandimento atriale sinistro co-
stituisce un importante marker dell’impatto del sovrac-
carico sistolico conseguente all’insufficienza mitralica
ostruzione-dipendente e del sovraccarico diastolico re-
lativo all’aumento della pressione di riempimento ven-
tricolare. Il blocco atrioventricolare puo essere conse-
guente a fattori relativi alla procedura (errori nella tec-
nica chirurgica, necessita di una miectomia estesa), o al
substrato miocardico non eliminabile dall’abolizione
chirurgica dell’ostruzione, come supportato dalle im-
plicazioni prognostiche della mortalita a lungo termine
nella storia di sincope preoperatoria.

Chirurgia mitralica
Fattibilita, efficacia e rischi della miectomia settale
transaortica sono condizionate dall’entita e la sede
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prossimale dell’ipertrofia settale rispetto al piano val-
volare aortico. La chirurgia mitralica rappresenta
un’importante opzione terapeutica allorché il meccani-
smo dell’ ostruzione si realizza per:

- contatto sistolico del setto con muscolo papillare an-
tero-posteriore senza ipertrofia significativa del setto
anteriore prossimale;

- inserzione diretta del muscolo papillare senza inter-
posizione di corde tendinee;

- inserzione settale dei fasci muscolari aberranti.

Minakata et al.*® hanno riportato un’elevata preva-
lenza (20%) di alterazioni del tratto di efflusso con
coinvolgimento strutturale dell’apparato valvolare mi-
tralico, che possono determinare o contribuire allo svi-
luppo dell’ostruzione dinamica ventricolare sinistra. Le
alterazioni anatomiche possono rendere necessaria la
sostituzione della valvola mitrale con asportazione
completa dell’apparato sottovalvolare, al fine di un’ef-
ficacia e completa abolizione dell’ostruzione. In ag-
giunta all’intervento di chirurgia mitralica puo essere
indicato, in caso di massiva ipertrofia medio-cavitaria o
di coinvolgimento del LVOT, un’associata procedura di
miectomia settale, eseguibile rispettivamente mediante
I’approccio transatriale sinistro secondo 1’approccio
transaortico. In particolare, nei pazienti in eta senile ¢
importante rimodellare per quanto possibile il LVOT al
fine di evitare potenziali ostruzioni da contatto settale
dello stent protesico, soprattutto in caso di impiego di
protesi biologiche.

In alternativa all’intervento di sostituzione della
valvola mitrale sono state proposte tecniche riparative
mitraliche per la risoluzione dell’ostruzione dinamica,
comprendenti: espansione del lembo anteriore median-
te patch, plicatura del lembo anteriore, riposizionamen-
to del muscolo papillare antero-laterale*’#°. Il raziona-
le della chirurgia riparativa ¢ supportato dal ruolo pri-
mario delle anomalie dell’apparato valvolare mitralico
nel determinismo dell’ ostruzione dinamica all’efflusso
ventricolare sinistro da SAM?. L’intervento di plicatura
determina una maggiore resistenza del lembo alle forze
generatrici del SAM*8. L’intervento di espansione com-
porta un aumento della larghezza del lembo senza mo-
dificarne la lunghezza, con conseguente trazione delle
rispettive corde tendinee ed aumentata resistenza del
lembo anteriore all’effetto Venturi®. Esistono tuttavia
scarse e limitate esperienze sulle procedure riparative
mitraliche per il trattamento dell’ostruzione dinamica
della CML. I pazienti con canale atrioventricolare pos-
sono presentare quadri variabili e complessi di ostru-
zione ventricolare sinistra che necessitano in casi sele-
zionati di procedure di allargamento del tratto di efflus-
so secondo la tecnica di Konno'4.

Ruolo dell’eco-Doppler nella pianificazione

del trattamento chirurgico della cardiomiopatia
ipertrofica ostruttiva

L’eco-Doppler puo fornire importanti e dettagliate
informazioni sul meccanismo, sede ed entita dell’ostru-
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zione all’efflusso ventricolare sinistro, nonché sulla di-
stribuzione dell’ipertrofia settale. In considerazione del-
la versatilita di approccio la metodica pud essere impie-
gata in sala operatoria per via transesofagea ed epicardi-
ca e rappresentare un supporto essenziale per la pianifi-
cazione della strategia chirurgica e la valutazione della
rispettiva efficacia prima della chiusura del torace®->°.
Nella Figura 1 sono riportate le informazioni anatomo-
funzionali fornite dell’eco-Doppler (pre- ed intraopera-
toria) per la pianificazione della strategia operatoria e
basate sulla nostra esperienza maturata negli ultimi 15
anni. Il meccanismo anatomo-funzionale dell’ ostruzio-
ne SAM-dipendente puo avvalersi della miectomia trans-
aortica allorché I'ipertrofia del setto prossimale ¢ di en-
tita sufficiente (> 18 mm) per consentire la procedura di
miectomia senza i rischi di produrre un difetto interven-
tricolare. Particolare attenzione deve essere posta nell’i-

