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Diagnostica per immagini nella guida dell’ablazione della
fibrillazione atriale

La fibrillazione atriale ¢ 1’aritmia sostenuta di piu’ frequente riscontro
nell’'uomo con una prevalenza dello 0,5- 1 % nella popolazione generale
[1], che aumenta esponenzialmente con I’avanzare dell’eta, raggiungendo
il 3 — 6 % nei soggetti di eta compresa tra 65 e 70 anni [2],1] 5 - 15 % nei
soggetti di 80 anni di eta [3-4] ed addirittura il 25 — 28% in
ultranovantenni ospedalizzati (dati personali).

La fibrillazione atriale rappresenta anche la piu’ frequente causa di
ricovero ospedaliero per aritmia nel mondo occidentale [5-6].

Dal punto di vista clinico quest’ aritmia si associa ad un rischio
significativamente aumentato di comorbidita, rappresentate principalmente
da eventi tromboembolici dovuti alla condizione pro trombotica indotta
dall’aritmia e dalla disfunzione ventricolare sinistra sintomatica legata alla
perdita del contributo atriale e/o alla rapida e irregolare frequenza
ventricolare. Tali eventi si traducono in una ridotta sopravvivenza dei
pazienti affetti da FA [7-8].

Nonostante buoni risultati ottenuti dai farmaci antiaritmici sia nel ripristino
del ritmo sinusale che nella prevenzione delle recidive si € ancora lontani
dal raggiungimento degli obiettivi sperati di stretto controllo dell’aritmia,
considerando anche gli effetti collaterali [10], le controindicazioni per
I’utilizzo degli stessi che condizionano sia I’outcome che la massima
compliance terapeutica.

I farmaci di classe IC ad es flecainde e propafenone hanno un effetto

stabilito nel ripristino del ritmo sinusale, rispettivamente la prima del 67 —



92 % a 6 h ed 1l secondo del 41 — 91% in particolare nella fibrillazione
atriale parossistica in assenza di cardiopatia strutturale [9]. Potendo indurre
effetto pro aritmico, non vengono indicati per gli effetti avversi inotropo e
dromotropo negativo nella cardiopatia ischemica, in presenza di disturbi
avanzati di conduzione intraventricolare, nelle severe cardiopatie
strutturali.

L’amiodarone ¢ il farmaco forse maggiormente utilizzato nel ripristino del
ritmo sinusale ( efficacia 80 — 90% dopo 24 h) ed il farmaco piu’ efficace
nella prevenzione delle recidive [9], in quanto non deprime la funzione
contrattile e trova impiego negli anziani e nei pazienti con cardiopatia
ischemica e ridotta frazione di eiezione.

Lo studio AFFIRM ha mostrato che la strategia di controllo del ritmo non
conferisce nessun vantaggio rispetto alla strategia del controllo della
frequenza in termini di mortalita ( endpoint primario) e di incidenza di
stroke; inoltre da questo trial si ¢ osservato gli effetti collaterali deleteri
prodotti da farmaci antiaritmici (incremento della mortalita del 49% )
compensano 1 benefici del ritmo sinusale (riduzione della mortalita del
53%).

Contemporaneamente a tali studi, alla luce del costo socio economico,
dell’impatto clinico della fibrillazione atriale, del progresso
dell’interventistisca, I’interesse degli aritmologi si € rivolto verso strategie
alternative non farmacologiche, in particolare transcatetere finalizzate al
mantenimento del ritmo sinusale.

Un analisi post hoc dei principali studi AFFIRM [10], PIAF [12], RACE
[11] ha mostrato che il mantenimento del ritmo sinusale puo’ migliorare la

qualita di vita ed ¢ associato ad un miglioramento della sopravvivenza.



Un follow up a lungo termine di pazienti sottoposti ad ablazione della
fibrillazione atriale ha evidenziato che il ritmo sinusale ¢ meglio
preservato in tali soggetti piuttosto che in quelli trattati con 1 farmaci
antiaritmici, anche se recidive tardive non sono infrequenti [43, 44,57]. La
maggior parte di questi studi ha arruolato pazienti con fibrillazione atriale
parossistica e minima od assente cardiopatia strutturale.
Il gruppo di Pappone , tramite 1 dati provenienti dalla propria esperienza,
ha proposto I’ablazione transcatetere come terapia principale di tale
aritmia [13].
Ma per quanto negli ultimi anni vi siano stati progressi innumerevoli in
particolare dal punto di vista tecnico fino alla creazione di sistemi
computerizzati che eseguono in autonomia le procedure, 1’ablazione della
fibrillazione atriale rimane tuttora una sfida per gli elettrofisiologi per la
complessita di quest’aritmia legata al meccanismo fisiopatologico tuttora
senza univoca interpretazione ed alla variabilita anatomica individuale
[14].
Si distinguono 35 tipi di fibrillazione atriale :
- Fibrillazione atriale di prima diagnosi riferendosi alla prima volta che
il paziente presenta I’aritmia indipendentemente dalla durata
dell’aritmia o alla presenza e severita dei sintomi correlati
- Fibrillazione atriale parossistica che presenta una fine spontanea
generalmente entro le 48 ore, ma puo’ arrivare anche dopo una
settimana
- Fibrillazione atriale persistente che ¢ I’aritmia che dura per piu’ di 7

giorni o richiede la terminazione farmacologica o elettrica



- Fibrillazione atriale persistente di lunga durata che dura da piu’ di
una anno al momento in cui si opta per effettuare una strategia di
controllo del ritmo

- Fibrillazione atriale permanente , cioe aritmia ormai accettata dal
paziente con terapia esclusiva per il controllo della risposta

ventricolare. [9]

L’indicazione principale al trattamento ablativo della fibrillazione atriale ¢
costituita da pazienti giovani con fibrillazione atriale parossistica,
refrattaria al trattamento antiaritmico e determinante sintomi invalidanti.
E’ ormai da tempo noto che I’inizio ed il mantenimento della fibrillazione
atriale richiedono sia un fattore trigger che la induce che un substrato che
la sostiene.

