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 INTRODUZIONE 

 

Vi è largo accordo, e grande evidenza in letteratura, di come diagnosi e prognosi per la maggior 

parte delle malattie cardiovascolari traggano importanti informazioni da una accurata  valutazione 

della funzione globale del ventricolo sinistro. Lo studio della performance ventricolare, come con-

fermano recenti lavori scientifici,  non è funzionale solo al diagnosticare, classificare e  stratificare 

la prognosi in corso di malattie cardiache conclamate, ma consente anche di identificare meglio una 

serie di danni d’organo subclinici in malattie sistemiche e di stratificare il rischio cardiovascolare in 

presenza di altri fattori di rischio. Si può quindi affermare che un’attenta analisi del ventricolo sini-

stro, in selezionate categorie di pazienti, possa aiutare a meglio caratterizzare il rischio cardiovasco-

lare, anche in assenza di patologia cardiaca manifesta o conclamata. 

La valutazione, quali e quantitativa, della funzione ventricolare sinistra rappresenta ad oggi l’ indi-

cazione di più frequente riscontro all’ esecuzione di un ecocardiogramma. 

A dispetto della consuetudine con cui viene eseguita, tale valutazione può, in alcune categorie di 

pazienti, rappresentare un concreto problema clinico.  

Per funzione ventricolare sinistra si intende la capacità del ventricolo sinistro di immettere nella cir-

colazione un determinato volume di sangue, nell’unità di tempo, ad una determinata pressione. Ap-

pare quindi evidente che si tratti dell’esplicazione di un lavoro di tipo meccanico, da parte di una 

pompa biologica che risponde ad alcune leggi fisiologiche, note come leggi fondamentali del cuore. 
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Prima di procedere con l’analisi dei mezzi ad oggi disponibili per valutare tale lavoro e con la pre-

sentazione delle nuove metodiche a disposizione, considerandone quindi vantaggi e limiti alla luce 

di un costruttivo confronto con gli indici tradizionali, pare opportuno prendere in rassegna le leggi 

fondamentali del cuore e i determinanti della funzione ventricolare sinistra. 

 

LEGGI FONDAMENTALI DEL CUORE 

Il cuore, inteso come pompa aspirante e premente, sottostà ad alcune leggi fondamentali ed indi-

spensabili per la valutazione della performance ventricolare, che si applicano al ventricolo in toto e 

ne determinano la prestazione. 

Ricordiamo tra le più significative: 

 La legge del tutto o nulla 

 La legge di Frank Starling 

 La legge di Laplace 

 La legge di pompa 

 

La legge del tutto o nulla.  

In base alla “legge del tutto o nulla”, l’intensità della risposta contrattile del miocardio è indipen-

dente dalla intensità dello stimolo che la ha prodotta. 

 In condizioni di riposo, tuttavia, la risposta contrattile non è che circa due terzi della risposta mas-

sima possibile. Essa può, in altre parole, essere potenziata e modulata dai cosiddetti determinanti 

della funzione ventricolare sinistra (ossia precarico, post carico e contrattilità) attraverso vari mec-

canismi. Tra questi basti ricordare le variazioni del calcio transient e la variazione della sensibilità 

della troponina C e dei miofilamenti al calcio. 
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La legge di Frank Starling 

Secondo la “legge di Frank Starling” l’energia sviluppata dal ventricolo, tanto dalle strisce di mio-

cardio quanto dal ventricolo integro, dipende dalla lunghezza delle fibre muscolari alla fine della 

diastole. Nella fattispecie, all’aumentare della lunghezza, aumenta l’energia di contrazione svilup-

pata sino ad una certa lunghezza ottimale,  oltre la quale ulteriori allungamenti determinano un de-

cremento dell’energia di contrazione. 

Il meccanismo di Frank Starling permette il mantenimento dell’omeostasi circolatoria mantenendo 

o ripristinando l’uguaglianza tra ritorno venoso e gittata sistolica. 

Tale meccanismo esplica la sua importante funzione in condizioni di variazioni dei determinanti 

della funzione sistolica.  
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Da un lato è noto, infatti, come la gittata del ventricolo destro possa transitoriamente superare quel-

la del ventricolo sinistro (basti pensare all’aumento del tono venoso dovuto a cause meccaniche, 

quali possono essere la spremitura delle vene sotto esercizio fisico, o all’espansione del volume pla-

smatico per assorbimento di liquidi), determinando così un aumento del precarico ventricolare sini-

stro. In tali condizioni si verifica un aumento del riempimento del ventricolo sinistro, che viene 

quindi ad aumentare la sua performance per effetto della risposta eterometrica, impedendo così il 

verificarsi di uno stato di congestione e la trasmissione retrograda di elevate pressioni di riempi-

mento. In tal senso il meccanismo di Frank Starling gioca, insieme alla funzione di riserva dell’atrio 

sinistro, al sistema linfatico polmonare e ai riflessi neurovegetativi (attraverso i sensori cardiopol-

monari e i barocettori arteriosi), un ruolo determinante come ammortizzatore emodinamico.  

Se d’altro canto viene aumentata la resistenza alla eiezione (aumento del post carico), in un primo 

momento, si ottiene una riduzione della gittata sistolica e un aumento del volume tele diastolico 

ventricolare sinistro, dovuto al ritorno venoso e all’aumentato volume ventricolare residuo. In un 

secondo momento, per risposta eterometrica del ventricolo sinistro e ad un suo conseguente miglio-

ramento della sua prestazione, si assiste a una normalizzazione della gittata sistolica.  

Analogamente, in situazioni di compromissione acuta della contrattilità, come ad esempio è possibi-

le riscontrare nella patologia ischemica acuta, l’aumento del residuo post sistolico determina un 

aumento della distensione ventricolare in tele diastole, con conseguente attivazione della risposta 

eterometrica. Tale risposta, tuttavia,  in questa situazione, coinvolge solamente i segmenti ventrico-

lari  risparmiati dall’insulto ischemico e rappresenta un compenso solamente parziale e temporaneo. 

Occorre precisare che negli ultimi due contesti è possibile, tuttavia, il verificarsi, come effetto sfa-

vorevole, di un aumento delle tensioni parietali. 
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Legge di Laplace 

Legge di Laplace è quella legge che definisce i rapporti tra la tensione di una membrana, il raggio di 

curvatura e la pressione interna della medesima. In meccanica, si intende per tensione l’insieme di 

forze necessarie a tenere uniti i lembi di un ipotetico taglio applicato  alla superficie di una mem-

brana, sulla quale agiscono forze che tendono a stirarla in direzioni opposte. 

Detta relazione recita così: 

      

Dove T è la tensione di parete, espressa come forza per unità di lunghezza, P la pressione all’interno 

della stessa, r il raggio di curvatura della sfera.  

Applicando tale legge al ventricolo sinistro, occorre però tenere presente lo spessore parietale coin-

volto nel tenere bilanciata la pressione all’interno della cavità. Bisogna quindi abbandonare il con-

cetto di tensione in favore di quello di stress parietale. 

Assimilando il ventricolo sinistro a una sfera, immaginiamo di dividerlo in due emisfere. La forza 

che tende a separare le due emisfere è funzione della pressione intraventricolare ed è descritta dalla 

formula: 

 

Dove  è l’area del cerchio corrispondente alla sezione della cavità ventricolare. In condizioni di 

equilibrio tale forza sarà bilanciata dalla forza presente nella parete  

 

Se ne deduce che in condizioni di equilibrio 
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Dove σ rappresenta lo stress parietale, e h lo spessore della parete.  

 I valori dello stress parietale si trovano, quindi, ad essere influenzati dai volumi ventricolari, dalle 

variazioni della pressione intracavitaria, dagli spessori parietali e, infine, dal tempo per il quale deve 

essere mantenuto lo stress. In base a tale legge, sottolineiamo, in  un cuore ingrandito l’energia di-

sponibile per l’accorciamento si riduce, poichè una quota maggiore deve esser impiegata per soste-

nere lo stress; in altre parole a parità di lavoro esterno eseguito, uno stress maggiore richiede un 

maggior consumo di ossigeno da parte del miocardio. 

In un modello ellissoide a parete spessa è possibile suddividere lo stress parietale in 3 componenti: 

o Stress circonferenziale, ossia la forza che agisce lungo la direzione equatoriale, ed è 

massimo dove lo stress meridiano è minimo. 

Qui sotto: rappresentazione schematica (a sinistra) dello stress parietale secondo legge di Laplace. 
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o Stress meridiano o longitudinale, ossia la forza che agisce nella direzione base apice 

e deriva dalla forza per unità di sezione trasversa generata dalle fibre ad andamento lon-

gitudinale  

o Stress radiale che dipende dalla forza sviluppata all’interno del miocardio 

 

 La legge di pompa 

La legge di pompa spiega perché la maggior parte degli indici di funzione sistolica non siano in 

realtà indicativi della capacità intrinseca delle miofibre di contrarsi. Dal punto di vista funzionale, 

l’attività del cuore come pompa consiste nella capacità  di generare una forza, applicata alla superfi-

cie di un volume di sangue, tale da dar luogo alla pressione che permette il circolo ematico. Sia la 

pressione impressa ad un volume di sangue sia le forze costitutive del post carico svolgono un lavo-

ro. In un ventricolo sinistro normale, aumenti anche cospicui del post carico, inteso sia come lavoro 

esterno, dovuto alle resistenze arteriolari periferiche e alla complianza dell’albero arterioso, sia co-

me carico interno, dipendente dalle caratteristiche geometriche e meccaniche del ventricolo sinistro 

stesso, come espresso dall’equazione di Laplace, non conducono ad alcuna riduzione di gittata si-

stolica. Questo accade grazie all’intervento di meccanismi compensatori (legge di Frank-Starling, 

ammortizzatori emodinamici…). Con l’esaurirsi di tali meccanismi compensatori, si assiste ad una 

caduta della performance ventricolare sinistra, con conseguente riduzione della gittata sistolica e 

della portata cardiaca, come nei casi di post carico incompatibile e  di riduzione, ad esempio ische-

mica, della contrattilità. 

