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Risk stratification and therefore evaluation of pre-test probability of coronary artery diseaserep-
resent an important point in order to choosetheideal noninvasivetest in women. Risk evaluation may
be performed in relation to the presence of so-called major (hypertension, diabetes, age > 65 years) or
minor (dydipidemia, smoking abuse) risk factors. The standard ECG exercise test representsan im-
portant step, but only if easily inter pretable and feasible: a complete negative test suggest the absence
of coronary artery disease; its positivity should indicate the opportunity to perform coronary an-
giography in the presence of moderateto severe pre-test probability. If ECG exercisetest isnot feasi-
ble, wewould suggest atest of imaging; in the case of high pre-test probability we would recommend
a test with high specificity, such as echo-stress test, whereas in the case of lower pre-test probability
wewould prefer atest with high sensitivity, such asmyocardial scintigraphy.

(Ital Heart J Suppl 2000; 1 (4): 481-487)

Dimensione del prablema

La cardiopatia ischemica (Cl) rappre-
senta nelle donne la maggiore tra le cause
di morte in tutti paesi occidentalil-3. Basti
pensare come negli Stati Uniti ogni anno
muoiano di Cl 250 000 donne; 100 000 di
gueste prima del raggiungimento dell’ eta
mediadi aspettativadi vita®. Nel 1996 laCl
€ stata responsabile di circail 20% dei de-
cessi nel mondo (circa 14 milioni di perso-
ne) edi pit del 50% nei paesi industriaiz-
zati; dati diffusi dall’ American Heart Asso-
ciation mettono inoltre in guardia sul fatto
che la Cl siadivenuta, negli ultimi anni, la
prima causa di morte anche in paesi in via
di sviluppo come Argentina, Cile, Cuba,
Corea, Sri Lankaed Uruguay®. Per quel che
riguarda gli Stati Uniti i dati epidemiologi-
ci sono addirittura alarmanti quando si
considerano le pazienti in post-menopausa:
il rischio di una donna in post-menopausa
di subire un evento Cl-correlato sarebbe
pari a 31% contro solo il 3% di essere col-
pita da un cancro dellamammella o dauna
fratturadi femore?; I’invalidita permanente
correlata alla Cl interesserebbe il 33% del-
le donne di eta compresatra55 e 64 anni e
ben il 55% delle pazienti ultrasettantenni’.
Tale rischio sarebbe in parte correlato ala
carenza estrogenicatipica della post-meno-
pausa. Una coronaropatia clinicamente ma-
nifesta sarebbe diagnosticata, nel range di
etatra45 e 64 anni, in 1 donna su 9 prima
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dellamenopausaein 1 su 3 subito dope®. In
Italia i dati epidemiologici sono meno
drammatici ma non certo rassicuranti: nel
1991 laCl egli dtri eventi cardiovascolari
sono stati causa del 48% dei decessi nelle
donne adulte contro il 39% degli uomini®.
Nonostante tali dati, gli epidemiologi rico-
noscono che attualmente la patologia cere-
bro e cardiovascolare, come causa di mor-
te, ha subito una battuta d'arresto: cio sa-
rebbe dovuto sia agli interventi di preven-
zione primaria e secondaria ma soprattutto
ad unariduzionedellamortalitanelle prime
fasi dell’infarto del miocardio®. Consisten-
ti modificazioni riguardano il controllo dei
fattori di rischio, ma soprattutto il numero
di unitacoronariche é passato da 1 nel 1966
ad oltre 200 nel 1986, Alcuni dati eviden-
ziano inoltre come il numero di coronaro-
grafie nei centri cardiologici di riferimento
sia aumentato esponenzialmente nell’ ulti-
mo decennio e come, paralelamente, sia
aumentata la penetranza diagnostica nei
confronti della Cl silente'2.

