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L’angioplastica coronarica nei pazienti anziani
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Developed nations are experiencing an unprecedented growth in the number of elderly citizens.
Thanks to the modernization of both society and medical care, over the past century, life expectancy
in most countries has nearly doubled. The elderly (80 years or over) represent the fastest-growing seg-
ment of our population. Owing to their age, the elderly are more afflicted with chronic diseases, in-
cluding coronary artery disease. Recently, clinicians became more aggressive in the use of invasive
cardiovascular diagnostic tests in these patients. With regard to younger patients, we have a wealth
of data from large, randomized trials that defined which subsets of patients benefit from revascular-
ization therapies. However, because the very elderly were severely underrepresented in these ran-
domized studies, we have almost no information concerning the choice of treatment in these patients.

Initial results of percutaneous revascularization procedures in elderly patients come from retro-
spective analysis performed during the pre-stent era. In these studies a procedural mortality risk 5-
fold higher in patients > 80 years compared with those < 60 is reported. With the advent of coronary
stenting, a significant increase in the rate of procedural success and a reduction in the incidence of
procedural mortality, acute myocardial infarction and emergency coronary artery bypass grafting
were observed also in the elderly. These initial positive results prompted physicians to treat patients
with impaired clinical conditions and with unfavorable angiographic characteristics, resulting in a
long-term freedom from major adverse cardiac events comparable to those observed in younger pa-
tients (78% in patients < 70 years vs 75% in patients > 80 years). The comparison between the per-
cutaneous approach and the surgical approach to coronary artery disease in the elderly has its major
limitation in the lack of data from randomized trials. The available information suggests similar re-
sults with the two different strategies (5-year survival rate: 85.7% for the coronary artery bypass
grafting group vs 81.4% for the percutaneous revascularization group) with a clear benefit in favor
of surgery only in diabetic patients.

The only constant difference is the need of a repeat intervention which is significantly higher for the
percutaneous approach. Furthermore, the introduction of newer percutaneous devices suitable for the
recanalization of totally occluded coronary arteries could increase the completeness of the revascular-
ization achieved with the percutaneous approach with a positive effect on the long-term outcome. These
considerations could be “out of time” if the results obtained with the use of drug-eluting stents observed
in selected patient populations will be confirmed in larger trials and in routine clinical practice. Where-
as the advantages of the percutaneous versus the surgical approach in the elderly have not been fully
clarified in patients with stable or unstable angina, primary angioplasty appears to be a very promising
strategy in old patients with acute myocardial infarction. The improved clinical success with percuta-
neous revascularization in the elderly (acute mortality in patients > 85 years: 28.4% reperfused vs
38.5% not reperfused; p = 0.001) has to be related to the use of stents and to IIb/IIla antagonists.

In conclusion, when an old patient needs myocardial revascularization, the percutaneous ap-
proach should, in our opinion, be considered the treatment of choice in subjects either with stable or
unstable angina and in those with acute myocardial infarction. At present, surgical revascularization
provides better results in diabetic patients. The advent of drug-eluting stents may change many of the
current limitations of percutaneous revascularization and further expand the use of this strategy.

(Ital Heart J Suppl 2002; 3 (1): 1-8)

Introduzione ha un’aspettativa di vita in media di altri 17

anni e una persona di 80 anni di altri 8'. In

In seguito al moderno sviluppo tecnolo-
gico che ha interessato molte discipline
scientifiche e al progresso della scienza
medica sia nel campo diagnostico che tera-
peutico, si ¢ assistito ad una progressiva e
singolare crescita dell’eta media delle po-
polazioni del mondo occidentale con incre-
mento quasi del 50% di aspettativa di vita
nell’ultimo secolo. Una persona di 65 anni

particolare, nell’ambito delle diverse fasce
di eta, quella con eta > 80 anni ha mostrato
in assoluto la crescita piu veloce. Questo
fenomeno in associazione con la riduzione
della natalita osservata in diverse societa
occidentali, portera ad un “invecchiamen-
to” della popolazione con incremento per-
centuale delle fasce di eta > 80 anni. Viene
stimato che nel 2050 il numero di persone



- Copyright - Il Pensiero Scientifico Editore downloaded by IP 18.97.9.171 Sun, 17 May 2026, 01:55:24

Ital Heart J Suppl Vol 3 Gennaio 2002

di eta > 80 anni negli Stati Uniti sara triplicato. Le per-
sone appartenenti a tali fasce di eta, hanno una mag-
giore incidenza di malattie cronico-degenerative tra cui
I’aterosclerosi, coronarica e periferica. Viene stimato
che il 30% dei pazienti con eta > 80 anni sia affetta da
cardiopatia ischemica e che il 50% di essi andra incon-
tro a morte per questa patologiaZ.

