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Obiettivi dello studio: Stabilire il valore prognostico del test dello stress (STRT) in pazienti di
eta > 75.
Protocollo: Studio clinico multicentrico prospettico randomizzato.
Centri: Presidi sanitari terziari.
Pazienti: Sono stati seguiti per 1 anno duecentonovantadue pazienti partecipanti al “trial of
invasive vs medical treatment of elderly patients “di eta > 75 affetti da angina cronica nono-
stante il trattamento con due o piu farmaci anti-angina
Interventi: Lo STRT (nell’8§8% dei pazienti con ECG sotto sforzo; nel 12% dei pazienti con
“imaging” sotto stress farmacologico) veniva eseguito quando possibile e 'insorgenza di ische-
mia veniva diagnosticata secondo le attuali linee guida. Gli outcome erano rappresentati dalla
morte per qualsiasi causa e dall’occorrenza di infarto miocardico non fatale.
Risultati: 1 pazienti che potevano essere sottoposti a STRT (148) erano piu giovani, avevano un
profilo di rischio piu basso, venivano trattati con un numero inferiore di farmaci, rispetto ai
pazienti che non potevano essere sottoposti a STRT (144). La mortalita a 1 anno era dell’1,4%
nei pazienti con STRT negativo (72 pazienti) rispetto al 5,3% dei pazienti con STRT positivo (76
pazienti) e al 13,7% dei pazienti non sottoposti a STRT a causa dei sintomi instabili (95%). 11
corrispondente rapporto morte/infarto a un anno era di 2,8, 15,8, e 26%, rispettivamente. I tassi
di mortalita, dopo essere stati aggiustati per le differenze basali, non erano significativamente
diversi. Tuttavia, rispetto ai pazienti con STRT negativo, i tassi di infarto e morte/infarto rima-
nevano piu alti nei pazienti con ischemia inducibile (“hazard ratio” [HR, rapporto di rischio] di
8,9 [p = 0,04]; e di 6,1 [p = 0,02]; rispettivamente) e nei pazienti non sottoposti a STRT per
angina instabile (HR di 11,8 [p = 0,02] e di 8,6 [p = 0,004], rispettivamente).
Conclusioni: Lo STRT & un test praticabile negli anziani e fornisce importanti informazioni pro-
gnostiche per la gestione futura della patologia. I pazienti con STRT negativo dopo essere stati
sottoposti a terapia hanno una buona prognosi e possono essere trattati con sistemi conservativi.
(CHEST Edizione Italiana 2004; 2:32-39)

Parole chiave: anzianita; angina pectoris; malattia coronarica; ischemia miocardia; prognosi; test dello stress

Abbreviazioni: CAD = malattia coronarica; CCS = Canadian Cardiovascular Society; IC = intervallo di confidenza;
HR = “hazard ratio” (rapporto di rischio); LVEF = frazione di eiezione ventricolare sinistra; MI = infarto del miocar-

dio; STRT = test dello stress; TIME = “trial of invasive vs medical therapy in the elderly”

| test dello stress (STRT) riveste un ruolo importante

per la diagnosi e la valutazione prognostica della
malattia coronarica (CAD).! Lo stress pud consi-
stere nello sforzo fisico, in uno stimolo farmacolo-
gico (per esempio con dobutamina, dipiridamolo o
adenosina) o nel ritmo atriale. La sensibilita e la spe-
cificita di questi test dipendono largamente dalla
prevalenza della CAD nella popolazione studiata® e
sono generalmente pitt elevate negli studi per
immagini rispetto agli studi con il solo ECG da
sforzo.3# Sebbene questi test siano stati valutati ed
applicati a pazienti giovani e di mezza eti, non ci
sono dati sul loro valore in pazienti molto anziani, in
particolare in quelli di eta superiore ai 75 anni.l4>
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Poiché la prevalenza e la gravita della CAD sono pit
elevate nei pazienti pitt anziani la sensibilita dello
STRT non invasivo aumenta con 'etd, mentre la
specificita tende a diminuire. Inoltre, la massima
capacita aerobica diminuisce dall’8 al 10% per ogni
decade di vita negli uomini e nelle donne che con-
ducono vita sedentaria, e la capacita di esercizio
diminuisce di circa il 50% tra i 30 e gli 80 anni,!
limitando cosi il rendimento diagnostico dello STRT
da sforzo nelle popolazioni pitt anziane. Possibili
comorbilita, quali ad esempio la malattia polmonare
ostruttiva, le malattie vascolari periferiche, 'obesita,
Iartrite e le malattie decondizionanti in generale
sono i principali fattori che limitano I'esecuzione dei
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test tra i pazienti pilt anziani e pertanto limitano
'accuratezza dia gnostica dello STRT da sforzo. Per-
tanto nei pazienti pilt anziani pud esser preferibile
eseguire uno STRT farmacologico®" anche se la sua
disponibilita & ancora limitata.