L’ aspetto preoccupante che deve, a no-
stro parere, indurre a meditazione la classe
cardiologica € il crescente numero di se-
gnalazioni in letteratura riguardanti: la ge-
nerale sottostima per quel che riguarda la
diagnosi di Cl nella donna'®!4, la diagnosi
in stadio troppo avanzato di malattial® o an-
coradi trattamento meno aggressivo rispet-
to a quello riservato a paziente ma
schio'®1?,  Preoccupante risulta ancora
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un’ apparente prognosi piu severa nelle pazienti di ses-
so femminile rispetto ai maschi di pari eta®19, cio indi-
cando chiaramente come differenze sesso-specifiche
inciderebbero sostanzialmente sia sulla diagnosi che
sul trattamento della CI influenzando, in ultimaanalisi,
la prognosi. Possiamo dungue ritenere saggia la frase
con la quale Pamela Douglas chiuse il suo intervento
sull’argomento nell’ ultimo congresso dell’ American
College of Cardiology di New Orleans: “accurate and
timely diagnosis of ischemic heart disease is a critical
step in the care of women and represents the major
challengeto physicians’. Esistono, anostro avviso, due
problemi principali che bisogna passare in rassegna per
comprendere meglio la questione: la valutazione del
doloretoracico, che poneil sospetto di coronaropatia, e
lapenetranzadiagnosticadel test noninvasivo chesi in-
tende usare per avallare ovvero respingere il sospetto
diagnostico stesso.

L a valutazione del doloretoracico

I1 dolore toracico rappresenta la manifestazione cli-
nica pit frequente dei pazienti affetti da Cl, ma nella
donna la corretta valutazione di questo sintomo si pre-
sentaassal problematica, e per diversi motivi. Esiste, in
particolare, un tipo di dolore toracico (che definiamo
per I’ appunto “tipico”) chetultti i sacri testi di medicina
associano ad un’insufficienza coronarica. | ricercatori
dello studio Coronary Artery Surgery Study (CASS)2
ne fornirono una perfetta descrizione (“ substerna; char-
acterized by aburning, heavy or squeezing feeling; pre-
cipitated by exertion or emation; promptly relieved by
rest or nitroglycerin) utilizzandola per caratterizzare
quella“definiteangind’ (anginacerta) checi s aspetta-
va dovers associare, sempre 0 quasi, a coronaropatia.
Inrealtaanalizzandoi risultati del CASS, si evince co-
me guesto dato appaia non realistico nelle pazienti; in-
fatti solo nel 62% delle donnein cui erastata postadia-
gnosi di angina certa s riscontrava una coronaropatia
angiograficamente evidente. Questo dato pone una per-
plessitaclinicaanostro avviso davvero importante, che
si puo esprimere nel concetto che quand’ anche una pa-
Ziente ci racconti un dolore “tipico” siamo certi, 4 vol-
te su 10, di incorrere in un errore se diagnostichiamo
una coronaropatia. Nel sesso maschile, a contrario, la
presenza di un’angina certa si associava, sempre nello
studio CASS, ad un riscontro di coronaropatia > 80%.
Scopriamo dunque chel’ angina“tipica’ e piutipicanel
maschio che nellafemmina. E pur vero che nelle fem-
mine & molto piu frequente I’angina microvascolare,
che si accompagna a sostanziale integrita delle corona-
rie epicardiche, ma questo fenomeno non spiega, a no-
stro parere, il gap diagnostico sesso-correlato. Lo stu-
dio CASS definisce molto precisamente anche quello
che si intende per “dolore atipico”: “located in the left
chest, abdomen, back, or arm in the absence of mid-
chest pain; sharp of fleeting, repeated, very prolonged,
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unrelated to exercise; not relieved by rest or nitroglyce-
rin; relieved by antacids; characterized by palpitation
without chest pain”. Il dolore che presenta le citate ca-
ratteristiche e significativamente pit comune nel sesso
femminile sia perché pud rappresentare la manifesta-
zione di una Cl in questo sesso, ma anche perché alcu-
ne cause frequenti di toracoalgia (prolasso della mitra-
le, condrite costale, ecc.) sono effettivamente pit co-
muni nelle femmine.