dentificazione di fasci muscolo-tendinei parasettali che
possono mimare gradi pitt importanti di ipertrofia setta-
le e comportare il rischio di procedure inappropriate di
miectomia settale. L’eco-Doppler intraoperatoria con
approccio epicardico consente di definire in maniera ac-
curata la zona target per I’estensione longitudinale della
procedura di miectomia. La zona target ¢ rappresentata
dalla zona settale corrispondente all’origine dell’ ostru-
zione ed identificabile in accordo con lo specifico mec-
canismo dell’ostruzione dinamica, rispettivamente dal
punto di contatto settale del SAM e/o del muscolo pa-
pillare o dalla zona di obliterazione medio-cavitaria o
apicale (Figura 2). L’intervento di miectomia settale ri-
sulta efficace soltanto se determina attraverso 1’asporta-
zione di una quantitd di miocardio adeguata in senso
transmurale per I’allargamento del LVOT ed estesa in
senso longitudinale in modo da comprendere I’intera
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Figura 1. Trattamento chirurgico eco-guidato dell’ ostruzione ventricolare sinistra nei pazienti con cardiomiopatia ipertrofica. La zona target definisce
la regione settale corrispondente alla sede dell’ostruzione, la zona target distale ¢ > 4-5 cm dal piano valvolare aortico. AV = atrioventricolare; MP =
muscolo papillare; SAM = movimento sistolico anteriore della valvola mitrale.
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Figura 2. A: ecocardiogramma Doppler in proiezione parasternale asse lungo; I’'immagine a sinistra evidenzia il classico movimento sistolico anterio-
re della valvola mitrale (MV) con il punto di contatto sistolico settale (>>>), utile per identificare la zona target. L’immagine a destra mostra la codi-
ficazione a colori dei flussi relativi all’ostruzione all’efflusso ventricolare sinistro ed all’associata insufficienza mitralica. B: ecocardiogramma trans-
esofageo proiezione asse lungo con contatto sistolico settale del muscolo papillare antero-laterale (—). AO = aorta; LA = atrio sinistro; LV = ventri-
colo sinistro.
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zona target ed eliminare il punto di contatto settale del
SAM e dell’eventuale contatto settale del muscolo pa-
pillare. L’identificazione della sede della lesione target e
dell’entita dell’ipertrofia del setto, in corrispondenza
della lesione target, forniscono al cardiochirurgo le
informazioni in vivo essenziali per la pianificazione di
un’appropriata procedura di miectomia settale transaor-
tica. L’ipertrofia settale della zona target < 18 mm, una
zona target eccessivamente distale rispetto al piano val-
volare aortico (> 4-5 cm), meccanismi medio-cavitari
SAM-indipendenti di ostruzione costituiscono criteri
anatomo-funzionali di non fattibilita della miectomia
con approccio transaortico, rispettivamente per il rischio
di difetto interventricolare iatrogeno e per inaccessibi-
lita anatomica (specie in caso di malallineamento setta-
le con riduzione dell’angolo setto/aorta). Come riporta-
to in Figura 1 particolari condizioni anatomo-funziona-
li necessitano della chirurgia valvolare mitralica sostitu-
tiva con associazione di eventuale miectomia settale se-
condo approccio transatriale. L' eco-Doppler per via epi-
cardica rappresenta inoltre un rilevante supporto per de-
finire ’eventuale necessita di estendere la procedura di
miectomia al tratto di efflusso del ventricolo destro.

L’esame tridimensionale in tempo reale, eseguito
secondo I’approccio epicardico, presenta in ragione
della sua elevata risoluzione il vantaggio di una piu ac-
curata valutazione del meccanismo dell’ostruzione e
dell’ipertrofia settale corrispondente alla zona target.
Inoltre, la modalita di rappresentazione delle immagini
risulta di pit immediata comunicazione con il cardio-
chirurgo per pianificare I’estensione transmurale e lon-
gitudinale dell’intervento di miectomia, altrimenti ese-
guito senza il beneficio di un’adeguata visualizzazione
anatomica del setto interventricolare.

Nella Figura 3 viene riportato I’esame ecocardio-
grafico tridimensionale con approccio epicardico in un
paziente con CMI ostruttiva: I’evidenza di estrema
ipertrofia settale ed il punto di contatto settale del SAM
hanno guidato I’intervento di miectomia settale trans-
aortica con efficace rimodellamento del LVOT e risolu-
zione dell’ostruzione dinamica.

Nella Figura 4 I’esame tridimensionale ha eviden-
ziato un’anomala inserzione del muscolo papillare nel
LVOT che ha determinato la necessita di sostituzione
della valvola mitrale.

L’eco-Doppler offre I’opportunita, infine, di valuta-
re I’efficacia dell’intervento di miectomia settale (attra-
verso la stima del LVOT, I’eliminazione del meccani-
smo ostruttivo e del gradiente intraventricolare) e defi-
nire la necessita di una revisione dell’intervento chirur-
gico. Eventuali complicanze meccaniche (difetto del
setto interventricolare, insufficienza aortica, fistole co-
ronariche) possono essere identificate e corrette prima
della chiusura del torace3*°. Marwick et al.>! in una ca-
sistica di 50 pazienti consecutivi riportano un rilevante
contributo decisionale dell’ecocardiografia intraopera-
toria con una prevalenza del 20% di revisione della pro-
cedura chirurgica per la presenza di ostruzione dinami-
ca persistente dopo miectomia settale transaortica.
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Figura 3. A: esame tridimensionale intraoperatorio mediante approccio
epicardico in paziente con cardiomiopatia ipertrofica ostruttiva con evi-
denza del punto di contatto sistolico settale del movimento sistolico an-
teriore della valvola mitrale (—). B: dopo miectomia settale si evidenzia
allargamento del tratto di efflusso del ventricolo sinistro (— —).

