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8€ RUOLO DELUECOGRAFIA NELLA UALUTAZIONE
DELLA PLACCA PER UINDICAZIONE
ALLO “STENTING” CAROTIDEO

G. M. Biasi, P. MingAzzINi, A. SAMPAOLO, G. DELEO, A. FrRolo

La procedura endovascolare di angioplastica e stenting
carotideo (CAS), dalla sua introduzione da parte di Kerber
nel 1980 1, dopo un lungo periodo di accese diatribe sul
rapporto rischio/beneficio da essa offerto, ma soprattutto di
straordinari miglioramenti tecnologici, sta oggi dimostran-
dosi una valida alternativa terapeutica al tradizionale inter-
vento chirurgico di endoarteriectomia carotidea (CEA), nel
trattamento di prevenzione dell'ischemia cerebrale (Fig.
8E.1).

I risultati preliminari dello studio Sapphire, che rando-
mizza pazienti ad alto rischio chirurgico, mostrano che in
questo particolare gruppo vi sia un vantaggio della CAS
effettuata con protezione cerebrale, nell'incidenza di eventi
maggiori (morte, stroke o infarto miocardio) post-proce-
dura, con un 5,8%, rispetto al 12,6% della CEA 2.

A parte l'abilita tecnica, particolarmente rilevante nelle
metodiche endovascolari, che va acquisita come in ogni pro-
cedura, e a parte le controindicazioni anatomiche alla CAS
—1ivasi d’accesso eccessivamente stenotici o tortuosi, 'an-
golazione delle arterie epiaortiche sull’arco o le stenosi sub-

occlusive invalicabili — dalla letteratura emerge sempre piti
limportanza della morfologia della placca carotidea. La sua
attenta valutazione & oggi irrinunciabile per una corretta
indicazione all'angioplastica e stenting carotideo, al fine di
ottenere i migliori risultati terapeutici3 4.

La progressiva diffusione in associazione alla CAS delle
metodiche di “protezione cerebrale”, che prevedono o l'in-
terruzione del flusso, con occlusione prossimale della caro-
tide comune o distale dell'interna, oppure I'impiego di fil-
tri posti distalmente nella carotide interna per la conserva-
zione del flusso cerebrale durante lo stenting, ha contribuito
forse a diminuire il rischio di embolia cerebrale, ma non &
certo in grado di escluderlo completamente 5-10.

Persino i sistemi che prevedono 'occlusione delle caro-
tidi comune ed esterna, con inversione del flusso nella caro-
tide interna, non forniscono una protezione assoluta 1.

Lembolizzazione cerebrale puo verificarsi in ognuna
delle diverse fasi della CAS: approccio, negoziazione e pas-
saggio della lesione attraverso 'arco aortico, i tronchi
sovraortici e i vasi carotidei (con guide, cateteri, palloncini,

iz SE.1. - Stenting carotideo. A) Angiografia preprocedura. B) Rilascio dello stent. C) Post dilatazione. D) Controllo angiografico.
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filtri e stent), l'eventuale predilatazione, il rilascio dello stent
e la postdilatazione.

1 verificarsi di questa grave complicanza, con la con-
seguente sofferenza ischemica cerebrale, vanificherebbe il
significato stesso al trattamento terapeutico mediante CAS;
la prevenzione deve allora essere impostata a monte, nella
fase di indicazione, attraverso un’accurata selezione del tipo
di placca da trattare con angioplastica e stenting.

E proprio a questo scopo che abbiamo organizzato lo
studio ICAROS, che utilizza l'immagine ecografia per valu-
tare il rischio di stroke durante angioplastica (Imaging in
Carotid Angioplasty and Risk Of Stroke) 12.13,

I risultati ottenuti da questo studio, che riporteremo
qui di seguito, hanno confermato l'opportunita di trattare
con l'intervento tradizionale (CEA), piuttosto che con la
CAS, le placche carotidee ipoecogene, poiché esse sono ad
alto rischio di embolia durante angioplastica.

Studio morfologico della
placca carotidea

Anche se i grandi trial randomizzati, che hanno con-
validato il successo della CEA sulla terapia medica nella
prevenzione dello stroke nelle stenosi carotidee, prendono
abitualmente in considerazione per l'indicazione al tratta-
mento due soli parametri, cioe la percentuale di stenosi e
la pregressa sintomatologia neurologica 1416, il terzo para-
metro, cioe la morfologia della placca & stato al centro di
numerosi studi, specie negli ultimi 10 anni, per la sua impor-
tanza nel predire futuri eventi neurologici 17-20,

E proprio allo scopo di valutare le componenti della
placca carotidea che possono pro-
durre embolizzazione cerebrale e

della sintomatologia neurologica o della percentuale di ste-
nosi nella correlazione con stroke cerebrali isoemisferici
rilevati alla TC 25.

Studio ICAROS

I risultati ottenuti con queste ricerche ci hanno portato
ad ipotizzare il potere predittivo, attraverso lo studio com-
puterizzato dell'ecografia della placca carotidea, della poten-
zialita emboligena delle differenti lesioni anche nel caso di
trattamento mediante angioplastica e stenting.