      

Già da questa breve disamina delle principali leggi fisiologiche sottese alla funzione sistolica ven-

tricolare sinistra, appare evidente come questa stessa sia dipendente, non solo da fattori propriamen-
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te miocarditi, ma anche da fattori collegati allo stato di circolo.  In particolare la funzione contrattile 

cardiaca risulta influenzata da: 

 Precarico 

 Postcarico 

 Contrattilità 
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DETERMINANTI DELLA FUNZIONE SISTOLICA 

 

 Precarico 

Per precarico si intende la tensione muscolare che deriva dalla distensione delle fibre cardiache 

prima della contrazione. Gli aumenti del precarico determinano un miglioramento della funzione 

ventricolare alla curva pressione-velocità, perché ad ogni elevazione della tensione telediastolica 

corrisponde una maggior forza sviluppata dal ventricolo alla contrazione successiva.   

Non è tuttavia semplice dare una stima effettiva del precarico in clinica, perché un aumento della 

tensione tele diastolica sulle fibre miocardiche potrebbe non tradursi in un maggior stiramento delle 

stesse con allungamento dei sarcomeri. Questo si verifica poiché il precarico non è solo funzione 

dei volumi e della tensione ventricolare, ma anche della complianza. Infatti, in casi di ridotta com-

plianza ventricolare, per il mantenimento di una buona prestazione cardiaca, potrebbe essere neces-

saria un’ adeguata terapia diuretica e vasodilatatrice, poiché nella maggior parte dei casi la portata 

cardiaca non è precarico dipendente. Tuttavia, in alcuni rari casi, e nella fattispecie in soggetti molto 

anziani con ventricoli piccoli e rigidi, con funzione sistolica conservata e isolata disfunzione diasto-

lica, il mantenimento della portata diventa precarico dipendente.  

Quando il ventricolo sinistro diviene incapace di incrementare la gittata sistolica a fronte 

dell’aumento del precarico, si parla di esaurimento della riserva di precarico. 

 

 Post carico 

È il carico a fronte del quale il ventricolo deve contrarsi per eiettare sangue. Tale carico risulta da 

due componenti: 
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o il carico esterno: derivato dal sistema arterioso, vuoi dalla complianza 

dell’accoppiamento idraulico cuore-albero arterioso, vuoi dalle resistenza vascolari peri-

feriche 

o il carico interno: che dipende dalla geometria ventricolare, come esplicato dalla Leg-

ge di Laplace. 

Attualmente si ritiene che i miociti, durante la fase di contrazione isovolumetrica, apprendano 

l’entità del carico e, successivamente, modifichino il loro stato di attivazione, rispetto a quello rag-

giunto dalla precedente contrazione,  aumentando il numero totale dei ponti crociati.  

Come già dibattuto precedentemente, ad una riduzione della prestazione ventricolare a causa di un 

aumento del post carico fa seguito una serie di meccanismi di compenso atti a ripristinare la gittata 

sistolica.  

Questo viene effettuato, in un primo momento, attraverso la riserva di post carico, ossia la capacità 

intrinseca del ventricolo sinistro di rispondere a un aumento del post carico, senza che vi siano va-

riazioni delle dimensioni tele diastoliche. 

In un secondo momento, si assiste all’ attivazione della risposta eterometrica. 

In ultimo, si può verificare un aumento della prestazione ventricolare dovuta a un aumento 

dell’inotropismo, questo fenomeno è conosciuto come effetto Anrep. Tale effetto, combinato con un 

aumento della velocità del rilasciamento diastolico, determina il fenomeno della scala di Bowditch 

(relazione forza frequenza), che permette al ventricolo di sostenere la portata cardiaca nonostante 

aumenti anche consistenti del post carico. 

Quando questi meccanismi di compenso si esauriscono si verifica il fenomeno del post carico in-

compatibile (afterload mismatch). 
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 Contrattilità 

 

Per contrattilità si intende la capacità delle miofibre di aumentare la gittata sistolica in assenza di 

aumenti del volume tele diastolico e in assenza di aumenti della tensione parietale sistolica. Tale 

capacità appare attualmente collegata all’aumento del transient del calcio (come per stimolazione 

adrenergica o per effetto di alcuni farmaci come gli inibitori delle fosfodiesterasi) e all’aumento del-

la sensibilità della troponina C al calcio. 

 

Appare quindi chiaro come una corretta valutazione della performance ventricolare sinistra, non solo 

non possa prescindere dalla conoscenza di dette determinanti e di tali meccanismi, ma debba poter e 

saper discriminare tra disfunzione ventricolare intrinseca e disfunzione legata, invece, alle sue de-

terminanti, in particolare alle variazioni di carico.  
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VALUTAZIONE TRADIZIONALE DELLA FUNZIONE SISTOLICA: VOLUMI, FRA-

ZIONE D’EIEZIONE e GITTATA. 

E’ stato dimostrato come in numerose patologie la conoscenza di alcuni parametri di funzione sisto-

lica svolga un ruolo non solo diagnostico ma anche prognostico. Indipendentemente dalla etiologia 

e dalle modalità cliniche di presentazione, la valutazione della funzione sistolica del ventricolo sini-

stro si basa tradizionalmente su una serie di parametri, quali le dimensioni ventricolari, gli indici di 

funzione derivati dai volumi stessi (primo tra i quali la frazione d’eiezione) e la geometria del ven-

tricolo sinistro.  

E’ possibile indagare la funzione sistolica globale o la funzione sistolica segmentaria.  

I mezzi a nostra disposizione per tale valutazione sono:  i metodi angiografici (che permettono di 

stimare anche misure quantitative dei volumi di camera), l’ecocardiografia e la risonanza magnetica 

nucleare (che presenta ottima risoluzione spaziale).  

Ad oggi l’ecocardiografia rappresenta l’esame più utilizzato nella valutazione della funzione ventri-

colare sinistra, vuoi per il suo carattere non invasivo, vuoi per la vasta disponibilità sul territorio e i 

costi contenuti.  

Attraverso l’ecocardiografia M-mode e 2 D è infatti possibile ottenere misurazioni accurate dello 

spessore del setto interventricolare, della parete posteriore e delle dimensioni interne della cavità 

ventricolare sinistra. Generalmente, le misure del ventricolo sinistro sono ottenute con tecnica M-

Mode sulla guida delle immagini 2D della sezione asse corto parasternale all’altezza dei muscoli 

papillari o nella sezione asse lungo parasternale sinistra, subito al di sotto dei lembi mitralici. In vir-

tù dell’elevato frame rate, l’M-Mode possiede un’ottima risoluzione temporale, consentendo di di-

scriminare la presenza di trabecole in prossimità della parete posteriore o falsi tendini adiacenti al 

setto interventricolare, e quindi di escludere tali strutture dalle misurazioni. Il limite è costituito dal-
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la relativamente frequente impossibilità di allineare il cursore dell’M-Mode al reale asse minore del 

ventricolo (in caso di cursori senza angolo orientabile). 

Comunque vengano ottenute, le misure degli spessori possono essere impiegate per il calcolo della 

massa miocardica ventricolare e le dimensioni endocavitarie per ricavare informazioni funzionali 

come la frazione d’eiezione e la frazione d’accorciamento (con il vincolo, per le misure ottenute in 

M-Mode, dell’assenza di alterazioni di cinetica segmentaria). E’ di gran lunga preferibile (nonché 

raccomandato dall’American Society of Echocardiography) l’impiego del metodo quantitativo 2D 

per ottenere dimensioni lineari, area e volumi della cavità ventricolare sinistra. Dopo aver ottenuto 

un’immagine 2D soddisfacente, in cui sia ben definito l’endocardio (in sezione parasternale asse 

lungo e corto) si possono ottenere tali dati. L’approccio 2D risulta molto utile nelle misurazioni, ed 

è stato validato da tempo, specie nei pazienti con cardiopatia ischemica. Gli spessori del setto e del-

la parete posteriore, nonché le dimensioni endocavitarie, devono essere valutati ottenendo una se-

zione dell’asse minore del ventricolo, a livello delle corde tendinee mitraliche; a tale livello, il setto 

interventricolare, interseca inferiormente il tratto d’efflusso del ventricolo sinistro. Le misurazioni 

vanno condotte seguendo il principio bordo interno/bordo interno, per quanto riguarda le dimensio-

ni endocavitarie, ed eseguendo una misurazione dell’immagine “reale”, per quanto riguarda gli 

spessori, avendo cura di discriminare parete del ventricolo destro e falsi tendini sul versante settale, 

trabecole carnee in prossimità della parete posteriore.  

Tali misure richiedono il tracciamento manuale del bordo endocardico (attualmente sono disponibili 

anche sistemi che effettuano il tracciamento automatico), il cui riconoscimento viene agevolato dal-

la elevata risoluzione e definizione dei sistemi più avanzati o può essere facilitato dall’utilizzo di 

mezzi di contrasto. Dopo aver tracciato il bordo endocardico, la traccia verrà conclusa da una linea 

passante per il piano valvolare mitralico, congiungente i bordi laterale e settale dell’annulus in 4 

camere, anteriore ed inferiore in 2 camere. Tanto nel calcolo del volume quanto in quello della mas-
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sa del ventricolo sinistro, i muscoli papillari devono essere esclusi durante il tracciamento del bordo 

endocardico. Come fine della diastole si può assumere il frame corrispondente all’inizio del QRS 

sulla traccia ECG oppure il frame successivo alla chiusura della valvola mitrale. Indipendentemente 

da questi due criteri, sarebbe utile assumere come telediastole, il frame in cui le dimensioni del ven-

tricolo sono maggiori. Ciò avviene (in pazienti in ritmo sinusale), subito dopo la fine della sistole 

atriale. Si può assumere come fine della sistole il frame precedente all’apertura della mitrale o quel-

lo in cui le dimensioni del ventricolo sono minori. Tali criteri sono ancora più utili nella sezione 

apicale 2 camere, nella quale non sempre è possibile discernere i movimenti di apertura e chiusura 

della mitrale.  

