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Il punto di vista di Lorenzo Menicanti

Lo studio STICH1 rappresenta il più grande
trial chirurgico mai eseguito nella storia della
medicina. Il trial, prospettico, randomizzato e
multicentrico, era stato disegnato per verifi-
care in pazienti con disfunzione ventricolare
sinistra [definita da una frazione di eiezione
(FE) ≤35%] e malattia coronarica suscettibile
di rivascolarizzazione chirurgica: a) la poten-
ziale superiorità della rivascolarizzazione chi-
rurgica mediante bypass aortocoronarico
(BPAC) sulla terapia medica in termini di mi-
glioramento della sopravvivenza (ipotesi 1 an-
che definita “ipotesi della rivascolarizzazio-
ne”); b) il potenziale beneficio della ricostru-
zione chirurgica del ventricolo sinistro (surgi-
cal ventricular reconstruction, SVR) associata a
BPAC in termini di miglioramento della so-
pravvivenza libera da ospedalizzazioni per
causa cardiaca in confronto al BPAC non asso-
ciato a SVR (ipotesi 2 anche definita “ipotesi
della ricostruzione”). I risultati dell’ipotesi 2
(estrapolati dall’analisi di un totale di 1000
pazienti di cui 499 randomizzati a BPAC e 501
randomizzati a BPAC associato a SVR con un

follow-up mediano pari a 48 mesi) sono stati
recentemente pubblicati sul New England
Journal of Medicine1. La pubblicazione dei ri-
sultati dell’ipotesi 1 è attesa per il 2011. L’end-
point primario per l’ipotesi della ricostruzione
era un endpoint combinato di mortalità per
tutte le cause o riospedalizzazione per causa
cardiaca. I risultati non hanno mostrato alcu-
na differenza tra i due trattamenti in termini
di endpoint primario; hanno peraltro mostra-
to un beneficio tra i due gruppi sovrapponibi-
le in termini di miglioramento dello stato an-
ginoso, della classe funzionale e del test del
cammino. Tuttavia, nel gruppo di pazienti
randomizzato a BPAC associato a SVR si è os-
servata una maggior riduzione del volume te-
lesistolico indicizzato (ESVI) (16 ml/m2, pari al
19% dell’ESVI basale) rispetto alla riduzione
del medesimo ottenuta con il solo intervento
di BPAC (5 ml/m2, pari al 6% dell’ESVI basale,
p >0.001), a parità di ESVI preoperatorio (me-
diana 82 ml/m2 in entrambi i gruppi) (Figura
1). I risultati di questo studio erano molto at-
tesi non solo per verificare il potenziale bene-
ficio aggiunto della SVR al BPAC nel primo ed
unico studio randomizzato e comparativo (ov-
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Background. La chirurgia di ricostruzione ventricolare è una procedura specificamente deputata a ridurre il vo-
lume del ventricolo sinistro in pazienti con scompenso cardiaco causato da malattia coronarica. Scopo dello stu-
dio è stato valutare se la ricostruzione ventricolare chirurgica associata a bypass aortocoronarico (BPAC), rispet-
to al solo intervento di BPAC, riducesse l’incidenza di morte od ospedalizzazione per cause cardiache.

Metodi. Nel periodo compreso tra settembre 2002 e gennaio 2006, un totale di 1000 pazienti con frazione
di eiezione ≤35%, malattia coronarica candidabile a BPAC, e disfunzione ventricolare sinistra a prevalente se-
de anteriore con indicazione a chirurgia di ricostruzione ventricolare, sono stati randomizzati a BPAC (499 pa-
zienti) o BPAC associato a ricostruzione ventricolare chirurgica (501 pazienti). L’outcome primario era rappre-
sentato da un composito di morte per tutte le cause e ospedalizzazione per cause cardiache. Il follow-up me-
diano è stato di 48 mesi.

Risultati. La ricostruzione ventricolare chirurgica ha comportato una riduzione del volume telesistolico in-
dicizzato del 19%, contro il 6% ottenuto con il BPAC da solo. I sintomi cardiaci e la tolleranza all’esercizio so-
no migliorati rispetto al basale in una percentuale simile nei due gruppi di studio. Non sono state osservate,
tuttavia, differenze significative nell’outcome primario, che si è verificato in 292 pazienti (59%) del gruppo
BPAC e in 289 pazienti (58%) del gruppo BPAC associato a ricostruzione ventricolare chirurgica (hazard ratio
per l’approccio combinato 0.99%; intervallo di confidenza 95% 0.84-1.17, p = 0.90).