La possibilita di individuare le placche pitt pericolose alla
CAS e di indirizzarle al trattamento chirurgico (CEA),
avrebbe infatti consentito di migliorare I'indicazione e con-
seguentemente i risultati dell'angioplastica carotidea.

Una ricerca condotta su un modello di laboratorio, uti-
lizzando endoarterie asportate durante interventi di CEA.
aveva raggiunto conclusioni in accordo con le nostre ipotesi.
registrando un maggior numero di particelle emboliche rila-
sciate dallo stenting di placche molli 26,

Abbiamo dunque avviato il Registro ICAROS delle
angioplastiche carotidee, che riporta ogni complicanza neu-
rologica che segua una procedura di CAS, correlando la fre-
quenza di embolia cerebrale con le caratteristiche ecografi-
che della placca.

Le indicazioni previste dal registro comprendono ste-
nosi emodinamicamente significative in soggetti sia sinto-
matici che asintomatici; inoltre indicazioni endovascolari
elettive, come per soggetti ad alto rischio di clampaggio
carotideo per occlusione della carotide controlaterale con
mancato compenso attraverso il circolo di Willis e pazienti

stroke, che gia una decina di anni
fa abbiamo iniziato uno studio
che comportava le caratteristiche
morfologiche, rilevate all'ecogra-
fia, con I'esame microscopico sul
pezzo operatorio ottenuto da
endoarteriectomia (Fig. 8E.2) 24,

In particolare abbiamo messo
a punto una metodica originale di
analisi computerizzata dell'imma-
gine ecografica della placca, che ci
ha permesso di definire le placche
“a rischio” di ischemia cerebrale
(lipidiche, emorragiche, colliquate,
disomogenee).

Applicando un metodo ana-
logo, con il calcolo della mediana
della scala dei grigi (GSM) per
quantificare l'ecogenicita della

placca, insieme al Professor Ni-
colaides di Londra, abbiamo dimo-
strato che I'ecogenicita della placca

carotidea ¢ un indice piu sensibile peratoria.

Fig. 8E.2. — Lesame microscopico sul pezzo operatorio da endoarteriectomia carotidea per-
mette di confermare le componenti patologiche della placca carotidea studiate all'ecografia preo-
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“12. 8E.3. - A) Campionamento del sangue, cui viene attribuito il valore 0. B) Campionamento dellavventizia, cui viene attribuito il

=d alto rischio chirurgico per malattie cardiache, respirato-
“¢ ed altro. Sono anche considerate le controindicazioni
-airurgiche locali alla CEA per pregressa CEA, syuotamento
aterocervicale, esiti di radioterapia e paralisi della corda

scale controlaterale. Una scarsa aspettativa di vita ¢ invece
-onsiderata controindicazione alla CAS.

[ pazienti inclusi nel Registro ICAROS sono stati stu-
iati riguardo ai “fattori di rischio” ed & stata praticata un’a-
nalisi multivariata per escludere cause concomitanti.

La situazione neurologica era accertata mediante TC o
VIR, e visita neurologica indipendente prima della CAS.

La procedura di angioplastica eseguita, le strumenta-
=ioni e le tecniche utilizzate, l'applicazione di metodiche di
“rotezione cerebrale sono state accuratamente registrate,
senza porre particolari limitazioni ai metodi utilizzati nei
“iversi Centri ed in differenti pazienti.

[ risultati sono stati raccolti con riguardo agli eventuali
Zeficit neurologici manifestatisi entro 30 giorni e nel fol-

Jw-up. Ogni evento neurologico & stato accertato con esame
neurologico e TC.

[ controlli sono stati praticati ad 1 e 6 mesi e ad un anno
“alla CAS, con visita ed eco-Doppler.

Studio computerizzato dell'ecografia
della placca carotidea: I'indice GSM

La metodica di analisi computerizzata della placca pre-
‘ede un esame eco-color-Doppler completo dei tronchi
sovraortici, con misurazioni della velocita di flusso e della
percentuale di stenosi secondo il criterio ECST.

La lesione carotidea viene visualizzata ottimizzando
‘immagine ecografica, mantenendo il fascio di ultrasuoni
perpendicolare all'asse del vaso, e regolando al massimo la
[rame rate” con “persistenza” medio-bassa.

La curva di compensazione (TGC) & regolata in modo
Ja mantenere una ecogenicita uniforme a entrambe le pareti
del vaso carotideo evidenziate dalla scansione ecografica.
La sensibilita viene aggiustata in modo da eliminare appena
I segnale all'interno del lume arterioso.

La migliore immagine viene quindi registrata su disco
magneto-ottico, sia con color-Doppler che senza.

Tutte le immagini sono state esaminate al computer
presso il nostro Centro, che funge da coordinatore dello stu-
dio ICAROS.

Dopo un corso di addestramento di 1-2 giorni, attuato
a piu riprese per i vari Centri partecipanti allo studio, l'e-
sclusione dei pazienti per insufficiente qualita delle imma-
gini registrate si ¢ ridotto al 10% circa.