Sulle differenze trai sessi riguardo alle manifesta-
zioni della Cl é stato speso il classico mare di inchio-
stro. Interessante ci sembra I’ esperienza di Everts et
al.2t, che hanno studiato circa 1000 pazienti (prove-
nienti da un’area omogenea della Svezia) ricoverati in
unitadi terapiaintensiva coronarica per un sospetto in-
farto acuto del miocardio, concretizzatos in circa il
50% della popolazione esaminata. La localizzazione
del dolore si presentava significativamente diversa: ne-
gli infartuati di sesso maschile risultavapiu frequenteil
dolore retrosternale ed ale braccia; nelle infartuate ri-
sultava prevalenteil dolore a collo e al dorso, in parti-
colarenello spazio interscapolare. Un lavoro simile, ma
pill recente, & stato pubblicato da Goldberg et al.Z, i
quali hanno esaminato poco pit di 1300 soggetti pro-
venienti dal piccolo stato del Massachusetts, ospedaliz-
zati per infarto acuto del miocardio nell’arco di 2 anni
(dal 1986 a 1988). In questa esperienza e risultata evi-
dente unamaggiore prevalenzadi doloreretrosternale e
diaforesi nel maschio e una percentuale piu elevata di
dolore a collo, a dorso, alla mandibola, associato a
nausea e vomito nelle femmine. Anche un recente lavo-
ro di Milner et a.2 pone |’ accento sulla maggiore pre-
valenza di nausea, vomito, palpitazioni e segni di indi-
gestione nel sesso femminile quali sintomi di esordio di
una Cl. Questo lavoro risulta importante anche perché
sottolinea la frequente comparsa dei sintomi di insuffi-
cienza cardiaca (soprattutto dispnea) nel quadro clinico
di presentazione dell’infarto acuto del miocardio nel
sesso femminile. Questa osservazione e confermata da
Zucker et al.?* che analizzarono tutti i pazienti ricove-
rati per infarto acuto del miocardio in 10 ospedali di va-
ria grandezza e tipo negli Stati Uniti; i sintomi caratte-
ristici di insufficienza cardiaca, anche in questo caso,
erano significativamente associati al’infarto solo nel
sesso femminile. In verita non stupisce lamaggior pre-
valenza di dispnea nel sesso femminile, ed anzi alcuni
autori mettono in relazione i segni di scompenso car-
diaco ad un verainsufficienza diastolica, pit frequente
nel sesso femminile, per I’ etadi esordio piu elevatadel-
la patologia coronarica e per la piu frequente associa-
Zione con patologie, diabete ed ipertensione, in grado
di modificare significativamente la funzione sisto-dia-
stolica del ventricolo sinistro. Alcuni autori segnalano
inoltre che nel sesso femminile la carenza di ossigeno
miocardico si manifesterebbe, per motivi non meglio
precisati, meno con dolore toracico e principamente
con equivalenti anginosi, dispnea, pal pitazioni, pre-sin-
cope®.



MG Modena et al - Diagnosi di ischemia nella donna

| dati fin qui esposti considerano le reali differenze
sesso-specifiche circalapresentazione dell’ evento acu-
to Cl-correlato; € anche importante perd considerare
come il dolore toracico € valutato dal cardiologo quan-
do araccontarlo &€ una donna. A questo proposito & no-
to un bello studio di Birdwell et al.% i quali sottopone-
vano atre gruppi di cardiologi una paziente sofferente
per frequenti episodi di dolore anginoso tipico: in realta
la paziente era un’ attrice che recitava il medesimo co-
pione atteggiandosi adonnain carrieradinanzi al primo
gruppo di cardiologi, 0 adonnainsicura ed impacciata
dinanzi al’altro gruppo; il terzo campione di medici
valutava la sintomatologia in forma scritta, senza cioé
essere influenzato dalle caratteristiche della paziente.
Veniva messo in evidenza come le indicazioni ad ap-
profondireil caso con I'ausilio della coronarografia ri-
sultassero sensibilmente piu elevate nel primo gruppo
di cardiologi ein chi leggeval’intervista, cio ad indica-
recomelo stile di presentazione del sintomo siain gra-
do di influenzare profondamente il medico.