Conclusioni. La ricostruzione ventricolare chirurgica associata a BPAC, rispetto al solo intervento di BPAC,
ha determinato una riduzione del volume ventricolare sinistro. Tale variazione anatomica, tuttavia, non ha por-
tato ad un significativo miglioramento della sintomatologia o della tolleranza all’esercizio, né ad una riduzio-
ne dell’incidenza di morte od ospedalizzazione per cause cardiache. [N Engl J Med 2009; 360: 1705-17]
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vero comprensivo di un gruppo di controllo – BPAC – non
precedentemente riportato in alcuno studio osservaziona-
le) ma anche per rispondere ad un quesito non soddisfatto
dal precedente studio CASS, in cui la FE <35% costituiva un
criterio di esclusione e la popolazione oggetto dello studio
era comunque, sia nel gruppo randomizzato che nel regi-
stro comprensivo di pazienti con FE <26%, una popolazio-
ne con prevalenti sintomi di angina e paucisintomatica per
scompenso cardiaco2. Di fatto i risultati recentemente pub-
blicati, in assenza di un’ulteriore analisi di sottogruppi,
non hanno corrisposto alle aspettative aggiungendo rela-
tivamente poco al processo clinico decisionale del pazien-
te affetto da scompenso cardiaco su base ischemica.

Volume telesistolico e prognosi
La dilatazione del ventricolo sinistro è conseguenza del
processo di rimodellamento che fa seguito ad un evento
ischemico acuto quale l’infarto miocardico. Il rimodella-
mento ventricolare inizia nelle prime ore immediatamen-
te successive all’evento acuto e può progredire nel tempo3.
È stato dimostrato che la dilatazione del ventricolo sinistro
si verifica nel 30% dei pazienti con infarto miocardico acu-
to trattato con angioplastica primaria di successo4.

Il valore prognostico negativo del volume telesistolico
è noto sin dagli anni ’80, allorché White et al.5 dimostraro-
no che il medesimo era fortemente predittivo di rischio di
morte cardiaca, eliminando dal modello statistico sia la FE
che il volume telediastolico. Questa osservazione ha peral-
tro mantenuto la sua validità negli anni successivi, allorché
diversi studi hanno dimostrato che, sia pur in presenza di
miocardio vitale, un volume telesistolico ≥130 ml, indice di
importante rimodellamento ventricolare, non consentiva
un adeguato recupero funzionale dopo intervento di
BPAC, ponendo i presupposti per un intervento combinato
di rivascolarizzazione e SVR finalizzato ad escludere il tes-
suto cicatriziale6.

Il razionale della ricostruzione chirurgica
del ventricolo sinistro
La SVR, introdotta da Dor et al.7 negli anni ’80, è una pro-
cedura ormai ampiamente standardizzata nei centri ad al-
to volume di procedure chirurgiche ed è considerata una
valida strategia terapeutica in pazienti affetti da cardio-
miopatia dilatativa postischemica ed estensivo rimodella-

mento ventricolare sinistro. La procedura ha lo scopo di
escludere la cicatrice infartuale (acinetica o discinetica),
con riduzione del volume ventricolare e pertanto dello
stress di parete con conseguente miglioramento della fun-
zione di pompa8,9.

Dubbi, perplessità ed aspettative
I risultati dello studio STICH di fatto sono meritevoli di nu-
merose considerazioni per diversi motivi:
1. l’ESVI (in condizioni di base ed a 4 mesi) è stato riporta-

to soltanto in un totale di 373 pazienti (212 nel gruppo
randomizzato a BPAC e 161 nel gruppo randomizzato a
BPAC associato a SVR);

2. la percentuale di riduzione dell’ESVI ottenuta con SVR è
stata pari al 19%, ovvero “inadeguata” sia per quel che
concerne quanto stabilito dal Surgical Therapy Commit-
tee (riduzione dell’ESVI ≥30%) sia per quanto riportato
in letteratura da precedenti studi osservazionali (percen-
tuale di riduzione compresa tra il 29% ed il 44%)10-12;