Alcolizzazione settale

La procedura di alcolizzazione settale transluminale
percutanea & di recente introduzione nella pratica clini-
ca e consiste nell’induzione di infarto miocardico me-
diante infusione intracoronarica di alcool nella branca
settale dell’arteria coronarica discendente anteriore,
corrispondente alla sede settale responsabile dell’ ostru-
zione (zona target). L’obiettivo ¢ di determinare una ri-
duzione dello spessore e dell’ispessimento settale con
un conseguente aumento dell’area del LVOT. La mor-
talita in centri ad elevata esperienza ¢ bassa con un ele-
vato grado di sicurezza, sovrapponibile a quello della
miectomia settale e con elevato grado di fattibilita an-
che in soggetti anziani’!-. La procedura per essere ef-
ficace deve comunque determinare la necrosi nella zo-
na di contatto settale del SAM o del muscolo papillare
antero-laterale, al fine di eliminare o ridurre 1’ostruzio-
ne ventricolare sinistra e la correlata insufficienza mi-
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Figura 4. Esame ecocardiografico tridimensionale intraoperatorio me-
diante approccio epicardico. Si evidenzia muscolo aberrante con inser-
zione nel tratto di efflusso del ventricolo sinistro, che ha richiesto inter-
vento di sostituzione della valvola mitrale.

tralica. L’esito finale della procedura diventa pertanto
condizionato dai seguenti fattori:

« identificazione della zona settale responsabile dell’o-
struzione dinamica (zona target);

« identificazione dell’arteria coronarica settale tributa-
ria della zona target;

e estensione e grado di sovrapposizione del territorio
dell’arteria settale con la zona target;

e comunicazioni anomale dell’arteria settale tributaria
della zona target.

Queste informazioni possono essere ottenute me-
diante ecocontrastografia miocardica intracoronarica
(ECMI) effettuata prima dell’eventuale procedura di al-
colizzazione. Sebbene 1’abolizione del gradiente dopo
occlusione di un ramo settale possa rappresentare un
ausilio per selezionare il ramo coronarico tributario
della zona target, ’ECMI ¢ essenziale per un’appro-

A

priata procedura di alcolizzazione settale non solo in
termini di efficacia ma anche di rischio di complican-
23000, IECMI viene eseguita mediante cannulazione
selettiva delle branche coronariche settali e successiva
iniezione di agente di contrasto intracoronarico allo sco-
po di valutare il relativo territorio di distribuzione mio-
cardica del ramo coronarico selezionato. L’agente di
contrasto pil comunemente impiegato ¢ il Levovist
(Shering), composto da bolle di aria incapsulate da ga-
lattosio. Per effetto dell’energia ultrasonora le bolle di
ecocontrasto vengono distrutte e 1’emissione di energia
acustica, utilizzando sonde con seconda armonica, pud
essere rilevata come segnale miocardico incrementato
rispetto alle condizioni basali ed al miocardio contiguo.
Possono essere utilizzati diversi algoritmi di acquisizio-
ne e rappresentazione del segnale di opacificazione mio-
cardica per definire I’area di distribuzione della branca
coronaria settale. [’area di opacificazione miocardica ¢
generalmente predittiva dell’area di necrosi ottenibile
successivamente mediante iniezione intracoronarica
di alcool. La corrispondenza del territorio di opacifica-
zione miocardica con la zona settale target ¢ la condi-
zione necessaria per selezionare la branca settale appro-
priata per la procedura di alcolizzazione (Figura 5).

Efficacia e complicanze

La procedura di alcolizzazione settale pud immediata-
mente abolire I’ostruzione dinamica per una riduzione
dell’ispessimento settale come conseguenza dell’insul-
to ischemico (necrosi/stordimento/edema) indotto dal-
I’infusione di etanolo nell’arteria coronarica settale tri-

butaria della zona target. Il meccanismo della riduzio-
ne del gradiente ¢ pertanto di tipo funzionale. Vicever-
sa, gli effetti a lungo termine sono conseguenti al grado
di rimodellamento del LVOT come conseguenza della
cicatrice indotta dalla necrosi chimica'®. Van Dockum
et al.! hanno riportato che la procedura di alcolizza-
zione settale comporta una riduzione della massa della

Figura 5. A: ecocontrastografia miocardica intraprocedurale. Si evidenzia comparsa di effetto contrasto a livello del setto interventricolare dopo inie-
zione intracoronarica (primo ramo settale) di Levovist. B: rimodellamento post-alcolizzazione per riduzione dello spessore ed ispessimento sovrappo-

