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Background. Pulmonary embolism is a common disease with significant mortality. Anticoagulant and
thrombolytic therapies are a mainstay in the management of acute pulmonary embolism, especially
with hemodynamic compromise. However, systemic drugs cannot achieve timely and effective treat-
ment of acute pulmonary embolism in all patients. Recently, rheolytic thrombectomy has been proven
to be effective in the treatment of massive thrombosis in vein grafts. The purpose of this study was to
describe the rheolytic thrombectomy procedure and to evaluate the efficacy of thrombus removal us-
ing the AngioJet catheter in patients with acute massive and submassive pulmonary embolism.

Methods. Thirty consecutive patients (16 men, 14 women, mean age 67.9 + 13.5 years) with mas-
sive or submassive pulmonary embolism were treated with rheolytic thrombectomy. The Miller index
and the systolic pulmonary pressure were evaluated pre- and post-rheolytic thrombectomy. In-hos-
pital results were analyzed according to the learning curve of operators.

Results. Technical success was achieved in 93.3% of patients. Eleven patients received adjunctive
loco-regional thrombolytic agent (alteplase) or abciximab. A significant improvement in the obstruc-
tion, perfusion and Miller indexes and in the systolic pulmonary pressure was observed after rhe-
olytic thrombectomy (p <0.0001) in all patients. The achievement of a larger experience by the oper-
ators was associated with a less procedural complication rate (i.e. post-procedural increase in creati-
nine, cardiac arrest during the procedure, post-procedural hemoptysis, and in-hospital mortality).
Total in-hospital mortality occurred in 5 patients (16.7%), 60% of them presented with cardiogenic
shock. All patients were alive at the 12-month follow-up, except one who died after 3 months for my-
ocardial infarction.

Conclusions. Percutaneous rheolytic thrombectomy using the AngioJet catheter may be a valid
treatment option for patients with massive or submassive pulmonary embolism with rapid and sig-
nificant hemodynamic improvement and encouraging results at early and long-term follow-up.
Greater laboratory and operator experience yield better clinical results.

(G Ital Cardiol 2008; 9 (5): 355-363)

Introduzione

Attualmente, la sola terapia raccomandata
nel trattamento dell’embolia polmonare
(EP) acuta ¢ quella farmacologica, con epa-
rina o trombolitici, e solo in casi selezionati
¢ previsto il ricorso alla terapia chirurgica,
che tuttavia ¢ gravata da un’elevata mortalita
operatoria (10-50%)!. La trombolisi & il
trattamento di prima scelta nei pazienti con
EP massiva’: in una metanalisi di cinque
studi randomizzati questa terapia ha deter-
minato una riduzione del rischio di morte e
di EP ricorrente del 55%?°. Dal registro ICO-
PER emerge tuttavia che i due terzi dei pa-
zienti con EP massiva non vengono trattati
con trombolitici, a causa soprattutto della
presenza di comorbilita che controindica la
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somministrazione dei fibrinolitici, e che il
loro profilo di sicurezza & limitato dall’ele-
vata percentuale di sanguinamenti maggiori
(circa 24%)’. L’embolectomia percutanea
sembra essere un’alternativa terapeutica nei
pazienti con EP massiva, con il vantaggio di
essere meno invasiva rispetto alla chirurgia e
di ripristinare la perfusione polmonare in
tempi molto piu rapidi rispetto alla trombo-
lisi. Tuttavia per le notevoli difficolta tecni-
che ed organizzative, questo tipo di procedu-
ra ¢ stata fino ad oggi poco applicata, con li-
mitate segnalazioni in letteratura.
L’esecuzione dell’angiopneumografia ¢
prevista dalle linee guida® a scopo diagno-
stico quando i test non invasivi non risulta-
no conclusivi o applicabili. Nel contesto di
tale esame sono state associate applicazioni
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terapeutiche come la fibrinolisi loco-regionale. La trom-
bolisi a dosaggio ridotto in sifu rappresenta una valida
alternativa alla fibrinolisi sistemica, in modo particolare
nei pazienti con aumentato rischio di sanguinamento®-1°.
Il cateterismo ¢ stato utilizzato anche per eseguire tecni-
che di embolectomia percutanea mediante aspirazione o
frammentazione meccanica del trombo'!.

Da alcuni anni la trombectomia reolitica (TR) ese-
guita con sistema AngioJet (Possis Medical, Inc., Min-
neapolis, MN, USA) ¢ stata utilizzata ed ha avuto 1’ap-
provazione della Food and Drug Administration nel
trattamento della trombosi acuta dei graft venosi e del-
le coronarie native. La TR ¢ risultata un trattamento si-
curo che determina, nell’ambito dei graft venosi, un
netto miglioramento degli outcome angiografici, senza
tuttavia benefici significativi sulla mortalita'2. I dati ri-
guardanti le coronarie native sono invece contrastanti:
in particolare in numerosi registri ed in uno studio ran-
domizzato condotto in un centro ad alto volume (Flo-
rence trial), la TR ha avuto risultati simili a quelli os-
servati per i graft venosi'3-'7, mentre in un altro studio
randomizzato (AIMI Study)'® condotto in centri a bas-
so volume, la TR non solo non ha determinato un mi-
glioramento degli outcome angiografici, ma ¢ stata an-
che associata ad un’aumentata mortalita.