Lamole di dati fin qui esposta indica chiaramente
che il sintomo dolore toracico, valutato da solo, risulta
di scarsissimo aiuto nel discriminare le pazienti coro-
naropatiche dalle atre. Oltre alla valutazione del dolo-
re toracico bisogna quindi fare qualcosadi piu, bisogna
considerare la paziente nel suo contesto piu generale,
cercare di attribuirle una probabilita di malattia, biso-
gna cioé operare quello che gli statistici chiamano
“stratificazione del rischio”. Solo in questo modo le ca-
ratteristiche del doloreedi risultati dei test saranno giu-
stamente interpretabili. Un interessante tentativo di
stratificazione del rischio di coronaropatia € stato pub-
blicato da Douglas e Ginsburg?’ nel 1996. In questo fa-
moso editorialei due autori identificano tre classi di ri-
schio (basso, moderato ed ato) in relazione alla pre-
senza di vari fattori di rischio per coronaropatia. Tali
determinanti di rischio vengono suddivisi, aloro volta,
in maggiori (anginatipica, stato post-menopausale non
trattato con terapia ormonale sostitutiva, diabete melli-
to, arteriopatia ostruttiva periferica), intermedi (iper-
tensione, abitudine tabagica, dislipidemia) e minori
(eta> 65 anni, obesita, stile di vitasedentario, storiafa-
miliare di coronaropatia). Nelle pazienti con dolore to-
racico e profilo di rischio basso (hessun determinante
maggiore e< 1 intermedio, 0 < 2 minori) sarebbe scon-
sigliato qualsiasi test diagnostico, siainvasivo che non;
il rischio di unarispostafalsamente positiva sarebbein-
fatti enormemente piu alto (> 90%) della probabilita di
avere una coronaropatia (< 20%). Nel caso il dolore to-
racico s associasse a rischio moderato (1 determinante
maggiore o multipli intermedi e minori) o severo (= 2
determinanti maggiori 0 1 maggiore e multipli interme-
di ominori), sarebbe consigliato un test preliminare (gli
autori consigliano il classico test da sforzo o, in alter-
nativa, |'ecocardiografia da sforzo), la cui negativita
dovrebbeindurreil clinico aconsiderareil sintomo non
di pertinenza coronarica; in caso di positivita, al con-
trario si dovrebbe avviare la paziente alla coronarogra-
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fia | test di imaging, comel’ eco-stress e lascintigrafia,
sarebbero destinati solo ai casi di dubbiainterpretazio-
ne.

Un approccio cosi ben organizzato offre I"indubbio
vantaggio di una facile applicabilitd, ma con ailmeno
unagrossariserva: il fatto che le popolazioni non sono
tutte assimilabili a quella americana, e dungque sono di-
versi i fattori di rischio cui le pazienti sono sottoposte e
dunque deve essere diverso il modo di stratificare il ri-
schio.