3. in entrambi i gruppi, peraltro, l’ESVI a 4 mesi è risultato
>60 ml/m2 (77 ml/m2 nel BPAC e 67 ml/m2 nel BPAC asso-
ciato a SVR) (Figura 1), valore ugualmente sfavorevole
dal punto di vista prognostico che potrebbe aver “oscu-
rato” l’ulteriore potenziale beneficio della SVR in termi-
ni di endpoint primario; è ragionevole ipotizzare che
una riduzione del volume telesistolico al di sotto dei 60
ml/m2, come auspicabile da una corretta condotta chi-
rurgica della ricostruzione ventricolare, avrebbe indivi-
duato quel gruppo di pazienti in grado di beneficiare
dell’intervento combinato rispetto al BPAC non associa-
to a SVR;

4. i pazienti con FE ≤35% e coronaropatia suscettibile di ri-
vascolarizzazione chirurgica arruolati in entrambi i
gruppi presentavano sintomi misti di angina e scompen-
so cardiaco; in particolare soltanto il 49% dei pazienti
randomizzati al trattamento combinato era in classe
funzionale avanzata (NYHA III-IV – considerevolmente
inferiore al 69% riportato nel RESTORE11), e peraltro
una percentuale identica era in classe di angina avanza-
ta (CCS III-IV); sarà interessante l’analisi del sottogruppo
non sintomatico o paucisintomatico per angina e sinto-
mi prevalenti di scompenso cardiaco (NYHA III-IV);

5. in entrambi i gruppi il 13% dei pazienti non presentava
un pregresso infarto miocardico, il qual dato, se inter-
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Figura 1. Volume telesistolico indicizzato (ESVI) preoperatorio e a 4 mesi dall’intervento nei due gruppi di randomizzazione dello studio STICH.
BPAC = bypass aortocoronarico; SVR = ricostruzione ventricolare chirurgica.
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pretato come assenza di cicatrice, peraltro non suppor-
tato da un studio di vitalità o valutazione con risonanza
magnetica con studio di perfusione (late enhancement)
per una corretta valutazione della transmuralità e del-
l’estensione della cicatrice, suscita perplessità sull’ap-
propriatezza dell’indicazione ad effettuare l’intervento
di ricostruzione, che, per definizione, ha lo scopo di
escludere il tessuto cicatriziale;

6. la mortalità operatoria (per tutte la cause), sorprenden-
temente non differente tra i due gruppi (5% se analiz-
zati per randomizzazione, o 5 vs 6% se analizzati per
trattamento ricevuto) è risultata peraltro relativamente
bassa soprattutto nel gruppo randomizzato a BPAC in
confronto a quanto riportato nei sottogruppi dello stu-
dio CASS, evidentemente merito, peraltro, degli avanza-
menti nelle tecniche chirurgiche; lascia perplessi il fatto
che un intervento complesso come la SVR, che compor-
ta tempi chirurgici di clampaggio aortico e di circuito ex-
tracorporeo significativamente più lunghi, come anche
maggiori tempi di permanenza in terapia intensiva e di
ospedalizzazione, non determini alcun impatto sulla
mortalità operatoria.
Lo studio STICH, al momento, sta “pagando il prezzo”