L’ approccio diagnostico non invasivo della cardio-
patia ischemica dell’anziano ¢ fortemente influenzato
dalle limitazioni di carattere fisico relative all’eta e al-
I’eventuale presenza di patologie associate. Tuttavia
la scintigrafia miocardica da sforzo con tallio 201 o in
alternativa la scintigrafia con dipiridamolo forniscono
dei dati significativi per una stratificazione prognosti-
ca del paziente anziano?. La decisione di un approccio
invasivo e la scelta del tipo di strategia terapeutica,
chirurgica o interventistica, mostra tuttavia nella po-
polazione anziana delle limitazioni dovute principal-
mente alla carenza di dati scientifici. I maggiori trial
clinici che hanno comparato 1’approccio invasivo del-
la cardiopatia ischemica con quello conservativo ed
hanno selezionato dei sottogruppi di pazienti che si
avvantaggiano piu dell’uno rispetto all’altro, mostra-
vano come criterio di esclusione 1’etad > 70-75 anni*.
Di conseguenza, I’individuazione dei pazienti con eta
> 75 anni che ottengono un maggiore beneficio da un
approccio invasivo rispetto al trattamento conservati-
vo ¢ tuttora non chiaramente delineata. Questa lacuna
scientifica ¢ il principale fattore determinante il diffe-
rente comportamento dei cardiologi clinici al momen-
to di stabilire I’indicazione ad esame coronarografico
nel paziente ottuagenario. In considerazione dell’as-
senza di dati certi e I’impossibilita di una corretta va-
lutazione del verosimile miglioramento degli stessi in
seguito al progresso della cardiologia interventistica
osservato negli ultimi anni, il giustificare una strategia
conservativa con il dogma primum non nocere potreb-
be essere errato particolarmente in soggetti ad alto ri-
schio di eventi acuti. La decisione di un approccio in-
vasivo e la quantificazione del rischio dello stesso nel-
la popolazione di eta > 75 anni viene estrapolata, nel-
la pratica clinica routinaria, dai risultati ottenuti nei
pazienti pill giovani arruolati nei trial multicentrici o
dai risultati di studi retrospettivi®®. Tuttavia, I’appli-
cazione da parte del cardiologo di questi risultati ¢
soggetta a forti variazioni individuali per cui solo 1
paziente su 6 con eta > 75 anni va incontro ad esame
coronarografico dopo infarto miocardico acuto
(IMA)”8. Questa selezione operata dal cardiologo di
base potrebbe essere fonte di bias al momento della
valutazione dei risultati ottenuti. I dati a disposizione
non sono quelli relativi alla popolazione anziana in
generale, ma solo a quei pazienti che per scelta clini-
ca sono andati incontro ad intervento percutaneo. Di
conseguenza, i dati relativi ai risultati dell’approccio
percutaneo nei pazienti anziani provengono da studi
retrospettivi spesso limitati all’esperienza di un singo-
lo centro.

Studi effettuati nell’era prestenting

Il primo grande studio retrospettivo relativo ai pa-
zienti ottuagenari sottoposti ad angioplastica coronari-
ca (PTCA) dal 1987 al 1990, epoca prestenting, provie-
ne dal National Medicare Claims Database®. In questo
studio la mortalita ospedaliera ¢ del 7%. Tuttavia lo stu-
dio si riferisce al periodo prestenting coronarico e pre-
senta delle lacune riguardo a dati clinici ed angiografi-
ci che limitano la possibilita di ulteriori analisi mirate
all’individuazione di sottogruppi di pazienti a piu alto
rischio. Un successivo studio retrospettivo di 12 100
pazienti sottoposti a PTCA dall’ottobre 1989 al dicem-
bre 199310 ha mostrato nei pazienti anziani una mag-
giore incidenza di coronaropatia trivasale, con stenosi
coronariche piu severe e complesse e un’incidenza di
angina instabile rispetto ai pazienti di eta < 60 anni. No-
nostante queste differenze il successo angiografico non
ha mostrato variazioni significative. In questo studio il
rischio di complicanze procedurali, ed in particolare di
IMA aumenta di 1.5 volte e il rischio di morte di 5 vol-
te nei pazienti ottuagenari rispetto ai pazienti di eta
< 60 anni. Tuttavia I’incidenza assoluta di IMA e la
mortalita dei pazienti ottuagenari ¢ del 3.4 e 3.2% ri-
spettivamente. In entrambi gli studi menzionati non
viene riportato un rischio maggiore di bypass d’urgen-
za nei pazienti ottuagenari. Questo dato potrebbe esse-
re interpretato dalla riluttanza ad intervenire chirurgi-
camente nel paziente anziano in caso di complicanze
durante PTCA.