L'utilizzo dell’AngioJet in altri distretti vascolari
non ¢ supportato da studi randomizzati; tuttavia, visti i
buoni risultati ottenuti in altri distretti, la TR potrebbe
rivestire un ruolo importante nel trattamento dei pa-
zienti con EP massiva e submassiva associata a com-
promissione emodinamica, riducendo i tempi di riper-
fusione rispetto alla terapia farmacologica. L efficacia
dell’ AngioJet nell’EP ¢ stata valutata fino ad oggi solo
nell’ambito di esperienze di singoli centri eseguite su
un numero limitato di pazienti. In particolare tali espe-
rienze hanno valutato 1’efficacia sia dell’ AngioJet!®-2!
(8 pazienti in totale) che del dispositivo usato in associa-
zione alla somministrazione di agenti trombolitici?>2*
(37 pazienti in totale). Tutte queste casistiche hanno
mostrato un significativo ed immediato miglioramento
del quadro angiografico e clinico nei pazienti trattati
con una mortalita intraospedaliera fino al 21.4%.

Ci proponiamo di descrivere i criteri per la selezio-
ne e il trattamento con TR percutanea dei pazienti in-
viati al nostro laboratorio con diagnosi di EP acuta. Nel
registro sono stati inseriti i pazienti consecutivi da set-
tembre 2001 a gennaio 2006 sottoposti a TR; oltre alla
metodologia di utilizzo del dispositivo, vengono pre-
sentati i risultati procedurali e clinici intraospedalieri e
al follow-up a 12 mesi. La presente analisi & stata con-
dotta in modo retrospettivo ed osservazionale.

Materiali e metodi
Popolazione

Il registro comprende tutti i pazienti indirizzati al no-
stro laboratorio da settembre 2001 dai dipartimenti di
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emergenza-urgenza o dai reparti di degenza, con dia-
gnosi indicativa di EP acuta. I dati clinici e procedurali
dei pazienti trattati sono stati raccolti in un database in-
terno alla nostra struttura. I criteri da noi proposti per la
possibilita di eseguire la TR prevedevano: a) segni e
sintomi indicativi di EP massiva o submassiva insorta
da meno di 72 h (diagnosticata secondo quanto stabili-
to dalle linee guida’); b) EP massiva o submassiva con-
fermata da esami strumentali quali la tomografia assia-
le computerizzata (TAC) o la scintigrafia polmonare o
dati di compromissione emodinamica all’eco color
Doppler cardiaco; c¢) interessamento di rami con dia-
metro =3 mm alla TAC e/o all’angiografia polmonare.

Secondo le linee guida®, I'EP massiva & caratteriz-
zata da shock e/o ipotensione (definita come pressione
arteriosa sistolica <90 mmHg o riduzione di 40 mmHg
per pitt di 15 min non secondaria ad aritmia di nuova in-
sorgenza, ipovolemia o sepsi); I’EP submassiva ¢ carat-
terizzata dalla presenza di segni strumentali di disfun-
zione ventricolare destra (ipocinesia della parete libera
del ventricolo destro, dilatazione del ventricolo destro
con rapporto tra i diametri telediastolici del ventricolo
destro e sinistro >1, movimento paradosso del setto in-
terventricolare, ridotta collassabilita della vena cava in-
feriore e insufficienza tricuspidale con gradiente ven-
tricolo-atrio destro >30 mmHg).

L’angiografia viene effettuata selettivamente con
iniezione di mezzo di contrasto nell’arteria polmonare
destra e sinistra utilizzando un catetere “pigtail” 6F an-
golato.

Tutti i pazienti sottoposti a TR hanno firmato il con-
senso informato, riguardante sia il trattamento medico
che quello interventistico.