La prognosi puo essere predetta dai risultati dello
STRT ed & peggiore se vengono documentati feno-
meni ischemici o se sono presenti ampie zone di tes-
suto cicatriziale che indicano una riduzione della
funzione ventricolare sinistra. Per contro, se non si
riscontrano tali anomalie, la prognosi & comparabil-
mente buona. Tuttavia, in molti studi®!3 la prognosi
era peggiore se i pazienti non potevano essere sotto-
posti a STRT, particolarmente quello da sforzo.
Ancora una volta, queste osservazioni sono basate su
studi effettuati in pazienti giovani e di mezza eta, ma
ci sono pochissimi dati sul valore prognostico dello
STRT nei pazienti molto anziani.

Per ovviare a questa mancanza (definire il valore
prognostico dello STRT nei pazienti di eth maggiore
di 75 anni che si presentano con dolore toracico pre-
sumibilmente da angina pectoris) abbiamo effet-
tuato una sub-analisi predefinita di tutti i pazienti
arruolati nel “Trial of Invasive vs Medical Therapy in
the Elderly “(TIME) che si presentavano con angina
cronica'®1> e abbiamo effettuato il follow-up per un
anno.

MATERIALI E METODI

Pazienti

Nello studio TIME sono stati arruolati 301 pazienti di eta > di
75 inviati ad uno dei 14 centri svizzeri per la valutazione dell’an-
gina pectoris di classe 2 o superiore secondo la classificazione
della Canadian Cardiovascular Society (CCS) anche se erano
trattati con almeno due farmaci anti-angina. Per ogni paziente,
lo STRT veniva raccomandato nella valutazione clinica di rou-
tine, per documentare la presenza di angina/ischemia malgrado
il trattamento anti-angina standard. Successivamente, dopo che
era stato dato il consenso informato, i pazienti venivano rando-
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mizzati ad un intervento invasivo con angiografia coronarica
seguita da rivascolarizzazione, se attuabile, o all’ottimizzazione
della terapia medica. Dallo studio venivano esclusi i pazienti con
infarto acuto del miocardio (MI) nei 10 giorni precedenti, quelli
con concomitante valvulopatia o altra malattia cardiaca, partico-
larmente lo scompenso cardiaco, quelli con altre malattie conco-
mitanti invalidanti quali neoplasie o insufficienza renale grave,
quelli che non desideravano sottoporsi alla rivascolarizzazione, o
coloro per i quali era impossibile effettuare la rivascolarizzazione
o0 aumentare o ottimizzare il trattamento medico. Lo studio
TIME & stato approvato dal Comitato Etico della “Swiss Aca-
demy of Medical Sciences “e dai Comitati Etici locali di ciascuno
dei 14 centri svizzeri. Tutti i pazienti davano il proprio consenso
informato scritto.