sto all’area di opacificazione settale evidenziata durante ecocontrastografia.
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zona target e del miocardio remoto conseguente alla ri-
duzione dell’ostruzione. La regressione della massa
ventricolare sinistra ¢ correlata con la sede della necro-
si e la conseguente riduzione dell’ostruzione piuttosto
che con I’entita della necrosi stessa. Gli effetti acuti so-
no generalmente predittivi dell’efficacia a lungo termi-
ne sugli indici di ostruzione. Chang et al.> hanno iden-
tificato come predittori di insuccesso la persistenza di
gradiente intraventricolare in fase acuta ed un ridotto
picco di indici di necrosi miocardica (creatinfosfochi-
nasi < 1300 U/1). Tuttavia, la stima del grado di effica-
cia in fase acuta puo potenzialmente essere inficiata da
un eccessivo edema nell’area di necrosi e da fenomeni
di stordimento che possono condurre, rispettivamente,
ad una sottostima o ad una sovrastima degli effetti del-
la procedura. L’abolizione o la riduzione del gradiente
intraventricolare, per effetto dell’ occlusione di un ramo
coronarico settale, per quanto possa contribuire alla se-
lezione del ramo coronarico tributario della zona target,
non ¢ tuttavia un criterio predittivo dell’efficacia della
procedura. L’eco-Doppler offre la possibilita di identi-
ficare il meccanismo dell’ostruzione e la sede della zo-
na target entro la quale la necrosi etanolica deve esten-
dersi per risultare efficace. Dopo infusione di etanolo
nell’arteria coronarica tributaria della zona target, 1’eco-
Doppler puo obiettivare le variazioni, non solo del gra-
diente intraventricolare, ma anche della lesione anato-
mo-funzionale responsabile dell’ ostruzione all’efflusso
ventricolare sinistro. La selezione dell’arteria settale
tributaria della zona target mediante ECMI, associata
alla scomparsa della lesione anatomo-funzionale re-
sponsabile dell’ostruzione e del gradiente intraventri-
colare dopo infusione di alcool, costituisce un metodo
senz’altro pilu accurato per predire e valutare I’efficacia
della procedura rispetto alla valutazione isolata del gra-
diente durante occlusione del presunto ramo settale da
alcolizzare.

LECMI fornisce altre informazioni essenziali per la
fattibilita ed i rischi dell’alcolizzazione settale. Singh
et al.%, in una casistica autoptica di 10 pazienti, hanno
riscontrato importanti differenze della distribuzione
anatomica del primo ramo settale: 2 pazienti evidenzia-
vano una comunicazione anomala con il ventricolo de-
stro e 4 una distribuzione incompleta nel setto prossi-
male; 2 di 8 pazienti con CMI presentavano un’origine
comune dei due rami settali ed importanti differenze
anatomiche tra il primo e il secondo ramo settale indi-
cative di un’importante variabilita della quota di setto
irrorata dal primo settale. Il primo ramo settale, pertan-
to, pud supplire una variabile quota del setto fino ad
estendersi al di fuori della zona target attraverso comu-
nicazioni anomale. L’estensione dell’area di necrosi
etanolica, oltre ad avere importanza critica per la defi-
nitiva efficacia dell’alcolizzazione settale sull’ostruzio-
ne ventricolare, pud avere importanti implicazioni per
lo sviluppo di complicanze immediate e per la storia
naturale a lungo termine. In considerazione dell’etero-
genea distribuzione nel setto e delle rispettive anomalie
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di comunicazione dei rami coronarici settali, 1’alcoliz-
zazione settale puo avere un risultato inatteso e variabi-
le. Il paziente pertanto puo essere esposto al rischio di
necrosi incompleta o, viceversa, di necrosi transmurali
ed eccedenti la zona target o localizzate in aree remote
con coinvolgimento potenziale del ventricolo destro o
dei muscoli papillari.

L’insorgenza di patologia di conduzione rappresen-
ta la complicanza pill comune nei pazienti sottoposti a
procedura di alcolizzazione settale con un’incidenza
variabile dal 5 al 30%°+%495, Un’elevata percentuale di
pazienti (20-40%) sviluppa alterazioni della conduzio-
ne che necessitano dell’impianto di pacemaker post-
procedurale. La percentuale di complicanze ¢ superio-
re a quella riportata nei pazienti sottoposti a miectomia
settale (1.5-10%). Qin et al.% riportano un’elevata inci-
denza di blocco di branca destro e blocco atrioventrico-
lare completo con necessita di pacemaker nel 22% dei
pazienti sottoposti ad ablazione settale, con necessita di
pacemaker pill elevata nei pazienti con preesistenti ano-
malie della conduzione. Altre complicanze riguardano
I’infarto anteriore esteso per reflusso dell’etanolo dal
ramo settale alla coronaria discendente, evitabile me-
diante un attento posizionamento del pallone®’.

L’estensione dell’area di necrosi rappresenta una
variabile predittiva dell’insorgenza di disturbi di con-
duzione®®. Un’ampia area di distribuzione dell’arteria
settale con estensione al di fuori della zona target o la
necessita di indurre una vasta zona di necrosi per un ef-
ficace trattamento del meccanismo dell’ ostruzione pos-
sono essere pertanto associate ad una maggiore fre-
quenza di blocco atrioventricolare. La valutazione an-
giografica della distribuzione dei rami coronarici setta-
li non ¢ sufficiente per predire 1’estensione dell’area di
necrosi.

In un’ampia casistica di 162 pazienti analizzata da
Faber et al.®, I’apporto informativo del’ECMI ¢ stato
rilevante non solo per I'identificazione della lesione
target, ma anche per riduzione delle complicanze peri-
procedurale (con un incremento dal 64 al 94% di effi-
cacia ed una riduzione dell’incidenza di blocco atrio-
ventricolare dal 17 al 5% nel gruppo sottoposto a pro-
cedura guidata dall’ECMI). Monakier et al.% utilizzan-
do ’ECMI in un gruppo di 51 pazienti hanno riportato
una significativa riduzione della necessita di impianto
di pacemaker.