Il nostro gruppo ha studiato 862 donne (eta media
63 + 8 anni) ricoverate presso il Policlinico di Modena
per un primo dolore toracico, in un periodo di tempo di
4 anni (dal 1992 a 1996). Questa popolazione € stata
suddivisa in due gruppi: uno in cui € stata dimostrata
angiograficamente una coronaropatia (Gruppo |, n =
560) el’atroin cui I'angiografia coronarica € risultata
negativa per stenosi critiche (Gruppo 11, n = 302). Tut-
te le pazienti hanno effettuato uno o pit ECG a 12 de-
rivazioni durante angor; | e caratteristiche del dolore so-
no state attentamente valutate ed i fattori di rischio in-
dagati attraverso un’ accurataanamnesi. All’ analisi uni-
variata solo alcuni trai presunti fattori di rischio inda-
gati sono risultati significativamente correlati ala pre-
senza di coronaropatiac un ECG positivo (evidenti se-
gni di ischemiae/o lesionein ameno 2 derivazioni con-
tigue) effettuato durante angor (p < 0.0001); un’eta> 65
anni (p < 0.0001), la presenza di diabete (p < 0.001);
unastoriadi ipertensione (p < 0.001). L’ abitudine taba-
gicae " ipercol esterolemia mostravano un trend deciso
verso una significativita statistica, senza tuttavia rag-
giungerla. Non significativamente legati alla presenza
di coronaropatia sono risultati: il dolore anginoso defi-
nito “tipico” secondo il CASS, lafamiliarita per malat-
tie coronariche, lapresenzadi un’ arteriopatia ostruttiva
periferica. L’ analisi multivariata indicava come I'ECG
positivo durante angor risultasse I" unico fattore predit-
tivo indipendente di coronaropatia. Trefattori di rischio
erano in grado di aumentare la penetranza diagnostica
dell’ECG nei riguardi della coronaropatia: I’ etd > 65
anni (X 4), il diabete (X 3.5), I'ipertensione (X 3.7); ta-
li fattori perd non erano dasoli sufficienti adiscrimina
re efficacemente | e pazienti coronaropatiche rispetto al-
le altre. Tenendo in considerazione i nostri risultati, &
ragionevole quindi considerare “maggiori” quei fattori
di rischio quali I etd > 65 anni (che I’ esperienza ameri-
canaidentifica addirittura come minore), la presenzadi
diabete mellito e una storia di ipertensione (determi-
nante intermedio nell’opinione della Douglas). Non
possiamo, a contrario, dare troppaimportanza al’ arte-
riopatia ostruttiva periferica (che viene considerato de-
terminante “maggiore” dagli autori d oltreoceano) né
I" abitudine tabagica e I’ ipercol esterolemia (considerati
determinanti intermedi)?. Alcune esperienze america-
ne, in verita, suffragano i nostri dati: Seltzer?® non di-
mostra un’ associazione significativa tra fumo ed angi-
na non complicata nella popolazione femminile di Fra-
mingham, ed i pochi studi in cui sono state arruolate an-
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che le donne®:3! dimostrano come I’ i percol esterolemia
non sia cosi importante come nel sesso maschile, ed
inoltre come la terapia con ipolipemizzanti non si di-
mostri particolarmente efficace nella riduzione degli
eventi coronarici nel sesso femminile.

Penetranza dei test diagnostici non invasivi

E noto come da sempre nel sesso femminile i test
diagnostici non invasivi siano provvisti di un’accura-
tezzainferiore rispetto al sesso maschile. Ancheil sem-
plice ECG registrato durante ischemia miocardica mo-
stradelle importanti differenze: Dellborg et al.%2 hanno
eseguito uno studio su 259 pazienti (83 donne) ricove-
rati per sospetto infarto del miocardio o sottoposti ad
angioplastica. In questa casistical’ entitadello divella-
mento del tratto ST durante ischemia spontanea o in-
dotta dal gonfiaggio del pallone e risultata significati-
vamente piu pronunciatanei pazienti di sesso maschile
rispetto allefemmine. Gli autori di questo studio hanno
inoltre messo in evidenza che alcune procedure comela
coronarografia d’ urgenza o terapie aggressive come la
fibrinolisi, poiché dipendenti anche dalle modificazio-
ni dell’ECG, venivano effettuate in minor numero nel
sesso femminile. Anche il classico test da sforzo & ci-
cloergometro o al tappeto rotante & gravato da una scar-
sissima accuratezza nel sesso femminile. Ogni buon
clinico sacome siafallace fidarsi di un test positivo in
una donna, specialmente seipertesa; alcuni autori han-
no addirittura rilevato delle differenti risposte del-
I"ECG sotto sforzo nelle medesime pazienti in relazio-
ne ale varie fas del ciclo mestruale. Ciononostante il
test dasforzo continuaarimanereil miglior test cui sot-
toporre le pazienti ad elevato rischio; in questo caso in-
fatti lapercentualedi falsi positivi & estremamente scar-
saedinoltrelanegativitadel test indical’ assenzadi una
coronaropatia (elevato potere predittivo negativo)?’.
Owviamente I’ ECG deve essere correttamente interpre-
tabile ed il test deve essere massimale o comunque >
90% della frequenza teorica massimale per I’ eta. Uno
studio di Chae et al.®3 ha dimostrato che quando si €li-
minano gli ECG non correttamente interpretabili (per
aterazioni non specifiche della fase terminale) e s
scelgono quelli privi di grossi elementi di dubbio, il
classico test da sforzo risulta avere un’ accuratezza si-
mile alla scintigrafia con tallio. L’ accuratezza diagno-
stica tende inoltre a lievitare quando oltre al dolore ed
ale modificazioni dell’ECG s considerano, come cri-
teri adiuvanti, alcune caratteristiche: un tempo di eser-
cizio < 5 min; I'incapacita a raggiungere la frequenza
target e, in caso di alterazioni dell’ ECG, un tempo di re-
cupero dell’ ST = 6 min. La presenza di questi parame-
tri rende molto piu probabile la presenza di una malat-
tia coronarica®.