Le modalita d’innesco della fibrillazione atriale sono variabili da caso a
caso. In alcuni casi I’aritmia sembra insorgere all’improvviso, mentre in
altri ¢ preceduta da battiti prematuri atriali singoli od in forma ripetitiva
[15].

Piu’ raramente ¢ innescata da una tachicardia organizzata : tachicardia da
da rientro nodale [16],atrio ventricolare [17] e tale fenomeno ¢ stato
definito da Pristowsky” tachicardia induced tachicardia”[18].

La spiegazione di tale fenomeno non € univoca.

Secondo alcuni Autori, la tachicardia parossistica causerebbe una
dilatazione acuta degli atri cui conseguirebbero modificazioni
elettrofisiologiche tali da favorirne la desincronizzazione. Secondo altri 1

pazienti con tachicardia parossistica avrebbero una peculiare vulnerabilita



atriale, che verrebbe acuita dall’alta frequenza della tachicardia e dai
riflessi neurovegetativi da essa evocati.

Altri Autori sostengono che il bombardamento d’impulsi sulle vene
polmonari favorisca un’attivita automatica che innescherebbe la
fibrillazione atriale.

Si deve al Gruppo di Bordeaux [15,19] I’osservazione che la sede piu’
frequente dei trigger innescanti la fibrillazione atriale € rappresentata dalle
vene polmonari (VP). All’interno di queste ultime esistono fibre muscolari
e cellule di tessuto specializzato di conduzione derivato dal tubo cardiaco
primitivo e destinato ad avere attivita pacemaker.

Perez Lugones hanno dimostrato per primi la presenza di cellule P, cellule
di transizione e cellule di Purkinje nelle VP umane [20].

Esistono inoltre nell’atrio sinistro altre strutture anatomiche che possono
dare origine ad attivita ectopica come la vena di Marshall, le cellule
muscolari del seno coronarico e la parete posteriore dell’atrio sinistro [15,
21].

Il substrato che mantiene I’aritmia € costituito invece dal rallentamento
della conduzione in zone adiacenti dell’atrio e dalla dispersione della
refrattarieta atriale [23,24]. Importante ¢ inoltre il ruolo del sistema
nervoso autonomo nel modificare tali caratteristiche [22]e rilevante ¢ il
ruolo della massa atriale nel mantenimento (correlabile secondo la teoria
del rientro “multiple wavelets” all’incremento di possibilita di formazione
di quest’ultimi).

Le prime esperienze nell’ablazione transcatetere della FA eseguite per via
percutanea risalgono alla meta degli anni Novanta , in particolare nel 1994

Swartz et al. hanno cercato di replicare la tecnica chirurgica ( Maze I)



creando lesioni lineari biatriali con risultati purtroppo modesti a fronte di
procedure indaginose , prolungate e gravate da importanti complicanze
[25].

L’impulso significativo alla terapia di ablazione transcatetere della
fibrillazione atriale venne dato da Haisseguerre et al quando dimostrarono
il ruolo chiave svolto dalle VP nell’innesco degli episodi di FA.

Le suddette osservazioni furono alla base dell’ablazione transcatetere
focale della FA mirata ad eliminare direttamente all’interno delle vene
polmonari il focus aritmogeno, che veniva localizzato nell’area in cui si
registrava la piu’ precoce attivazione elettrica durante ectopie, solitamente

2 —4 cm all’interno di una o piu” VP.

La procedura ¢ preceduta dell’introduzione in atrio sinistro per via
transettale di due elettrocateteri : il primo di riferimento, posizionato
sequenzialmente all’ostio delle vene polmonari precedentemente
1dentificate, il secondo il catetere ablatore. Questa metodica ancorché
fondamentale per aver dimostrato la concreta possibilita di eliminare le
recidive di FA in pazienti selezionati ha delle importanti limitazioni :1) ¢
applicabile solo ad una popolazione limitata di soggetti con scarica
ectopica od inneschi di FA frequenti; 2) in assenza di riferimenti elettrici
all’interno delle VP, I’identificazione della sede di piu’ precoce attivazione
( origine del focus) ¢ difficoltosa ( rischio di lesioni inutili);3) vi possono
essere ulteriori foci aritmogeni “ silenti” all’interno della stessa o di altre
VP; 4) I’erogazione di radiofrequenza in aree piu’ 0 meno ampie
all’interno delle VP, comporta un rischio elevato di stenosi delle stesse.
Per tale motivo 1’approccio “ focale “ & stato abbandonato e sostituito dalle

attuali tecniche di isolamento elettrico ostiale/segmentale delle VP ( sede



delle ectopie “trigger” dell’aritmia che substrato aritmogeno) proposte per
la prima volta nel 2000 sempre dal gruppo di Haisseguerre [26,27].
L’attivazione della muscolatura atriale che riveste la porzione prossimale
delle vene polmonari genera dei potenziali elettrici (PVP) che possono
essere registrati da un catetere inserito all’interno delle VP.