Studi effettuati nell’era dello stenting coronarico

L’introduzione dello stenting coronarico ha deter-
minato da un lato una riduzione di bypass coronarico
d’urgenza e di IMA postprocedurale, dall’altro
una modificazione delle indicazioni all’intervento
percutaneo con pazienti sempre piu complessi da un
punto di vista clinico e angiografico. Nello studio ri-
portato da Thompson et al.!! vengono paragonati ri-
sultati ottenuti con PTCA dal 1980 al 1989 in pazien-
ti con eta > 65 anni con quelli ottenuti dal 1990 al
1992, albore dello stenting coronarico. In quel perio-
do, I'uso dello stenting coronarico era limitato ai casi
di dissezione non trattabile con gonfiaggi prolungati e
ai casi di occlusione acuta del vaso. Da questo studio
si puo osservare che nei pazienti trattati piu recente-
mente vi ¢ una significativa riduzione della mortalita
ospedaliera (3.3 vs 1.4%; p = 0.014), del bypass co-
ronarico d’urgenza (5.5 vs 0.65%; p = 0.001) e del-
I’evento combinato mortalita e IMA (6.3 vs 3.4%; p =
0.005). Tuttavia al miglioramento dei risultati imme-
diati non corrisponde un altrettanto miglioramento
dei risultati ad 1 anno con una percentuale di pazien-
ti sopravvissuti e liberi da eventi del 66.7% della po-
polazione dal 1988 al 1990 e del 54.9% dal 1990 al
1992 (p = 0.001).
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Nonostante siano trascorsi solo 10 anni, questi ri-
sultati appartengono ad una fase iniziale della cardiolo-
gia interventistica. Infatti la PTCA ha avuto nell’ultimo
decennio un’evoluzione tale da diventare la piu fre-
quente modalita di rivascolarizzazione miocardica. La
ragione di questo progresso estremamente veloce ¢ in
parte da attribuire alle innovazioni tecnologiche che
hanno portato all’utilizzo di materiali sempre piu effi-
caci e idonei alla finalita terapeutica come i nuovi stent
premontati con migliore profilo e flessibilita e dall’al-
tro alla scoperta di molecole farmacologiche in grado
di fornire un migliore controllo dell’aggregazione pia-
strinica con conseguente riduzione delle complicanze.
Nello studio di Abizaid et al.'> 2534 pazienti consecu-
tivi sono stati sottoposti ad impianto elettivo di stent
Palmaz-Schatz in 3965 stenosi coronariche. I pazienti
sono stati divisi in tre sottogruppi in relazione all’eta
<70 anni, da 71 a 80 anni e > 80 anni. Le caratteristi-
che cliniche ed angiografiche mettono in evidenza nel-
la popolazione ottuagenaria una maggiore incidenza di
sesso femminile, angina instabile, diabete mellito, pre-
gresso IMA, ridotta frazione di eiezione (FE), pregres-
so bypass aortocoronarico (CABG), lesioni di tipo B/C,
flusso TIMI < 3, broncopneumopatia cronica ostruttiva,
insufficienza renale cronica, vasculopatia cerebrale e
periferica. Nonostante tali differenze significative, il
successo angiografico ¢ simile nei tre gruppi (97, 96 e
96% rispettivamente). La mortalita intraospedaliera ¢
tuttavia riportata con una frequenza maggiore nei pa-
zienti con eta > 80 anni rispetto ai pazienti con eta com-
presa tra 71 e 80 anni e a quelli con eta <70 anni (3.0
vs 0.7 vs 0.2%; p = 0.001), a parita di incidenza di IMA
e CABG emergente.

Nonostante dopo la dimissione la mortalita continui
ad essere piu elevata nei pazienti con eta > 80 anni, la
percentuale di pazienti liberi da eventi cardiaci avversi
ad un follow-up medio di 12.4 + 11.5 mesi (78 vs 77 vs
75% rispettivamente) ¢ sovrapponibile nei tre gruppi.
Questo fatto viene spiegato da una ridotta incidenza di
ripetuta rivascolarizzazione nei pazienti ottuagenari
che controbilancia I’elevata mortalita. Tuttavia in que-
sto studio non si ¢ presa in considerazione la differenza
tra mortalita cardiaca e mortalita non cardiaca a cui ine-
vitabilmente i pazienti ottuagenari sono a piu alto ri-
schio.

Simili risultati sono riportati da De Gregorio et
al.'? in una popolazione di 137 pazienti con eta > 75
anni sottoposta a stenting coronarico dal 1993 al
1997. Anche in questo studio la popolazione anziana
si caratterizzava per un valore piu basso di FE ventri-
colare sinistra, una maggiore incidenza di coronaro-
patia trivasale, angina instabile e lesioni calcifiche ri-
spetto a 2551 pazienti di eta < 75 anni trattati nello
stesso periodo. Nonostante il successo angiografico
sovrapponibile nelle due popolazioni (90 vs 93%; p =
0.1), ’incidenza di complicanze procedurali ed in par-
ticolare di IMA (2.9 vs 1.7%; p = 0.2), bypass d’ur-
genza (3.7 vs 1.4%; p = 0.04) e di mortalita (2.2 vs