STRT

Lo STRT veniva raccomandato per tutti i pazienti, ma la deci-
sione sul tipo di test pilt appropriato e disponibile veniva lasciata
agli investigatori locali. Se lo STRT non poteva essere eseguito,
veniva chiesto se cio era dovuto alla gravita o instabilita dei sin-
tomi, alla presenza di comorbilita, al rifiuto da parte del paziente
0 a motivi logistici. Agli sperimentatori veniva raccomandato di
effettuare questi test mentre i pazienti praticavano il loro tratta-
mento standard e di attenersi alle linee guida standard. General-
mente veniva eseguito un test da sforzo con cicloergometro che
si concludeva alla comparsa dei sintomi, ma nei pazienti che non
potevano effettuare I'esercizio fisico veniva effettuata 'ecografia
da stress con dobutamina o la scintigrafia miocardica perfusio-
nale con dipiridamolo.

11 risultato dello STRT era considerato positivo se rispondeva
ai seguenti criteri: 1) presenza di un tratto ST appianato o sottos-
livellamento o sopraslivellamento > 1 mm per almeno 80 ms
dopo la fine del complesso QRS nellECG da sforzo;! 2) una
nuova anomalia segmentale nel movimento parietale durante la
perfusione con dobutamina evidenziata con I'ecografia in condi-
zioni di stress e non presente a riposo;* e 3) difetti reversibili
della perfusione durante I'applicazione di dipiridamolo nella
scintigrafia miocardica perfusionale.?

Analisi e follow up

Per la valutazione prognostica tutti i 301 pazienti dello studio
TIME sono stati tenuti in osservazione per un anno al fine di
evidenziare I'eventuale decesso o MI non fatale. Secondo il pro-
tocollo dello studio TIME,!* 150 dei 282 pazienti analizzati
(51%) venivano randomizzati ad un trattamento invasivo con
angioplastica coronarica seguita da rivascolarizzazione, se fatti-
bile, mentre 142 (49%) venivano trattati con l’ottimizzazione
della terapia medica. Poiché gli outcome dopo un anno erano
simili per entrambi i trattamenti anti-ischemici'® i pazienti non
venivano suddivisi in base al trattamento assegnato dallo studio
TIME per effettuare 'analisi degli outcome di questo studio.
Per valutare se uno STRT positivo poteva predire la necessita
di future ospedalizzazioni per sindrome coronarica acuta, questo
veniva analizzato in maniera specifica nel sottogruppo di pazienti
randomizzati alla terapia medica ottimizzata.

Analisi statistica

Lo studio & stato disegnato come uno studio multicentrico e
tutte le analisi statistiche sono state effettuate nel centro di stu-
dio di Basilea, in Svizzera. Le variabili continue sono state rias-
sunte come media = DS e il confronto tra i gruppi & stato effet-
tuato usando il test t di Student o il test di Wilcoxon-Mann-
Whitney. Il confronto delle variabili categoriche tra i gruppi
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veniva effettuato usando il test del y2 o il test esatto di Fisher.
Le variabili di tempo con i valori monitorati venivano descritti
usando il metodo di Kaplan-Meier e il confronto tra i gruppi
veniva effettuato usando il test dei ranghi logaritmici e il modello
del rischio proporzionale di Cox corretto per le differenze di
base relative a sesso, eta, comorbilita, fattori di rischio, storia di
MI e frazione di eiezione ventricolare sinistra (LVEF). Tutti i
valori di p erano ottenuti con un test a 2 code e venivano consi-
derati statisticamente significativi i valori < 0,05.

RISULTATI

Pazienti e test dello stress

Per 292 dei 302 pazienti dello studio TIME (97%)
erano disponibili i dati relativi allo STRT. Per la
rimanente percentuale di pazienti (3%) i dati non
erano disponibili per motivi non noti. La popola-
zione di pazienti per I'analisi in questo studio era
rappresentata da questi 292 pazienti.