Linformazione Doppler-colore viene utilizzata unica-
mente per delimitare con precisione il limite delle placche
ipoecogene con il lume ed il sangue. I'intera analisi & quindi
praticata sullimmagine in bianco e nero.

Bisogna innanzitutto standardizzare I'immagine, per
renderla il piut possibile indipendente dall’ecografo utiliz-
zato e dall'operatore.

A questo scopo, mediante un software di elaborazione
immagini (Adobe Photoshop), vengono selezionati cam-
pioni di sangue e di tonaca avventizia (Fig. 8E.3), asse-
gnando a questi elementi strutturali ben riconoscibili valori
stabiliti nella scala dei grigi (0% per il sangue e 190 per 'av-
ventizia), tutta la scala dei grigi nell'immagine viene quindi
modificata di conseguenza (Fig. 8F.4).

Sull'immagine ecografica cosi standardizzata la placca
carotidea viene delimitata col mouse ed il software calcola
la sua ecogenicita e l'indice GSM, che esprime la mediana
della scala dei grigi dei pixels che compongono I'immagine
della placca (Fig. 8E.5).

Questa metodica messa a punto da Nicolaides, ha dimo-
strato di essere riproducibile ed affidabile 28, e ha compro-
vato la sua efficacia in studi prospettici.

Risultati dello studio ICAROS

Irisultati di ICAROS sono stati calcolati per una casi-
stica di 418 procedure di angioplastica carotidea effet-
tuate quasi tutte (salvo in tre casi) associando 'uso di
stent. Nel 52% dei casi ¢ stata applicata una protezione
cerebrale.
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Fig. 8E.4. — A) Immagine eco pre-standardizzazione. B) Immagine eco post-standardizzazione.

Fig. 8E.5. — Sulla placca, cosi standardizzata, il software calcola I'i-
stogramma e la mediana nella scala dei grigi (indice GSM).

Lincidenza globale di complicanze ¢ stata del 6,7% con:
3,1% TIA, 2,2% minor stroke e 1,4% major stroke, deceduti 0%.

Le complicanze maggiori della CAS (stroke + decesso)
sono state dunque solamente del 3,6%.

Le complicanze neurologiche sono state pit frequent
nei pazienti sintomatici (9,1%), rispetto agli asintomatici
(5,6%), ovviamente piu frequenti nelle CAS senza prote-
zione cerebrale (9%), ma si sono verificate anche durante
procedure effettuate con protezione cerebrale (4,6%), con-
fermando che anche la protezione non costituisce una garan-
zia assoluta contro gli eventi ischemici.

Le placche molli, ipoecogene, hanno dimostrato una
percentuale di complicanze emboliche dopo CAS decisa-
mente piu alta.

Stabilendo un valore limite di GSM di 25, le placche
fortemente ipoecogene (GSM <25) hanno presentato il
12,9% di complicanze neurologiche, rispetto al 3% delle

4] 8 Fig. 8E.6. — Altro caso di angioplastica carotidea. A) Angiografia preprocedura. B) Posizionamento dello stent. C) Controllo angiografico.
g glop g1og prep



placche con GSM >25, con il 7,1% di stroke per le placche
molli (GSM <25), contro I'1,5% per quelle con GSM >25.
Anche le placche con stenosi pitt grave hanno dato pit1 com-
plicanze, ma non in proporzione quanto le ipoecogene.

Conclusioni

La metodica endovascolare di angioplastica e stenting
carotideo, grazie soprattutto all'evoluzione dei materiali
(guide, cateteri, palloni, stent) e grazie all'introduzione delle
procedure di protezione cerebrale, ha migliorato i propri
risultati, ponendosi quale trattamento alternativo all’en-
doarteriectomia nelle stenosi carotidee emodinamicamente
significative (Fig. 8E.6).

La sua indicazione non & quindi unicamente ristretta ai
soggetti ad alto rischio chirurgico per condizioni generali
del paziente o per difficile accesso cervicale, dovuto a ripe-
tuti interventi, radioterapia, ecc.

11 grave pericolo di mobilizzazione di emboli cerebrali
durante la procedura di angioplastica e stenting impone tut-
tavia una atlenta selezione dei pazienti.

Accanto ai due parametri classici: percentuale di ste-
nosi e sintomi neurologici, dobbiamo considerare il terzo
parametro, cioé la morfologia della placca della carotide.

Le caratteristiche ecografiche, attraverso le moderne
apparecchiature, sono in grado di rivelare le componenti
patologiche dell'aterosclerosi carotidea; queste devono
quindi essere valutate con attenzione, sia per porre I'indi-
cazione al trattamento medico, chirurgico od endovasco-
lare, che per selezionare i casi pitt indicati per 'angiopla-
stica, poiché a minor rischio emboligeno durante CAS.

Lo studio ICAROS ci ha permesso di dimostrare che
Tindice GSM ottenuto facilmente attraverso I'analisi al com-
puter & in grado di selezionare le placche pitt emboligene,
permettendo di indirizzarle al trattamento chirurgico, miglio-
rando sicuramente le possibilita di successo dell'angiopla-
stica nei casi ad essa piu favorevole.
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