La corretta identificazione di tali segnali ¢ fondamentale per la verifica
oggettiva dell’isolamento elettrico. A tale proposito sono stati sviluppati
diversi cateteri multipolari con 1’estremita distale circolare che vengono
utilizzati per mappare I’attivazione elettrica lungo il perimetro delle VP a
livello della porzione prossimale ed in particolare nella regione ostiale.
L’isolamento elettrico ( IE) bidirezionale delle vene polmonari dall’atrio
sinistro guidato ¢ ottenibile con applicazione di energia di RF alla
giunzione atrio venosa in una porzione di circonferenza generalmente
inferiore al 60% del totale , in quanto le fibre muscolari che dall’atrio
sinistro si continuano nella parete delle vene polmonari non sono
distribuite sull’intero perimetro dell’ostio venoso [27, 29].

L’IE puo’ essere eseguito mediante lesioni che circondano singolarmente
le VP od a gruppi di due [28].

L’erogazione viene eseguita sul versante atriale dell’ostio , in
corrispondenza dell’area di piu’ precoce attivazione registrata dal catetere
di riferimento e proseguita , mediante applicazioni punto a punto, o
trascinando il catetere , fino alla scomparsa dei PVP ( blocco di
conduzione in entrata). Dal momento che a differenza della tecnica di
ablazione transcatetere focale della FA, la RF non ¢ applicata all’interno
delle VP, bensi’ all’ostio , I'[E segmentale delle VP, qualora si limiti la
potenza delle applicazioni di energia di RF, riduce in modo considerevole,
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il rischio di stenosi delle VP, soprattutto se le lesioni vengono effettuate
sul versante atriale della giunzione atrio venosa.

Inoltre I’'IE delle VP, rispetto all’ ATC focale, consente di superare il
problema della necessita di identificare 1 singoli foci triggers nelle VP
[31], dal momento che qualora non vi sia una chiara identificazione delle
VP aritmogene I’ obiettivo ¢ I’isolamento elettrico del maggior numero di
vene polmonari.

Attualmente si tende ed eseguire le lesioni a maggior distanza dall’ostio
venoso ( antro) includendo in questo modo anche gran parte della parete
posteriore dell’atrio sinistro [30]. In questo caso per ragioni anatomiche e
di stabilita del catetere ablatore esse a livello dei segmenti anteriori
dell’ostio delle VP devono essere eseguite all’interno dell’ ostio, mentre
man mano che ci si allontana per I’incremento dello spessore delle fibre
muscolari sono necessarie lesioni circolari pressocche complete per
ottenere 1’isolamento elettrico dei tessuti a valle.

Le lesioni possono essere eseguite sulla base delle informazioni
anatomiche derivanti dalla fluoroscopia [28,29], oppure possono essere
guidate da sistemi di mappaggio 3D [32] che ricostruiscono la geometria
della camera esplorata integrando le informazioni dell’anatomia “reale
“ottenute mediante esame TAC o RMN ( Biosense CARTO Merge;
Navx/Ensite SJM). Questi sistemi hanno il vantaggio da un lato di ridurre
I’esposizione fluoroscopica, dall’altro di aumentare la precisione e la
contiguita delle lesioni, evitando erogazioni di energia lesiva in punti non
necessari o a rischio di complicanze. Il limite ¢ rappresentato dai costi
aggiuntivi e dall’oggettiva difficolta nell’ottenere una fedele

sovrapposizione tra I’anatomia ricostruita con il catetere esplorante e



quella “reale ““ derivata dalle metodiche di imaging e per questo motivo ¢
importante comunque I’integrazione con le immagini fluoroscopiche e con
la morfologia dei segnali elettrici.

Un problema della tecnica dell’isolamento elettrico delle vene polmonari ,
¢ intrinseco alla complessita di tale aritmia, in particolare relativo ad
alcune forme di fibrillazione atriale parossistica e persistente in cui
esistono foci multipli da piu’ VP e foci extrapolmonari; tali evenienze
emergono in particolare nella forma permanente [29] e talvolta rendono
necessarie procedure di ablazione ripetute [29].

Collateralmente alle tecniche di IE delle VP, nel medesimo periodo, ¢ stata
sviluppata da Pappone et al una metodica denominata ablazione
circonferenziale, piu’ estensiva e volta a tutte le forme di FA, che prevede
I’esecuzione di lesioni circolari complete attorno alle VP ad 1 — 2 cm dagli
osti venosi su base puramente anatomica [34]. In alcuni pazienti se
necessarie vengono create lesioni lungo il tetto dell’atrio sinistro , il setto o
lungo 1’anello posteriore mitralico [35].