Recenti lavori indicano come I’ aggiunta ad un test
dasforzo di unametodicadi imaging migliori enorme-
mente lasensibilita e la specificita del test stesso. | tipi
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di imaging che oggi vengono comunemente usati nella
diagnostica della Cl sono rappresentati dall’ ecocardio-
grafia e dalle indagini scintigrafiche, che utilizzano il
tallio ed il tecnezio-99m sestamibi come marcatori di
perfusione miocardica. A questi si associano poi, varia
mente, degli stressor fisici o farmacologici. Oggi la
gran parte degli studi suggeriscono come |’ ecocardio-
grafiaed i test nucleari abbiano un’ equivalente accura-
tezza®, generalmente superiore a quella del classico
test da sforzo¥®. In particolare, secondo alcuni autori,
I’ elevato costo (in termini sia di uomini che di mezzi)
dovrebbe limitarne I"uso ai casi in cui il test da sforzo
stesso risulti dubbio in una popolazione arischio inter-
medio o elevato di malattia®’. Nel sesso femminilel’e-
cocardiografia effettuata dopo esercizio fisico rappre-
senterebbe, secondo molti autori, lametodicaideae, in
termini di costo-efficacia, per la diagnosi di coronaro-
patia®’. Il gruppo della Cleveland Clinic propone que-
sto test nelle pazienti che presentano un rischio di co-
ronaropatia intermedio (Ila maggioranza)3.

In realta cio non s verifica quasi mai nella pratica
clinica; quasi sempre infatti la singola scuola acquista
dimestichezza con un test diagnostico e questo pun-
tualmente diventa di riferimento in quellarealta. Citia-
mo, ad esempio, la nostra esperienza su 200 soggetti
(100 maschi e 100 femmine) ricoverati consecutiva-
mente per un primo episodio di dolore toracico nel no-
stro Istituto. Abbiamo in particolare valutato e con-
frontato i tre principali test diagnostici non invasivi: il
classico test da sforzo, I’ eco-dobutamina e la scinti-
grafiamiocardicacontalio; I’ end-point erarappresen-
tato dall’ individuazione della mal attia coronarica mul-
tivasale. Confrontando le due popolazioni, la sensibi-
litd e la specificita dei tre test e risultata, in generale,
significativamente superiore nei maschi rispetto alle
femmine. L’ eco-dobutamina ha mostrato, nella nostra
esperienza, una sensibilita ed una specificita statistica-
mente superiore rispetto agli atri due in ambedue le
subpopolazioni, anche se i livelli di sensibilita (com-
presi trail 65% del test dasforzo eil 67% dell’ eco-do-
butamina) e di specificita (compresi trail 58% del test
dasforzo ed il 72% dell’ eco-dobutamina) si sono rile-
vati, in generale, inadeguati per porre unacorretta dia-
gnosi di malattiacoronaricamultivasale nel sesso fem-
minile; ciononostante I’ eco-dobutamina (che nel no-
stro ambulatorio rappresenta il test di riferimento) ha
dimostrato sensibilita e specificita sempre significati-
vamente superiori sia a test da sforzo che alla stessa
scintigrafia®.