 Ancora oggi, una valutazione preliminare delle dimensioni e della funzione sistolica del ventricolo 

sinistro può essere ottenuta con l’esame monodimensionale, eseguito sulla scorta dell’immagine bi-

dimensionale. I diametri dell’asse minore del ventricolo sinistro sono misurati in diastole ed in si-

stole. La variazione percentuale delle dimensioni in sistole rispetto alla diastole rappresenta la fra-

zione di accorciamento. Nei pazienti con ipertrofia ventricolare sinistra è stato proposto di conside-

rare invece dell’accorciamento dei diametri interni (endocardici) del ventricolo sinistro, 

l’accorciamento dello strato centroparietale (midwall fractional shortening) . Infatti, in questi pa-

zienti, si determina una sovrastima della funzione sistolica basandosi sullo spostamento 

dell’endocardio, mentre il midwall fractional shortening rappresenta più fedelmente il reale stato 

della funzione sistolica. 

La metodica bidimensionale permette di visualizzare in tempo reale i ventricoli, utilizzando le fine-

stre e le proiezioni standard. Un ventricolo sinistro, pur con anomalie cinetiche circoscritte o defor-

mato nella sua geometria , può essere studiato in modo attendibile con la metodica bidimensionale. 

E’ possibile quindi calcolare i volumi telediastolico e telesistolico e calcolare la frazione di eiezio-
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ne. Attualmente, l’utilizzazione dell’imagin in seconda armonica permette una accurata visualizza-

zione dell’endocardio. 

Sono stati proposti vari modelli geometrici per il calcolo dei volumi ventricolari ed i corrispondenti 

algoritmi sono incorporati nei software delle apparecchiature ecocardiografiche. Sulle immagini 

congelate si esegue la planimetria del contorno endocardico in telediastole ed in telesistole nelle 

proiezioni richieste dalle formule prescelte per il calcolo dei volumi; automaticamente, si ottengono 

i volumi telediastolico e telesistolico e la frazione di eiezione. Attualmente il metodo più diffuso ed 

utilizzato è quello che si basa sulla sommazione dei dischi (metodi di Simpson). Il volume globale è 

calcolato come la sommatoria di venti sezioni cilindriche sovrapposte di forma simile. Il metodo più 

accurato prevede di effettuare la misura biplana (in 4 camere ed in due camere). È indispensabile la 

memorizzazione del ciclo mediante cine-loop per la scelta del frame telediastolico e telesistolico più 

appropriati (per la scelta del frame tele diastolico sincronizzazione sull’onda R o visivamente nel 

momento di massima dimensione del ventricolo sinistro, per la scelta del frame telesistolico visiva-

mente il momento in cui il ventricolo raggiunge le dimensioni minori). 

Questo metodo può essere utilizzato prescindendo dalla forma e dalla geometria del ventricolo sini-

stro. Vi è una buona correlazione tra i volumi ecocardiografici e quelli agiografici, anche se i volu-

mi ecocardiografici sono leggermente sottostimati. Il metodo ecocardiografico e quello ventricolo-

grafico non possono essere considerati interscambiabili nella pratica clinica, in particolare nel post-

infarto. Una serie di motivi spiegano la non perfetta corrispondenza tra le due metodiche: imperfetta 

visualizzazione di tutte le pareti (in particolare della regione apicale), esclusione ecocardiografica 

degli interstizi tra le trabecole o tra i muscoli papillari e le pareti (mentre il mezzo di contrasto 

riempie gli interstizi e viene computato nella stima dei volumi). Una migliore correlazione sembra 

provata tra la metodica ecocardiografica e la SPECT nel calcolo dei volumi e della frazione di eie-

zione. Alcuni problemi legati alla metodica sono stati in parte superati con le nuove tecnologie. La 
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possibilità di ottenere immagini con seconda armonica ha permesso di migliorare la risoluzione dei 

bordi endocarditi, con conseguente riduzione degli errori nella fase di planimetria delle aree dalle 

quali verranno calcolati i volumi. Questo algoritmo viene raccomandato perché è indipendente dalla 

forma del ventricolo, mantenendo la sua accuratezza anche in ventricoli distorti o con anomalie del-

la cinesi segmentarie. Operatori più esperti possono valutare la FE visivamente; questo metodo ha il 

vantaggio di correlare con la FE angiografica ma ha lo svantaggio di non fornire i valori di volume 

ventricolare. La FE può essere espressa quantitativamente o qualitativamente (normale, ridotta in 

misura lieve, moderata o severa). Più recentemente è stato introdotto lo studio della funzione ventri-

colare utilizzando la metodica tridimensionale.  

Tuttavia, la frazione d’eiezione non può essere considerata un indice di contrattilità perchè forte-

mente influenzata dal precarico e dal post carico. Vi sono poi alcune condizioni patologiche, tra le 

quali la più emblematica è la insufficienza mitralica, che rendono inaffidabile il valore di frazione 

d’eiezione. In tale condizione infatti la bassa resistenza all’efflusso  ventricolare durante la sistole 

offerta dall’atrio non rispecchia affatto lo stato inotropo del ventricolo. La frazione d’eiezione man-

tiene tuttavia un indiscutibile valore prognostico e si basa su validi principi teorici. Forse il più im-

portante tra questi è che, essendo esprimibile anche come rapporto tra gittata sistolica e volume tele 

diastolico, è un indice combinato di funzione e di rimodellamento ventricolare. Occorre tuttavia te-

nere distinti il concetto di frazione d’eiezione e di gittata sistolica, infatti in casi di severe dilatazio-

ni ventricolari come nei casi di cardiopatia dilatativa post ischemica, il rimodellamento ventricolare 

può essere tale da consentire il mantenimento della gittata sistolica anche in presenza di severe ri-

duzione della frazione d’eiezione. A tale riguardo è importante precisare che tale rimodellamento 

risulti alla fine sfavorevole al ventricolo sinistro; per la legge di Laplace infatti lo stress di un ven-

tricolo dilatato è molto aumentato, di conseguenza risulta molto aumentato il carico di lavoro inter-

no del ventricolo, con conseguente aumento del post carico e del consumo di ossigeno miocardico; 
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risultandone così una sempre più compromessa riserva cardiaca e lo sviluppo di ischemia parcellare 

da discrepanza subepicardica. Possiamo quindi dire che in tali situazioni, per mantenere una ade-

guata perfusione degli altri organi, il cuore va incontro a una situazione di squilibrio isoenergetico. 

Attraverso l’integrazione della analisi morfologica alla valutazione Doppler è possibile il calcolo 

della portata cardiaca. In generale, il flusso attraverso un vaso o una valvola è dato dal prodotto 

dell’integrale velocità-tempo per l’area della sezione attraversata dal flusso stesso. Solitamente la 

gittata sistolica è calcolata utilizzando l’area del tratto di efflusso del ventricolo sinistro e l’integrale 

della velocità del flusso calcolata in quel punto. Il calcolo della portata sistolica, prodotto della git-

tata per la frequenza cardiaca, ottenuto con questo metodo si è dimostrato attendibile correlandosi 

con la portata misurata con la termodiluizione.  
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OLTRE I VOLUMI E LA FRAZIONE D’EIEZIONE:  

LA CONTRATTILITA’ 

Gli indici di performance sistolica non si esauricono tuttavia nella frazione d’eiezione, nella gittata 

sistolica e nella portata cardiaca. Lo studio della funzione ventricolare sinistra non può infatti pre-

scindere dallo studio della contrattilità.  

L’interesse suscitato dalla contrattilità nasce proprio dal fatto che essa rappresenta la capacità in-

trinseca del miocardio di  contrarsi indipendentemente dalle condizioni di carico; infatti ampi ven-

tagli di contrattilità possono corrispondere a valori di gittata sistolica e portata cardiaca del tutto 

normali, per azione di meccanismi di compenso. Un ambito di ricerca si è quindi indirizzato a trova-

re metodi di valutazione della contrattilità slegati dal precarico e postcarico  

Gli indici di contrattilità possono essere raggruppati in due categorie  

o Quelli della fase isovolumica: la prima derivata della pressione ventricolare 

( ) e il tempo di contrazione isovolumico 

o I parametri della fase eiettiva precoce e intermedia e i parametri della fase eiettiva 

tardiva. 

Sebbene ad oggi non esista un indice completamente svincolato dalle condizioni di carico,  

l’introduzione della derivata prima della pressione  e del rapporto tra pressione e volumi 

tele sistolici (ESPVR) ha permesso di fornire una accurata rappresentazione della contrattilità mio-

cardica. 

Il  esprime la massima velocità di salita della pressione ventricolare, è un indice molto 

diffuso nella cardiologia invasiva e può essere stimato in ecocardio dal calcolo della variazione  di 

velocità sullo spettro  del jet rigurgitante mitralico, ed in particolare valutando la rapidità con cui la 
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pressione nell’intervallo di tempo varia da 1 a 3 m/sec. Il suo presupposto come indice di contrattili-

tà risiede nel fatto che è espressione dell’andamento della curva  forza velocità. 

 

La relazione tra pressione e volumi tele sistolici è ampiamente riconosciuta come ottimo indice di 

contrattilità. E’ stato infatti dimostrato che esiste un rapporto di diretta proporzionalità tra pressione 

tele sistolica e volume ventricolare residuo, tale per cui  

 

 

Dove  rappresenta la pressione tele sistolica, il volume tele sistolico. , la costante che de-

termina l’inclinazione della retta tangente alla curva pressione-volume a fine sistole rappresenta 

l’elastanza. Tale indice è ottenibile solo disponendo di una serie di valori di volumi e pressioni tele 
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sistolici, esperiti variando le condizioni di carico. Poiché l’elastanza non viene influenzata dalle 

condizioni di carico costituisce una rappresentazione numerica dello stato inotropo. 
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LA FUNZIONE VENTRICOLARE SINISTRA REGIONALE: MARKER DI ISCHEMIA 

La valutazione della performance ventricolare sinistra oggigiorno deve essere anche valutazione 

della funzione regionale. E’ stato infatti ampiamento dimostrato che la disfunzione regionale del 

ventricolo sinistro è indice di ischemia miocardica, intesa come conseguenza di uno squilibrio tran-

sitorio, regionale e reversibile dell’equilibrio richiesta-offerta di ossigeno. La riduzione del flusso 

determina alterazioni metaboliche, a cui consegue disfunzione diastolica del ventricolo sinistro, se-

guita da dissenergia regionale e solo tardivamente da alterazioni ECGrafiche,  da disfunzione globa-

le del ventricolo sinistro e da dolore anginoso.  