La tecnica prevede dopo singolo cateterismo transettale , la ricostruzione
dettagliata ( circa 100 punti) della geometria e dell’attivazione atriale
sinistra ( quest’ultima solo nei pazienti in ritmo sinusale) mediante un
sistema di mappaggio 3D ( Biosense Carto Merge; SJM Navx). La mappa
elettroanatomica cosi’ acquisita puo’ essere utilizzata da sola od intergrata
all’anatomia dell’atrio sinistro ottenuta mediante esame TAC
multistrato/RMN. Durante 1’acquisizione la stabilita della punta del
catetere esplorante (e del ciclo cardiaco) deve essere continuamente

monitorata per garantire un’affidabile ricostruzione anatomica.
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La ricostruzione delle vene polmonari viene eseguita introducendo
all’interno di esse il catetere esplorante e ritirandolo progressivamente fino
all’ostio . Questo viene identificato in base all’immagine fluoroscopica
(fuoriuscita del catetere dall’ombra cardiaca ) ai segnali elettrici ( in
particolare la presenza di potenziali frazionati) ed alle variazioni
dell’impedenza cardiaca registrate alla punta del catetere ( impedenza > di
4 ohm rispetto all’impedenza media)[36]. Le lesioni create devono essere
obbligatoriamente complete e devono includere pertanto tutta la
circonferenza dell’area considerata.

Generalmente vengono create linee di ablazione circonferenziali, a partire
dall’anulus mitralico laterale fino ad arrivare posteriormente ed
anteriormente al lato sinistro delle vene polmonari, passando tra la vena
polmonare superiore e 1’auricola , prima di completare la lesione sulla
parete posteriore dell’atrio [35].

L’utilizzo dei sistemi 3 D consente di eseguire lesioni circolari senza
soluzione di continuita e di ritornare sui punti di ablazione al fine di
verificare la stabilita del risultato ottenuto; essi sono pertanto
indispensabili per I’esecuzione corretta della metodica.

L’erogazione viene considerata efficace se produce una riduzione
dell’ampiezza dell’elettrogramma bipolare locale > o = del 90% del valore
iniziale ( o un valore inferiore a 0,05 mV) e deve essere ottenuta
stabilmente in tutti i punti della lesione. L’endpoint della procedura ¢
quello di ridurre 1I’ampiezza degli elettrogrammi bipolari all’interno

dell’area ablata fino ad un valore inferiore a 0,01 mV [35].
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L’isolamento elettrico della VP attraverso un catetere di riferimento non
viene verificato in questa procedura, anche se si ottiene verosimilmente nel
46 — 55% dei casi [37].

L’ablazione circonferenziale puo’ ottenere: 1) I’eliminazione dei punti di
ancoraggio dei rotori oltre che di foci “triggers” extrapolmonari,2)
I’ablazione delle connessioni tra 1 due atri, aventi un possibile ruolo nella
genesi della FA, 3) la riduzione della massa atriale ( * debulking™)
finalizzata a ridurre i1l miocardio disponibile al mantenimento della FA,
4)la denervazione atriale.

Entrambe le metodiche ablative son ampiamente utilizzate dagli
elettrofisiologi di tutto il mondo ed a oggi non ¢ noto quale delle due
determini 1 migliori risultati clinici.

Un primo studio condotto da Oral et al.su 80 pazienti condotti con
fibrillazione atriale parossistica ha mostrato che da un follow up di 6 mesi
il 67 % dei pazienti sottoposti ad IE e 1’87% dei pazienti sottoposti ad
ablazione circonferenziale non avevano presentato recidive aritmiche ( p =
0,02).

Successivamente Karch et al hanno mostrato in una popolazione simile di
100 pazienti che ad un follow up di 6 mesi il 42 % dei pazienti sottoposti
ad ablazione circonferenziale ed il 66% dei pazienti sottoposti ad IE erano
in ritmo sinusale.( p = 0,02).

Inoltre tra le tecniche utilizzate oggi in molti laboratori di elettrofisiologia,
quella che prevede 1’associazione alle 2 tecniche ablative descritte in
precedenza ( IE segmentale ed ablazione circonferenziale )di lesioni lineari

in atrio sinistro ( istmo sinistro , tra VP inferiore sinistra ed anulus della
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mitrale e linea del tetto dell’atrio) ed in atrio destro ( soprattutto istmo
cavo tricuspidale), ha mostrato finora un valore clinico limitato[38].
Esistono inoltre altre tecniche ablative finalizzate a produrre lesioni in aree
differenti dalle VP, basandosi sul presupposto che 1 meccanismi
fisiopatologici della FA sono molteplici e non riconducibili sempre ed in
ogni caso alle VP.

In particolare tra le tecniche piu’ avvenieristiche va menzionata
I’ablazione dei potenziali frammentati inizialmente proposta da
Nademanee et al. in pazienti con FA parossistica o permanente [39].

I potenziali frammentati ( CFAEs) sono definiti come elettrogrammi
frazionati costituiti da 2 o piu’ deflessioni, attivita caratterizzata da
continue deflessioni a basso voltaggio e prolungato che perturbano la linea
di base , elettrogrammi atrial con un ciclo corto (<120 msec) con o senza
potenziali multipli.

L’obiettivo di questa procedura ¢ quello di regolarizzare (deframmentare)
I’attivazione nelle aree identificate fino a terminare la FA (forma
persistente) od a renderla non piu’ inducibile.

Altra metodica ablativa ¢ volta a colpire 1 plessi gangliari del sistema
nervoso autonomo, nel grasso epicardico ( Sherlag et al)[40].

