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Premessa

La malattia coronarica negli ipertesi
presenta due specifiche connotazioni:

- incidenza maggiore rispetto ai soggetti
normotesi (almeno il doppio)!;

- basi anatomiche e fisiopatologiche com-
plesse e sensibilmente diverse da quelle che
caratterizzano la malattia in assenza di
ipertensione arteriosaZ.

Questa seconda connotazione si basa su
una serie di osservazioni:
¢ ]la riduzione della riserva coronarica pud
verificarsi per effetto di una serie diversifi-
cata e specifica di fattori:

- aterosclerosi dei vasi epicardici,

- microangiopatia (particolarmente frequen-
te),

- vasocostrizione, dovuta sia a disfunzione
endoteliale, quale fattore locale, sia a iper-
attivitad nervosa simpatica, quale fattore si-
stemico,

- aumento della massa ventricolare sinistra,
- aumento della tensione parietale;

* ¢ frequente la concomitanza di angina ti-
pica e vasi epicardici angiograficamente
normali;

* ¢ elevata la prevalenza di ischemia silen-
te.

Tutto cio rende particolarmente com-
plessa la valutazione strumentale dei pa-
zienti ipertesi in presenza di sospetto clini-
co di cardiopatia ischemica.

Percorso diagnostico

Non esiste una codificazione dell’iter
diagnostico da seguire in queste situazioni;
esiste invece una proposta, basata sul con-
senso tra gli autori, formulata nell’ambito
delle linee guida “Ipertensione arteriosa e
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patologia cardiaca”, prodotte da un’apposi-
ta Commissione ANMCO-SIC-SIIA3.

Il documento propone uno schema ope-
rativo (Fig. 1), caratterizzato dai seguenti
elementi:

- I’avvio dell’iter diagnostico viene limitato
ai pazienti che siano sintomatici per precor-
dialgie (tipiche e/o atipiche) o che presenti-
no alterazioni sospette (variabilita di altera-
zioni della fase di ripolarizzazione ventrico-
lare) all’elettrocardiogramma (ECG) basale;
- viene proposta la distinzione iniziale degli
ipertesi in pazienti con e pazienti senza
ipertrofia ventricolare sinistra (IVS);

- viene indicato come esame di screening
iniziale I’ecocardiogramma in quanto capa-
ce di diagnosticare presenza e grado di
1VS;

- la presenza o assenza di IVS determina la
diversita dell’iter di valutazione strumenta-
le successivo;

-in assenza di IVS vengono impiegati i con-
sueti esami elettrocardiografici, il test da
sforzo e ’ECG dinamico secondo Holter,
considerati paritetici, alternativi e (salvo
particolari casi) non sequenziali; la scelta
tra questi due esami ¢ condizionata dalle ca-
ratteristiche cliniche del singolo paziente;

- in presenza di IVS viene immediatamente
proposto un test di imaging; viene preferito
I’eco-stress alla scintigrafia da stress per
motivi di economicita e di praticita; anche
questi esami sono considerati paritetici e
(salvo particolari casi) non sequenziali;

- la coronarografia viene indicata imme-
diatamente dopo un test da sforzo o un
eco-stress positivi a bassa soglia e dopo
una scintigrafia da stress positiva per difet-
ti di perfusione multipli; negli altri casi
viene prevista solo dopo trattamento medi-
co e dopo rivalutazione strumentale in-
cruenta.
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Figura 1. Algoritmo per la diagnosi di malattia coronarica nei pazienti
ipertesi. Da Agabiti-Rosei et al.’, con il permesso dell’Editore.

Rispetto a quanto proposto, un’indicazione non
formulata dalla Commissione, ma condivisibile per
ragioni di pratica clinica, ¢ quella di avviare I’iter an-
che in soggetti ipertesi asintomatici e con normale
ECG basale, ma con forte sospetto di cardiopatia
ischemica per familiaritd o concomitanza di altri fat-
tori di rischio*.