0.12%; p = 0.0001) ¢ maggiore nella popolazione an-
ziana. Il follow-up angiografico a 6 mesi ha mostrato
una maggiore incidenza di restenosi nei pazienti an-
ziani (47 vs 28%; p = 0.0007) e il follow-up clinico a
12 mesi un’incidenza di pazienti liberi da eventi del
54% con una mortalita del 9%. E tuttavia da conside-
rare che nei pazienti di eta < 75 anni la percentuale di
rivascolarizzazione completa ¢ stata del 54 contro il
31% della popolazione anziana. Questa discrepanza
potrebbe essere dovuta al fatto che il cardiologo inter-
ventista decide di eseguire nell’anziano una rivascola-
rizzazione parziale mirata alla risoluzione della lesio-
ne colpevole in considerazione dell’elevata percentua-
le di complicanze riportate in questi pazienti. Non si
pud quindi escludere che la rivascolarizzazione in-
completa possa contribuire all’elevata mortalita ripor-
tata ad 1 anno dalla procedura. L’analisi dei pazienti
deceduti ha inoltre mostrato la presenza di angina in-
stabile (80%), pregresso IMA (60%), ridotta FE
(45.6%) e coronaropatia multivasale (100%) con inci-
denza maggiore rispetto al resto della popolazione.

In un recente studio di 21 516 pazienti sottoposti ad
angioplastica dal 1980 al 1996 e suddivisi in cinque
gruppi di eta si ¢ evidenziato I’impatto dell’eta e della
presenza di alcune variabili cliniche sulla mortalita'*.
Questo studio riporta una forte correlazione tra eta e
mortalita sia intraospedaliera (3.4% in pazienti con eta
> 80 anni verso un valore dello 0.3% nei pazienti di eta
< 60 anni; p < 0.001) sia a 5 anni (35 vs 5%; p =
0.0001). I risultati dell’analisi multivariata hanno indi-
cato eta avanzata, bassa FE, diabete mellito, ipertensio-
ne arteriosa, insufficienza cardiaca, PTCA di un bypass
venoso e coronaropatia multivasale come variabili as-
sociate in maniera statisticamente significativa con la
mortalita. Nonostante tali variabili siano presenti con
maggiore incidenza nella popolazione anziana, 1’eta ri-
sulta la variabile piu strettamente correlata alla morta-
lita (odds ratio 65; intervallo di confidenza-IC 95%
1.56-1.73; p = 0.001). Inoltre, il modello non ha subito
delle variazioni confrontando i risultati ottenuti dal
1980 al 1995 e quelli ottenuti dal 1996 in poi.

Rivascolarizzazione chirurgica nell’anziano

L’approccio chirurgico in pazienti anziani con
queste caratteristiche presenta un alto rischio di mor-
talita sia intraospedaliera sia a lungo termine rispetto
ad una popolazione pil giovane'>'°. Uno studio re-
cente dove sono stati analizzati retrospettivamente i
dati relativi a 190 pazienti con eta > 75 anni sottopo-
sti a CABG dal 1991 al 1998 in Giappone, ha mostra-
to una mortalita intraospedaliera del 3.2% nei pazien-
ti anziani verso il valore di 0.9% dei 1380 pazienti piu
giovani operati nello stesso periodo e una mortalita
tardiva del 16.2% nei pazienti anziani e del 7% nei pa-
zienti giovani®’. Risultati simili sono riportati da altri
autori?!?2,
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A differenza di quanto osservato dagli studi sulla
PTCA negli anziani, I’eta > 75 anni (rischio relativo-
RR 3.4; IC 95% 1.3-9.1; all’analisi univariata, p
< 0.05; all’analisi multivariata, p = NS) non ¢ la va-
riabile maggiore associata con la mortalita intraospe-
daliera. Infatti la presenza di alcune comorbidita asso-
ciate come I’insufficienza renale (RR 5.9; IC 95% 2.3-
14.8; analisi multivariata p = NS) o ’anamnesi positi-
va per insufficienza cardiaca (RR 7.9; IC 95% 3.2-
19.7; analisi multivariata p < 0.05) o la presenza di
valvulopatia (RR 6.8; IC 95% 2.6-17.5; analisi multi-
variata p < 0.05) hanno una correlazione statistica-
mente piu valida. La mortalita tardiva ad un follow-up
medio di 2.7 + 1.8 anni per il gruppo anziano e di 3.0
+ 1.8 anni per il gruppo piu giovane ha mostrato una
netta differenza (9.3% nel gruppo anziano vs 5.1% nel
gruppo giovane; p < 0.05) non dovuta ad una maggio-
re mortalita cardiaca dell’anziano (1.6 vs 2.0%; p =
NS) ma ad una maggiore mortalita non cardiaca (7.6
vs 3.1%; p = 0.005).

Anche per quanto riguarda la mortalita tardiva, 1’eta
non ¢ la variabile predittiva piu valida statisticamente
(RR 2.0; IC 95% 1.2-3.4; analisi multivariata p = NS).
Le variabili correlate alla mortalita tardiva sono pre-
gresso IMA (RR 2.8; IC 95% 1.6-5.0; p < 0.05), bassa
FE (RR 3.0; IC 95% 1.9-4.8; p < 0.05), la presenza di
insufficienza renale (RR 4.4; IC 95% 2.7-7.1; p
< 0.001) e arteriopatia periferica (RR 3.5; IC 95% 1.9-
6.4; p <0.05).