Pappone et al per primi hanno osservato clinicamente che 1 pazienti in cui
era possibile inizialmente evocare e successivamente abolire (il 34% della
loro casistica ) attraverso I’erogazione mirata di RF 1 riflessi vagali durante
ablazione circonferenziale delle VP presentavano una persistenza di ritmo
sinusale a 12 mesi significativamente maggiore rispetto ai soggetti in cui

tale risultato non veniva ottenuto ( 99% vs 85%)[58].
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In quest’ambito la nuova frontiera della ricerca consiste nell’interpretare
la relazione tra stimolazione autonomia e neuroumorale e la comparsa di
periodi refrattari particolarmente brevi e dell’attivazione di foci aritmogeni
ad elevata frequenza [41].

Nuove tecnologie per I’ablazione della fibrillazione atriale sono in corso
di studio e valutazione. Si stanno sperimentando ad esempio energie
alternative come la crioenergia, gli ultrasuoni ad alta concentrazione e
I’energia laser. Inoltre recentemente si sta valutando I’utilizzo di “palloni”
che introdotti in prossimita dell’ostio delle vene polmonare creano lesioni
circolari sul versante atriale.

Difficile e stabilire la reale efficacia dell’ablazione transcatetere della
fibrillazione atriale, per la presenza di numerose variabili cliniche (es
carattere parossistico , persistente , permanente della FA o presenza di
cardiopatia organica sottostante) , procedurali ( es tecnica ablativa
utilizzata, diversita di esperienza e di volume dei centri), di monitoraggio
(caratteristiche temporali, assunzione o assenza di farmaci antiaritmici)
che la possono influenzare.

Da un documento di consenso delle societa scientifiche aritmologiche e
nord americane si rileva una percentuale di successo nell’ablazione della
FA parossistica ( trial non randomizzati) compresa tra il 38 ed il 78 % con
una media superiore al 60% [42].

Dai risultati ottenuti da metanalisi, indagini e dalle casistiche dei centri di
maggior esperienza si ¢ dimostrato che 1’efficacia del trattamento ablativo
della FA ¢ pari all’81%, in assenza di farmaci antiaritmici ad un follow up
di 6 — 28 mesi. Una percentuale variabile dal 10 al 20% dei pazienti
risponde dopo I’ATC ai farmaci antiaritmici prima inefficaci.
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Recidive precoci sono abbastanza comuni entro 1 primi 2 — 3 mesi
dall’ablazione con un’incidenza variabile dal 35 % al 50% [59-60].

Molti pazienti che hanno recidive precoci non sviluppano episodi di
fibrillazione atriale a lungo termine, mentre la maggior parte dei pazienti
che presentano recidive tardive hanno presentato episodi di fibrillazione
atriale entro 1 primi 3 mesi [59-60].

Il meccanismo ipotizzato, responsabile delle recidive precoci, che si
verificano nei primi 2 — 3 mesi ( periodo di “blanking”) include
I’infiammazione atriale post ablazione e I’incompleta cicatrizzazione della
serie di lesioni [45].

Le recidive oltre ai 3 mesi sembrano invece conseguenza delle ripresa di
conduzione elettrica tra le VP e I’atrio sinistro[62]; la ricomparsa di flutter
atriale puo’ invece essere correlata alle cicatrici delle lesioni.In alcuni casi
il meccanismo delle recidive molto tardive pare coinvolgere lo sviluppo di
triggers non coinvolgenti le VP[61].

Nella maggior parte dei casi il re -isolamento delle VP ¢ spesso efficace

nel trattamento delle recidive di fibrillazione e di flutter atriale [60].
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Ruolo dell’imaging cardiaco
La diagnostica per immagini riveste attualmente un ruolo fondamentale
nell’ablazione della fibrillazione atriale, tanto da risultare parte integrante
di tale procedura.
Si e assistito nell’ultimo decennio ad un graduale passaggio dall’esclusivo
utilizzo di sistemi di fluoroscopia bidimensionale all’introduzione sempre
maggiore di tecniche di integrazione di immagini tridimensionali con
incremento della sicurezza e dell’efficacia delle procedure [46].
Il razionale dell’uso di tecniche di imaging avanzate in elettrofisiologia
include [47]:

1) I’'1dentificazione del substrato aritmico

2) la guida diretta e la caratterizzazione delle lesioni

3) il precoce riconoscimento e la prevenzione delle complicanze

procedurali.

In particolare le metodiche di ricostruzione tridimensionale del cuore
basate su TAC e RMN si sono rivelate molto utili nel definire 1’anatomia
individuale dell’atrio sinistro e delle VP [49].
Pertanto I’uso estensivo pre procedura di queste metodiche ha consentito
di 1dentificare le varianti anatomiche individuali a carico delle VP , da
quelle piu’ comuni come la presenza di ostio comune delle VP sinistre a
quelle piu’ rare , come la presenza di un ostio comune delle VP inferiori
che modifica I’anatomia degli osti venosi, con implicazioni sulla procedura
di ablazione trancatetere [48].
Queste metodiche si sono rivelate molto utili nel corso del follow up dopo
ablazione per valutare I’eventuale presenza di complicanze come la stenosi

delle VP [figura 3] o la formazione di fistola atrio esofagea.
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Recentissimi studi ( Mc Gann et al)[50]hanno mostrato che esiste una
correlazione tra la determinazione e la quantificazione di tessuto atriale
cicatrizzato e fibrotico, identificato con RMI con sequenza 3D delayed
enhancement, dopo ablazione con RF e 1’outcome a breve termine.