Altre condizioni di rischio sono rappresentate da
anomala distribuzione dell’arteria settale tributaria del-
la zona target nel muscolo papillare o nel ventricolo de-
stro. La procedura di alcolizzazione settale comporte-
rebbe rispettivamente il rischio di insufficienza mitrali-
ca da rottura di papillare o infarto ventricolare destro
con potenziale shock letale®%4. Altre anomalie di distri-
buzione rilevabili con 'ECMI sono le comunicazioni
dirette delle arterie settali con la cavita ventricolare si-
nistra, con il relativo rischio riportato di aritmie ventri-
colari potenzialmente maligne®%8. Negli ultimi 2 anni
I’impiego sistematico dell’ECMI eseguita con ecocar-
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diografia tridimensionale in 20 pazienti ha determinato
nella nostra esperienza un’efficacia completa della pro-
cedura senza insorgenza di complicanze. Tuttavia,
un’importante proporzione di pazienti potenzialmente
eleggibili per I’alcolizzazione (13/20) ¢ stata in base al
risultato dell’ECMI riconsiderata ed avviata ad inter-
vento di miectomia settale e/o chirurgia valvolare mitra-
lica (predicibilita di un’area di necrosi eccessiva richie-
sta dall’estensione della zona target o connessioni ano-
male dell’arteria settale con il ventricolo destro, con il
muscolo papillare antero-laterale o con la parete libera
del ventricolo sinistro). Sebbene I’incidenza di compli-
canze possa essere contenuta in casi selezionati da inie-
zioni lente di quantita ridotte di alcool, a parita di con-
dizione anatomica I’ECMI puo essere di estrema utilita
per definire I’appropriatezza ed i rischi dell’alcolizza-
zione rispetto alla miectomia. L’eco-Doppler intrapro-
cedurale puo essere di particolare utilita nel verificare il
corretto posizionamento del catetere per evitare feno-
meni di intrappolamento apicale responsabili di gra-
diente falsamente elevati e per valutare I’effettiva aboli-
zione del meccanismo dell’ ostruzione dinamica (aboli-
zione del contatto settale del SAM o del muscolo papil-
lare). In caso di insuccesso la ripetizione della procedu-
ra di alcolizzazione guidata dall’ECMI pud supportare
la necessita e 1’appropriatezza di una procedura addi-
zionale in un diverso ramo settale per un’efficace riso-
luzione dell’ostruzione ventricolare sinistra.

L’ecocontrastografia miocardica intracoronarica
¢ accurata nella predizione dell’area di necrosi?
Studi di correlazione, utilizzando marker perfusionali
come standard dell’estensione della necrosi, hanno evi-
denziato che 'ECMI ¢ predittiva della localizzazione
ed estensione della cicatrice settale corrispondente alla
zona target®3’. 1l grado di accuratezza del’ECMI &
condizionato dalla qualita della finestra acustica dell’e-
same ecocardiografico transtoracico e dall’entita del-
I’effetto contrasto correlato al grado di distruzione del-
I’agente di contrasto impiegato. La modalita di esecu-
zione dell’ECMI ¢ cruciale ai fini dell’accuratezza pre-
dittiva dell’area di necrosi successivamente prodotta e
del rilievo di comunicazioni anomale dell’arteria coro-
narica settale selezionata. L'iniezione dell’agente di
ecocontrasto deve essere effettuata utilizzando concen-
trazioni adeguate (300 pg) con velocita di iniezione
non eccessivamente rapida e a catetere occluso per evi-
tare retrodiffusione intracoronarica. Possono essere
eseguite procedure ripetute di ECMI nella medesima o
in diverse arterie settali, utilizzando agenti di ecocon-
trasto poco persistenti e a rapida diffusione. L’ecocar-
diografo deve essere regolato con un livello adeguato di
indice meccanico in modo da ottenere una sufficiente
distruzione delle microbolle, mantenendo il livello di
guadagno acustico costante di base e dopo iniezione
dell’agente di contrasto.

L’esame tridimensionale in tempo reale puo incre-
mentare la risoluzione dell’esame transtoracico e mi-
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gliorare la definizione dell’area di opacificazione per
un migliore rapporto del segnale di contrasto con il
miocardio contiguo e per la possibilita di analizzare,
immediatamente dopo I’iniezione, il segnale di opacifi-
cazione miocardica secondo piani multiple di scansio-
ne. Lecocardiografia tridimensionale in tempo reale
puo essere utile per una migliore stima dell’area di di-
stribuzione delle branche settali e delle eventuali esten-
sioni al di fuori della zona di target o di comunicazioni
anomale che possono sfuggire all’esame bidimensiona-
le. Un altro fattore che puo potenzialmente condiziona-
re I’accuratezza dell’ECMI per la previsione dell’area
di necrosi settale ¢ rappresentata dalla modalita tecnica
dell’infusione intracoronarica dell’etanolo: quantita e
velocita dell’infusione, retrodiffusione per incompleta
occlusione del ramo settale, posizionamento del catete-
re per I’infusione. Inoltre, un’importante fonte di di-
scordanza tra area prevista con ECMI e quella prodotta
durante alcolizzazione ¢ rappresentata dall’apertura di
circoli collaterali omo- o eterocoronarici durante le
iniezioni di alcool e non evidenti in condizioni basali e
durante ECMI. Ne deriva che I’iniezione lenta a dosi
ridotte di alcool, ed un attento monitoraggio ecocardio-
grafico dell’ opacificazione miocardica durante 1’infu-
sione intracoronarica dell’alcool, sono essenziali al fi-
ne di limitare eccessive estensioni dell’area di necrosi
settale non predicibili dall’ECMI per la tardiva apertu-
ra di circoli collaterali perché non evidenti in condizio-
ni basali.