Rivascolarizzazione percutanea
verso rivascolarizzazione chirurgica

Un possibile paragone dei dati provenienti dagli stu-
di retrospettivi relativi all’approccio interventistico
verso 1’approccio chirurgico ¢ estremamente comples-
so e mostra delle difficolta relative alla diversita delle
popolazioni studiate e alla non completa uguaglianza
delle variabili che codificano il rischio percutaneo e
quello chirurgico. E infatti nota la non propensione del
chirurgo ad intervenire nel paziente anziano, soprattut-
to se sono presenti delle comorbidita come I’insuffi-
cienza renale, stenosi carotidee o severa broncopneu-
mopatia cronica ostruttiva.

Non si deve inoltre sottovalutare nell’analisi della
mortalita a lungo termine I’importanza della comple-
tezza della rivascolarizzazione chirurgica rispetto a
quella percutanea spesso limitata al trattamento della
lesione culprir?®. La mancanza inoltre di distinzione
della mortalita cardiaca dalla non cardiaca negli studi
interventistici qui riportati pone dei forti limiti alla
comparazione. Un recente lavoro derivato da un trial
multicentrico ha comparato i risultati immediati e a
lungo termine dell’approccio chirurgico verso quello
percutaneo in pazienti con eta > 65 anni?*. I risultati im-
mediati non hanno mostrato differenza relativa alla
mortalita tra le due strategie (1.7 vs 1.7%; p = NS) con

una maggiore incidenza di eventi avversi cerebrali do-
po CABG (1.7 vs 0.2%; p = 0.01) ed una maggiore in-
cidenza di insufficienza cardiaca dopo PTCA (1.3 vs
4.0%; p = 0.01). I risultati a 5 anni documentano una
sopravvivenza dell’85.7% dopo CABG e dell’81.4%
dopo PTCA con una mortalita cardiaca maggiore nei
pazienti sottoposti a PTCA. Tuttavia, se 1’analisi viene
fatta escludendo i pazienti diabetici tale differenza non
¢ piu presente. In accordo con tutti i maggiori studi che
hanno utilizzato metodiche di rivascolarizzazione per-
cutanea nei pazienti piul giovani, la necessita di ripetere
la procedura di rivascolarizzazione ¢ maggiore nei pa-
zienti sottoposti a PTCA rispetto a quelli sottoposti a
CABG anche nei pazienti anziani. Nei prossimi anni,
quest’ultima differenza potrebbe non essere piu cosi
elevata in considerazione dei risultati incoraggianti ot-
tenuti con I’impianto degli stent ricoperti da farmaci
con proprieta antiproliferative®.

L’introduzione della rivascolarizzazione miocardi-
ca mediante condotti arteriosi e la possibilita di esegui-
re I’intervento chirurgico a cuore battente, evitando le
problematiche derivanti dalla circolazione extracorpo-
rea, sembrano aver contribuito ad una riduzione delle
complicanze postchirurgiche e potrebbero essere consi-
derate in futuro la strategia chirurgica appropriata per i
pazienti ad alto rischio come gli anziani?*-33, Un parti-
colare vantaggio potrebbe essere quello dell’attenua-
zione nel declino delle funzioni cognitive considerata
come complicanza dell’intervento di CABG e legata al-
la necessita della circolazione extracorporea.

Un recente studio ha dimostrato che un significati-
vo declino delle funzioni cognitive ¢ osservabile alla di-
missione in tre quarti dei pazienti sottoposti a CABG, e
in un quarto dei pazienti a 6 mesi. L’analisi di regres-
sione logistica multivariata effettuata su questa popola-
zione di 261 pazienti ha evidenziato I’eta (p = 0.01) co-
me fattore predittivo di declino delle funzioni cogniti-
ve3*, In contrapposizione a questi risultati, I’'impatto
della PTCA sullo stato funzionale e sulla qualita della
vita dei pazienti anziani ¢ positivo e sovrapponibile a
quello osservato nei pazienti giovani.

Rivascolarizzazione percutanea
verso terapia medica

Un apporto importante ¢ stato recentemente fornito
dallo studio TIME (Trial of Invasive versus Medical ther-
apy in Elderly patients)3. In questo studio 305 pazienti
sono stati randomizzati a due strategie: 150 pazienti trat-
tati con terapia medica ottimale e 155 trattati con riva-
scolarizzazione (PTCA o CABG o terapia medica quan-
do la rivascolarizzazione non era attuabile). Nonostante
un incremento non significativo della mortalita nel
gruppo trattato con strategia invasiva, i pazienti liberi da
eventi cardiovascolari avversi ad un follow-up di 6 me-
si erano 113 nel gruppo rivascolarizzato rispetto a soli
52 nel gruppo trattato con terapia medica (p < 0.0001).
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Inibitori del recettore IIb/IIla piastrinico
nell’anziano