Da tali dati ¢ emerso che piu’ vasta e 1’area fibrotica in atrio sinistro
trattata con RF minor probabilita di recidive € presente nei primi 3 mesi
dopo la procedura. Le recidive a 3 mesi erano correlate con una maggior
percentuale (> 13%) di aree prive di fibrosi alla RMN.

Analoghi risultati sono stati trovati da Segerson et al [51].

In alcuni centri viene utilizzata anche I’ecografia intracardiaca ( ICE) , che
puo’ fornire informazioni anatomiche rilevanti durante le fasi cruciali della
procedura quali I’esecuzione del cateterismo transettale che permette la
visualizzazione diretta dell’ago, dell’introduttore vicino alla fossa ovale e
la visualizzazione degli osti delle vene polmonari .

Inoltre durante I’intera procedura ablativa 1’ecografia intracardiaca puo’
individuare 1’eventuale formazione di trombi in atrio sinistro adesi agli
introduttori od ai cateteri, oppure la comparsa di microbolle durante
I’erogazione con RF, conseguente ad un eccessivo sviluppo di
temperatura che puo’ precedere a fenomeni di cavitazione e lacerazione di
parete [52].

Un’altra implementazione nella gestione delle immagini ottenute mediante
tomografia multistrato o risonanza magnetica ¢ costituita dal software dei
sistemi elettroanatomici CARTO ( CARTO Merge Biosense)[53] o
NavX/Ensite ( St Jude Medical)[54-55], Local.isa o RPM.

Queste apparecchiature consentono di importare nel sistema
elettroanatomico stesso la ricostruzione tridimensionale della camera
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cardiaca d’interesse, ottenuta precedentemente con la tomografia
computerizzata o risonanza magnetica e di sovrapporla con buona
approssimazione alla mappa elettroanatomica eseguita nel corso della
procedura di ablazione.

In questo modo € possibile manovrare in tempo reale il catetere ablatore
all’interno dell’immagine tridimensionale ad alta risoluzione senza
necessariamente utilizzare fluoroscopia.

Cio’, oltre ad una possibile riduzione dell’esposizione radiologica ,
consente di identificare con precisione la giunzione atrio venosa delle VP,
sito cruciale di ablazione , che non puo’ essere identificato altrimenti se
non indirettamente mediante 1’utilizzo della sola fluoroscopia.

Ci0 semplifica la procedura di ablazione e ne amplia 1 margini di
sicurezza.

Esiste dagli studi in letteratura e dall’esperienza di diversi centri una
buona sovrapposizione delle immagini, un requisito fondamentale per un
migliore e corretto utilizzo dei sistemi [54-56]. Il limite ¢ costituito dal
fatto che I’acquisizione dell’immagine off line possa non sempre
permettere 1’ottimale sovrapposizione delle camere[figura 2-4].

Tali tecnologie sofisticate hanno pertanto dato un notevole contributo al
miglioramento delle procedure di ablazione della FA, ma tuttavia non tutte
le aspettative sono state corrisposte ed 1 miglioramenti in corso porteranno
queste tecnologie ad avere sempre piu’ peso nelle procedure complesse

come I’ablazione delle VP.
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Anche nel laboratorio di Elettrofisiologia della Divisione di Cardiologia di
Parma, si esegue 1’ablazione della fibrillazione atriale mediante tecnica
dell’isolamento elettrico segmentale delle VP, utilizzando la diagnostica
per immagini avanzata cardio polmonare con sistemi di ricostruzione
antomica 3 D. Per quanto non cospicua si segnala la nostra esperienza e

parte della nostra casistica.
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Materiali e Metodi

Nel tale studio viene enunciata I’esperienza del laboratorio di
Elettrofisiologia della Divisione di Cardiologia di Parma per quanto
riguarda I’ablazione della Fibrillazione atriale nell’arco di un periodo di un
anno compreso tra giungo 2009 e giugno 2010.

Durante questo periodo di tempo sono stati sottoposti ad ablazione della
fibrillazione atriale mediante isolamento elettrico delle VP + ablazione
istmo mitralico e tricuspidalico 10 pazienti consecutivi affetti da
fibrillazione atriale

Circa una settimana — 10 giorni prima di effettuare la procedura di
ablazione ¢ stata eseguita TAC cuore a 64 strati o RMN cuore.

La procedura ablativa ¢ stata effettuata dal medesimo operatore servendosi
di sistema fluoroscopico ( GE) [figura 5] e del sistema non fluoroscopico
di ricostruzione 3D e mappaggio Ensite /Navx ( SIM).

Tale apparecchiatura rilevando segnali elettrici € in grado di localizzarli
nel cuore. Inoltre ¢ dotata di un software “fusion” che consente la
sovrapposizione dell’immagine TAC dell’atrio sinistro ottenuta in
precedenza con I’anatomia virtuale raccolta durante il mappaggio.

In questo modo si valuta la concordanza e si cerca di ottenere un

visualizzazione dell’atrio sinistro il piu’ simile possibile a quella reale.
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Risultati

Dei 10 pazienti, 9 presentavano clinicamente una fibrillazione atriale
parossistica emodinamicamente e soggettivamente poco tollerata , non
responsiva ai farmaci antiaritmici di numerose classi ed uno una
fibrillazione atriale persistente con analoghe caratteristiche di sintomi e
refrattarieta alla terapia.

L’eta media dei pazienti in esame era 45 anni. 9 erano maschi e solo 1
paziente era femmina.

Tra questi 2 pazienti di sesso maschile presentavo all’ecocardiogrammaTT
segni di cardiopatia ipertensiva.