Lo STRT e stato eseguito in 148 dei 292 pazienti
(51%), mentre il test non poteva essere eseguito in
95 pazienti (33%) a causa di sintomi gravi e instabili,
in 24 pazienti (8%) a causa della presenza di comor-
bilita invalidanti, in 24 pazienti (8§%) per motivi logi-
stici e in 1 paziente (0,5%) perché non dava il con-
senso. Dei 148 pazienti, 130 pazienti (88%) veni-
vano sottoposti a test da sforzo con cicloergometro e
18 pazienti (12%) venivano sottoposti a STRT far-
macologico (ecocardiografia sotto stress con dobuta-
mina, nove pazienti; scintigrafia perfusionale mio-
cardica con dipiridamolo, nove pazienti). In questi
148 pazienti, I'ischemia poteva essere identificata in
76 di essi (51%) mentre il test dava risultati negativi
in 72 pazienti (49%) in trattamento standard. Per-
tanto, per confrontare la prognosi, i pazienti veni-
vano suddivisi nei seguenti gruppi: 1) pazienti con
STRT positivo (76 pazienti); 2) pazienti con STRT
negativo (72 pazienti); 3) pazienti che non venivano
sottoposti al test possibilmente a causa di una angina
instabile (95 pazienti); 4) pazienti che non venivano
sottoposti al test per altri motivi (es. comorbilita
invalidanti, motivi logistici o rifiuto del paziente, 49
pazienti). Per i pazienti che venivano sottoposti a
test con ciclo-ergometro, il carico medio di lavoro
era di 79 £ 26 W e raggiungevano valori medi mas-
simi di frequenza cardiaca di 115 + 21 battiti/minu-
to, di pressione sistolica di 165 + 25 mm Hg e di
pressione diastolica di 83 + 12 mmHg. Queste varia-
bili relative allo sforzo fisico non differivano signifi-
cativamente tra i pazienti con STRT positivo e nega-
tivo, e I'angina veniva riportata nel 72% dei pazienti
con evidenza oggettiva di ischemia vs il 64% dei
pazienti senza evidente ischemia (p = 0,4).

34

Caratteristiche basali

Le caratteristiche basali dei pazienti sono mostra-
te in Tabella 1. In media I'eta dei pazienti era di 80
anni e quasi la meta era rappresentata da donne
(43%). Tutti i pazienti erano fortemente sintomatici
anche se in media ricevevano 2,5 + 0,6 farmaci anti-
angina. La maggior parte dei pazienti aveva un pro-
filo di rischio per CAD considerevole e pit della
meta aveva una storia nota di CAD. Quasi un terzo
dei pazienti aveva due o pitt importanti comorbilita.
Rispetto ai pazienti che non venivano sottoposti a
STRT, i pazienti che avevano effettuato lo STRT
erano pitt giovani, pitt probabilmente di sesso
maschile, avevano un’angina meno grave e meno
comorbilita e meno frequentemente era presente
una storia di SCOMpEnso cardiaco congestizio o ML
In questi pazienti la gravita dell’angina, valutata in
base alla classe CCS, era inferiore cosi come infe-
riore era il numero di farmaci anti-angina con cui
venivano trattati, in particolare nitrati, diuretici e
digitale. I pazienti che non potevano effettuare lo
STRT venivano inviati in ospedale pitt frequente-
mente per il trattamento di una sindrome coronarica
acuta rispetto ai pazienti che potevano essere sotto-
posti al test. Nel gruppo di pazienti sottoposti a
STRT non c’erano differenze di base significative
tra i pazienti con ischemia e quelli senza. Tra i pa-
zienti non sottoposti a STRT quelli che non lo ese-
guivano per motivi diversi dall’angina instabile pit
frequentemente presentavano anche dispnea (71%
vs 51% rispettivamente; p = 0,02) e meno frequente-
mente avevano una storia di MI (37% vs 61% rispet-
tivamente; p = 0,006) o ipertensione (55% vs 73%,
rispettivamente; p = 0,03) rispetto a quelli non sot-
toposti a STRT per la presenza di sintomi instabili.

