CLINICA

Accuratezza diagnostica della Tac
nello studio delle coronaropatie

Si é imposta ormai da diversi anni come tecnica di imaging non invasivo in grado
di escludere la patologia coronarica e di evidenziare la coronaropatia non ostruttiva.
Fornisce informazioni sull'anatomia delle coronarie e sul significato funzionale delle stenosi
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Premessa

Nell'ultima decade, a partire dall’intro-
duzione nella pratica clinica degli scan-
ner a 64 strati, la Tac coronarica ha co-
minciato ad essere considerata uno
strumento appropriato per la valutazio-
ne delle arterie coronarie nella pratica
clinica. In particolar modo, in virtu della
sua elevata sensibilita e dell'elevato va-
lore predittivo negativo, la Tac si & af-
fermata come metodica molto valida
nell'escludere la patologia coronarica.
Per questo motivo, la Societa Europea
di Cardiologia ha incluso la Tac come
metodo alternativo ai test funzionali da
stress per la prima valutazione del pa-
ziente con sospetta coronaropatia
(CAD) e probabilita intermedia di ma-
lattia. La performance diagnostica del-
la Tac & notevolmente influenzata dalla
differente probabilita pre-test di CAD,
con migliori valori di accuratezza dia-
gnostica nei pazienti con bassa-inter-
media probabilita pre-test di CAD. Tut-
tavia, alcuni avanzamenti tecnologici
(aumentata risoluzione spaziale e rimo-
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zione di calcio) hanno portato ad un mi-
glioramento dell'accuratezza diagnosti-
ca e principalmente del valore preditti-
vo positivo della Tac in pazienti con ele-
vata patologia calcifica e/o elevata pro-
babilita pre-test di CAD.

Nello studio EVINCI & stato effettuato
un confronto fra diverse modalita di
imaging (risonanza magnetica cardiaca
da stress, scintigrafia miocardica, to-
mografia ad emissione di positroni,
ecocardiografia da sforzo) nel paziente
con sospetta CAD e probabilita di ma-
lattia intermedia, e la Tac si € dimostra-
ta la tecnica con la migliore performan-
ce diagnostica con una sensibilita,
specificita e accuratezza diagnostica ri-
spettivamente del 91%, 92% e 91%.
Lo studio PROMISE ha sottolineato il
potenziale della Tac nel ridurre dram-
maticamente il numero di coronarogra-
fie non necessarie (27.9% le coronaro-
grafie eseguite nel gruppo sottoposto
a Tac rispetto al 52.5% nel gruppo sot-
toposto a valutazione mediante test
funzionali), mentre lo studio SCOT-
HEART ha mostrato che I'aggiunta del-
la Tac allo “standard of care” chiarisce
la diagnosi di angina dovuta a CAD e
porta all'impostazione di terapie mirate
che sono associate ad una riduzione
del 38% negli infarti miocardici fatali e
non, ad un follow-up di 1.7 anni.

Sulla base di queste evidenze, € stato

pubblicato I'aggiornamento delle linee
guida del Regno Unito NICE (National
Institute for Health and Care Excellen-
ce) nella valutazione del paziente con
dolore toracico e sospetta cardiopatia
ischemica stabile, che prevede I'ese-
cuzione della TC coronarica come test
di primo livello in tutti i pazienti con do-
lore toracico, tipico o atipico e anche
in assenza di dolore sospetto per angi-
na, ma in presenza di anomalie elettro-
cardiografiche sospette per CAD.
Inoltre, la TC & una metodica rapida, si-
cura, con un bassissimo tasso di com-
plicanze maggiori legate all'utilizzo del
mezzo di contrasto ed il progresso tec-
nologico dei nuovi scanner ha permes-
so di ridurre in maniera significativa la
dose di radiazioni erogate ai pazienti.