di un grande trial randomizzato e multicentrico (elevato
numero di centri coinvolti nell’arruolamento – 26 paesi per
un totale di 127 centri; differenze geografiche; diverso li-
vello di esperienza in fatto di SVR) costretto peraltro a con-
frontarsi con una cospicua mole di dati sistematicamente
riportati in letteratura nel corso dell’ultimo decennio da
parte di gruppi autorevoli e di ineccepibile esperienza11-14;
dati che (seppur puramente osservazionali) hanno comun-
que ragionevolmente supportato l’intervento di SVR in as-
sociazione al BPAC in pazienti con rimodellamento ventri-
colare postischemico e sintomi di scompenso cardiaco. Gli
studi osservazionali hanno il valore aggiunto di includere
pazienti ad alto rischio spesso non adeguatamente rappre-
sentati nei trial randomizzati e controllati. È stato riporta-
to che studi osservazionali adeguatamente disegnati e
condotti possono sortire risultati validi e non sovrastimare
necessariamente l’efficacia di un trattamento rispetto ai ri-
sultati ottenuti da studi randomizzati e controllati15,16.
Nonostante ciò, le limitazioni intrinseche a studi osserva-
zionali restano pur sempre valide. Lo studio STICH ha dal-
la sua parte il fatto di essere uno studio randomizzato e
comparativo, con la potenzialità di definire l’effettivo be-
neficio aggiunto dell’intervento di ricostruzione ventrico-
lare al solo BPAC. L’analisi post-hoc dei sottogruppi, seppur
carenti della potenza del campione, sarà necessaria e vero-
similmente porterà il contributo di conoscenza atteso dal-
la comunità scientifica internazionale.
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Il punto di vista di Giovanni Casali
e Francesco Musumeci

I trend in continua crescita dell’epidemiologia dello scom-
penso cardiaco, la disponibilità cronicamente insufficiente
di organi per una risposta terapeutica trapiantologica e i
progressivi avanzamenti della cardiochirurgia nella gestio-
ne di pazienti a elevata complessità clinica e con disfunzio-
ne ventricolare sinistra hanno portato, già a partire dagli
anni ’90, ad un’estensione delle indicazioni di interventi
chirurgici convenzionali anche in condizioni di scompenso
avanzato (rivascolarizzazione, ventricoloplastica e corre-
zione dell’insufficienza mitralica funzionale)1-9. Le eviden-
ze di efficacia di tali approcci risultano alquanto incorag-
gianti provenendo però solo da studi osservazionali basati
per lo più sull’esperienza di singoli centri. Il problema di un
raffronto randomizzato sull’efficacia del trattamento chi-
rurgico riveste particolare importanza anche in rapporto ai
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recenti progressi del trattamento farmacologico (beta-
bloccanti e inibitori dell’asse renina-angiotensina-aldoste-
rone), alla terapia di resincronizzazione cardiaca e all’im-
piego di defibrillatori impiantabili. In questo contesto na-
sce lo studio STICH10 quale necessaria puntualizzazione del
ruolo e dell’efficacia del trattamento chirurgico dell’insuf-
ficienza cardiaca cronica ischemica.

Questo studio multicentrico internazionale prevede
schemi di randomizzazione tra terapia medica e due diffe-
renti modalità di trattamento chirurgico ed è mirato alla
verifica di due ipotesi fondamentali:
1. la rivascolarizzazione miocardica chirurgica associata al

trattamento medico ottimizzato migliora la sopravvi-
venza rispetto al solo trattamento farmacologico;

2. in pazienti con estesa asinergia anteriore la chirurgia di
ricostruzione ventricolare (surgical ventricular restora-
tion, SVR) associata a rivascolarizzazione migliora la so-
pravvivenza libera da riospedalizzazioni rispetto al solo
trattamento mediante bypass aortocoronarico.
I risultati ad oggi disponibili11 forniscono una risposta

alla seconda ipotesi, risposta che risulta negativa.
Sebbene questi risultati non possano che attenuare gli

entusiasmi forse eccessivi riposti nella tecnica, sarebbe a
nostra opinione semplicistico nonché fuorviante leggervi
una prova assoluta di inefficacia della SVR. Come ogni stu-
dio anche questo non può essere esente da limitazioni me-
todologiche che occorre sempre considerare quando dob-
biamo estrapolare nella pratica clinica le indicazioni forni-
te dall’analisi di una serie sperimentale. Come vedremo più
nel dettaglio la limitazione maggiore dello studio consiste
nei criteri di arruolamento e selezione che hanno portato
alla definizione della coorte di 1000 pazienti oggetto del-
la seconda ipotesi dello studio. Le caratteristiche cliniche di
questi pazienti sono tali (bassa frazione di eiezione, malat-
tia coronarica particolarmente estesa, forte sintomaticità
per angina, prevalenza relativamente contenuta di gradi
estremi di dilatazione ventricolare) da configurare di fatto
una coorte ideale per confermare i ben noti benefici della
rivascolarizzazione chirurgica già riportati dai trial storici
del CASS12-14. È realistico attendersi in pazienti così selezio-
nati un vantaggio aggiuntivo per effetto di una strategia
di re-shaping ventricolare? Oltre a queste considerazioni
che rappresentano il nostro taglio interpretativo prevalen-
te avanzeremo altre osservazioni che ci portano a conside-
rare ancora aperta la problematica dell’efficacia della SVR
nel trattamento dell’insufficienza cardiaca ischemica.