Outcome ad un anno in relazione ai risultati del
test dello stress

Durante il primo anno di follow-up, 24 pazienti
(8%) sono morti, 27 pazienti (9%) hanno avuto un
MI non fatale, 48 pazienti (16%) hanno avuto o uno
o entrambi gli eventi (Tabella 2). La mortalita era
significativamente pitt bassa nei pazienti che ave-
vano eseguito lo STRT rispetto a quelli che non lo
avevano eseguito e la mortalita pitt bassa si regi-
strava nei pazienti con STRT negativo (Figura 1). Lo
stesso vale per le percentuali di MI non fatale, che
erano significativamente pitt basse nei pazienti che
avevano eseguito STRT rispetto a quelli che non lo
avevano eseguito e la percentuale pit bassa si regi-
strava tra quelli senza ischemia provocabile. E
importante notare che la pit alta percentuale di MI
non fatale si verificava nei pazienti non sottoposti ad
STRT a causa di sintomi instabili. In accordo con
queste osservazioni, le percentuali di morte/MI ad
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Tabella 1—Caratteristiche di base*

Tutti Test dello stress Test dello stress non eseguito
Caratteristiche (n =292) (n = 148) (n=144) Valore di pt
Informazioni generali
Eta, anni 80 +7 79+3 81 +4 < 0,001
Femmine 43 37 49 0,03
Dispnea 57 55 58 0,70
Classe di angina pectoris, CCS 3,1+09 28+0,1 34 +0,1 < 0,001
LVEF% 53 + 12 56 + 11 49 + 13 < 0,001
Fattori di rischio
Ipertensione 62 57 67 0,082
Ipercolesterolemia 49 47 51 0,48
Fumo attuale 35 34 35 0,86
Storia familiare di CAD 35 34 35 0,74
Diabete mellito 23 18 29 0,02
Fattori di rischio > 2 58 53 62 0,15
Storia clinica
Pregresso MI 47 41 53 0,05
Pregressi PCI/CABG 17 20 13 0,22
Terapia farmacologia
Aspirina 84 85 83 0,75
Beta-bloccanti 77 77 78 0,88
Nitrati 76 68 83 0,003
Calcio-antagonisti 51 51 50 0,96
Diuretici 38 31 45 0,02
Molsidomin 38 31 44 0,02
ACE-inibitori 29 25 33 0,15
Statine 24 23 26 0,59
Digitale 6 2 10 0,004
Farmaci anti-angina 2,5 +0,6 24 +0,1 2601 0,03
Comorbilita
Malattie vascolari periferiche 18 21 15 0,21
Pregresso CHF 14 8 21 0,001
Insufficienza renale cronica 13 12 13 0,64
Malattia polmonare cronica 8 6 10 0,25
BPCO 2 2 1 0,67
Pregresso ictus 9 6 13 0,06
Ulcera gastrica 6 3 8 0,07
Comorbilita > 2 27 20 34 0,008

*I valori sono espressi come media + DS o %, tranne se diversamente specificato; CABG = bypass coronarico; PCI = intervento coronarico percu-
taneo; ACE = enzima che converte 'angiotensina; CHF = scompenso cardiaco congestizio.
I valori di p si riferiscono alle differenze tra i gruppi di pazienti che erano stati sottoposti al test dello stress vs quelli che non erano stati sottoposti.

un anno erano significativamente pitt basse nei
pazienti che avevano eseguito lo STRT rispetto a
quelli che non lo avevano eseguito, e la percentuale
pit bassa si osservava nei pazienti senza ischemia

provocabile mentre quella piti alta nei pazienti non
sottoposti ad STRT a causa di sintomi instabili
(Figura 2). Dopo correzione per le differenze di
base come sesso, etd, comorbilita, rischio elevato,

Tabella 2—Complicanze maggiori in relazione ai risultati dello stress test”

Ischemia indotta

Test dello stress

dal test dello stress

Test dello stress non eseguito

Angina Altre
Si No Si No instabile ragioni
Variabili (n = 148) (n = 144) Valoredip (n=76) (n=172) Valore di p (n =95) (n=49)  Valoredip
Morte 3,4 13,2 0,003 5.3 14 0,37 13,7 12,2 0,81
MI 6,1 13,2 0,05 10,5 1.4 0,03 15,8 8,2 0,30
Morte/MI 9,5 23,6 0,001 15,8 2.8 0,01 26,3 18,4 0,31