Outcome
In tutti 1 pazienti sottoposti a TR sono state valutate le
modificazioni dei parametri angiografici di ostruzione e
perfusione, espressi come indice di perfusione di Mil-
ler®, e della pressione polmonare sistolica cruenta. E sta-
ta inoltre valutata I’incidenza intraospedaliera degli
eventi avversi maggiori, definiti come morte, ictus e san-
guinamento maggiore. In tutti i pazienti ¢ stato infine
eseguito un follow-up clinico a 12 mesi dalla procedura.
Il successo tecnico ¢ stato definito come la capacita
di portare I’ AngioJet a livello della circolazione polmo-
nare e di aspirare il trombo con una riduzione dell’indi-
ce di Miller di almeno il 30% rispetto al valore basale; il
successo procedurale ¢ stato definito come il successo
tecnico con riperfusione del territorio a valle dei rami
polmonari trattati, ottenuto in assenza di complicanze
periprocedurali. L’indice di perfusione di Miller, calco-
lato da due angiografisti esperti prima e dopo il tratta-
mento, ¢ stato usato allo scopo di descrivere il grado di
ostruzione e di perfusione polmonare di ciascun pazien-
te. Il grado di ostruzione viene calcolato nel seguente
modo: a livello dell’arteria polmonare destra vengono
identificati 9 rami segmentali principali (3 a livello del
lobo superiore, 2 a livello del lobo medio e 4 a livello del
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lobo inferiore), mentre a livello dell’arteria polmonare
sinistra ne vengono identificati 7 (2 a livello del lobo su-
periore, 2 a livello della lingula e 3 a livello del lobo in-
feriore); alla presenza di ciascun difetto di riempimento
a livello di uno qualsiasi di questi rami segmentali vie-
ne attribuito un punteggio pari a 1, cosi che il grado di
ostruzione totale risulta compreso tra 0 e 16. Il grado di
perfusione, che fa riferimento alle conseguenze del
tromboembolismo sul flusso arterioso polmonare, viene
invece calcolato nel seguente modo: ciascun polmone
viene suddiviso in tre zone (superiore, media ed inferio-
re); al flusso in ciascuna di queste zone viene attribuito
un punteggio pari a 3 se assente, pari a 2 se severamen-
te ridotto, pari a 1 se lievemente ridotto e pari a O se nor-
male, cosi che il grado di perfusione totale risulta com-
preso fra 0 e 18. L’indice di Miller corrisponde alla som-
ma tra il grado di ostruzione e il grado di perfusione, per
cui puo avere un valore compreso tra 0 (migliore) e 34
(peggiore) (Figura 1).

Il sanguinamento ¢ stato definito sulla base dei cri-
teri del trial TIMI?, come maggiore in presenza di
emorragia intracranica o riduzione >5 g/dl nella con-
centrazione di emoglobina o riduzione >15% dell’ema-
tocrito. L'insufficienza renale & stata definita come un
aumento post-procedurale >25% dei livelli sierici di
creatinina; la trombocitopenia come una riduzione del-
la conta piastrinica <100 000*10%/1.

Procedura
Tutti i pazienti sono stati pretrattati con eparina non fra-
zionata (70 Ul/kg in bolo endovenoso seguito da infu-
sione continua tale da mantenere un tempo di coagula-
zione attivata >250 s). A nessun paziente sono stati
somministrati trombolitici prima della procedura; 6 pa-
zienti (20%) sono stati invece pretrattati con aspirina
dai reparti invianti nella fase di accertamento diagno-
stico. L’intubazione orotracheale ¢ stata eseguita in ca-
so di arresto cardiorespiratorio o in base ai valori emo-
gasanalitici.

Dopo analgesia, ottenuta con 200-300 mg di lido-
caina in base alla superficie corporea, iniettati sottocu-

Destra Sinistra

Flusso

0123

0123

0123

Coinvolgimente 09 C_J Coinvolgimento 07 CJ

Riduzione di flusso 09 Riduzione di flusso 09 C
Punteggio totale  0-18 L Punteggio totale  0-16 [

Totcle complessivo 0-34 1

Figura 1. Indice di Miller.

te a livello della regione inguinale, ¢ stata incannulata,
mediante tecnica di Seldinger, la vena femorale con un
introduttore 8F. E stata quindi inserita una guida di 260
cm, Terumo 0.035” (Radifocus Guidewire, Terumo
Corp., Tokyo, Giappone) e sopra ad essa ¢ stato fatto
avanzare un catetere “pigtail” angolato 6F. Il catetere ¢
stato liberato dalla guida in atrio destro e successiva-
mente spinto prima in ventricolo destro e poi in arteria
polmonare, con rilevamento dei valori delle rispettive
pressioni. Sono state quindi acquisite almeno due serie
radiografiche per polmone, una in proiezione antero-
posteriore e I’altra in obliqua anteriore destra e sinistra
tra 20 e 40° rispettivamente per il polmone destro e si-
nistro, mediante iniezione selettiva di mezzo di contra-
sto (iodixanolo 320), in ciascun tronco dell’arteria pol-
monare, con iniettore automatico ad una velocita di 25-
35 ml in 2-3 s (8-15 ml/s). In caso di iniezione nei rami
lobari la velocita ¢ stata ridotta a 15-25 ml in 2-3 s. Do-
po acquisizione delle angiografie, il “pigtail” ¢ stato
posizionato nella zona che presentava il maggior carico
di trombosi ostruttiva. La guida Terumo ¢ stata nuova-
mente inserita e posizionata oltre la parte distale del
“pigtail”, in una diramazione segmentaria dell’arteria
lobare, ed usata per scambiare il “pigtail” con un cate-
tere guida 8F “multipurpose”, curva 1 o 2 in base alle
dimensioni dell’albero vascolare. Una volta posiziona-
to il “multipurpose” nel tronco principale destro o sini-
stro, la guida Terumo ¢ stata rimossa ed il catetere col-
legato ad un sistema ad Y. All’interno del catetere ¢ sta-
ta fatta avanzare una guida idrofilica 0.014” (Choice
PT Extra-support, Boston Scientific Corp., Natick,
MA, USA), che ¢ stata posizionata distalmente alla le-
sione trombotica. E opportuno oltrepassare 1’ ostruzio-
ne solo di pochi centimetri per evitare il rischio di
perforazione dei piccoli vasi. Sulla guida 0.014” ¢ stato
quindi inserito il catetere AngioJet. Tra i cateteri Angio-
Jet forniti dalla Possis, sono stati usati I’Xpeedior e/o
I’XMI, quest’ultimo attualmente sostituito dal modello
Spiroflex. L’ Xpeedior ¢ dotato di una maggiore poten-
za di aspirazione e, conseguentemente, € stato usato in
presenza di trombi voluminosi situati a livello di dira-
mazioni con diametro =6 mm. Per quanto riguarda in-
vece i trombi localizzati a livello dei rami con diametro
<6 mm ¢ stato preferito ’utilizzo dello Spiroflex, ca-
ratterizzato da un profilo meno traumatico. L’ aspirazio-
ne, resa possibile dall’effetto Bernoulli generato dal di-
spositivo, & stata eseguita mediante ripetute serie di 3-5
passaggi lenti, della durata complessiva di 15-20 s, per
un totale di massimo 2-3 min per ciascun polmone, del
dispositivo in senso cranio-caudale e viceversa, a livel-
lo dei vasi sede di trombosi. Al termine di ogni serie di
aspirazione, ¢ stato possibile controllare la quantita di
trombo rimossa e la conseguente rivascolarizzazione
dei vasi a valle, iniettando mezzo di contrasto attraver-
so il catetere “multipurpose” 8F, senza rimuovere il di-
spositivo. Una volta terminate le aspirazioni e raggiun-
to un risultato ottimale o ulteriormente ottimizzabile
con terapie aggiuntive, come la trombolisi loco-regio-
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nale, il “multipurpose” ¢ stato nuovamente scambiato
con il “pigtail”, tramite 1’utilizzo della guida Terumo,
in modo da acquisire le angiografie del polmone tratta-
to e valutarne il grado di perfusione finale.