Test diagnostici: significato, proprieta e limiti

Test da sforzo. L’ esercizio fisico determina aumento
delle richieste miocardiche di ossigeno attraverso I’in-
cremento della frequenza cardiaca, della pressione ar-
teriosa e della contrattilita miocardica; quando il flusso
coronarico non riesce ad adattarsi a questa richiesta,
possono comparire, all’ECG, i segni di ischemia mio-
cardica; I’alterazione elettrocardiografica tipica di que-
sta condizione ¢ rappresentata dalla depressione del
tratto ST.

Il test da sforzo & I’esame di prima scelta per la va-
lutazione della riserva coronarica per diverse ragioni: ha
costi relativamente bassi; ¢ facile da eseguire; quando
chiaramente negativo, esclude, con probabilita molto
elevata, la presenza di malattia ischemica significativa.

I limiti dell’esame sono di due tipi:

» generali (validi per tutti i pazienti), dovuti sia alla tec-
nica elettrocardiografica (la presenza di blocco di bran-
ca sinistro e di ritmo elettroindotto “maschera” le mo-
dificazioni del tratto ST), sia alla prestazione del pa-
ziente (il grado di esercizio fisico pud non essere suffi-
ciente per un’adeguata valutazione);

* specifici (propri degli ipertesi), dovuti sia alla tecnica
elettrocardiografica (le alterazioni della fase di ripola-
rizzazione ventricolare dovute all’IVS “limitano” I’in-
terpretazione delle modificazioni del tratto ST), sia al-
la prestazione del paziente (un eccessivo incremento
dei valori pressori determina interruzione precoce del-
I’esame).

Tra questi limiti particolare attenzione meritano
quelli legati alla presenza di IVS, che risulta responsa-
bile di un’elevata percentuale (35% in media) di falsi

50

positivi’; i vari studi condotti in questi ipertesi con IVS
e con test da sforzo positivo, ma completamente asinto-
matici, escludono, nella quasi totalita dei casi, la pre-
senza di una coronaropatia dei vasi epicardici e induco-
no a pensare che le alterazioni del tratto ST siano do-
vute o ad aumento della massa di per sé, o ad incre-
mento dello stress parietale o a microangiopatia coro-
narica®,

Elettrocardiogramma dinamico secondo Holter. An-
che se con dati diversi in rapporto alle popolazioni stu-
diate e ai criteri utilizzati, gli studi condotti sui pazien-
ti ipertesi hanno evidenziato come la maggioranza de-
gli episodi ischemici decorrano in maniera silente ed
insorgano spesso spontaneamente?; cid giustifica 1’im-
piego del’ECG dinamico nell’iter diagnostico di ma-
lattia coronarica in questi pazienti.

Al fini della diagnosi di ischemia vanno considerati
almeno tre fattori di caratterizzazione delle modifica-
zioni della fase di ripolarizzazione ventricolare”:

* andamento nel tempo: le modificazioni significative
di ischemia hanno un comportamento caratteristico in
quanto si manifestano con gradualita, aumentando pro-
gressivamente nell’arco di 30-60 s, e regrediscono con
altrettanta gradualita;

* durata: ¢ variabile ma, in genere, non inferiore a 1-2
min e non superiore a 30 min;

e tipologia:

- il sopraslivellamento del tratto ST & altamente speci-
fico di ischemia, soprattutto se con andamento caratte-
ristico (insorgenza e regressione graduali) e con durata
caratteristica (da 1 a 15 min);

- il sottoslivellamento del tratto ST ¢ presente in per-
centuale molto variabile (dal 2 al 30% dei casi) ed ¢ re-
lativamente aspecifico; la specificita aumenta, se si ma-
nifesta con gradualita, dura almeno pit di 1 min e su-
pera il grado di 1-1.5 mm;

- le modificazioni isolate di polarita dell’onda T (inver-
sione, pseudonormalizzazione) indicano molto rara-
mente ischemia.