*I valori sono espressi come %, tranne se diversamente specificato.
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FIGURA 1. Sopravvivenza ad un anno in relazione all’esecuzione o non esecuzione del test dello stress,
con pazienti suddivisi in base alla presenza o all'assenza di ischemia e la ragione per cui il test dello
stress non veniva eseguito. La differenza significativa (p = 0,02 [test dei ranghi logaritmici] si riferisce

ai pazienti con ischemia verso quelli senza ischemia.

pregresso MI ed LVEF, il livello di rischio (HR) di
morte era di 3,3 per i pazienti con STRT positivo
(intervallo di confidenza (IC al 95%) da 0,4 a 29,5; p
=0,29)edi 5,8 per i pazienti non sottoposti a STRT
a causa dell’angina instabile (IC al 95% da 0,7 a
46,4; p = 0,09) rispetto ai pazienti con STRT nega-

tivo (le differenze non erano piu significative). Al
contrario, le differenze nelle percentuali di MI non
fatale rimanevano significative dopo correzione per
le differenze basali rispetto ai pazienti con STRT
negativo, con un HR di 8,9 per i pazienti con STRT
positivo (IC al 95% da 1,1 a 71,4; p = 0,04) e di 11,8
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FIGURA 2. Sopravvivenza ad un anno senza MI in base ai gruppi di pazienti come descritto in Figura 1.
La differenza significativa (p < 0,01 [test dei ranghi logaritmici]) si riferisce alla tendenza tra i quattro
gruppi. Si veda la Figura 1 per le abbreviazioni non usate nel testo.
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FIGURA 3. HR (“hazard ratio” = rapporto di rischio) di morte e/o MI nei diversi gruppi rispetto ai
pazienti con STRT (test dello stress) negativo (corretto per le differenze di base) ST+ = STRT ese-

guito; ST— = STRT non eseguito.

per i pazienti non sottoposti a STRT a causa di sin-
tomi instabili (IC al 95% da 1,5 a 90,6; p = 0,018).
Similmente, gli HR rimanevano significativi per
morte e/o MI rispetto ai pazienti con STRT nega-
tivo, cosi come segue: per i pazienti con STRT posi-
tivo erano di 6,1 (IC al 95% da 1,4 a 27,4; p =
0,018); e per i pazienti non sottoposti a STRT a
causa di sintomi instabili erano di 8,6 (IC al 95%, da
2,0 a37,0; p = 0,004) (Figura 3).

Valore predittivo dello STRT per le
ospedalizzazioni e le rivascolarizzazioni

Nell’analisi “intention-to-treat” dello studio TIME,
la rivascolarizzazione per la presenza di sintomi refrat-
tari era necessaria soprattutto nei pazienti assegnati
al trattamento medico rispetto al trattamento inva-
sivo (48% vs 10%, rispettivamente; p < 0,001).
Il possibile potere predittivo dello STRT sulla
necessita di ospedalizzare i pazienti per sindrome
coronarica acuta o sulla necessita di effettuare una
rivascolarizzazione & stato analizzato in 142 pazienti
assegnati al trattamenti medico ottimizzato. Lospe-
dalizzazione si & resa necessaria in 6 di 37 pazienti
(16%) con STRT negativo, in 11 di 42 pazienti
(26%) con STRT positivo ed in 13 di 63 pazienti
(21%) non sottoposti a STRT (differenza non signifi-
cativa). Similmente, le percentuali di rivascolarizza-
zione non erano significativamente diverse (46%,
26% e 54%, rispettivamente, per i tre gruppi di
pazienti; differenze non significative). Questo sugge-
risce che lo STRT non predice quale paziente avra
bisogno dell’ospedalizzazione o della rivascolarizza-
zione per sintomi ischemici refrattari.