Analisi statistica

L’analisi ¢ stata condotta con statistica descrittiva.
La differenza tra i dati prima e dopo il trattamento ¢ sta-
ta valutata con il test ¢ di Student appaiato. Un valore
di p <0.05 & stato considerato statisticamente signifi-
cativo.

Risultati

Da settembre 2001 a gennaio 2006, 39 pazienti sono
stati proposti al nostro laboratorio per eseguire angio-
pneumografia ed eventuale TR. Di questi, 4 pazienti
hanno rifiutato 1’angiopneumografia, 3 hanno rifiutato
la TR e 2 sono deceduti per arresto cardiorespiratorio
dopo I’esecuzione dell’angiopneumografia. La popola-
zione finale analizzata consiste quindi di 30 pazienti
consecutivi (16 maschi, 14 femmine, eta media 67.9 +
13.5 anni), tutti sottoposti a TR con sistema AngioJet
(Figura 2).

I1 43.3% dei pazienti mostrava segni clinici di EP
massiva (4 pazienti erano ipotesi e 9 erano in shock car-
diogeno), mentre la restante percentuale dei pazienti
mostrava segni di EP submassiva, cio¢ segni ecocar-
diografici indicativi di disfunzione ventricolare destra
in presenza di normali valori di pressione arteriosa. Le
caratteristiche cliniche basali di tutti i pazienti sono ri-
portate nella Tabella 1. Cinque (16.7%) pazienti aveva-
no un’anamnesi positiva per cardiopatia ischemica cro-
nica. In 6 (20%) pazienti era stata diagnostica una neo-
plasia localizzata a livello prostatico, vescicale, uterino,
intestinale e polmonare in 2 casi. In 5 di questi la neo-
plasia era in fase attiva, trattata chirurgicamente nei 4-
10 giorni precedenti la diagnosi di EP. I sesto paziente
sottoposto ad intervento chirurgico ortopedico aveva
subito un trauma nella settimana precedente la diagno-
si di EP.

Prima dell’angiografia polmonare, tutti i pazienti
sono stati sottoposti ad eco color Doppler cardiaco,
inoltre in 21 pazienti ¢ stata eseguita la TAC e in 3 pa-
zienti la scintigrafia polmonare di perfusione/ventila-
zione; in tutti i pazienti sono stati anche dosati i livelli
di troponina I e di D-dimero. In 27 pazienti ¢ stato ese-
guito, a completamento degli accertamenti diagnostici,
un esame eco color Doppler venoso con rilievo nel
92.6% dei casi di trombosi venosa profonda, a sede
controlaterale rispetto alla via di accesso. I principali
dati degli esami di laboratorio e strumentali sono ripor-
tati nella Tabella 2.

La procedura di embolectomia reolitica con Angio-
Jet ¢ stata eseguita con un tempo di latenza medio dal-
I’insorgenza dei sintomi di 22.1 + 23.7 h (range 0.5-72
h). Durante la procedura ¢ stato necessario posizionare
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Tabella 1. Caratteristiche cliniche basali.