Tale ischemia può essere causata da una stenosi fissa, che ha come paradigma patogenetico la plac-

ca aterosclerotica stabile, responsabile di una riduzione della riserva coronarica e che quindi tende a 

verificarsi tipicamente per un aumentata richiesta di ossigeno da parte del miocardio; ovvero da una 

stenosi dinamica, che ha come modelli patogenetici il vasospasmo o la trombosi e che quindi modu-

la in modo transitorio e imprevedibile la capacità di lavoro del singolo paziente.  

In vivo tuttavia i due modelli sono spesso coesistenti, basti pensare al caso di patologia aterosclero-

tica con parziale occlusione di un ramo coronarico che quindi sia iperreattivo e quindi predisposto 

al vasospasmo. 

Vi è infine un terzo modello di ischemia, quello della malattia dei piccoli vasi o del ventricolo iper-

trofico, che spesso presenta una cascata ischemica cosiddetta alternativa, perché alle alterazioni me-

taboliche non conseguono alterazioni morfologiche rilevabile al normale ECO 2 D o all’ECO 

STRESS, ma direttamente le alterazioni ECGrafiche. 

Il valore diagnostico dell’ecocardiografia nell’ambito della cardiopatia ischemica è andato vertigi-

nosamente crescendo via via che la tecnologia si è raffinata. Tutto ciò ha reso fattibile una esplora-

zione della cinetica parietale e della funzione del cuore con una certa numerosità di parametri. Esi-

stono tuttavia alcuni problemi che sono legati anche alla complessità anatomica e funzionale dello 
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stesso muscolo cardiaco. Il 0-70% della spesa energetica del muscolo cardiaco viene assorbita 

dall’attività contrattile delle sue fibre. Questo comporta l’ assoluta precocità delle alterazioni cineti-

che parietali in caso di ridotto apporto energetico al cuore. Da queste considerazioni, e dalla capaci-

tà di studiare con gli ultrasuoni proprio l’ispessimento parietale sistolico e il concentrico spostamen-

to delle pareti ventricolari durante il ciclo cardiaco, è scaturito il valore diagnostico dell’ecografia 

nel riconoscimento di un disturbo ischemico miocardico. La composizione della parete miocardica 

ventricolare a strati di fasci muscolari sovrapposti rende complicata l’interpretazione della corri-

spondenza fra tipo di asinergia e profondità della necrosi nello spessore parietale del miocardio ven-

tricolare. Infatti, quando la profondità della necrosi supera il 20% dello spessore parietale, si posso-

no avere ipocinesia o acinesia indifferentemente. Inoltre, altre patologie cardiache, oltre a quella 

ischemica, possono provocare asinergie segmentarie e, nell’ambito della stessa patologia ischemica, 

processi diversi con evoluzione diversa possono essere responsabili dello stesso tipo di asinergia. 

Un valore particolare, quindi, assume la conoscenza del contesto clinico in cui viene eseguito 

l’esame ecocardiografico. L’obiettivo dell’ecocardiografia nella cardiopatia ischemica è quello di 

ricercare e documentare alterazioni morfofunzionali causate dall’ischemia, definire la sede e 

l’estensione del danno ischemico, valutare la funzione cardiaca regionale e globale. 

L’ecocardiografia ha il pregio di valutare contemporaneamente due parametri fondamentali: il mo-

vimento della parete in senso centripeto e l’ispessimento sistolico. L’insieme delle alterazioni di 

movimento e ispessimento definiscono la “asinergia”, che può variare da una minima diminuzione 

di cinetica (ipocinesia), alla assenza completa (acinesia) del movimento e ispessimento, fino 

all’assottigliamento con movimento paradosso verso l’esterno (discinesia). Oltre all’asinergia parie-

tale, che rappresenta il segno ecocardiografico più precoce, sensibile e specifico, sono stati decritti 

altri marker di ischemia sia regionale che globale. A livello regionale l’assottigliamento diastolico e 
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l’incremento di ecoriflettenza, a livello globale la dilatazione e la distorsione del ventricolo sinistro 

e le modificazioni del flusso transmitralico. 

L’analisi segmentaria della cinetica ha lo scopo di quantificare l’ estensione della asinergia parietale 

e di distinguere i diversi territori di distribuzione delle coronarie. Recentemente è stato proposto un 

modello di 17 segmenti in cui il ventricolo sinistro è diviso in 3 regioni in senso longitudinale (ba-

sale, dall’anello mitralico all’estremità dei papillari, media, dall’estremità alla base dei papillari, e 

distale distalmente all’inserzione dei muscoli papillari). Le regioni basali e medie sono ulteriormen-

te segmentate in 6 segmenti: anteriore, laterale, posteriore, inferiore, setto inferiore e setto anteriore. 

L’apice è diviso in 4 segmenti (anteriore, laterale, inferiore e settale). Il 17° segmento ”apical cap” 

permette di uniformare la segmentazione ecocardiografica con le altre metodiche di imaging per la 

valutazione della perfusione con ecocontrastografia. Va sottolineato che il 17 segmento non viene 

considerato nella valutazione della cinetica in quanto non ha superficie endocardica. Tutte le proie-

zioni ecocardiografiche devono essere visualizzate per una analisi completa della cinetica regionale.  

Negli ultimi decenni, la possibilità di utilizzare anche procedure non chirurgiche di rivascolarizza-

zione miocardica dopo infarto miocardico ha accentuato l’interesse verso quel miocardio scampato 

al processo necrotico grazie alla tempestività del moderno trattamento dell’infarto in fase acuta. Già 

dalla fine degli anni’70, si erano distinte due forme diverse di miocardio sopravissuto: quello stordi-

to e quello ibernato, entità distinte nettamente da un punto di vista fisiopatologico e sperimentale 

ma entrambi accomunati nella terminologia di miocardio vitale per la loro sostanziale conservazio-

ne della struttura morfologica cellulare con perdita della attività funzionale contrattile. 

Il miocardio stordito si colloca nella zona di transizione tra un processo ischemico completamente 

reversibile e uno di durata superiore ai 20 minuti inevitabilmente associato a necrosi. Le alterazioni 

metaboliche conseguenti al processo ischemico causano un disaccoppiamento tra energia offerta e 

lavoro prodotto. Il tessuto miocardico in questa condizione mostra una normale riperfusione del mi-
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crocircolo con miociti poco danneggiati, come avviene dopo un breve periodo di ischemia, ma tem-

poraneamente incapaci di svolgere la loro attività contrattile, per effetto prevalente proprio del dan-

no da riperfusione sull’equilibrio degli ioni di calcio all’interno del citoplasma cellulare. Si risolve 

spontaneamente nell’arco di giorni o settimane. Questa condizione, descritta per la prima volta da 

Heyndrix e resa nota da Braunwald nl 1982, è la stessa condizione che Rahimtoola ha definito “cuo-

re furbo” (“smart heart”), sottolineando la capacità di adattamento a condizione di flusso sfavorevo-

li.  

Il miocardio ibernato è stato descritto per la prima volta proprio dal cardiochirurgo Rahimtoola, sul-

la base di osservazioni cliniche di un inaspettato recupero dopo rivascolarizzazione in cuori forte-

mente compromessi prima dell’intervento. E’ stato definito come miocardio cronicamente ipoperfu-

so, e quindi incapace di contrarsi ma biologicamente vivo, dal momento che la scarsa perfusione è 

sufficiente a mantenere l’integrità strutturale, ma la ripresa funzionale è condizionata dal ripristino 

della normale perfusione. In tale condizione è il miocardiocita che si adatta a un apporto di energia 

completamente ridotto e la sua sopravvivenza si deve a una ridotta o abolita funzione contrattile. 

E’ evidente che soprattutto il miocardio ibernato abbia attirato l’interesse dei ricercatori sul piano 

della ricerca diagnostica con tecniche di imaging, che poi è strettamente legato alla conoscenza del-

la vera natura del miocardio ibernato stesso. Infatti, appare pressoché impossibile ricostruire e man-

tenere per parecchio tempo in laboratorio una condizione di ipoperfusione zonale miocardica che 

non scivoli nell’ischemia o nella necrosi. Soprattutto con l’impiego della PET, capace di misurare il 

flusso coronarico distrettuale, non sono state riscontrate variazioni significative del flusso miocardi-

co basale fra aree sinergiche ed aree normocinetiche in pazienti infartuati, se non nei segmenti ve-

ramente necrotici presentanti concordanza di riduzione locale sia di flusso sia di metabolismo. 

Sembra quindi più verosimile considerare il miocardio ibernato come costituito da un tessuto che 

facilmente e ripetutamente ischemizza e riperfonde con uno strascico di stordimento residuo fra una 
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riperfusione e la successiva ischemia. A confortare questa ipotesi sono anche dati istologici ed isto-

chimici che dimostrano una progressione dei danni morfologici nel miocardio ibernato, quindi una 

scala di severità pur nell’ambito di una grossolana integrità strutturale cellulare, anche in un cam-

pione bioptico rilevato nello stesso segmento asinergico. Tale aspetto renderebbe poi ragione dei 

diversi tempi di latenza del recupero funzionale, variabili in un largo intervallo di tempo in diversi 

studi, dei segmenti asinergici dopo la rivascolarizzazione. 