Va sottolineato inoltre come le donne siano da sem-
pre sottorappresentate negli studi che utilizzano gli
stresstest con imaging. Dispersione fotonicae fenome-
no dell’ attenuazione sono eventi che rendono poco sen-
sibili gli studi nucleari nelle donne, anche se gli ultimi
traccianti sembrano meno inclini a produrre questi ef-
fetti sfavorevoli. Non si discute invece sull’ el evata sen-
sibilita degli studi nucleari anche nel sesso femmini-
|€2733, Oltre al’ ecocardiografia da sforzo, 1o stress test
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oggi particolarmente studiato nel sesso femminile e
rappresentato dall’ eco-dobutamina. Uno studio recente
di Elhendy et a.*° ne sottolineala sicurezza e lafattibi-
lita nelle donne con sospetto di coronaropatia; il dato
sorprendente di questo studio € pero che, forse per la
primavolta nella storia dell’ eco-stress, € segnalata una
maggiore sensibilita (76 vs 73%), specificita (94 vs
77%) ed accuratezza (82 vs 74%) proprio nel sesso
femminile. Questo dato lascia francamente stupiti gli
stessi autori, i quali si sforzano (con scarso successo, a
nostro parere) di trovare argomentazioni per supporta
re i loro dati. Anche i ricercatori del progetto WISE
(Women’s Ischemia Syndrome Evaluation) conferma-
noi dati esaltanti dell’ eco-dobutaminanelladiagnosi di
Cl nel sesso femminile, rilevando, su 92 pazienti di eta
media 57.5 anni, una sensibilita pari ad 81.5% ed una
specificita pari ad 80.6%. Tali dati sono stati pero rag-
giunti considerando come end-point la coronaropatia
multivasale e scremando i test in cui non veniva rag-
giunta un’ adeguata frequenza cardiaca. Gli autori se-
gnalano inoltre |’ assoluta inadeguatezza dell’ eco-do-
butamina nella diagnosi di coronaropatia monovasa-
let,

Un aspetto sicuramente importante da segnalare &
rappresentato dall’implicazione prognostica di un test
di imaging. Questo tema € stato oggetto di numerose
esperienze cliniche negli ultimi anni. Il gruppo del Tho-
raxcentre ha studiato, nel 1996, leimplicazioni progno-
stiche di un test nucleare: la scintigrafia con tecnezio-
99m sestamibi sotto doppio stimolo dobutamina + atro-
pina. E risultato che le pazienti nelle quali il test aveva
dato esito negativo godevano di un’ eccellente prognosi
nel tempo; anche coloro le quali presentavano un ri-

schio pre-test di coronaropatia particolarmente alto:
dopo 32 + 13 mesi, infatti, nessun evento avverso si &
registrato in queste pazienti®. |l dato sembra non con-
fermato quando s usa, come metodica di imaging, I’ e-
cocardiogramma: le pazienti con eco-dobutamina ne-
gativo, infatti, presentavano una prognosi eccellente
quando la probabilita pre-test di malattia risultava bas-
sa o intermedia. Le pazienti con fattori di rischio mul-
tipli per Cl sembravano, a contrario, presentare una
prognosi  cattiva nonostante eco-dobutamina negati-
vo*3, Tale dato non sembra avvalorato da autori italiani:
Cortigiani et al.*4, che presentano dati su una cospicua
casistica di 456 donne seguite per 32 + 19 mesi, dimo-
strano come un eco-stress positivo sia correlato, come
fattore indipendente, negativamente alla prognosi
(oddsratio 23.9, intervallo di confidenza 95% 8.6-66.8,
p < 0.00001) quando si considerino come end-point la
morte cardiovascolare e I’infarto del miocardio.