N. pazienti 30
Sesso maschile 16 (53.3%)
Eta media (anni) 679 +13.5
Fattori di rischio
Fumo 8 (26.7%)
Obesita 2 (6.7%)
Neoplasia 6 (20%)
Frattura 2 (6.7%)
Convalescenza post-chirurgica
<4 settimane 6 (20%)
Scompenso cardiaco 1(3.3%)
Immobilizzazione 7 (23.3%)
Coagulopatia 1 (3.3%)
Cardiopatia ischemica cronica 5 (16.7%)
Sintomi clinici alla presentazione
Dispnea 21 (70%)
Dolore toracico 9 (30%)
Lipotimia 1(3.3%)
Sincope 7 (23.3%)
Cardiopalmo 7 (23.3%)
Segni clinici alla presentazione
EP massiva (shock e/o ipotensione) 13 (43.3%)
EP submassiva (segni ecocardiografici di 17 (56.7%)

disfunzione del ventricolo destro)

EP = embolia polmonare.

39 pazienti con EP massiva
0 submassiva eleggibili a TR

35 pazienti sottoposti 4 pazienti non sottoposti

ad angiopneumografia ad angiopneumografia

(per rifiuto)

30 pazienti sottoposti
aTR

5 pazienti non
sottoposti a TR

(per rifiuto, ACR pre-procedura)

Figura 2. Flow chart dei pazienti con embolia polmonare (EP) proposti
al nostro laboratorio per eseguire angiopneumografia ed eventuale
trombectomia reolitica (TR). ACR = arresto cardiorespiratorio.

Tabella 2. Esami di laboratorio e dati strumentali.

Tomografia assiale computerizzata 21 (70%)
Scintigrafia polmonare di perfusione/ 3 (10%)
ventilazione
Ecocardiogramma 30 (100%)
Dilatazione VD (VD/VS >1) 18 (60%)
Ipocinesia VD 7 (23.3%)
Movimento paradosso del setto 8 (26.7%)
interventricolare
Dilatazione della vena cava inferiore 8 (26.7%)
Insufficienza tricuspidale (gradiente VD/AD) 8 (26.7%)
Troponina I >0.07 ng/ml 19 (63.3%)
D-dimero >500 ng/ml 16 (53.3%)
Eco color Doppler venoso 27 (90%)
Evidenza di trombosi venosa profonda 25(92.6%)

AD = atrio destro; VD = ventricolo destro; VS = ventricolo sinistro.
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un pacemaker temporaneo nel 13.3% dei casi e il con-
tropulsatore intraortico nel 10% dei casi. In particolare
il contropulsatore ¢ stato posizionato in 3 pazienti con
shock cardiogeno allo scopo di ridurre 1’ischemia mio-
cardica globale e del ventricolo destro, oltre che a mi-
gliorare la portata cardiaca e la pressione arteriosa me-
dia. E stata inoltre eseguita intubazione orotracheale
nel 26.7% dei pazienti. A fine procedura in 8 pazienti ¢
stata eseguita trombolisi loco-regionale mediante som-
ministrazione di alteplase (0.6 mg/kg in 15 min) e in 3
pazienti ¢ stata eseguita infusione di abciximab. Il filtro
cavale ¢ stato posizionato nei casi in cui (40%) ’eco
color Doppler aveva messo in evidenza la presenza di
trombi flottanti o di trombi ad elevato rischio di embo-
lizzazione.

Nel 56.7% dei pazienti I’indice di Miller prima del
trattamento era >17 (EP massiva). Il successo tecnico ¢
stato raggiunto nel 93.3% dei pazienti, con un valore
medio di riduzione dell’indice di Miller su tutta la po-
polazione del 51.4 + 16.7%. In particolare ¢ stata os-
servata una riduzione significativa degli indici di perfu-
sione (p <0.0001), ostruzione (p <0.0001) e quindi del-
I’indice di Miller (p <0.0001), ottenuti dopo la proce-
dura rispetto a quelli iniziali (Figure 3 e 4), e una ridu-
zione significativa dei valori di pressione polmonare si-
stolica cruenta rilevati prima e dopo il trattamento (48.4
+19.2 vs 37.4 + 17.9, p <0.0001).

La mortalita totale intraospedaliera ¢ stata pari al
16.7% (Tabella 3). Tutti i pazienti deceduti presentava-
no un indice di Miller pre-trattamento >22 (corrispon-
dente ad una riduzione della perfusione polmonare di
oltre il 60%), e i1 60% presentava all’ammissione shock
cardiogeno; in particolare 3 di questi pazienti sono de-
ceduti in sala angiografica o nelle immediate ore suc-
cessive, uno ¢ deceduto 5 giorni dopo la procedura per
emorragia cerebrale (in questo paziente non era stata
eseguita trombolisi) e uno ¢ deceduto 36 h dopo la pro-
cedura per recidiva di EP. Le principali complicanze
periprocedurali sono riportate nella Tabella 3. Al fol-

[ Pre-procedura
[[] Post-procedura

20 -

18 - p<0,0001 per tutti

16 -

14 -

12 -

10 - T 84431 94443
a 4

18,316.3

6 - 5312,7

4 4123
2 i

0

10 IP M

Figura 3. Dati angiografici pre- e post-procedurali. IM = indice di Mil-
ler; 10 = indice di ostruzione; IP = indice di perfusione.

30 @ Massiva
1 s Submassiva
20 -
10 = p<0,0001
0

Figura 4. Variazione dell’indice di Miller dopo trombectomia reolitica
nella popolazione studiata.