Da un punto di vista operativo, per lo studio della cardiopatia ischemica è necessaria una adeguata 

registrazione delle immagini ecocardiografiche, nelle quali sia possibile identificare i contorni en-

docardici ed epicardici. In linea di massima, si considera attendibile la valutazione di un segmento 

quando se ne identifica correttamente almeno il 50% della sua lunghezza. Lo studio ecocardiografi-

co della cardiopatia ischemica è basato sulla analisi della cinetica zonale, che si è dimostrata di par-

ticolare utilità nella valutazione della sede di ischemia e nella valutazione della estensione del mio-

cardio ischemico, che sono correlate alla funzione globale e, come tali, indicative della prognosi del 

paziente. L’entità o l’intensità di alterazioni della cinetica deve interessare almeno il 50% della lun-

ghezza del segmento in oggetto per avere un significato clinico. Per la valutazione della cinetica pa-

rietale, l’ecocardiografista deve considerare sia il “movimento” sia l’ispessimento sistolico della pa-

rete, in quanto il movimento di per sé non è sinonimo di normale funzione. Infatti, la parete miocar-

dica può essere trascinata “passivamente” (per stiramento da parte di altri segmenti miocardici atti-

gui) e indurre ad errori di valutazione con sovrastima del movimento di quel determinato segmento 

(vengono valutati normali segmenti ipocinetici). Inoltre alterazioni dello spostamento possono esse-

re presenti anche indipendentemente dalla presenza di ischemia miocardia (ad esempio a livello del 

setto interventricolare per blocco di branca sinistra, WPW, stimolazione da pace maker artificiale, 

sovraccarico di volume del ventricolo destro) con significato fisiopatologico diverso e quindi non 

valutabile in senso ischemico. Le alterazioni dell’ispessimento sistolico della parete sono invece 
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particolarmente significative e specifiche di lesioni ischemiche. Per raggiungere la completezza del-

le informazioni dopo avere studiato le strutture cardiache in toto e lo studio della cinetica regionale, 

si deve indirizzare l’ attenzione alla valutazione di eventuali complicanze annesse alla cardiopatia 

ischemica, in particolare all’infarto miocardico (rotture di parete, disfunzioni valvolari, trombosi 

ventricolare, versamento pericardico). 
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GEOMETRIA VENTRICOLARE 

La conoscenza e la comprensione della geometria e della anatomia ventricolare sono alla base della 

valutazione funzionale del ventricolo sinistro. In tempi relativamente recenti, l’anatomo patologo  

spagnolo Francisco Torrent-Guasp ha dimostrato che il miocardio è costituito da una singola strut-

tura avvolgente elicoidale. I due ventricoli deriverebbero quindi da una unica banda di miofibre che, 

arrotolate  e intrecciate  a partire dall’origine dell’arteria polmonare, darebbero origine al ventricolo 

destro, per estendersi a formare le pareti degli atri e del ventricolo sinistro sino all’origine 

dell’aorta.  

 

Tale disposizione elicoidale avrebbe rotazioni opposte dall’apice alla base. Procedendo 

dall’endocardio all’epicardio, l’orientamento delle fibre va progressivamente mutando da un avvi-

tamento verso destra, di quelle sub endocardiche, a un orientamento  circonferenziale, di quelli de-

gli strati intermedi,  sino a un orientamento  elicoidale verso sinistra delle fibre subepicardiche. Per-

tanto nel sub endocardio le fibre avranno un andamento prevalentemente longitudinale, con un an-
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golo di rotazione di circa 80° in relazione al piano trasversale del cuore. Quest’angolo si riduce sino 

a raggiungere gli 0° negli strati intermedi della parete ventricolare, per poi decrescere sino ai -60° 

negli strati subepicardici. Ancora più recentemente, ha ripreso quindi vigore l’ipotesi, già proposta 

da Stretter, secondo cui è nell’arrangiamento elicoidale  delle fibre miocardiche  il fondamento del 

rapporto tra struttura e funzione. La componente subendocardica contribuirebbe prevalentemente 

all’accorciamento longitudinale del ventricolo sinistro, laddove le componenti meso e subepicardi-

che contribuiranno prevalentemente alla deformazione circonferenziale e alla rotazione del ventri-

colo.  

 

Tutti e tre sarebbero invece coinvolti nell’ispessimento radiale. Le differenze trans murali sono inol-

tre responsabili del movimento di torsione del ventricolo sinistro e del conseguente sviluppo di vor-

tici all’interno della camera ventricolare, vortici che contribuirebbero sia al riempimento sia alla 

eiezione del ventricolo sinistro. E stato quindi proposto un parallelismo tra la funzione ventricolare 
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sinistra e il motore a scoppio, dove la spirale basale ne costituirebbe il cilindro e la spirale apicale il 

pistone.  

Va tuttavia ricordato che mentre nel motore a scoppio il pistone è fermo, la base nella pompa ven-

tricolare è animata da movimento longitudinale in ciascuna sistole. I modelli matematici hanno 

permesso di dimostrare che la struttura avvolgente elicoidale sia notevolmente efficace meccanica-

mente e permetta una equilibrata distribuzione degli stress e della deformazione parietale. 

 

 

Se andiamo ad analizzare la contrazione di ciascuna fascia durante il ciclo cardiaco, si può notare 

come durante la fase isovolumetrica  prevalga la contrazione delle miofibre longitudinali, in modo 

da far diventare la cavità ventricolare più sferica. Recenti studi hanno dimostrato che in tale fase  

all’accorciamento delle fibre sub endocardiche  si associa uno stiramento delle fibre subepicardiche, 

meccanismo che, alla luce della legge di Frank Starling, appare orientato a preparare il ventricolo a 

Rappresentazione della struttura avvolgente elicoidale miocardica e di come essa sia notevolmente 

efficace meccanicamente nelle sue varie meccaniche e permetta una equilibrata distribuzione degli 

stress e della deformazione parietale. 
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sostenere il successivo carico di eiezione. Lo stress meridiano e radiale sono i maggiori componenti 

dello stress ventricolare durante la sistole isovolumica. L’accorciamento delle fibre longitudinali sa-

rebbe responsabile dell’aumento della capacità dell’atrio sinistro e della conseguente aumentata ca-

pacità di ricevere il sangue refluo dalle vene polmonari. Durante la fase di eiezione la meccanica 

radiale è di gran lunga la più importante, per cui il ventricolo diventa più ellittico. Diversamente da 

quanto ci si potrebbe aspettare, l’ispessimento del miocardio  ventricolare durante la sistole  non è 

solo dovuta  all’accorciamento longitudinale  e circonferenziale degli strati dei miociti, ma intervie-

ne anche la sovrapposizione  di strati di miociti che scivolano gli uni sugli altri, la cosidetta defor-

mazione tangenziale (shear strain). Poiché il grado di sovrapposizione aumenta verso il sub endo-

cardio l’ispessimento maggiore si registrerà negli strati sub endocardici. Con tale meccanismo si 

riesce ad amplificare il 15% di accorciamento sino al 40% di ispessimento, che produrrà il 60% di 

frazione d’eiezione durante la sistole nel cuore normale. (Covell JW 2008) 

Per quanto concerne, infine, la meccanica rotazionale durante la fase preeiettiva l’accorciamento 

sub endocardico e l’allungamento subepicardico determinano una brevissima rotazione oraria 

dell’apice. Durante l’eiezione la contrazione della regione subepicardica, avendo questa un braccio 

più lungo in relazione all’angolo di avvolgimento rispetto alla sub endocardica, determina la dire-

zione della rotazione globale: antioraria all’apice (untwist) e oraria alla base (twist). (Sengupta 

2008). 
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Il risvolto clinico di queste conoscenze è di ampio ventaglio. Basti pensare che in molte patologie la 

disfunzione del miocardio ventricolare non è trans murale ma presenta diversi gradi di alterazione. 

Lo strato subendocardio è il più sensibile e soggetto ad essere affetto dalla maggior parte dei pro-

cessi patologici a carico del cuore, ad esempio nella cardiopatia ischemica. In tale condizione infatti 

il subendocardio, in quanto fascia miocardica più lontana dal flusso sanguigno epicardio e più espo-

sta alle variazioni di pressioni intracavitarie, è quello in cui si genera la fibrosi sin dagli stadi più 

precoci.  Le condizioni patologiche che colpiscono precocemente solo gli strati sub endocardici 

compromettono la meccanica longitudinale, e presentano solitamente conservata la frazione 

d’eiezione. La misura di tale disfunzione potrebbe essere molto utile quindi  come indicatore di 

danno subclinico in condizioni quali l’ ipertensione arteriosa sistemica, il diabete mellito, la sclerosi 

sistemica, l’ischemia miocardica, l’insufficienza mitralica isolata, le patologia infiltrative, gli stadi 

iniziali dello scompenso cardiaco, la cardio tossicità da chemioterapici. Gli strati medi e subepicar-

dici, che sono responsabili della deformazione circonferenziale  e rotazionale del ventricolo sinistro, 

o rimangono normali in detti casi o presentano esagerata compensazione per mantenere la frazione 

d’eiezione. Tuttavia, la compromissione della meccanica longitudinale proto diastolica determinerà  

Meccanica rotatoria del venticolo sinistro e rappresentazione del twist untwist 
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una riduzione o un ritardo della contro rotazione ventricolare, che si tradurranno in una disfunzione 

diastolica del ventricolo sinistro. 

Mossi dalle nuove acquisizioni della fisiologia e anatomia e consapevoli dei limiti già sopra esposti 

(scarsa riproducibilità inter e intra osservatore, necessità di assunzioni geometriche, ridotta sensibi-

lità per disfunzioni miocardiche iniziali, confondimento generato dai movimenti passivi delle parete 

ventricolari per effetto di trascinamento da parte delle strutture limitrofe) degli indici sino ad ora 

utilizzati nel valutare la funzione sistolica del ventricolo sinistro, sono state indagate e proposte 

nuove metodiche, che si sono rivelate particolarmente promettenti quelle volte allo studio della de-

formazione ventricolare (strain imaging). 
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DEFORMAZIONE MIOCARDICA E VELOCITA’ DI DEFORMAZIONE (STRAIN E 

STRAIN RATE) 

 

Si  intende per strain o deformazione la variazione percentuale, prodotta dall’applicazione di una 

forza, delle dimensioni di un oggetto, normalizzata per la sua dimensione originale. 