Applicazioni nella pratica clinica

L'Angio Tomografia Computerizzata
del cuore e delle coronarie, piu comu-
nemente nota come Cardio-TC o Coro-
naro-TC, rappresenta oggi il piu effica-
ce strumento diagnostico non invasivo
per la prevenzione dell'infarto e per la
diagnosi delle stenosi coronariche che
possono causare 'angina pectoris. E
ritenuto I'esame di elezione per valuta-
re lo stato di salute del cuore e pil pre-
cisamente delle arterie coronarie, ov-
vero le arterie preposte alla vascolariz-
zazione del cuore.
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Attraverso la valutazione dell'anatomia
coronarica, lo scopo principale della TC
e quello di escludere la presenza di
malattia coronarica ostruttiva, ossia il
restringimento dei vasi sino al grado
severo.

Il maggiore vantaggio della TC risiede
nella capacita di valutare il lume inter-
no del vaso, quindi il suo eventuale re-
stringimento, nonché le pareti dell'ar-
teria e le caratteristiche di placca.
Molti studi scientifici, fra cui alcuni
grossi trial multicentrici internazionali,
hanno dimostrato come la Cardio-TC
sia in grado diagnosticare efficace-
mente la presenza di stenosi coronari-
che, con un livello di sicurezza notevol-
mente superiore a quello di qualsiasi
altro metodo diagnostico. Infatti, il va-
lore predittivo negativo della Cardio-TC
€ molto prossimo al 100%, che, tra-
dotto in termini pratici, significa che
nessun paziente con Cardio-TC risulta-
ta negativa corre il rischio di avere una
stenosi coronarica significativa che
non & stata diagnosticata.

Inoltre, vari dati scientifici dimostrano
come |'utilizzo della Cardio-TC in pazien-
ti con sospetto di coronaropatia permet-
ta di ridurre il rischio di infarto o piu in
generale di eventi cardiaci avversi gravi,
consentendo di intraprendere eventuali
misure terapeutiche in modo piu mirato
e tempestivo rispetto ad altri approcci
diagnostici. Questo dipende dal fatto
che la Cardio-TC & I'unica metodica dia-
gnostica non invasiva che permetta di
indagare direttamente |'aterosclerosi
coronarica potenzialmente responsabile
dell'insorgenza dell'infarto, sia quando
comporta un'ostruzione coronarica, sia
guando l'ostruzione non € presente.

La Tac coronarica € un test anatomico
che non permette di valutare il significa-
to funzionale delle stenosi coronariche.
Per i pazienti che hanno una bassa pro-
babilita di CAD non sono necessari ulte-
riori test qualora la Tac risulti normale.
Tuttavia, se una stenosi € presente alla
Tac, un test di ischemia € necessario

per decidere sulla gestione successiva
ottimale del paziente. Una possibilita
puo essere quella di indirizzare il pazien-
te ad un altro test di ischemia [0 non in-
vasivo o coronarografia con determina-
zione della riserva frazionale di flusso
(FFR)], ma la TC offre di per sé la possi-
bilita di verificare la presenza di ische-
mia mediante la valutazione della perfu-
sione dopo stress farmacologico o me-
diante la FFR derivata dalla TC (FFR-CT).
Alcuni trial multicentrici hanno dimo-
strato che la prognosi del paziente con
CAD viene migliorata solo quando una
stenosi anatomica risulta significativa
anche dal punto di vista dell'ischemia
inducibile. La tecnica attualmente di ri-
ferimento per definire la rilevanza emo-
dinamica di una stenosi coronarica € la
FFR. La tecnica della FFR-CT permette
di calcolare, utilizzando algoritmi di flui-
dodinamica computazionale, in manie-
ra non invasiva, i valori di FFR su tutti i
principali vasi coronarici epicardici, ba-
sandosi su un dataset puramente ana-
tomico di immagini dellalbero coronari-
co ottenute con la Tac. Per ottenere il
valore della FFR-CT non & necessario
eseguire un'ulteriore scansione, non &
richiesto I'uso di uno stress farmacolo-
gico e, soprattutto, non ¢ richiesto al
paziente di doversi sottoporre ad ulte-
riori test, in quanto I'analisi & completa-
mente "offline”.