Ruolo dell’ecocardiografia nella scelta
del trattamento appropriato

Miectomia o alcolizzazione settale?

La scelta del trattamento non farmacologico pilt appro-
priato per il trattamento dell’ ostruzione nei pazienti con
CMI rappresenta un’importante sfida decisionale per il
cardiologo ed il cardiochirurgo.

Molte delle difficolta emergono dalla rapida diffu-
sione della procedura di alcolizzazione settale (negli ul-
timi 6 anni sono state effettuate circa 3500 procedure
che eccedono di gran lunga il numero complessivo di
miectomie effettuate nel mondo negli ultimi 45 anni),
con importanti variazioni interospedaliere in relazione
all’esperienza dei singoli centri sulle specifiche moda-
lita terapeutiche, chirurgiche o percutanee’®. Nella pre-
sente rassegna abbiamo riportato i percorsi clinico-te-
rapeutici per il trattamento della CMI, guidati in ma-
niera prospettica e con impiego intraprocedurale del-
I’eco-Doppler, maturati in un contesto dipartimentale
che puo fornire una bilanciata affidabilita tecnica nelle
due procedure.

La miectomia settale ¢ la modalita terapeutica mag-
giormente validata nella pratica clinica con un elevato
grado di efficacia e con minimo rischio di complicanze
dipendenti dalla selezione dei pazienti e dalla specifica
esperienza operatoria dell’équipe chirurgica®®. In base
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alle evidenze disponibili la miectomia settale ¢ da con-
siderare per i risultati a lungo termine la modalita tera-
peutica non farmacologica di scelta e di riferimento per
confrontare procedure alternative o innovative. L’alco-
lizzazione ¢ di piu recente introduzione nell’armamen-
tario terapeutico per il trattamento dell’ostruzione dei
pazienti con CMI. La sua fattibilita ¢ largamente condi-
zionata dall’identificazione del ramo coronarico corre-
lato alla zona settale responsabile della sede dell’ ostru-
zione. Essa ¢ associata ad un importante rischio di com-
plicanze, condizionate dall’estensione della necrosi ne-
cessaria per abolire 1’ostruzione, dalle anomalie di con-
nessione dell’arteria coronarica settale oltre la zona tar-
get e dall’esperienza tecnica dell’ operatore (tecnica del-
I’infusione di alcool, accuratezza nell’impedire reflussi
di alcool nell’arteria discendente anteriore sinistra, at-
tenta osservazione sull’insorgenza di apertura dei circo-
li collaterali durante ripetute iniezioni di alcool). Inoltre
non sono noti gli effetti a lungo termine della cicatrice
indotta mediante alcolizzazione in termini di aritmoge-
nicita, di evoluzione verso forme con disfunzione ven-
tricolare (‘“burned-out”)"%%70 ¢ di rischio di morte im-
provvisa. Studi non randomizzati hanno riportato un’e-
quivalente efficacia delle due procedure nella riduzione
dell’ostruzione ventricolare valutata in condizioni basa-
1i71-74, Sono d’altra parte necessari studi randomizzati in
pazienti potenzialmente eleggibili per entrambe le pro-
cedure e confrontabili per anatomia settale € meccani-
smo dell’ostruzione per definire i benefici dell’alcoliz-
zazione rispetto alla miectomia’.

Allo stato attuale delle conoscenze ¢ possibile co-
munque prospettare alcune condizioni anatomo-fun-
zionali di fattibilita o viceversa sfavorevoli per la pro-
cedura dell’alcolizzazione. In particolare, una discreta
percentuale di insuccesso pud occorrere nei pazienti
con patogenesi complessa e multifattoriale dell’ ostru-
zione. E importante sottolineare che i due approcci,
miectomia ed ablazione etanolica, perseguono un ra-
zionale opposto: 1’alcolizzazione si propone di abolire
I’ ostruzione dinamica inducendo il minimo danno mio-
cardico efficace; viceversa, la miectomia settale perse-
gue 1’obiettivo di abolire 1’ostruzione e rimodellare il
LVOT mediante rimozione della maggiore quantita
possibile di tessuto miocardico senza causare compli-
canze (blocco di branca sinistro, difetto del setto inter-
ventricolare). La miectomia pud pertanto essere mag-
giormente adattata all’anatomia funzionale dell’ ostru-
zione; viceversa, la procedura di alcolizzazione ¢ pri-
mariamente condizionata dalla corrispondenza della
distribuzione dell’arteria coronaria settale con un cer-
to grado di ipertrofia nella zona di sviluppo dell’ ostru-
zione dinamica. Ne deriva che gli aspetti morfologici
relativi alla distribuzione ed entita dell’ipertrofia, la se-
de ed il meccanismo dell’ostruzione dinamica rappre-
sentano determinanti essenziali della scelta del tratta-
mento pitt adeguato nel singolo paziente e per confron-
tare fattibilita e grado di efficacia delle due opzioni te-
rapeutiche.
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Qual é ’anatomia settale pin adeguata per

la procedura di miectomia?

L’entita dell’ipertrofia del setto anteriore prossimale
con spessore di almeno 18 mm in corrispondenza della
zona target rappresenta il criterio primario per definire
la fattibilita e la previsione di efficacia della miectomia
settale senza il rischio di produrre difetto del setto in-
terventricolare. La miectomia settale ¢ da considerarsi
di primaria indicazione nei pazienti con:

- ipertrofia spiccata o estrema per la possibilita di otte-
nere un efficace rimodellamento del LVOT;

- ipertrofia estesa longitudinalmente fino al punto di
contatto settale del muscolo papillare compreso entro
4-5 cm dal piano valvolare aortico;

- estensione dell’ipertrofia al tratto di efflusso del ven-
tricolo destro con ostruzione significativa.