DISCUSSIONE

L'analisi del valore prognostico dello STRT in
pazienti di ottanta anni con angina cronica sottoposti
a terapia medica standard ha permesso di eviden-
ziare diverse importanti scoperte. In primo luogo, il
test da sforzo limitato dai sintomi pud essere effet-
tuato in pitt della meta di questi pazienti. Secondo, il
test ha valore prognostico nonostante i pazienti
siano trattati con farmaci antiangina. Per cio che
riguarda 'MI non fatale e la combinazione morte/
MI non fatale, nei pazienti che potevano esser sotto-
posti a STRT T'outcome era migliore rispetto ai
pazienti che non potevano esser sottoposti al test.
Gli outcome migliori sono stati riscontrati nei
pazienti che venivano sottoposti a STRT e nei quali
non compariva ischemia mentre erano in tratta-
mento farmacologico, mentre la pit alta percentuale
di eventi & stata osservata in pazienti che non pote-
vano effettuare lo STRT per la presenza di sintomi
instabili a riposo. Questo suggerisce che i pazienti
pitt anziani con STRT negativo in trattamento far-
macologico standard hanno una prognosi piuttosto
buona (percentuale molto bassa di morte e di eventi
ischemici non fatali) e che potrebbe non esser
necessario sottoporli a valutazione con metodi inva-
sivi in vista di una possibile rivascolarizzazione.

Valore predittivo dello STRT nei pazienti pit
anziani

Sono stati pubblicati solo pochi studi sullo STRT
nei pazienti di eta >75 anni. Quando il punteggio di
Duke!6 veniva applicato a pazienti di eta superiore a
75 anni non veniva evidenziato alcun valore predit-
tivo.!” Una possibile spiegazione per questo risultato
negativo era I'alta proporzione di pazienti che non
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erano in grado di effettuare I'esercizio fisico abba-
stanza a lungo da indurre ischemia (sottoslivella-
mento del tratto ST o angina) in modo da raggiun-
gere un punteggio di Duke a basso rischio. Di con-
seguenza, la maggior parte dei pazienti veniva classi-
ficata nel gruppo di rischio intermedio e I'analisi
non evidenziava alcun valore prognostico. Un altro
studio!® dimostrava il significato prognostico dello
STRT in una popolazione di pazienti di eta > 65 in
termini di carico di lavoro raggiunto. Tuttavia, uno
STRT positivo era associato all’insorgenza di eventi
cardiaci solo in soggetti di eta < 65 anni. Nel nostro
studio il carico di lavoro, i valori di frequenza car-
diaca e di pressione arteriosa raggiunti erano com-
parativamente bassi, tuttavia erano raggiunti duran-
te sforzo fisico limitato dai sintomi in pazienti di 80
anni in trattamento farmacologico anti-anginoso.
Poiché questa analisi ha dimostrato un forte valore
predittivo per questo tipo di STRT nei pazienti pit
anziani, i parametri convenzionali definiti per i
pazienti pilt giovani potrebbero avere un significato
limitato in quelli pitt anziani.

Nelle popolazioni di pazienti pitt giovani, il valore
prognostico del test da sforzo ¢ stato ripetutamente
documentato! ed & stato osservato che i pazienti che
non possono effettuare il test da sforzo hanno il
rischio pit alto, da 4 a 9 volte, rispetto ai pazienti
che possono effettuare il test.%101213 Cio & in
accordo con le osservazioni fatte nel nostro studio
per i pazienti pitt anziani per i quali il rischio di
morte o MI non fatale era di 7,7 volte superiore
rispetto ai pazienti che avevano effettuato lo STRT.
Gli outcome migliori sono stati osservati nei pazienti
pitt anziani nei quali il test non induceva ischemia
che avevano un ottimo tasso di sopravvivenza ad un
anno, pari al 98,6%. Al contrario di cid che riguarda
gli eventi importanti (morte per qualsiasi causa o
MI), i risultati del test non predicevano quale
paziente non avrebbe risposto alla terapia medica
ottimizzata. Nel periodo di un anno, i pazienti non
sottoposti a STRT o quelli con documentata ische-
mia durante STRT non avevano percentuali signifi-
cativamente pit alte di ospedalizzazione per sin-
drome coronarica acuta o la necessita di rivascolariz-
zazione rispetto ai pazienti nei quali il test non indu-
ceva ischemia. Pertanto, malgrado i risultati del test
sembravano predittivi degli outcome essi non predi-
cevano quale paziente avrebbe risposto alla terapia
farmacologia ottimizzata e quale no.