Razionale della chirurgia di ricostruzione ventricolare
nel trattamento dell’insufficienza cardiaca ischemica
La moderna accezione della ventricoloplastica nel tratta-
mento della cardiomiopatia dilatativa ischemica rappre-
senta un corollario tecnico e concettuale dei classici princi-
pi delle resezioni di aneurismi “veri” del ventricolo sinistro.

L’avanzamento sul piano tecnico-chirurgico consiste
fondamentalmente nel superamento della resezione li-
neare. Tali progressi iniziarono con i contributi essenziali di
Jatene15 e Dor et al.6,7 per poi completarsi negli sviluppi
successivi elaborati dagli autori del gruppo SAVER8,9. In sin-
tesi tali tecniche si prefiggono il raggiungimento dei se-
guenti obiettivi: 1) riduzione del volume ventricolare nel
rispetto di un’adeguata funzione diastolica; 2) massima
esclusione dalla neo-cavità della cicatrice endocardica

(concetto in realtà massimizzato da Vincent Dor ma non
condiviso in egual misura dal gruppo SAVER); 3) ricostru-
zione di una camera a morfologia ellissoidale (principio
enfatizzato dal gruppo SAVER che accetta la conservazio-
ne di porzioni cicatriziali se necessarie al ripristino della
geometria).

L’avanzamento concettuale consiste invece nell’estra-
polazione dei classici principi del trattamento degli aneu-
rismi (generati da necrosi e fibrosi transmurale con atteg-
giamento funzionale caratterizzato dalla discinesia) a
estese aree acinetiche il cui substrato anatomo-patologico
è la necrosi subendocardica. Tale estrapolazione sembre-
rebbe consentita dall’osservazione che oltre un certo gra-
do di necrosi non transmurale (approssimativamente il
50% dello spessore) la rivascolarizzazione non sortirebbe
alcun effetto in termini di recupero funzionale16,17.

Come vedremo poi più nel dettaglio sia la tecnica chi-
rurgica che i criteri di indicazione alla SVR non risultano
ancora del tutto univocamente condivisi e standardizzati.
L’elevato tasso di eterogeneità che ne deriva deve esser ne-
cessariamente tenuto in considerazione nell’interpretazio-
ne dei risultati del trial.

Disegno dello studio, arruolamento e caratteristiche
delle coorti di pazienti
Dei 1000 pazienti randomizzati per la verifica della secon-
da ipotesi di studio, 859 (86%) derivano dal braccio chirur-
gico del trial. I criteri indicati per un’opzione chirurgica ob-
bligatoria sono alquanto restrittivi (lesione critica del tron-
co comune e/o classe CCS III e IV in trattamento medico
massimale). È del tutto plausibile attendersi in una coorte
così selezionata un enorme beneficio da parte del tratta-
mento di rivascolarizzazione proprio per la gravità delle le-
sioni coronariche e la rilevanza della sintomatologia angi-
nosa. Tali benefici sono evidenti oltre che nelle buone cur-
ve di sopravvivenza di entrambi i gruppi di trattamento
(con e senza SVR) anche nel notevole miglioramento sinto-
matologico. I sintomi anginosi si sono ridotti in entrambi i
gruppi di 1.7 classi funzionali; i sintomi di scompenso sono
migliorati di una classe funzionale. Sebbene non siano for-
niti ragguagli circa il trattamento medico precedente alla
randomizzazione appare del tutto verosimile attribuire il
guadagno sintomatologico principalmente alla rivascola-
rizzazione e non ad ottimizzazioni del trattamento farma-
cologico, come sembrerebbe suggerire l’editoriale di Ei-
sen18 pubblicato nello stesso numero del New England
Journal of Medicine.