Qual ¢ Panatomia settale pin adeguata per

la procedura di alcolizzazione?

I criteri convenzionali per definire la fattibilita dell’al-
colizzazione sono quelli impiegati per I’indicazione al-
la miectomia transaortica e sostanzialmente basati sullo
spessore diastolico del setto prossimale di almeno 18
mm in corrispondenza del punto di contatto con il SAM.
Tuttavia, in considerazione della stretta correlazione
dell’incidenza del blocco atrioventricolare con la super-
ficie di necrosi e delle potenziali implicazioni progno-
stiche dell’estensione di fibrosi miocardica residua, si
impone come razionale terapeutico I’obiettivo di elimi-
nare 1’ostruzione dinamica mediante la minima lesione
possibile. L’ipertrofia settale estrema in corrispondenza
della lesione target richiede una miectomia settale este-
sa in senso transmurale e, di conseguenza, 1’induzione
di altrettanto estesa cicatrice in caso di ablazione alcoli-
ca. La simultanea presenza di ostruzione da contatto set-
tale del muscolo papillare in aggiunta all’ostruzione
SAM-dipendente impone d’altra parte un’adeguata
estensione longitudinale della miectomia settale mentre
rende poco proponibile, per I’ampiezza della cicatrice
richiesta dall’estensione della zona target, la procedura
di alcolizzazione; viceversa, 1’alcolizzazione € da consi-
derarsi pill appropriata in presenza di:

- ipertrofia settale non estrema e con lesione target di li-
mitata estensione;

- lesione target di limitata estensione, ma eccessiva-
mente distale per la procedura di miectomia transaorti-
ca.

Infine, la procedura di alcolizzazione non puo pre-
scindere dalla definizione della corrispondenza tra ter-
ritorio dell’ arteria settale e zona target mediante ECMI;
in caso contrario, con mismatch ramo coronarico setta-
le e zona target il paziente deve essere riproposto per
miectomia chirurgica. Nei pazienti anziani con alto ri-
schio chirurgico o con meccanismo complesso o com-
binato dell’ostruzione puo essere comunque considera-
ta una procedura di miectomia settale mirata alla lesio-
ne target dominante. Nelle Tabelle 2 e 3 sono riportati i
criteri ecocardiografici che possono guidare, in base al-



- Copyright - Il Pensiero Scientifico Editore downloaded by IP 216.73.216.77 Wed, 02 Jul 2025, 00:47:13

GIC - G Ital Cardiol Vol 7 Marzo 2006

Tabella 2. Ecocontrastografia miocardica intracoronarica per la
selezione dei candidati ottimali ad alcolizzazione settale.

Identificazione del ramo coronarico settale tributario della zona
target
Predizione dell’area di necrosi minima efficace
Esclusione di pattern di perfusione a rischio
Eccessivi entro la zona target
Eccedenti la zona target
Estesi al ventricolo destro
Estesi all’apparato valvolare mitralico
Comunicanti con la cavita ventricolare sinistra

la nostra esperienza clinica, la selezione della procedu-
ra potenzialmente piu appropriata.

Implicazioni della coesistenza di fibrillazione

atriale

La fibrillazione atriale associata all’ostruzione ventri-
colare sinistra caratterizza un quadro clinico-prognosti-
co sfavorevole®? (Tabella 1). Nei pazienti con ostruzio-
ne all’efflusso ventricolare sinistro ed indicazioni ana-
tomo-cliniche all’intervento di miectomia settale la fi-
brillazione atriale puo avvalersi anche delle moderne
procedure di ablazione chirurgica intraoperatoria du-
rante ’intervento di miectomia. La fibrillazione atriale
puo pertanto rappresentare a parita di anatomia settale
un elemento preferenziale per la miectomia settale piut-
tosto che per la procedura di alcolizzazione. Per quan-
to non siano riportate esperienze in letteratura, si puo
prospettare che il trattamento precoce dell’ostruzione
ventricolare sinistra abolendo il sovraccarico atriale si-
nistro, specie nei pazienti con importante insufficienza
mitralica ostruzione-correlata, pud essere evocato co-
me misura preventiva dello sviluppo della fibrillazione

atriale. La potenziale aritmogenicita della cicatrice ne-
cessaria per abolire I’ ostruzione e la necessita di tratta-
re un’ampia zona target con correlato rischio di blocco
atrioventricolare sono da considerare fattori potenzial-
mente limitanti per un’estensiva applicazione precoce
dell’alcolizzazione; viceversa, la prevedibilita di una
completa abolizione dell’ostruzione e della correlata
insufficienza mitralica possono in centri con elevata
esperienza incoraggiare I’'impiego precoce della miec-
tomia settale in soggetti anche paucisintomatici ma con
progressiva dilatazione atriale sinistra al fine di ridurre
il peso prognostico conseguente all’insorgenza di fi-
brillazione atriale. La quota dell’ipertrofia miocardica
remota alla zona target di ostruzione puo essere reatti-
va al sovraccarico e pertanto potenzialmente reversibi-
le. Ne puo conseguire una riduzione della malperfusio-
ne miocardica con una riduzione della pressione di
riempimento ventricolare sinistra e del correlato so-
vraccarico atriale sinistro. Sono ovviamente necessari
studi randomizzati per definire la quota di reversibilita
dell’ipertrofia e del sovraccarico atriale sinistro, non-
ché il relativo beneficio prognostico dopo abolizione
dell’ ostruzione in pazienti asintomatici.