La combinazione di Tac + FFR-CT per-
mette di ottenere, attraverso un singo-
lo esame (approccio “one-stop shop”),
tutte le informazioni necessarie anato-
miche e funzionali sul circolo coronari-
co epicardico, evitando test addizionali.
In questo modo il clinico riesce a sele-
zionare con maggiore efficacia il pa-
ziente da inviare all'esame coronaro-
grafico e I'emodinamista € in grado di
ottenere tutte le informazioni necessa-
rie per pianificare la rivascolarizzazione.
Per questo motivo, le sopracitate linee
guida britanniche NICE sul dolore tora-
cico stabile, hanno indicato la possibili-
ta di completare I'esame Tac con la
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FFR-CT specificando che la tecnica
della FFR-CT é sicura, caratterizzata da
un’elevata accuratezza diagnostica, e
permette di evitare esami coronarogra-
fici non necessari e di ridurre i costi per
il sistema sanitario.

La Tac permette di visualizzare non so-
lo le stenosi ma anche le placche coro-
nariche aterosclerotiche che non cau-
sano stenosi. La capacita di visualizza-
re la placca dipende fortemente dalla
qualita delle immagini. Dal momento
che la maggior parte degli eventi car-
diaci & causata dalla rottura di placche
aterosclerotiche, I'identificazione e la
caratterizzazione di placca sono state
per molti anni un interessante approc-
cio per una stratificazione, migliore e
personalizzata, del rischio oltre ai fattori
di rischio tradizionali. La Tac in partico-
lare permette di identificare alcuni pa-
rametri relati alla “vulnerabilita” di plac-
ca e per questo definiti come marker di
placca ad alto rischio.

In molti trial, la quantita totale di placca
da una parte e le caratteristiche di vul-
nerabilita sopracitate sono state asso-
ciate ad eventi coronarici futuri. In par-
ticolare € stato dimostrato come plac-
che vulnerabili condizionanti anche
stenosi non ostruttive siano correlate
ad ischemia.

La Tac coronarica € in grado quindi di
rilevare in modo precoce e specifico la
necessita di un intervento di angiopla-
stica, che consente di dilatare la steno-
si e consentire il flusso sanguigno re-
golare, o di un bypass coronarico, os-
sia un intervento che permette di crea-
re nuove vie per consentire |'apporto al
cuore di sangue arterioso nel caso in
cui le coronarie siano ostruite e non sia
possibile un‘angioplastica.

Le principali categorie di pazienti per cui
¢ indicata la Tac coronarica sono due:

e pazienti in cui si voglia escludere una
coronaropatia; in particolare pazienti a
rischio basso o intermedio di malattia,
con sintomatologia aspecifica o test
funzionali dubbi/discordanti;



* pazienti gia rivascolarizzati in cui si vo-
glia studiare lo stato di stent e bypass o
I'eventuale evoluzione di malattia sulle
coronarie non vascolarizzate.

Come dimostrato da diversi trial rando-
mizzati, la Tac & un test sicuro e poten-
zialmente piu efficiente rispetto ai test
funzionali nella valutazione del paziente
con dolore toracico acuto ma con ECG e
marker di necrosi non diagnostici alla
prima esecuzione. La Tac ha dimostrato
di ridurre la durata dell'ospedalizzazione,
il tempo per la diagnosi, i costi dei repar-
ti di urgenza/emergenza ed il numero di
test prescritti dopo la dimissione nel pa-
ziente che accede al servizio di pronto
soccorso per dolore toracico.