Nel complesso I’ECG dinamico secondo Holter ha
un significato clinico e predittivo non ancora ben defi-
nito; in particolare non esistono in letteratura indica-
zioni univoche sulla sua sensibilita e sulla sua specifi-
cita in caso di presenza di IVS3,

Tecniche di imaging ecocardiografiche. L’ ecocardio-
grafia fornisce informazioni sulla cinetica globale e
segmentaria del ventricolo sinistro e sull’ispessimento
regionale del miocardio; la combinazione di questa tec-
nica con una procedura di stress (fisico, farmacologico)
consente di valutare la risposta delle pareti ventricolari
sinistre a stimoli capaci di slatentizzare alterazioni dei
vasi coronarici e di indurre ischemia.

In condizioni fisiologiche i segmenti parietali si pre-
sentano normocinetici a riposo e restano normocinetici
o diventano ipercinetici durante stress; il criterio dia-
gnostico di positivita per ischemia consiste nella com-
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parsa di ipocinesia, acinesia o discinesia in uno dei
segmenti ventricolari sinistri, come definiti dall’ Ame-
rican Heart Association.

I test di imaging ecocardiografici da stress negli
ipertesi hanno una sensibilita ugualmente alta rispetto
all’ECG da sforzo ed hanno una specificita significati-
vamente pill elevata’, anche se va tenuto presente che i
dati della letteratura disponibili sull’argomento sono
ancora limitati.

Per i diversi tipi di eco-stress valgono i limiti tecni-
ci di esecuzione dell’ecocardiografia transtoracica
standard, in particolare I’inadeguatezza della “finestra”
ecocardiografica.

Eco-sforzo. Ha un’accuratezza diagnostica di circa
1’85% e non risulta influenzato dalla presenza di IVS?;
presenta perd importanti difficolta tecniche di esecu-
zione.

Eco-dipiridamolo. 11 dipiridamolo agisce come fattore
stressante attraverso la sua capacita di dilatare tutti i va-
si coronarici; pertanto, in presenza di stenosi coronari-
ca, favorisce 1’aumento di flusso nei territori perfusi da
vasi normali a scapito di quello irrorato dal vaso steno-
tico (meccanismo del “furto”); in questo territorio vie-
ne cosi determinata ischemia, che provoca alterazioni
transitorie della cinetica parietale. Per questo meccani-
smo d’azione il test appare particolarmente indicato
nella diagnosi di microangiopatia, in assenza di lesioni
dei vasi epicardici, condizione particolarmente fre-
quente negli ipertesi.

L’eco-dipiridamolo ha una sensibilita di circa il
75% ed una specificita di circa il 90% e non risulta in-
fluenzato dalla presenza di IVS?.

Gli effetti collaterali del dipiridamolo sono piutto-
sto modesti e, in genere, ben tollerati: cefalea, flushing,
nausea, ipotensione, aritmie ipocinetiche. Controindi-
cazioni all’esame sono:

- I’asma bronchiale per il potente effetto broncocostrit-
tore dell’adenosina, sostanza attraverso il cui accumu-
lo il dipiridamolo induce conarodilatazione;

- la malattie del nodo del seno e le bradiaritmie.

Eco-dobutamina. La dobutamina possiede attivita
simpaticomimetica ed agisce sui recettori 3,, 3, € o;;
con questo meccanismo incrementa inotropismo, fre-
quenza cardiaca e pressione arteriosa, determinando
un significativo aumento del consumo di ossigeno e,
in presenza di stenosi coronarica, induzione di ische-
mia con relative alterazioni transitorie della cinetica
parietale. Per questo meccanismo d’azione il test ap-
pare particolarmente indicato nei pazienti con patolo-
gia monovasale?.

L’eco-dobutamina presenta sensibilita e specificita
piuttosto elevate (54-93% e 66-100%, rispettivamen-
te)3.

Gli effetti collaterali della dobutamina consistono in
aritmie ipercinetiche, improvvisa ipotensione riflessa
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0, al contrario, crisi ipertensiva; per questi potenziali
ma importanti effetti negativi il test ¢ attualmente poco
impiegato nella pratica clinica.