Ruolo dell’eco-Doppler nel trattamento
elettrico

La stimolazione elettrica mediante pacing ¢ stata pro-
posta come modalita terapeutica con risultati scadenti,
con un’efficacia immediata in una bassa percentuale di
pazienti (circa 25%). Ommen et al.”® in uno studio non
randomizzato hanno riportato una superiore efficacia
dell’intervento di miectomia rispetto all’impiego della
stimolazione mediante pacing bicamerale. Studi a lun-

Tabella 3. Condizioni morfo-funzionali potenzialmente utili per la selezione della miectomia settale transaortica e dell’alcolizzazione

settale.
Miectomia Alcolizzazione
Ostruzione SAM-dipendente
Entita dell’ipertrofia settale della zona target
Estrema (> 25 mm) . -+
Media (]8—25 mm) ++4+ +4++
Moderata (16/< 18 mm) -/+ 4+
Lieve (< 16 mm) —_—
Calcificazione anello mitralico ++ 4+
Ostruzione SAM-indipendente (secondo entita dell’ipertrofia della zona target)
Contatto settale muscolo papillare prossimale -+ 4
Contatto settale muscolo papillare distale [+ 4+
Inserzione anomala muscoli papillari
Inserzione fasci muscolari aberranti J+
Calcificazione anello mitralico —- -+
Malallineamento setto/aorta + ++
Ostruzione combinata (secondo entita dell’ipertrofia della zona target)
Contatto settale SAM + muscolo papillare ++++ -/+
Malallineamento setto/aorta + -+
Calcificazione anello mitralico + [+

SAM = movimento sistolico anteriore della valvola mitrale.
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go termine hanno di fatto dimostrato soltanto un effet-
to placebo senza alcun benefico clinico-funzionale’6-30,

Conclusioni

L ostruzione all’efflusso ventricolare sinistro ¢ un’im-
portante determinante dell’insorgenza dei sintomi e del
profilo prognostico dei pazienti con CMI ed ¢ da consi-
derare un target terapeutico.

Nei pazienti refrattari a terapia medica possono es-
sere impiegate misure terapeutiche non farmacologiche
che comprendono I’intervento chirurgico (miectomia
settale, chirurgia mitralica) e la procedura di alcolizza-
zione settale. L’intervento di miectomia settale ¢ stato
ampiamente validato in termini di efficacia e di risulta-
ti a lungo termine; 1’alcolizzazione settale, pur presen-
tando i vantaggi dell’approccio percutaneo, ¢ di piu re-
cente introduzione nella pratica clinica e, per quanto ef-
ficace, ¢ ancora priva di una definizione dell’impatto
prognostico a lungo termine relativo all’estensione del-
la cicatrice settale indotta dalla procedura.

Lefficacia e la selezione del tipo di procedura sono
condizionate dalla definizione del meccanismo anato-
mo-funzionale dell’ ostruzione all’efflusso ventricolare
sinistro. L’eco-Doppler in considerazione del suo con-
tenuto informativo rappresenta una metodica essenzia-
le per la pianificazione ed il monitoraggio delle diverse
misure terapeutiche non farmacologiche. In particolare,
la versatilita di impiego della metodica ne consente I’u-
tilizzazione intraoperatoria ed intraprocedurale con un
rilevante ed esclusivo impatto decisionale per un otti-
male risultato terapeutico. Sono tuttavia necessari ulte-
riori studi di confronto eco-guidati ed integrati con mo-
dalita di imaging alternativo (ad esempio risonanza ma-
gnetica nucleare) per definire 1’appropriatezza del tipo
di procedura, in termini non solo di efficacia, ma anche
di impatto prognostico in pazienti comparabili per tar-
get anatomo-funzionale responsabile dell’ostruzione
ventricolare sinistra e per il substrato di rischio asso-
ciato.

Riassunto

L’ostruzione all’efflusso ventricolare sinistro € un’importante
determinante dell’insorgenza dei sintomi e del profilo prognosti-
co dei pazienti con cardiomiopatia ipertrofica ed ¢ da conside-
rarsi un target terapeutico. Nei pazienti refrattari a trattamento
farmacologico possono essere impiegate come opzioni alternati-
ve l'intervento chirurgico (miectomia settale, chirurgia mitrali-
ca) e la procedura di alcolizzazione settale. L’intervento di miec-
tomia settale ¢ stato ampiamente validato in termini di efficacia
e di risultati a lungo termine; 1’alcolizzazione settale, pur pre-
sentando i vantaggi dell’approccio percutaneo, ¢ di piu recente
introduzione nella pratica clinica e, per quanto efficace, ¢ anco-
ra priva di una definizione dell’impatto prognostico a lungo ter-
mine relativo all’estensione della cicatrice settale indotta dalla
procedura. L’eco-Doppler in considerazione del suo contenuto
informativo e della versatilita di impiego anche periprocedurale
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rappresenta una metodica essenziale per la pianificazione ed il
monitoraggio dell’efficacia delle diverse misure terapeutiche
non farmacologiche.

Parole chiave: Cardiomiopatia ipertrofica; Ecocontrastografia
miocardica; Eco-Doppler; Terapia.
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