Tabella 3. Mortalita intraospedaliera e complicanze periproce-
durali.

Mortalita intraospedaliera 5 (16.7%)
Blocco atrioventricolare e bradiaritmie 1 (3.3%)
Sanguinamento maggiore 11 (36.6%)
Emottisi 4 (13.3%)
Trombocitopenia 3 (10%)
Insufficienza renale 8 (26.6%)
Ultrafiltrazione 1(3.3%)

low-up clinico a 12 mesi non ¢ stato rilevato nessun
evento, tranne in una paziente di 80 anni, che era stata
sottoposta unicamente a TR, deceduta 3 mesi dopo la
procedura per infarto miocardico acuto. Tutti i pazienti
hanno eseguito terapia anticoagulante orale per almeno
6 mesi.

Confrontando i pazienti arruolati nei primi 24 mesi
con 1 pazienti trattati successivamente non abbiamo os-
servato differenze significative nel successo procedura-
le per quanto riguarda gli indici di perfusione e ostru-
zione. Tuttavia, sebbene la gravita di presentazione dei
pazienti fosse simile (Tabella 4), alcune complicanze
maggiori verosimilmente legate alla procedura, come il
rialzo significativo della creatininemia post-procedura-
le, I’arresto cardiorespiratorio durante 1’intervento, 1’e-

Tabella 4. Caratteristiche pre-procedurali dei pazienti trattati di-
visi per periodo di arruolamento.

<24 mesi >24 mesi p
(n=16) (n=14)
Troponina I >1.5 ng/ml 7 (46.67%) 4 (50.00%) NS
Pressione arteriosa 7 (43.75%) 6 (42.86%) NS
<100 mmHg
Frequenza cardiaca 9 (56.25%) 9(64.29%) NS
>100 b/min
Shock 4 (25.00%) 5(35.71%) NS
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mottisi post-procedura e il decesso intraospedaliero, si
sono manifestate pitl frequentemente nei pazienti trat-
tati nei primi 24 mesi (Figura 5).

Discussione

L’utilizzo dell’ AngioJet a livello polmonare pone del-
le problematiche assai diverse rispetto a quelle riscon-
trate in ambito coronarico. La sua esecuzione & tecni-
camente complessa; in modo particolare, il posiziona-
mento del filo guida ¢ reso difficile dall’elevato nume-
ro di diramazioni presenti nel circolo polmonare. Per-
tanto I’applicazione della TR ¢ legata alla disponibilita
di operatori esperti in centri ad alto volume con repe-
ribilita 24/24 h. Oltre alle difficolta tecnico-organizza-
tive, 'impiego dell’ AngioJet in ambito polmonare si
contraddistingue per due problematiche: i prolungati
tempi di aspirazione e il rischio di anemizzazione. La
durata totale dell’aspirazione, sicuramente maggiore
rispetto a quella in ambito coronarico, non ¢ definibi-
le a priori: essa dipende essenzialmente dall’estensio-
ne della trombosi, dalla localizzazione e dai tempi di
formazione del trombo. I dati della nostra casistica, in
particolare, dimostrano 1’efficacia dell’aspirazione
con AngioJet eseguita entro 72 h dall’insorgenza dei
sintomi. Inoltre i prolungati tempi di aspirazione de-
terminano 1’insorgenza di complicanze quali disturbi
della conduzione, bradiaritmie, ipotensione, dolore to-
racico e anemizzazione, per cui ¢ consigliabile non su-
perare i 3 min di aspirazione per polmone. L.’ anemiz-
zazione rappresenta un problema rilevante. Nella no-
stra casistica, ¢ stata riscontrata una percentuale rela-
tivamente elevata (36.6%) di sanguinamenti maggiori,
tuttavia solo in un paziente questa complicanza ¢ stata
causa di decesso ed ¢ stata indipendente dal dispositi-
vo (emorragia cerebrale in quinta giornata). L’ anemiz-

zazione puo essere dovuta a cause diverse: complican-
ze vascolari nella sede di accesso venoso e arterioso,
comparsa di emottisi, presenza di comorbilita deter-
minanti un aumento del rischio di sanguinamento co-
me le neoplasie, frequenti prelievi ematici eseguiti du-
rante la degenza in terapia intensiva, emolisi e sangue
aspirato dal catetere. Cosi come riportato in letteratu-
ra?”?8, anche nella nostra casistica, la sede della pun-
tura venosa e nel 20% dei casi anche arteriosa, asso-
ciata all’emolisi, ai prelievi e all’aspirazione ematica,
¢ risultata la principale concausa di sanguinamento
maggiore (50%), mentre I’emottisi, che ¢ risultata
transitoria e di lieve entita, ha avuto un ruolo nel 20%
dei casi. I dati derivanti dalle casistiche dei pazienti
con EP acuta trattati con trombolisi riportano sangui-
namenti maggiori nell’11-28% dei pazienti in base ai
diversi schemi di trattamento®-°, Dal registro ICO-
PER, in cui sono stati valutati 2392 pazienti con EP
acuta, emerge come il rischio di sanguinamento sia
maggiore nei pazienti con EP massiva rispetto a quel-
li con EP non massiva (17.6 vs 9.7%, p <0.0001); in
particolare i pazienti con EP massiva sottoposti a
trombolisi mostrano un’incidenza di sanguinamenti
pari al 24%7’. Allo stesso modo, una metanalisi con-
dotta su cinque studi randomizzati in cui erano stati ar-
ruolati pazienti con EP massiva, ha mostrato un au-
mentato rischio di sanguinamenti maggiori nei pa-
zienti sottoposti a trombolisi rispetto a quelli trattati
con sola eparina (22 vs 12%, odds ratio 1.98; interval-
lo di confidenza 95% 1.99-3.92)%. La pil elevata inci-
denza di sanguinamenti maggiori osservata nella no-
stra casistica rispetto ai dati presenti in letteratura ri-
guardanti la trombolisi ¢ stata probabilmente favorita
dalla presenza di comorbilita (ad esempio 20% pato-
logia tumorale) e dall’utilizzo di terapie aggiuntive nel
60% dei pazienti in cui ¢ stato riscontrato un sangui-
namento maggiore: in 5 pazienti era stata eseguita