Tecniche di imaging nucleari. Le metodiche nucleari
forniscono informazioni sulla perfusione delle pareti
del ventricolo sinistro; in combinazione con procedure
di stress (fisico, farmacologico), capaci di aumentare il
consumo di ossigeno, sono in grado di valutare gli
eventi funzionali che si sviluppano in presenza di ste-
nosi coronariche limitanti il flusso nei singoli segmen-
ti parietali.

Il criterio diagnostico di positivita per ischemia con-
siste in una riduzione della captazione del tracciante di
flusso nel segmento interessato dalla stenosi rispetto ai
segmenti adiacenti, normalmente captanti perché la lo-
ro riserva coronarica viene mantenuta per assenza di
stenosi relative.

Per questa tecnica scintigrafica perfusionale il trac-
ciante piu usato ¢ il tallio-201, un radioisotopo che vie-
ne rapidamente captato dal miocardio e si distribuisce
nelle pareti cardiache in rapporto al flusso ematico re-
gionale e allo stato di vitalita cellulare.

La scintigrafia da stress (fisico o farmacologico)
ha una specificita molto elevata anche nei pazienti
ipertesi con o senza [VS (intorno al 65%) e la sua ne-
gativita esclude quasi completamente la presenza di
stenosi coronariche significative?; viceversa, la sensi-
bilita della tecnica si riduce molto nei pazienti iperte-
si rispetto alla popolazione generale, soprattutto in
presenza di IVS; in questi pazienti difetti di perfusio-
ne possono essere provocati dalle alterazioni del mi-
crocircolo, anche in assenza di ostruzioni dei vasi co-
ronarici epicardici?.

I limiti delle tecniche di imaging nucleari consisto-
no nella complessita dell’esecuzione e nell’elevata en-
tita dei costi.

Coronarografia. E I’esame di riferimento per la dia-

gnosi di coronaropatia organica nella popolazione ge-

nerale; negli ipertesi la sua validita ¢ limitata dagli spe-

cifici aspetti fisiopatologici dell’ipertensione arteriosa

e dalla conseguente elevata frequenza di casi di angina

pectoris con vasi epicardici normali e microangiopatia.
Non vanno trascurati i costi elevati.

Iter diagnostico e scelta dei test

L’analisi del significato, delle proprieta e dei limi-
ti dei test indicati dalla Commissione congiunta
ANMCO-SIC-SIIA per la diagnosi di malattia corona-
rica nei pazienti ipertesi’ consente di formulare una se-
rie di considerazioni da tenere presenti nella messa in
pratica dell’iter diagnostico proposto:

- in assenza di IVS il test da sforzo ¢ da preferire come
esame di primo impiego per la larga diffusione della
tecnica nelle strutture cardiologiche, per la facilita di
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esecuzione, per la buona specificita, per i bassi costi; in
presenza di IVS I’impiego del test non ¢ indicato per la
dimostrata scarsa specificita!?;

- ’eco-stress puod essere indicato come esame di prima
scelta oltre che nei pazienti con IVS, anche nei pazien-
ti senza IVS in cui il test da sforzo sia controindicato
(ipertensione grave) o non eseguibile (claudicatio,
coxartrosi);

- la scelta del tipo di eco-stress da impiegare deve tene-
re conto del fatto che le informazioni ottenibili con i
due principali test farmacologici (dipiridamolo e dobu-
tamina) sono largamente sovrapponibili, anche se il di-
piridamolo ¢ tecnicamente piu semplice e sicuro, men-
tre la dobutamina non risente del trattamento con nitro-
derivati e calcioantagonisti; ovviamente sono di fonda-
mentale importanza limiti e controindicazioni di ognu-
no di essi;

- 'eco-stress trova indicazione anche nei soggetti con
test da sforzo dubbio o positivo ma associato a condi-
zioni che limitano 1’attendibilita del segnale elettrico di
ischemia.
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