Rischi relativi allo STRT nei pazienti piti anziani
Diversi studi minori!9-2! hanno dimostrato che lo
STRT & applicabile ai pazienti di etd > 60 anni. Cio
e in accordo con i nostri dati ottenuti in una popola-
zione di pazienti di eta > 75 anni nella quale quasi
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I'88% di tutti i pazienti selezionati per essere sotto-
posti a STRT era in grado di effettuare il test da
sforzo su ciclo-ergometro nonostante 'eta avanzata
e l'alta percentuale di comorbilita. Solo nel 12% dei
pazienti & stato effettuato un test farmacologico a
causa di alterazioni del'’ECG non diagnostiche, dis-
turbi del ritmo o inabilita fisica. Potenzialmente esi-
ste un rischio pit alto di complicanze dovute allo
STRT nei pazienti pitt anziani a causa dell’elevato
numero di comorbilita e dell’elevata prevalenza di
CAD, ma diversi studi hanno dimostrato che lo
STRT ¢ un test sicuro.l6:21.22 Cio concorda con la
nostra esperienza, infatti nel nostro studio non si &
verificato alcun evento avverso durante il test da
sforzo.

Limiti di questo studio

I dati presentati sono basati su un’analisi retro-
spettiva di dati raccolti prospettivamente e, per-
tanto, sono soggetti a limitazioni. Inoltre, i numeri
dei pazienti erano limitati. Tuttavia, questo rappre-
senta il primo studio che valuta il valore prognostico
dello STRT in pazienti sintomatici di eta > 75 anni
trattati sistematicamente per sintomi ischemici. In
questi pazienti, tutti i test sono stati effettuati in
corso di terapia anti-angina in modo da stabilire se i
pazienti erano sintomatici nonostante la terapia.
Questo deve essere considerato quando si interpre-
tano i dati, perché la massima frequenza cardiaca e
la massima pressione arteriosa raggiunte erano pit
basse di quanto ci si sarebbe aspettato. Tuttavia, &
importante notare che i test erano limitati dai sin-
tomi e l'analisi effettuata si riferisce a questo tipo di
test. Infine, 'ECG da sforzo ed i test farmacologici
con immagini sono stati analizzati insieme perché il
numero di pazienti per questo ultimo tipo di test era
troppo piccolo per effettuare un’analisi separata.
Lobiettivo dello studio era comunque quello di sta-
bilire il valore prognostico di uno STRT positivo e
non il confronto tra i diversi test.

CONCLUSIONI

Lanalisi di pazienti di 80 anni con angina cronica
sottoposti a terapia standard anti-anginosa, dimostra
che lo STRT e fattibile in pitt della meta dei pazienti
ed aggiunge informazioni rilevanti per la gestione
della patologia. I pazienti con ischemia inducibile
nonostante il trattamento anti-angina e quelli che
non sono in grado di effettuare lo STRT per la pre-
senza di sintomi instabili hanno un rischio di 6 e 8
volte maggiore, rispettivamente, di morte/MI non
fatale rispetto ai pazienti senza ischemia, e questi
pazienti possono trarre beneficio da una valutazione
per 'eventuale intervento di rivascolarizzazione. Al

Studi clinici



contrario, pazienti senza ischemia inducibile duran-
te STRT hanno un outcome favorevole ad un anno e
non necessitano trattamenti con metodi invasivi, che
presentano rischi associati. Pertanto, I'esecuzione di
uno STRT dovrebbe essere incoraggiata nella
gestione clinica dei pazienti pitt anziani con CAD
cronica per le informazioni prognostiche che puo
fornire in vista delle decisioni sui possibili tratta-
menti.
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