Circa 7 — 10 giorni prima della procedura di ablazione i1 pazienti si sono
sottoposti a TAC cuore 64 strati per visualizzazione dell’anatomia
dell’atrio sinistro e per utilizzare la medesima con la fusion
dell’Ensite/Navx per ottenere una geometria on line piu’ reale.

Alla TAC cuore 64 strati si ¢ evidenziata 1’anatomia dell’atrio sinistro e
delle vene polmonari, evidenziando alcune varianti anatomiche.

8 pazienti presentavano un’anatomia rappresentata da 4 vene polmonari, 2
a destra e 2 a sinistra con osti separati, ma uno di questi si differenziava
per branching precoce della vena polmonare inferiore di destra e per la
presenza di un appendice di 15 x 11 mm a livello della superficie superiore
dell’atrio sinistro ( residuo embrionario), mentre un altro presentava a
destra branching precoce della vena polmonare superiore.

2 dei 10 pazienti evidenziavano un ostio comune delle vene polmonari di

sinistra [figura 1].
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In uno dei soggetti inoltre la vena polmonare superiore sinistra decorreva
adiacente all’esofago.

Chiaro ¢ che la visualizzazione dell’anatomia individuale risulta
fondamentale per effettuare le lesioni con RF permettendo di evitare
erogazioni in zone non coinvolte, riducendo eventuali complicanze e
potenziare le erogazioni nel perimetro delle VP , potenziando I’ efficacia
della procedura.

Sono stati utilizzati cateteri mappanti da studio quadripolari , decapolare
per il CS, ventipolare circolare per gli osti delle VP e catetere ablatore
raffreddato 4 mm.

In tutte le procedure ¢ stata eseguita doppia puntura transettale mediante
reperi anatomici e fluroscopici.

Successivamente utilizzando il sistema non fluoroscopico Ensite/Navx
(SJM)e stata riscotruita sempre dal medesimo operatore 1’anatomia
dell’atrio sinistro basandosi sulla trasduzione dei segnali elettrici e
navigando nel sistema 3D

Una volta ricostruita I’anatomia virtuale dell’atrio sinistro con le VP viene
effettuata utilizzando dei punti fiduciali la sovrapposizione di questa con
I’immagine della TAC dell’atrio sinistro con le VP ottenuta in precedenza,
valutandone la concordanza e cercando di renderla simile ,con alcuni
algoritmi del sistema, a quella reale.

A questo punto sono state effettuate le lesioni con RF isolando dove
possibile , alla luce dell’anatomia, il perimetro delle VP dall’atrio sinistro

circostante , ottenendo 1’abbattimento dei potenziali oltre 1’80% e la
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dissociazione dei potenziali elettrici tra le VP e 1’atrio sinistro anche in
pacing.

Tutte le procedure sono state portate a termine senza complicanze con il
successo in acuto della procedura raggiungendo come sopra accennato gli
end point elettrofisiologici.

La media dei tempi di copia ¢ stata 42 minuti.

Ad un follow up di anno la meta dei pazienti non ha piu’ presentato
aritmie, 2 pazienti hanno manifestato aritmie tollerate e controllate dalla
terapia farmacologica e 3 pazienti hanno avuto recidive aritmiche di FA ,

flutter atipico.
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Discussione

L’ablazione trancatetere costituisce un opzione terapeutica valida
soprattutto nei pazienti con fibrillazione atriale parossistica. Numerosi
ostacoli sono ancora interposti per la risoluzione delle forme persistente e
permanente.

Tra le diverse strategie terapeutiche per la cura di tale aritmia, 2 approcci
sono piu’ utilizzati: I’'isolamento elettrico ostiale /segmentale di tutte le
vene polmonari dal tessuto atriale adiacente e I’ablazione corconferenziale
secondo la tecnica di Pappone [35].

Nel nostro laboratorio di Elettrofisiologia, della Divisione di Cardiologia
di Parma si effettua prevalentemente la procedura di isolamento elettrico
ostiale/segmentale delle vene polmonari, associata ad ablazione della
parete posteriore dell’atrio e degli istmi cavo tricuspidalico e mitralico.
La casistica non ¢ tuttora ingente, ma vi ¢ uniformita procedurale
(procedure effettuate secondo la medesima tecnica e dal medesimo
operatore) tra giugno 2009 e giugno 2010.

I pazienti sottoposti da ablazione durante quel periodo sono stati 10 di cui
9 maschi ed 1 femmina. Questo dato da gia informazioni sulla prevalenza
dell’aritmia in relazione al sesso, allineandosi a quella della letteratura
internazionale , con prevalenza del sesso maschile.

Si deduce inoltre che 1 pazienti con fibrillazione atriale parossistica sono
essenzialmente giovani , eta media di 45 anni. Tale categoria di pazienti ¢
motivata ad eseguire I’ablazione trancatetere per diversi motivi tra cui la
riduzione della qualita della vita condizionata dalla sintomatologia e

dall’eventuale terapia antiaritmica ed anticoagulante assunta
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L’ablazione trancatetere ¢ stata eseguita utilizzando sistema di mappaggio
elettro anatomico 3 D Ensite/ Navx ( SIM) [54] , acquistato dal
Laboratorio, con integrazione delle immagini TAC multistrato.