Conclusioni

In base alla nostra esperienza, anche considerando
le evidenti differenze nei risultati dei vari studi su spe-
cifici test, riteniamo che la stratificazione del rischio e
dunqueil vaglio dellaprobabilitapre-test di malattiasia
pit importante dello stesso test che si intende utilizza-
re (Fig. 1). L' eccezione a questa regola € rappresentata
dall’ ECG: un ECG obiettivamente positivo durante an-
gor, indipendentemente da altri riscontri, indirizza ver-
so uno studio coronarografico.

La possihilita pre-test di malattia puo essere evinta
dallapresenzadei vari determinanti di rischio che pos-

Probabilita pre-test di malattia

Fattori di rischio

TEST

BASSA

NESSUNO

NESSUNO

Probabilita pre-test di malattia

ALTA

Fattori di rischio

Piu di un fattore di rischio maggiore e presenza di 1 o 2 fattori minori

TEST
ECG interpretabile,

ECG non interpretabile,
sforzo fattibile | Eco da sforzo

ECG non interpretabile,

sforzo fattibile | Test da sforzo classico \

sforzo non fattibile| Eco-stress con dobutamina

| positivo \ coronarografia
| negativo \ osservazione
| dubbio \ eco-stress con dobutamina
| positivo \corona.rograﬁa

| negativo \ osservazione

Probabilita pre-test di malattia

Fattori di rischio

TEST

INTERMEDIA

Max 1 fattore di rischio maggiore

Assenza o max 1 fattore minore

Come sopra: si pud sostituire la

scintigrafia miocardica all’eco-

dobutamina

Figura 1. Proposta operativa per la diagnosi di coronaropatia nella donna.
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siamo dividere, in base alla nostra esperienza, in mag-
giori eminori. | primi sono rappresentati dalla presen-
za di diabete, da una storia di ipertensione e dall’ eta
> 65 anni; consideriamo minori I'ipercolesterolemia e
| abitudine tabagica.

Grande importanzaviene data a test dasforzo clas-
sico, apatto che questo risulti facilmenteinterpretabile,
cioesenzagrossi elementi di dubbio e massimale o sub-
massimale: lanegativitadi un test di questo tipo orien-
taper una genesi non coronarica dei disturbi; la positi-
vita verso la coronarografia se la probabilita pre-test &
moderata 0 elevata. Seil test da sforzo non e eseguibi-
le per impedimento fisico (fenomeno molto frequente
nella popolazione femminile di una certa etd) o I'ECG
non ben interpretabile, ¢’ e bisogno di un test di imag-
ing; anche in questo caso € conveniente effettuare
un’ ulteriore stratificazione: se vi € una probabilita pre-
test elevata, € opportuno orientarsi verso un test ad ele-
vata specificita, per esempio I’ eco-stress, mentre se la
probabilita pre-test € piu bassa é conveniente predilige-
re, a contrario, un test a piu elevata sensibilita, comela
scintigrafia miocardica.

Riassunto

La stratificazione del rischio e dungue la stima del-
laprobabilita pre-test di malattia € importante nel deci-
dere quale test diagnostico non invasivo sia opportuno
scegliere per unadiagnosi ottimale di coronaropatianel
sesso femminile. La valutazione del rischio é effettua-
bile sulla presenza dei determinanti di rischio, suddivi-
sibili in maggiori (ipertensione, diabete ed eta> 65 an-
ni) e minori (ipercolesterolemia ed abitudine tabagica).
Grande importanzaviene dataal test dasforzo classico,
a patto che questo risulti facilmente interpretabile: la
negativita di un test di questo tipo orienta per una ge-
nesi non coronarica dei disturbi, la positivita verso la
coronarografia se la probabilita pre-test € moderata o
elevata. Seil test da sforzo non € eseguibile per impe-
dimento fisico o I'ECG non ben interpretabile, ¢’ bi-
sogno di un test di imaging; sevi € una probabilita pre-
test elevata, € opportuno orientarsi verso un test ad ele-
vata specificita, per esempio I’ eco-stress, mentre se la
probabilita pre-test € piu bassa é conveniente predilige-
re un test a piu elevata sensibilita, come la scintigrafia
miocardica.

Parole chiave: Donne; Cardiopatia ischemica; Dia-
gnosi.
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