Lo strain miocardico rappresenta quindi una quantità adimensionale miocardica prodotta dall’ ap-

plicazione di uno stress e rappresentante la frazione o percentuale di cambiamento di una dimensio-

ne al di fuori dello stress ed include tanto l’allungamento e l’espansione (deformazione positiva), 

che l’accorciamento e la compressione (deformazione negativa). In altre parole è la percentuale di 

accorciamento  nella dimensione longitudinale e di ispessimento nella dimensione radiale. E’ 

esprimibile quindi come variazione di lunghezza in risposta ad una forza applicata ed è indice di 

contrazione e di rilasciamento delle fibre muscolari. In termini più semplici lo strain o deformazio-

ne miocardica è la descrizione dell’allungamento, accorciamento e ispessimento delle pareti, ovvero 

della loro deformazione regionale.  

Il gold standard per lo studio della deformazione miocardica è rappresentato dalla sonomicrometria. 

Con tale tecnica, sferiche miniature di cristalli ultrasonori (circa 2 mm di diametro) collegate me-

diante un fine filo metallico a un sistema sonomicrocitometrico sono applicate al ventricolo sinistro, 

solitamente in numero di tre e formanti un triangolo rettangolo, in modo tale da studiare sia lo strain 

longitudinale che  circonferenziale. Viene quindi misurata la distanza istantanea tra le sfere nel cor-

so del ciclo cardiaco, quindi normalizzata per la loro distanza telediastolica. 

 I primi studi sulla stima non invasiva della deformazione hanno riguardato la risonanza magnetica 

nucleare. I dati di questi studi hanno evidenziato buona corrispondenza con la sono micrometria. 

(Amundsen 2005, Roes SD 2009).   
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Lo studio della deformazione tramite ecocardiogramma è stata introdotta da Heimdal nel 1998, da 

allora numerosi studi la hanno validata come indice di funzione ventricolare sinistra, in particolare 

nello studio della vitalità miocardica, della funzionalità regionale, della necrosi miocardica e della 

complianza ventricolare sinistra. (Reant 2008; Korinek, Lyseggen 2005) 

Anche se tali indagini non sono ancora sufficienti per validare tale metodica per l’uso clinico quoti-

diano, hanno comunque messo in evidenza la potenzialità per uno studio  più completo e accurato 

della funzione miocardica. 

Da un punto di vista prettamente evenemenziale , il primo approccio con cui si è tentato di superare 

i limiti di lettura indotti dai movimenti ventricolari passivi è stato la misura del gradiente di velocità 

miocardica (MGV). Esso si basa sulla differenza di velocità sub endocardica e subepicardica (nor-

malmente l’endocardio si muove più rapidamente dell’epicardio) diviso la distanza tra i due seg-

menti valutati: 

 

 

Successivamente si è introdotto lo strain miocardico (deformazione miocardica), misura della de-

formazione dei tessuti e lo strain rate che rappresenta la velocità con cui si verifica tale deformazio-

ne. Quando applicate al cuore, la deformazione e la velocità di deformazione forniscono informa-

zioni fondamentali sulle proprietà del miocardio e sulla meccanica dello stesso che altrimenti non 

sarebbero disponibili; esse infati permettono di studiare la funzione regionale nella sua componente 

della meccanica radiale, circonferenziale, longitudinale e di torsione. Valutare i diversi componenti 

della deformazione permette a sua volta di aggiungere informazioni relative ai meccanismi e 

all’estensione dei processi patologici intercorrenti anche quando i parametri tradizionali di funzione 

ventricolare sinistra sono ancora nell’ambito della normalità.  
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Da un punto di vista fisiologico lo strain, rappresentato dal simbolo ε, è quindi un indice adimen-

sionale che si riferisce alla quantità di deformazione dei tessuti normalizzata per loro dimensione 

originale. Esso rappresenta il frazionario cambiare di una dimensione, tipicamente della lunghezza, 

in risposta a uno stress, e può essere scritto matematicamente come: 

 

 

 

dove L è la lunghezza del miocardio dopo deformazione e L0 è la lunghezza iniziale. Per conven-

zione si assegna valore positivo allo strain quando la distanza tra i punti aumenta (cioè allungamen-

to), mentre quando la distanza si accorcia lo strain è negativo.  

Per strain rate (SR) si intende invece la velocità con cui tale deformazione avviene, matematica-

mente, è calcolato come variazione di velocità tra due punti diviso la distanza tra i due punti stessi, 

ed è espresso con una unità s-1: 

 

Da cui:  

 

 

Inoltre sapendo che  
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E dividendo per  

 

 

 

si desume che strain rate può anche essere considerato come il gradiente di velocità tra 2 punti del 

miocardio.  

Possiamo definire due tipi di strain in base alla modalità con cui sono acquisiti e calcolati.  

In particolare se è nota, non solo la dimensione di un oggetto prima e dopo che si sia realizzata la 

deformazione, ma anche durante il fenomeno stesso, si può definire la deformazione istantanea 

espressa relativamente alla sua lunghezza iniziale, questa deformazione viene definita Lagrangiana 

(Lagrangian strain). 

Diversamente, la deformazione può anche essere espressa relativamente alla lunghezza all’istante 

immediatamente precedente, come nel caso della deformazione euleriana. 

Più in dettaglio 

 Deformazione Lagrangiana 

Quando la lunghezza del miocardio è nota prima, durante e dopo la deformazione, lo strain può es-

sere calcolato come  
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dove L (t) è la lunghezza del tempo il miocardio in grado  

T e L (t0) è la lunghezza iniziale del miocardio.  

La deformazione e la velocità di deformazione ottenuti con ecografia 2D tracciante è esempio di 

Lagrangian strain. (D'Hooge J 2000.) 

 

 Deformazione euleriana o naturale 

 

Quando l'iniziale lunghezza del miocardio non è nota, la deformazione può essere espressa in rela-

zione alla lunghezza del miocardio in un precedente tempo. In altre parole la deformazione euleria-

na può essere ottenuta esperendo la misura del gradiente di velocità tra la velocità sub endocardica e 

subepicardica ed utilizzandola per ottenere lo strain rate, poi integrato per il tempo.  

 

 

dove dt è un intervallo di tempo infinitamente piccolo trascorso e dεN (t) è la quantità di deforma-

zione infinitesimale che si è verificata durante questo intervallo di tempo.  

Pertanto, la deformazione totale si ottiene con la somma di tutti questi infinitesimamente piccoli 

strain. In questa definizione di deformazione istantanea, la lunghezza di riferimento miocardio non 

è costante, ma varia nel tempo.  

Il Tissue Doppler derived strain è esempio di strain euleriano. (Yip G  2003). 

La deformazione Lagrangiana e quella euleriana sono legate tra loro da una relazione naturale loga-

ritmica. 



40 
 

Finora abbiamo considerato la deformazione di un oggetto monodimensionale, diverso è il caso di 

un oggetto bi o tridimensionale. Questi infatti, oltre alle normal strain, cioè la deformazione per-

pendicolare al bordo dell’oggetto, vanno incontro anche a shear strain ovvero quella deformazione 

parallela al bordo dell’oggetto. Se da un punto di vista matematico le normali deformazioni sono 

identificate da un indice : 

 

 

o 

 

anche le componenti shear strain possono essere identificate in maniera univoca dagli angoli θx e θy, 

mediante l’equazione: 

 

La deformazione tridimensionale del miocardio può essere descritta da tre deformazioni principali 

(sugli assi x, z e y; vale a dirsi quella longitudinale, circonferenziale e radiale) e da sei deformazioni 

tangenziali (xy, xz, zx, zy, yx, yz; vale a dirsi circonferenziale-radiale, circonferenziale-

longitudinale e radiale-longitudinale e i loro reciproci). 
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 In parole più semplici, possiamo riassumere che nel ventricolo che si contrae l’entità 

dell’accorciamento o stiramento rappresentano le deformazioni principali, mentre l’entità della di-

storsione associata allo scivolamento dei diversi strati miocardici gli uni sugli altri definiscono le 

deformazioni tangenziali (shear strain).  

Dal punto di vista nosografico, distinguiamo una deformazione principale che descrive la direzione 

e l’ampiezza della deformazione del segmento, uno strain globale (longitudinale) che è la media de-

gli strain dei 17 segmenti miocardici e uno strain territoriale  che corrisponde  ai territori di irrora-

zione dei tre rami coronarici. La normale funzione ventricolare dipende dal puntuale e sincrono 

raggiungimento del picco di deformazione  da parte di tutti i segmenti di parete. 

I vari componenti della deformazione miocardica dovrebbero pertanto essere descritti sia in termini 

di valori di picco di deformazione sia in termini di tempi di picco di deformazione. La sequenza 

temporale della deformazione, infatti, risulta tanto importante quanto la sua estensione. 

Ne risulta quindi un'ampia gamma di parametri ottenibili da strain/strain rate imaging.  

La deformazione tridimensionale del miocardio nelle sue da tre deformazioni principali e da sei de-
formazioni tangenziali 
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Picco sistolico di deformazione, deformazione in tele sistole, tempo al picco, tempo al picco sistoli-

co, deformazione o Strain telediastolico (deformazione al momento della chiusura della valvola aor-

tica), ispessimento post sistolico, e l’indice post-sistolico (rapporto tra l’incremento post-sistolico e 

lo strain telesistolico) sono, tra i parametri proposti, quelli più comunemente utilizzati.  Picco di 

strain o picco di deformazione è il massimo valore di strain, che può verificarsi durante eiezione 

(definita come l’ intervallo di tempo tra l'apertura e la chiusura della valvola aortica) o dopo, mentre 

la tensione di picco sistolico o picco di strain sistolico è la massima deformazione che si verifica 

durante il periodo di eiezione soltanto.  