In alcuni pazienti ( gli ultimi 4 in ordine cronologico) ¢ stata eseguita
anche RMN cuore, ma le immagini per motivi di software non erano ben
visulizzabili con I’Ensite e le immagini TAC risultavo migliori e pertanto
sono state utilizzate durante le procedure.

Dai dati presenti in letteratura le immagini TAC in generale risultano piu’
dettagliate di quelle ottenute con RMN soprattutto se acquisite durante
periodo di aritmia.

Sarebbe auspicabile perd un impiego maggiore della RMN pre procedura
in quanto in tale metodica non vi ¢ I'utilizzo di radiazioni ionizzanti.

La TAC cuore ¢ stata eseguita dai pazienti una settimana prima
dell’ablazione transcatetere. Tale esame ( TAC o RMN) deve essere
eseguito a tempo piu’ ravvicinato possibile dalla data della seduta di
ablazione per ridurre il margine di errore dovuto ad eventuali modifiche
del volume dell’atrio [67].

Il ritmo presente durante I’acquisizione dell’immagine ed eventuali
cambiamenti di ritmo nel periodo tra I’acquisizione dell’immagine
durante la procedura non influenzano significativamente errori di
registrazione [68].

La diagnostica per immagini ¢ risultata molto utile ai fini della procedura
in primo luogo perché ha evidenziato varianti anatomiche, permettendo di
evitare erogazioni di RF inutili ed incrementando la precisione nelle

lesioni. Anche nella nostra casistica come in letteratura la variante
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anatomica piu’ frequente ¢ risultata essere la presenza di ostio comune
delle VP di sinistra.

Inoltre le immagini TAC ed RMN sono state utilizzate integrandole con il
sistema 3 D Ensite / Navx incrementando ulteriormente la sicurezza e
I’efficacia della procedura[65]. La componente del mappaggio di questo
sistema utilizza gradienti di voltaggio generati da campi elettrici esterni
per orientare spazialmente e localizzare la punta del catetere.

Il processo di integrazione di immagini € costituito da diversi gradini, con
partenza dalla ricostruzione della geometria, al “field
scaling”dell’immagine ricostruita, alla fusione delle strutture ( atrio/VP
della TAC acquisita in precedenza e la geometria virtuale) utilizzando 1
punti fiduciali fino ad arrivare all’ ottimizzazione dell’immagine integrata.
Numerosi sono 1 dati di centri che utilizzano nella guida della fibrillazione
atriale sia I’Ensite/Navx che la TAC [65].

La prima esperienza di ablazione di FA che ha visto I’utilizzo del Ensite
System della SJM , da noi attualmente adoperato, ¢ stato il gruppo di
elettrofisiologia dell’ospedale di San Bartolomeo a Londra, in una donna
con FA parossistica da piu’ di 12 anni refrattaria a 3 antiaritmici avvenuta
in data 12 marzo 2007.

Successivamente esperienze positive sono giunte da molti altri centri ad es
Kettering et al hanno mostrato la sicurezza del sistema in 41 pazienti, 31
di questi con fibrillazione atriale parossistica e 10 con FA persistente.
Anche Brooks et al [63]hanno evidenziato in uno studio di 55 pazienti
I’accuratezza dell’utilizzo del sistema Ensite integrato con la TAC
mostrando un minimo di errore non significativo tra la geometria
originale,la virtuale ( corretta con il field scaling) e la fusione delle 2.
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Anche Sra et al hanno mostrato buon risultati mediante I’integrazione di
immagini fluoroscopiche e TAC cuore multistrato utilizzando sistema
Navx SIM. Confrontando le misure delle immagini Atrio sinistro/VP
ottenute con la fluoroscopia e con la TAC multistrato hanno evidenziato
un errore medio di 1,4 mm [66].

Alcuni centri di elettrofisiologia hanno utilizzato le immagini RMN nella
guida delle procedure di ablazione [64], mostrando sempre un ottima e
corretta sovrapposizione.

Tutte le 10 procedure eseguite tra il giungo 2009 e 2010 presso il nostro
laboratorio di Elettrofisiologia sono state portate a termine con
raggiungimento degli end point elettrofisiologici.

Nessuna complicanza si ¢ verificata. Questo dato avvalora 1 dati della
sicurezza dell’esecuzione dell’ablazione transcatetere mediante tale tecnica
e sistema [63].

Ad un follow up di 1 anno la meta dei pazienti non ha piu’ presentato
aritmie, 2 pazienti hanno manifestato aritmie tollerate e controllate dalla
terapia farmacologica e 3 pazienti hanno avuto recidive aritmiche di FA ,

flutter atipico.
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Conclusioni

Riteniamo che I’ablazione della fibrillazione atriale mediante tecnica
dell’IE delle VP sia un’opportunita terapeutica importante soprattutto per i
pazienti giovani con fibrillazione atriale parossistica.

La diagnostica per immagini inoltre nella guida dell’ablazione della
fibrillazione atriale ¢ attualmente fondamentale per la sicurezza ed
efficacia procedurale.

Ulteriori casi dovrebbero essere eseguiti e raccolti per dare consistenza a
questi primi dati preliminari ottenuti dal nostro gruppo.

Attendiamo nuovi sviluppi e magari la possibilita di utilizzo maggiore di
RMN nel nostro centro in alternativa o sostituzione della TAC pre
procedura e per I'integrazione durante la procedura per ridurre

ulteriormente il paziente all’esposizione a radiazioni ionizzanti.
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