Un’altra delle innovazioni recenti nel campo inter-
ventistico ¢ stata I’introduzione degli inibitori dei re-
cettori IIb/I1a piastrinici. Numerosi trial randomizza-
ti hanno dimostrato una riduzione degli eventi acuti
dopo PTCA sia primaria che elettiva con ’uso di que-
sti nuovi antiaggreganti. Il beneficio ottenuto dall’uso
di queste molecole ¢ esteso anche alla popolazione an-
ziana. Uno studio che ha analizzato i risultati nei pa-
zienti anziani sottoposti a PTCA e arruolati nei nume-
rosi trial clinici randomizzati all’uso o meno di ab-
ciximab, ha dimostrato una netta riduzione dell’inci-
denza di morte e IMA a 30 giorni con I'uso dell’ab-
ciximab (10 vs 5.9%; RR 0.56; IC 95% 0.37-0.83)".
Inoltre, a differenza di quanto osservato con la terapia
trombolitica, questo beneficio ¢ stato ottenuto in as-
senza di un incremento del rischio di emorragie mag-
giori. Risultati sovrapponibili sono stati ottenuti con
I’uso dell’eptifibatide o del tirofiban negli anziani con
sindromi coronariche acute sottoposti ad intervento
percutaneo’’.

Angioplastica primaria nel paziente anziano

Il miglioramento dei risultati della rivascolarizza-
zione miocardica percutanea negli anziani non si limita
infatti alle sole procedure elettive ma si estende anche
al trattamento delle sindromi coronariche acute’4 e
del’IMA. L’eta avanzata ¢ uno dei fattori determinanti
I’elevata mortalita dei pazienti affetti da IMA*!. Il net-
to miglioramento dei risultati ottenuto con 1’introdu-
zione della strategia riperfusoria, trombolitica o percu-
tanea, si ¢ osservato anche nella popolazione ottuage-
naria.

Un recente studio effettuato in Israele ha confronta-
to i risultati nei pazienti con eta > 75 anni affetti da
IMA trattati nel periodo in cui non era ancora in uso né
la trombolisi né la riperfusione meccanica (1981-1983)
con quelli ottenuti nel periodo in cui la riperfusione ve-
niva praticata su larga scala (1992-1994)*2. 1 risultati
dimostrano una netta riduzione sia della mortalita a 30
giorni (38 vs 27%; RR 0.49; IC 95% 0.34-0.71) sia ad
1 anno (52 vs 38%; RR 0.62; IC 95% 0.50-0.76) nei pa-
zienti trattati nel periodo in cui veniva effettuata la ri-
perfusione.

Quando si prende in considerazione il periodo in cui
il trattamento con riperfusione veniva effettuato routi-
nariamente, la mortalita ad 1 anno era nettamente infe-
riore nei pazienti riperfusi rispetto a quelli trattati con
terapia conservativa per impossibilita di effettuare la ri-
perfusione (29 vs 49%; RR 0.45; IC 95% 0.31-0.67).
Nonostante il miglioramento dei risultati clinici con
I’avvento della riperfusione, 1’eta avanzata rappresenta
ancora uno dei principali fattori correlati con la morta-
lita nei pazienti affetti da IMA.

Nello studio MITRA (Maximal Individual Therapy
in Acute Myocardial Infarction)*? che si prefiggeva la
valutazione delle modalita di trattamento dei pazienti
affetti da IMA, nonostante il maggiore beneficio in ter-
mini di ridotta mortalita ottenuto nei pazienti con eta
> 85 anni (28.4 vs 38.5%; p = 0.001) trattati con riper-
fusione, gli stessi mostravano una mortalita maggiore
rispetto ai pazienti di eta compresa tra 75 e 85 anni
(21.8 v8 29.4%; p = 0.001). Questo dato emerge anche
dallo studio GUSTO I** dove la mortalita dei pazienti
con eta > 75 anni era del 21.1% verso una mortalita del-
la popolazione globale del 7% e dal PAMI (Primary
Angioplasty in Myocardial Infarction)® dove I’eta > 65
anni era una variabile indipendente predittiva della
mortalita nei pazienti trattati con attivatore tissutale del
plasminogeno.

I trial mirati alla valutazione rischio-beneficio tra la
terapia trombolitica e PTCA primaria, hanno dimostra-
to dei risultati piu favorevoli con PTCA. In una meta-
nalisi del PAMI e dei trial eseguiti a Zwolle e alla Mayo
Clinic hanno mostrato nei pazienti anziani una netta ri-
duzione della mortalita dei pazienti trattati con PTCA
primaria rispetto alla trombolisi*®. Questo dato & stato
confermato ulteriormente dallo studio GUSTO IIb in
pazienti con eta > 70 anni*’.