Sarebbe invece più logico attendersi un beneficio ag-
giuntivo da parte del trattamento con SVR in pazienti in fa-
si più avanzate di rimodellamento dilatativo (volumetria
ventricolare telesistolica indicizzata >80-100 ml/m2) e a pre-
valente sintomatologia di scompenso. Questi dovrebbero
provenire prevalentemente dal braccio di randomizzazio-
ne con la terapia medica che fornisce però solo il 14% dei
pazienti successivamente randomizzati per SVR. I criteri di
arruolamento sono per questo gruppo molto estensivi con-
templando la possibilità di trattamento con sola terapia
medica anche per pazienti trivasali (o comunque con inte-
ressamento del ramo DA prossimale) e sintomatici per an-
gina con la sola esclusione della classe CCS III e IV in corso
di trattamento medico massimale. Poiché tali criteri non ri-
specchiano di fatto la comune pratica clinica è ipotizzabile
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che numerosi pazienti, molto impegnati sia per estensione
della malattia coronarica che per dilatazione ventricolare
secondaria a estesa asinergia, non siano stati arruolati al fi-
ne di fornire comunque un’opzione chirurgica di fatto rite-
nuta efficace. Questo può ben spiegare il numero relativa-
mente esiguo di pazienti ritenuti eleggibili per SVR nello
strato b (n = 216) di cui solo 141 confluiscono nella coorte
della seconda ipotesi di studio. Se tale interpretazione fos-
se corretta sarebbe ipotizzabile un bias di selezione anche
nella coorte della prima ipotesi che andrebbe a sottostima-
re i vantaggi della rivascolarizzazione chirurgica rispetto al
trattamento medico (mancato arruolamento di quei pa-
zienti in cui, nella comune pratica clinica, l’opzione chirur-
gica è ritenuta altamente efficace). In sintesi i criteri di
eleggibilità per la sola terapia medica utilizzati nello studio
possono comportare per bias di selezione una concentra-
zione di pazienti a scarso vantaggio chirurgico nella coorte
della prima ipotesi mentre tendono a selezionare nel grup-
po della seconda ipotesi pazienti in cui sussistono tutti i
presupposti per attendersi importanti benefici già dalla so-
la rivascolarizzazione. Il tutto può di fatto concorrere a for-
nire un riscontro negativo a entrambe le ipotesi di studio.

Altre importanti considerazioni vanno avanzate in rap-
porto ai criteri di eleggibilità per il trattamento mediante
SVR. Nella descrizione del razionale dello studio10 si riscon-
tra unicamente: “dominant left ventricular akinesia or
dyskinesia amenable to SVR” lasciando di fatto aperta tut-
ta una serie di opzioni a riguardo. Buckberg19 in un edito-
riale del 2005 sottolineava l’importanza di tre criteri fon-
damentali per porre indicazione per SVR: l’entità della di-
latazione ventricolare, l’estensione perimetrale dell’asi-
nergia e la funzionalità nonché vitalità dei segmenti remo-
ti. Nel report disponibile possediamo dati relativi unica-
mente alla volumetria ventricolare. L’indice telesistolico
mediano è di 82 ml/m2 con intervallo interquartile di 65-
102. Solo il 25% dei pazienti presentava pertanto un volu-
me predittivo di prognosi sfavorevole e persistenza di in-
sufficienza cardiaca in risposta alla sola rivascolarizzazione
secondo quanto descritto da Yamaguchi et al.20. Gli stessi
autori indicavano successivamente per questo sottogrup-
po un vantaggio prognostico con trattamento mediante
SVR21. La distribuzione statistica dei volumi ventricolari
sembra confermare l’ipotesi che molti pazienti con rimo-
dellamento ventricolare avanzato non siano stati arruolati
al fine di offrire loro un’opzione chirurgica certa.