Nessun parametro attualmente viene considerato ideale o universalmente  accettato come adatto per 

l'uso in tutte le circostanze, seppur molti di questi abbiano dato prove di grande potenzialità in alcu-

ne circostanze. Ad esempio la deformazione e la velocità di deformazione  post sistolica si sono ri-

velate  caratteristiche peculiari del miocardio ischemico e la loro misurazione durante infusione di 

dobutamina è stata dimostrata essere in grado di differenziare i segmenti con cicatrice transmurale 

da quelli con cicatrice non transmurale. 

Prendiamo ora in rassegna lo studio della deformazione nelle varie meccaniche di contrazione. 
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Qui sopra: sezione anatomica (a sinistra) del miocardio; a destra rappresentazione della  meccanica di 

deformazione  
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Qui sotto: rappresentazione schematica (a sinistra) della direzione delle deformazioni ; e della loro 

visualizzazione tramite studio dello strain con eco speckle tracking 
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Deformazione longitudinale (o strain longitudinale) 

Rappresenta la deformazione cardiaca lungo l’asse base apice. Fisiologicamente il miocardio ven-

tricolare si accorcia  in senso base apice con riduzione della distanza fra i punti che rappresentano i 

vari segmenti, per tale ragione la deformazione viene rappresentata da curve negative durante la si-

stole e positive in diastole. Viene valutato nelle sezioni in 2-3 e 4 camere apicali. È possibile calco-

lare lo strain dei 17 segmenti in cui viene suddiviso il ventricolo  sinistro e fare la media dei diversi 

valori. Così facendo si ottiene lo strain globale. 
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Sezioni 4, 3 e 2 camere apicali asse lungo per la misura dello strain miocardicolongitdinale.  

I punti colorati sovrapposti rappresentano gli speckles lungo la direzione longitudinale.  
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 Deformazione radiale 

Rappresenta la deformazione miocardica verso il centro della concavità e rappresenta 

l’ispessimento miocardico durante la sistole e l’assottigliamento durante la diastole. Durante la si-

stole la distanza tra i punti tracciati (speckles) aumenta, la deformazione sarà quindi rappresentata 

da una curva positiva. L’opposto accade in diastole. Viene ottenuto in parasternale asse corto in 3 

regioni in senso longitudinale: basale, dall’anello mitralico all’estremità dei papillari, media, 

dall’estremità alla base dei papillari, e distale distalmente all’inserzione dei muscoli papillari. 

 

 

 

Qui sotto: Sezioni parasternali assecorto a livello di mitrale, papillari e apice per la misura dello strain 

miocardico radiale. I punti colorati sovrapposti rappresentano gli speckles lungo la direzione radiale.  
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Deformazione circonferenziale 

Rappresenta l’accorciamento delle fibre miocardiche lungo la direzione del perimetro ventricolare. I 

punti tracciati si avvicineranno dunque durante la sistole e la curva verrà rappresentata come nega-

tiva in sistole. L’opposto accade in diastole.  

Viene ottenuto in parasternale asse corto in 3 regioni in senso longitudinale: basale, dall’anello mi-

tralico all’estremità dei papillari, media, dall’estremità alla base dei papillari, e distale all’inserzione 

dei muscoli papillari. 

 

 

 

Qui sotto: Sezioni parasternali assecorto a livello di mitrale, papillari e apice per la misura dello 

strain miocardico circonferenziale. I punti colorati sovrapposti rappresentano gli speckles lungo la 

direzione circonferenziale.  
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Da un punto di vista operativo la misura della deformazione può essere ottenuta con Doppler tissu-

tale o con tracciamento di punti in eco 2D (speckle tracciamento 2D). Queste due tecniche permet-

tono di ricavare utili informazioni sulla deformazione e sulla velocità di deformazione, ma in due 

modi fondamentalmente diversi ciascuno con propri  vantaggi e limiti.  

Il Doppler Tissue Imaging esperisce informazioni di velocità da cui sono matematicamente derivati 

strain e strain rate; mentre il 2D speckle tracking misura informazioni sulla strain da sono ricavate 

strain rate  e i dati di velocità.  

I dati ottenuti da queste due tecniche differenti non possono essere considerati equivalenti.  

 

 Doppler Tissue Imaging  

Con il Doppler Tissue Imaging, registrando le immagini ad elevato frame rate, è calcolabile la fre-

quenza di deformazione attraverso la differenza di velocità tra due punti lungo una parete miocar-

dia, normalizzata per la distanza tra i due punti. Il gradiente di velocità rappresenta la frequenza del-

la modifica dello spessore miocardico durante la sistole e la diastole, per cui la frequenza di defor-

mazione misura la frequenza alla quale i due punti si avvicinano o si allontanano tra loro. 

L’integrale della frequenza di deformazione così ottenuta, normalizzata per il tempo, porta alla mi-

sura della deformazione. Per primo Greenberg et al, nel 2002, ha osservato in un modello animale 

come i parametri della frequenza di deformazione correlino con la elastanza miocardica, il gold 

standard della contrattilità misurabile durante cateterismo cardiaco con un catetere a conduttanza. I 

limiti di tale tecnica sono rappresentati dall’ angolo-dipendenza propria di tutte le tecniche Doppler, 

dalla necessità di registrare Color Tissue Doppler ad elevato frame rate  e dalla rumorosità dei pa-

rametri ottenuti. Per tale ragione il Doppler Tissue Imaging ha elevata fattibilità solo nello strain 

longitudinale. Tali limiti hanno limitato la sua diffusione che non ha trovato una dimensione nella 

pratica clinica. 
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 L’ ecocardiografia 2D speckle tracking – STE -   

 Si basa sul fatto che l’interazione degli ultrasuoni con il miocardio genera markers acustici 

definiti “speckles”, “punti”. I quali possono essere seguiti nel loro “spostamento”, “displace-

ment” durante l’intero ciclo cardiaco mediante l’applicazione di softwer dedicati. Lo spostamen-

to di detti punti può essere utilizzato per calcolare sia le velocità tissutali sia la deformazione e 

la frequenza di deformazione miocardica. I vantaggi di questa tecnica rispetto al Doppler Tissue 

Imaging sta nel fatto che è relativamente angolo indipendente e che essendo applicata alle im-

magini 2D  consente lo studio di tutti i tipi di deformazione. Da un punto di vista pratico lo STE 

viene usualmente registrato su 3 cicli cardiaci consecutivi di immagini bidimensionali del ven-

tricolo sinistro effettuando le sezioni apicali (2, 3 , 4 camere) e parasternali asse corto (a livello 

della valvola mitrale, dei muscoli papillari e all’apice). E’ opportuno acquisire la camera ventri-

colare  con l’angolo di insonazione il più stretto possibile ed alla profondità di campo più bassa, 

al fine di ottenere l’immagine più grande possibile del ventricolo . E’ indispensabile tenere la 

stessa profondità di campo per tutte le sezioni ecografiche del paziente. (Notomi Y 2006) 

Nella stazione di lavoro un programma dedicato consente l’analisi semi automatica della deforma-

zione bidimensionale. Mediante tale programma è possibile tracciare lo spostamento dei punti mar-

catori nel tessuto miocardico , fotogramma per fotogramma attraverso l’intero ciclo cardiaco. Il pro-

filo endocardico è tracciato semiautomaticamente (l’operatore deve marcare un minimo di tre pun-

ti), mentre una seconda traccia epicardica viene generata automaticamente. Il programma stesso ac-

cetta i segmenti per i quali il tracciamento è considerato corretto, mente rigetta i segmenti scarsa-

mente delineati; in tal modo l’operatore potrà scegliere se escludere dalla analisi quantitativa i seg-

menti considerati poco attendibili oppure ripetere in maniera manuale la tracciatura dei bordi endo-
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cardici. Il programma divide automaticamente ogni immagine ottenuta in 6 segmenti, dandone una 

diversa rappresentazione colorimetrica (rosso per una valida contrazione, rosa pallido per una debo-

le contrazione sino al     blu per una contrazione non in fase), e numerica. Comparirà anche una li-

nea tratteggiata bianca, rappresentazione del valore medio della sezione. 

Occorre inoltre marcare sull’ immagine la chiusura della valvola aortica , indispensabile per  per ri-

conoscere la deformazione di picco, da quella tele sistolica, da quella di picco sistolico; e per identi-

ficare quei segmenti che continuano a deformarsi anche in una fase inappropriata del ciclo cardiaco. 

L’analisi viene infine completata mediante la generazione di un grafico a occhio di bue, che permet-

te una vista riassuntiva della meccanica di contrazione, analizzata nei 17 segmenti cardiaci, attra-

verso la sua rappresentazione a colori e numerica. ASA e EAE, in maniera congiunta, hanno prepa-

rato un documento di consenso, in cui si sottolinea come lo STE contribuisca profondamente alla 

trasformazione dell’ecocardiografia da metodica di interpretazione soggettiva a tecnica oggettiva di 

stampo quantitativo.  
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Grazie a questo tipo di analisi si sono potute aggiungere importanti informazioni sulla eziopatoge-

nesi di molti processi patologici e condizioni cliniche. 

Si è visto infatti come nello scompenso cardiaco  la componente della meccanica longitudinale sia 

quella a presentare disfunzione più precocemente anche in quegli stadi in cui la frazione d’eiezione 

si presenta conservata. In queste primissime fasi possiamo avere anche un aumento della compo-

nente di torsione e di quella circonferenziale, che parrebbero quindi compensare la disfunzione lon-

gitudinale. Le componenti circonferenziale e radiale sarebbero invece compromesse solo in un se-

condo tempo, quando la frazione d’eiezione sarebbe già ridotta. Sono state quindi analizzate le de-

formazioni miocardiche di alcuni pazienti con  scompenso cardiaco sistolico con FE ridotta e pa-

zienti con scompenso cardiaco “diastolico” con Fe conservata. Si è visto come in questi ultimi la 

compromissione della meccanica longitudinale sia il primo marcatore di disfunzione cardiaca, e 

probabilmente causa del prolungamento del rilasciamento e dell’inizio della disfunzione diastolica. 