Conclusioni

La cardiopatia ischemica ha una preva-
lenza ed incidenza in aumento nei paesi
industrializzati, comportando un grande
dispendio di risorse in ambito sanitario.
La gestione di questi pazienti & focaliz-
zata sia sul controllo dei sintomi che sul
miglioramento della prognosi. Pertanto,
il test diagnostico ideale dovrebbe forni-
re sia la corretta diagnosi, sia le informa-
zioni necessarie a pianificare la gestione
terapeutica. E sempre piu evidente la
necessita di avere a disposizione, nella
pratica clinica, tecniche non invasive
che valutino sia I'aspetto anatomico che
quello funzionale della cardiopatia ische-
mica. La Tac cardiaca si € imposta ormai
da diversi anni come tecnica di imaging
non invasivo in grado di escludere la pa-
tologia coronarica ma anche di eviden-
ziare la coronaropatia non ostruttiva.
Molti studi hanno dimostrato che la Tac
& in grado di fornire informazioni non so-
lo sull'anatomia delle coronarie ma an-
che sul significato funzionale delle ste-
nosi coronariche mediante lo studio di
perfusione miocardica dopo stress far-
macologico o la riserva frazionale di flus-
so studiata mediante TC (FFR-CT). Ri-
spetto alle altre tecniche di imaging, I'a-
nalisi FFR-CT consente la valutazione
combinata dell’anatomia delle arterie

coronarie e della rilevanza funzionale
delle stenosi coronariche, con la possibi-
lita di rivoluzionare I'iter diagnostico del
paziente con sospetta coronaropatia.

Il mondo dell'imaging cardiaco nel
campo della cardiopatia ischemica sta
proponendo dungue un numero cre-
scente di tecniche con I'obiettivo di im-
plementare la diagnosi e la stratificazio-
ne prognostica dei pazienti anche ad al-
to rischio. C'e una solida evidenza che,
per raggiungere questo scopo, l'inte-
grazione tra valutazione anatomica e
funzionale risulti essere la strategia vin-
cente. In questo senso la Tac cardiaca
grazie alla sua implementazione me-
diante la FFR-CT sta assumendo un
ruolo sempre piu preponderante ed &
I'unica metodica non invasiva che per-
mette di studiare I'anatomia coronari-
ca, l'ischemia indotta dalle stenosi ed
identificare placche vulnerabili.

E facile comprendere come I'identifica-
zione, la stratificazione e la corretta ge-
stione terapeutica del paziente con ma-
lattia coronarica rappresenti un aspetto
cruciale. In tale contesto, un test dia-
gnostico ideale dovrebbe pertanto for-
nire sia la corretta diagnosi, sia le infor-
mazioni necessarie a pianificare un‘ap-
propriata gestione terapeutica. La Tac
pud essere considerata in definitiva una
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valida alternativa ai classici test di ische-
mia di tipo (ecocardiogramma con
stress farmacologico, scintigrafia mio-
cardica, comune test da sforzo) in pa-
zienti sintomatici per angina o in cui si
sospetti la presenza di coronaropatia o
nel caso in cui questi stessi test diano
dei risultati inconclusivi. Il suo maggior
punto di forza consiste nell‘altissimo va-
lore predittivo negativo, prossimo quasi
al 100% (in caso di esito negativo, ov-
vero di assenza di patologia, si pud
escludere con ragionevole certezza che
la sintomatologia sia da ricondurre ad
una patologia coronarica). La Tac coro-
narica & una metodica affidabile anche
in pazienti gia sottoposi a rivascolarizza-
zione percutanea (angioplastica ed im-
pianto di stent) o chirurgica (bypass aor-
to-coronarici). Puo essere effettuata in
prevenzione primaria: permette di defi-
nire meglio il rischio cardiovascolare
mediante il calcolo del calcium-score
coronarico (senza mezzo di contrasto),
mentre con |'utilizzo del mezzo di con-
trasto ci offre la possibilita di visualizza-
re la presenza di malattia coronarica in
stadio molto precoce, anche anni prima
che possa divenire sintomatica, cosi da
poter intraprendere per tempo una tera-
pia farmacologica adeguata (farmaci
ipolipemizzanti, cardioaspirina, ecc.).
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