B4 min=14)
B <24 m(n=16)

=24 m (n=16)

24 m(n=14)
Riakzo Creat BCR. Exottia Decessom H Combinato
Rialzo Creat ACR. Emottisi Decessoin H Combinato
[0>24 min=14) 14,29 7,14 7,14 7,14 2857
|<24 min=16) 37,50 18,75 18,75 25,00 4,29

Figura 5. Complicanze maggiori correlabili con la curva di apprendimento (rialzo creatinina definito come un aumento post-procedurale >25%). ACR
= arresto cardiorespiratorio; Combinato = endpoint combinato delle complicanze maggiori.

360



- Copyright - Il Pensiero Scientifico Editore downloaded by IP 216.73.216.91 Fri, 04 Jul 2025, 03:40:04

S Vecchio et al - AngioJet nell’embolia polmonare

trombolisi loco-regionale e in un paziente era stato
somministrato abciximab. Negli altri pazienti (50%),
in cui la principale causa di anemizzazione sembra es-
sere legata all’utilizzo del dispositivo AngioJet, ovve-
ro I’emolisi, la quantita di sangue aspirato e I’emotti-
si, la riduzione dell’emoglobina ¢ stata <2 g/dl rispet-
to ai valori basali. Tutti i sanguinamenti maggiori si
sono verificati nel primo periodo di arruolamento (set-
tembre 2001-aprile 2004), periodo in cui per ottimiz-
zare il risultato angiografico dopo TR ¢ stata eseguita
nel 41% dei pazienti trombolisi loco-regionale (n = 8)
o somministrazione di abciximab (n = 1). Dopo i pri-
mi mesi di arruolamento, probabilmente per la mag-
gior esperienza degli operatori, evidenziato dal rag-
giungimento del successo tecnico in tutti i pazienti,
non si & resa necessaria la somministrazione di terapie
aggiuntive in nessuno dei pazienti trattati e non ¢ sta-
to osservato nessun caso di sanguinamento maggiore.

L’acquisizione di una maggiore esperienza da parte
degli operatori con il sistema AngioJet ¢ determinante,
come gia dimostrato nell’ambito dell’infarto miocardi-
co acuto dove questa si associa ad un significativo mi-
glioramento del TIMI frame count post-procedurale!s.
Allo stesso modo, anche nell’ambito dell’EP la curva di
apprendimento degli operatori influenza I’ outcome, co-
me mostrano i dati della nostra casistica dove si osser-
va un minor numero di complicanze maggiori verosi-
milmente legate alla procedura (aumento della creatini-
na post-procedurale, arresto cardiorespiratorio durante
I’intervento, emottisi post-procedura e decesso intra-
ospedaliero) (Figura 5), nonostante il profilo di rischio
fosse simile o addirittura tendenzialmente peggiore nel
gruppo di pazienti trattati negli ultimi 24 mesi di arruo-
lamento (Tabella 4).

Nella nostra casistica, I’EP massiva, definita clini-
camente in base alla presenza di ipotensione e/o shock
cardiogeno, era presente in 13 pazienti (43.3%). Sulla
base dei dati angiografici e in particolare dell’indice di
Miller invece, abbiamo osservato che un numero mag-
giore di pazienti (n = 17, 56.7%) aveva un impegno
massivo della circolazione polmonare, corrispondente
ad un indice di Miller >17. Questa discrepanza ¢ pro-
babilmente dovuta al fatto che una parte dei pazienti
con EP submassiva, definita sulla base della presenza di
segni ecocardiografici di disfunzione ventricolare de-
stra, presenta uno stato di “impending shock”, e per-
tanto deve essere trattata in modo pil aggressivo, al pa-
ri dei pazienti con EP massiva.