Il vantaggio della PTCA primaria non ¢ confinato al
periodo di ospedalizzazione ma si estende a lungo ter-
mine. I risultati a 6 mesi di dieci studi randomizzati
comparanti la PTCA primaria verso la trombolisi nei
pazienti con eta > 60 anni hanno confermato una netta
riduzione del rischio di morte e di reinfarto nei pazien-
ti trattati con PTCA“S,

La principale limitazione della terapia trombolitica
nell’anziano ¢ rappresentata dall’elevato rischio di
emorragia cerebrale. Uno studio recente documenta il
limitato beneficio della terapia trombolitica quando ¢
eseguita in pazienti con eta > 75 anni in particolare se
ipertesi, con vasculopatia periferica e insufficienza re-
nale*>0. Nonostante la PTCA primaria sia il trattamen-
to preferenziale nei pazienti anziani con IMA, la mor-
talita ¢ riportata con una frequenza di 5 volte superiore
rispetto ai pazienti pill giovani®'. La spiegazione di que-
sta elevata mortalita non ¢ stata ancora completamente
risolta. Infatti dati contrastanti emergono da studi re-
centi sulla mortalita ospedaliera dopo PTCA primaria
nei pazienti anziani. In particolare ¢ opportuno capire
se I’elevata mortalita ¢ da attribuire all’eta avanzata in
senso assoluto o se la presenza di fattori clinici, angio-
grafici e procedurali associati maggiormente all’eta
avanzata siano la reale spiegazione. Risultati da una
metanalisi di recenti trial sulla PTCA primaria (PAMI
2, Stent PAMI e PAMI senza cardiochirurgia di sup-
porto) mirata all’individuazione delle variabili cliniche,
emodinamiche ed angiografiche predittive della morta-
lita in 3032 pazienti trattati con intervento coronarico
percutaneo ha indicato 1’eta > 75 anni, la bassa FE, un
flusso TIMI finale < 3, un’alta classe Killip, e la neces-
sita del contropulsatore aortico come le variabili pitu si-
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Tabella I. Principali studi sulla rivascolarizzazione nei pazienti anziani.

Studio N. pazienti  Eta Periodo Tipo di Circostanze Mortalita ~ Durata Mortalita  Liberi da
(anni) trattamento intervento acuta (%) follow-up tardiva (%) eventi (%)
Jollis et al.” 20 006 >80 1987-1990 PTCA Elettivo 7
Wennberg et al.!” 12 100 >80 1989-1993 PTCA Elettivo 3.2
Thompson et al.!! 1750 > 65 1992 PTCA Elettivo 14 1 anno 54.9
Abizaid et al.'? 2534 >70 1994-1996 PTCA Elettivo 0.2-3 1 anno 75-78
De Gregorio et al.'? 137 >75 1993-1997 PTCA Elettivo 22 1 anno 9 54
Taddei et al.'* 21516 >80 1980-1996 PTCA Elettivo 34 5 anni 35
Hirose et al.% 190 >75 1991-1998 CABG Elettivo 32 2.8 anni 16.2
Mullany et al.>* 1829 > 65 CABG Elettivo 1.7 5 anni 85.7
PTCA 1.7 81.4
TIME?¢ 305 >75 1995-2000 PTCA+CABG Elettivo ? 6 mesi 8.4 73.8
Vs

terapia medica 4 35
Talwalkar et al.?! 100 >80 1989-1991 CABG Elettivoe IMA 8 4 anni 73
Williams et al.?? 300 >80 1989-1994 CABG Elettivoe IMA 11 4.5 anni 74.6
Mak et al.’’ 7860 >70 1995-1999 PTCA Elettivoe IMA 5.9
Gottlieb et al.*? 366 >75 1992-1994 PTCA IMA 27 1 anno 38

CABG
Trombolisi

Haase et al.* 1430 >75 1994-1997 Trombolisi IMA 26.4
GUSTO I # 3655 >75 1990-1993  Trombolisi IMA 21.1
DeGeare et al.>? 452 >65 1990-1998 PTCA IMA 10.2
Matetzky et al.>? 48 >80 1997-1999 PTCA IMA 83  18.2 mesi 7.1
GUSTO IIb* 82 >70  1994-1996 PTCA IMA 10.1

CABG = bypass aortocoronarico; IMA = infarto miocardico acuto; PTCA = angioplastica coronarica.

gnificative predittive della mortalita!. In un altro studio
recente sulla PTCA primaria nei pazienti ottuagenari si
¢ osservata una maggiore incidenza di insufficienza car-
diaca o morte in 48 pazienti ottuagenari rispetto ai 181
pazienti pit giovani (32 vs 9%; p = 0.004) trattati nello
stesso periodo. Tuttavia 1’analisi di regressione logistica
ha identificato la necessita del contropulsatore aortico,
la classe Killip e il successo dell’angioplastica come
uniche variabili predittive di insufficienza cardiaca e di
morte, I’eta e ’eta > 80 anni non significativamente as-
sociate a questi eventi avversi®2.

La tabella I°-1420-22,24.36,37.42-44.47,52,53 riggsume i risul-
tati dei principali studi che hanno valutato la rivascola-
rizzazione coronarica nei pazienti anziani.