Eterogeneità nel trattamento chirurgico
Sussistono elementi per ritenere che il trattamento chirur-
gico di ventricoloplastica condotto nello studio possa esse-
re stato alquanto eterogeneo con variabilità legata a dif-
ferenti scuole chirurgiche e alla diluizione dell’esperienza.
Le 501 procedure sono state eseguite in oltre 90 istituzioni
(in media solo 5 procedure per centro). Il criterio generale
viene così indicato: “any acceptable reconstruction me-
thod that consistently increases left ventricular ejection
fraction and decrease end-systolic volume”, ma già sappia-
mo a quante differenti tecniche tale principio può essere
applicato. Klein et al.22 in un’interessante metanalisi ripor-
tano cinque differenti tecniche di ventricoloplastica prece-
dentemente descritte pur riconducibili a due approcci fon-
damentali: la resezione lineare e la plastica endoventrico-
lare. Gli stessi autori evidenziano nell’analisi una ridotta

mortalità a breve e lungo termine per il secondo approc-
cio. L’insufficienza cardiaca risultava tuttavia la principale
causa di morte (50% dei decessi a breve termine e 35% dei
decessi a distanza) suggerendo così l’esistenza di una pro-
blematica del tutto aperta circa la tecnica chirurgica “idea-
le”. Subramanian et al.23 affrontano il problema dell’appli-
cabilità nel mondo reale delle esperienze dei gruppi leader
nella SVR: dal registro STS degli anni 2002-2004 emerge
che pochissimi centri statunitensi avevano raggiunto volu-
mi significativi (solo 20 centri con più di 10 procedure); la
mortalità nel registro risultava doppia rispetto a quella de-
scritta dal gruppo RESTORE.

Poiché più della metà dei pazienti presentava un grado
di insufficienza mitralica funzionale ≥2+, anche l’eventuale
correzione dell’insufficienza mitralica potrebbe rappresen-
tare un elemento di eterogeneità di trattamento con possi-
bile impatto sull’endpoint. Non è presente nel report l’in-
formazione relativa alle percentuali di plastiche mitraliche
effettuate nei due rami di randomizzazione. È tuttavia pos-
sibile che si sia verificato un maggior ricorso alla correzione
dell’insufficienza mitralica nel gruppo non candidato a SVR
(tale procedura presenta maggiore complessità tecnica con
relativo prolungamento dei tempi chirurgici).

Altre limitazioni metodologiche
Altre limitazioni metodologiche si possono attribuire alla
durata del follow-up e alla valutazione non in cieco del-
l’endpoint primario. Un follow-up mediano di 4 anni po-
trebbe non essere sufficiente per realizzare sul piano clini-
co i vantaggi della significativa riduzione del volume ven-
tricolare ottenuta nello studio dalla chirurgia di restoring
ventricolare (riduzione del 19% del volume telesistolico ri-
spetto al 6% del solo trattamento di rivascolarizzazione).
L’incidenza di nuove ospedalizzazioni per cause cardiache
potrebbe essere influenzata da bias legati alla consapevo-
lezza da parte degli operatori del trattamento eseguito.

In conclusione, l’aspetto meno convincente dello stu-
dio consiste proprio nei criteri di arruolamento e rando-
mizzazione. Partendo da criteri molto ampi (coronaropa-
tia chirurgica e bassa frazione di eiezione) si propone l’e-
leggibilità per il solo trattamento medico anche per condi-
zioni cliniche che nel mondo reale vengono normalmente
trattate con rivascolarizzazione: pazienti con coronaropa-
tia chirurgica (con la sola esclusione delle lesioni del tron-
co comune) sintomatici per angina (con esclusione delle so-
le classi CCS III e IV). Questo comporta da un lato un man-
cato arruolamento nel ramo di randomizzazione con la te-
rapia medica dei pazienti ritenuti più meritevoli di rivasco-
larizzazione e dall’altro la concentrazione nel ramo chirur-
gico dello studio di pazienti con caratteristiche tali da ot-
tenere un beneficio massimo dalla rivascolarizzazione.
Questo beneficio finisce col rendere di fatto irrilevante, al-
meno sul piano clinico investigato e per il follow-up dispo-
nibile, ogni ipotetico ulteriore vantaggio fornito da una ri-
duzione chirurgica della volumetria ventricolare.

La risposta alla seconda ipotesi del trial non sembra
pertanto essere di grande aiuto nel definire meglio il ruo-
lo della SVR nel trattamento dell’insufficienza cardiaca
ischemica. Temiamo, per analoghe motivazioni, che anche
la risposta alla prima ipotesi potrebbe rivelarsi non parti-
colarmente illuminante.
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