La mortalita totale a 3 mesi dei pazienti con EP non
massiva varia dall’8 al 17%3'%2; nei pazienti con EP
massiva trattati con sola eparina o trombolisi, ed in par-
ticolare nei pazienti con shock cardiogeno ¢ stata os-
servata una mortalita variabile dal 25% al 50%’, che di-
venta del 65% nei pazienti in cui ¢ stato necessario ese-
guire manovre di rianimazione cardiopolmonare?!. Ri-
sulta pertanto interessante la mortalita del 16.7% da noi
rilevata, se consideriamo che tutti i pazienti presentava-
no EP massiva e submassiva, con il 30% di shock alla
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presentazione. Inoltre dei 5 decessi, 2 (uno dovuto ad
emorragia cerebrale e I’altro a recidiva di EP rispettiva-
mente in quinta e in terza giornata) risultano indipen-
denti dall’utilizzo del dispositivo.

Limitazioni

Alcune limitazioni possono essere riscontrate nella pre-
sente analisi. In primo luogo, la natura osservazionale e
retrospettiva porta a generare un’ipotesi piuttosto che
considerazioni definitive sui risultati. In secondo luogo,
i pazienti che sono giunti al laboratorio di emodinami-
ca sono gia stati valutati globalmente presso i rispettivi
reparti o pronto soccorsi e quindi gia selezionati, come
si evince dal limitato numero di pazienti trattati in un
lungo periodo. In particolare la decisione di indirizzare
al trattamento interventistico piuttosto che alla terapia
trombolitica, il cui utilizzo € tutt’ora controverso nel-
I’EP submassiva, si € basato, oltre che sulle riconosciu-
te controindicazioni, anche su una valutazione com-
plessiva dei pazienti, che nei casi di EP massiva, mo-
strano spesso comorbilita superiori’. I pazienti descrit-
ti nel presente registro rappresentano verosimilmente
una popolazione particolarmente grave come dimostra
I’elevata incidenza di EP massiva, I’eta avanzata e 1’e-
levata comorbilita.

Conclusioni

Dalla nostra casistica, sebbene ancora limitata, I’impie-
go dell’AngioJet nei pazienti con EP massiva e sub-
massiva si ¢ dimostrato efficace con un rapido miglio-
ramento dei parametri angiografici ed emodinamici.
Considerata I’alta incidenza di complicanze maggiori
circoscritta ai primi 2 anni di attivita, la sicurezza sem-
bra essere legata maggiormente alla curva di apprendi-
mento degli operatori che al dispositivo. La TR con si-
stema AngioJet potrebbe quindi rappresentare una vali-
da opzione terapeutica nel trattamento dei pazienti con
EP acuta e compromissione emodinamica, a condizio-
ne che questi vengano tempestivamente trasferiti in
centri di riferimento dotati di laboratorio di emodina-
mica ad alto volume e con operatori esperti. Sicura-
mente ulteriori studi sono necessari per verificare non
solo I’efficacia di tale trattamento, ma anche in quali
gruppi di pazienti questo risulti maggiormente vantag-
gi0s0.

Riassunto

Razionale. I’ embolia polmonare ¢ una malattia frequente asso-
ciata ad un’elevata mortalita. La terapia eparinica e la tromboli-
si sono le uniche terapie raccomandate, in particolare in presen-
za di compromissione emodinamica, anche se non sempre effi-
caci. Scopo di questo lavoro ¢ stato descrivere la procedura del
trattamento reolitico con AngioJet nei pazienti con embolia pol-
monare massiva e submassiva, e valutare la sicurezza e I’effica-
cia di tale trattamento a breve e lungo termine.

Materiali e metodi. Trenta pazienti consecutivi (16 maschi,
14 femmine, eta media 67.9 + 13.5 anni) con embolia polmona-
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re massiva o submassiva sono stati sottoposti a trattamento reo-
litico. L’indice di Miller e la pressione polmonare sistolica
cruenta sono stati valutati prima e dopo il trattamento. La casi-
stica generale ¢ stata anche analizzata rispetto al crescere dell’e-
sperienza del centro.

Risultati. 11 successo tecnico ¢ stato ottenuto globalmente nel
93.3% dei pazienti. In 11 pazienti sono state eseguite terapie ag-
giuntive con infusione loco-regionale di trombolitico (alteplase)
o abciximab. Dopo trombectomia reolitica € stato osservato un
significativo miglioramento degli indici di ostruzione, perfusio-
ne e di Miller, cosi come della pressione polmonare sistolica (p
<0.0001). Con il crescere dell’esperienza degli operatori ¢ stata
osservata una riduzione delle complicanze maggiori verosimil-
mente legate alla procedura. La mortalita totale intraospedaliera
¢ stata pari al 16.7%, il 60% dei pazienti deceduti si presentava
in shock. Al follow-up a 12 mesi non si sono verificati eventi
maggiori, tranne in una paziente deceduta dopo 3 mesi a seguito
di infarto miocardico.

Conclusioni. La trombectomia reolitica percutanea con si-
stema AngioJet rappresenta un’alternativa terapeutica nei pa-
zienti con embolia polmonare massiva e submassiva con un si-
gnificativo miglioramento dei parametri emodinamici ed angio-
grafici e con risultati incoraggianti al follow-up a breve e lungo
termine. Come ogni altra metodica invasiva, I’aumento dell’e-
sperienza e il maggior numero di casi trattati si accompagnano
ad un miglioramento dei risultati.

Parole chiave: Angiolet; Embolia polmonare; Trombectomia
reolitica.
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