Conclusioni

Quando una rivascolarizzazione appare indicata,
quella percutanea dovrebbe sempre costituire il primo
approccio terapeutico nel paziente anziano. Ampi studi
osservazionali sostengono tale strategia nel paziente
con angina stabile, con sindrome coronarica acuta e con
IMA.

Alla luce dei recenti progressi tecnici e farmacolo-
gici ¢ anche verosimile aspettarsi una ridotta morbilita
e mortalita procedurale soprattutto nel paziente ad alto
rischio. Anche la necessita di dover ripetere una suc-
cessiva procedura di rivascolarizzazione a causa della
restenosi appare un limite in fase di superamento.

L’incompleta rivascolarizzazione spesso conse-
guente all’impossibilita di ricanalizzare vasi cronica-
mente occlusi rimane il fattore piu importante che puo
motivare la scelta di altre modalita terapeutiche.

Riassunto

L’invecchiamento della popolazione comporta un
inevitabile aumento della prevalenza della cardiopatia
ischemica. I numerosi studi che hanno valutato I’effica-
cia dell’approccio chirurgico verso la terapia medica o
verso la rivascolarizzazione percutanea hanno, nella
maggior parte dei casi, escluso pazienti con eta > 75 an-
ni. Questa lacuna scientifica ¢ il principale fattore de-
terminante il differente comportamento dei cardiologi
clinici al momento di stabilire I’indicazione ad esame
coronarografico nel paziente ottuagenario in quanto i
dati a disposizione provengono da studi retrospettivi
con una variabilita dei risultati spesso correlata all’ete-
rogeneita dei pazienti esaminati.

I primi risultati dell’angioplastica coronarica nel pa-
ziente anziano riguardano delle analisi retrospettive
nell’era prestenting con una mortalita acuta variabile
dal 3.5 al 7%, 5 volte superiore rispetto a quella osser-
vata nei pazienti piu giovani. Con I’avvento dello stent-
ing coronarico, 1’approccio percutaneo ¢ diventato
molto piu sicuro anche nel paziente anziano, con una ri-
duzione della mortalita e della necessita di bypass aor-
tocoronarico d’urgenza. Conseguentemente, il cardio-
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logo interventista ha cominciato a trattare pazienti piu
complessi sia dal punto di vista clinico sia da quello an-
giografico ottenendo dei buoni risultati anche nel sotto-
gruppo di pazienti ottuagenari. Nonostante la mortalita
sia maggiore nei pazienti anziani (0.2% nei pazienti
con eta < 70 anni vs 3.0% nei pazienti con eta > 80 an-
ni), la percentuale di pazienti liberi da eventi cardiaci
avversi a 12 mesi ¢ sovrapponibile a quella osservata
nei pazienti pit giovani (78% nei pazienti con eta < 70
anni vs 75% nei pazienti con eta > 80 anni).

Il confronto tra strategia di rivascolarizzazione per-
cutanea e chirurgica nel paziente anziano presenta del-
le limitazioni per la scarsita di dati provenienti da stu-
di randomizzati. Da quanto disponibile emerge che
le due metodiche offrono un simile risultato sia acuto
che a lungo termine (sopravvivenza a 5 anni
dell’85.7% dopo bypass aortocoronarico e dell’81.4%
dopo angioplastica coronarica) con un lieve vantaggio
della metodica chirurgica nel sottogruppo di pazienti
diabetici. L’indicazione all’una o all’altra metodica
viene pertanto valutata in considerazione delle carat-
teristiche cliniche e angiografiche del paziente. Tut-
tavia queste considerazioni potrebbero essere comple-
tamente stravolte dall’introduzione di nuovi device
percutanei come i sistemi per la ricanalizzazione di
occlusioni croniche dell’arteria e degli stent a rilascio
di farmaci antiproliferativi come la rapamicina ed il
taxolo.

Se ancora non ¢ completamente delineato il vantag-
gio dell’una rispetto all’altra metodica nell’approccio
invasivo ai pazienti anziani, la strategia percutanea ¢
superiore al trattamento conservativo con la terapia me-
dica. Un miglioramento dei risultati si ¢ ottenuto anche
nel trattamento percutaneo dei pazienti anziani affetti
da infarto miocardico acuto (mortalita 28.4% nei pa-
zienti riperfusi vs 38.5% nei pazienti non riperfusi; p =
0.001). Questi miglioramenti sono da attribuire in par-
te all’introduzione dello stenting coronarico e in parte
all’introduzione degli inibitori del recettore IIb/Illa
piastrinico con significativa riduzione delle complican-
ze acute.

In conclusione, quando una rivascolarizzazione ap-
pare indicata quella percutanea dovrebbe sempre costi-
tuire il primo approccio terapeutico nel paziente anzia-
no. Ampi studi osservazionali sostengono tale strategia
nel paziente con angina stabile, con sindrome coronari-
ca acuta e con infarto miocardico acuto.

Parole chiave: Angioplastica coronarica; Anziani; Ri-
vascolarizzazione miocardica; Stent.
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