Uno studio ha inoltre evidenziato come il rapporto E/E2d (rapporto tra picco della onda E al Dop-

pler trans mitralico e il picco di strain proto diastolico) abbia elevate sensibilità e specificità (83% e 

70%) nel predire l’elevazione delle pressioni di riempimento (Ng Ac, Tran da T 2008.) 

La frazione d’eiezione pur rimanendo un eccellente predittore ecocardiografico di mortalità e mor-

bilità cardiovascolare è scarso indice di contrattilità perché dipendente dalle condizioni di carico. La 

stima visiva risente inoltre dell’effetto di trascinamento da parte del miocardio sano. La frazione 

d’eiezione sembrerebbe per altro avere limitato valori prognostico nei range normali-bassi o norma-

li. Lo studio della deformazione del miocardio  appare meno dipendente dalle condizioni di carico, 

appare in grado di quantificare sia i tempi che la grandezza della deformazione e, soprattutto 

nell’aspetto di velocità di deformazione, correla bene con la contrattilità. (Amil M. Shah 2012;  

Teske AJ 2007; Edvardsen T 2002 &  Perk G 2007;  Naguaeh SF 2009&  Paulus WJ 2007 ;  Bur-
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gess MI 2006; Olson JM 2008; Hillis GS 2001;  Mullens W 2009;  Vinereanu D 2001; Del bianco 

JP 2009; Gorcsan II 2008; Voigt JU 2003;  Sjioli B 2009;  Gulati VK 1996; Dandel M 2009). Per 

tali ragioni sembrerebbe estremamente utile valutare la deformazione miocardica durante le primi 

fasi di scompenso cardiaco.  

Da rilevare anche che la compromissione subclinica della funzione sistolica longitudinale è stata al-

tresì dimostrata in numerose condizioni che predispongono allo scompenso cardiaco quali l’età 

avanzata, l’ipertensione, il diabete mellito, l’insufficienza renale, obesità e la fibrillazione atriale. 

(Teske AJ 2007; Edvardsen T 2002; Perk G 2007; Naguaeh SF 2009&  Paulus WJ 2007;  Burgess 

MI 2006; Olson JM 2008; Hillis GS 2001;  Mullens W 2009;  Vinereanu D 2001; Del bianco JP 

2009; Gorcsan II 2008; Voigt JU 2003;  Sjioli B 2009;  Gulati VK 1996; Dandel M 2009) 

Larga applicazione è stata allo studio della patologia ischemica. Sappiamo infatti, e abbiamo anche 

analizzato le varie motivazioni, come la valutazione visiva semi quantitativa delle pareti de ventri-

colo sinistro è estremamente operatore dipendente con una riproducibilità sub ottimale delle altera-

zioni sia a riposo che durante eco stress. L’ecoSTE è stato validato nei confronti della sono micro-

metria cardiaca in esperimenti sull’ischemia miocardica (Amundsen BH 2006) e nei confronti della 

RMN cardiaca nei soggetti affetti da stenosi delle arterie coronariche subepicardiche. (Cho GY 

2006). Il subendocardio presenta la parte della parete cardiaca del ventricolo sinistro maggiormente 

vulnerabile all’insulto ischemico, quindi lo studio della meccanica longitudinale mediante strain ap-

pare particolarmente adatto allo studio dell’ischemia miocardica, soprattutto data la sua elevata fat-

tibilità e riproducibilità. 
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Non sorprende per altro che uno strain rate longitudinale di picco pari a -0,83 sec-1 ed uno strain ra-

te proto diastolico do 0,96 sec -1 a riposo siano risultati predittori di stenosi coronarica >70 % con 

una sensibilità dell’85% e una specificità del 64% (Ling HY 2006). Lo STE predirebbe anche 

l’estensione dell’albero coronarico in quanto uno strain longitudinale di picco -17,9% a livello dei 

segmenti  medi basali delle pareti miocardiche è capace di discriminare la stenosi trivasale  (o del 

tronco comune) da una estensione  della stenosi  coronarica  di minore severità con una sensibilità 

del 78,9% e una specificità del 79,3%. (Choi JO 2009). Lo strain longitudinale è risultato  ridotto 

nei pazienti con infarto acuto in atto, alcuni studi hanno anche evidenziato come correli proporzio-

nalmente con l’area infartuale (Jurcut R 2008; Bertini M 2009;  Gjesdal O 2007; Chan J 2006). Un 

cut off di strain longitudinale globale -15% (sensibilità =83%, specificità 93%) (Gjesdal O 2007) e 

da un valore -4,5% nei segmenti infartuati (sens81% spec83%) (Roes SD 2008) sembrerebbero 

inoltre identificare un infarto transmurale. Sembrerebbe inoltre che uno strain longitudinale di -

Picchi di strain sistolici in 4-3 e 2 camere apicali asse lungo, con occhio di bue riassuntivo della fun-
zione sistolica longitudinale 
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6,4% fornisce un cut off point prognostico capace di predire non solo il rimodellamento ventricolare 

postinfartuale ma anche lo sviluppo di scompenso cardiaco (Park YH 2008). Lo STE risulterebbe 

inoltre utile nel monitorare  i miglioramenti della funzione sistolica globale e regionale del ventrico-

lo sinistro successivi alla riperfusione con angioplastica primaria (Schiano LomorielloV 2010) e 

quelli dovuti a terapia medica in pazienti affetti da scompenso cardiaco di tipo ischemico (Blond-

heim DS 2007). Gli studi eseguiti hanno inoltre messo in evidenza come nell’infarto trans murale 

sarebbe anche molto compromessa la meccanica circonferenziale, torsionale (Takeuchi M 2007;   

Geyer H 2009). Un cut off di 16,5% per lo strain radiale e di -11,1% per lo strain circonferenziale 

avrebbe buona sensibilità e specificità per differenziare un infarto transmurale  (Becker M 2006). 

Interessante notare che la torsione del ventricolo sinistro sia ridotta dopo infarto del miocardio acuto 

e che il suo grado di riduzione paia correlarsi con il rimodellamento ventricolare a 5 mesi (Nucifora 

G 2010). 

Sulla scia di queste osservazioni sono stati condotti ulteriori studi condotti su eleganti modelli ani-

mali che hanno dimostrato la capacità dell’ ECOcardio grafia Speckle 2D di discriminare tra mio-

cardio vitale e necrotico e di stimare la complianza di camera ventricolare sinistra. (Lyseggen 

2012).  

Altri studi hanno permesso di evidenziare la sua maggior sensibilità, all’eco stress di individuare 

stenosi coronariche rispetto alla semplice valutazione visuale (Tanaka H 2007; Hanekom L 2007; 

Ng A  Stiges M 2009; Ishii K 2009) 

Altro interessante campo di applicazione dello studio della deformazione è nel campo della cardio-

patia ipertensiva. E’ noto infatti come l’ipertrofia ventricolare sinistra sia un importante marcatore 

prognostico nei pazienti ipertesi. La fibrosi cardiaca è il fattore che induce e sostiene lo sviluppo 

dell’ipertrofia ventricolare nel soggetto iperteso, ed è altresì responsabile dell’aumento della rigidità 

diastolica che può condurre allo scompenso cardiaco (Weber KT 1993; AllaF2006). L’esame eco-
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cardiografico standard è in grado di fornire informazioni sul rimodellamento concentrico e sulla 

progressione della disfunzione diastolica del ventricolo sinistro. L’esame STE offre in aggiunta le 

modificazione ultrastrutturali delle meccaniche di contrazione del ventricolo sinistro e il loro modi-

ficarsi con l’instaurarsi di una efficace terapia antipertensiva. La deformazione longitudinale è la 

prima a ridursi negli ipertesi di nuova insorgenza, e pare bene correlarsi con il grado di fibrosi (Po-

povi ZB 2008); mentre la torsione appare aumentata in un primo periodo, probabilmente come 

meccanismo di compensazione per mantenere inalterata la frazione d’eiezione.  La deformazione 

longitudinale correla inversamente con il rapporto E/E’ indice non invasivo della pressione ventri-

colare telediastolica. E’ stato altresì dimostrato come il  rapporto E/E’  e lo strain longitudinale sia-

no in grado di riconoscere la cardiopatia ipertensiva con una maggiore sensibilità di E/E’ (77,8%) e 

una maggior specificità della deformazione longitudinale (89.5%) (Galderisi M 2010). E’ ipotizza-

bile che al progredire della disfunzione siano poi coinvolti i meccanismi radiali e circonferenziali 

della meccanica ventricolare. Ulteriori studi serviranno per dimostrare la capacità e la utilità di eco-

cardiografia STE nel monitorare la risposta ventricolare sinistra alla terapia antipertensiva. 

Anche nella valvulopatia mitralica, e in particolare nell’insufficienza mitralica, lo STE ha dimostra-

to di essere un buon indice di funzione miocardica; proprio cioè nella condizione patologica in cui 

la frazione d’eiezione risulta inaffidabile. Infatti nella insufficienza mitralica severa una conservata 

FE dipende in larga misura dalla via a bassa resistenza offerta dall’atrio sinistro, e non rispecchia 

necessariamente una buona funzione contrattile.  Lo STE invece ha permesso di evidenziare una ri-

duzione della meccanica longitudinale, circonferenziale e radiale nella insufficienza mitralica seve-

ra; laddove la torsione rimane invece nei limiti di normalità. (KimMS 2009;  Borg AN 2008). 

Come ultima considerazione nella disamina delle condizioni patologiche nelle quali STE può dare 

un contributo nel meglio identificare un processo patologico o  aiutare a porre più precoce diagnosi, 
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menzioniamo come nelle pericarditi sia di frequente riscontro una riduzione alla meccanica circon-

ferenziale e della torsione mentre la meccanica longitudinale appaia conservata.(Tanaka 2008). 

 

BREVE ACCENNO DI FISIOPATOLOGIA DELLE AMILOIDOSI: 

Le amiloidosi sono malattie causate da alterazione della conformazione di proteine con conse-

guente aggregazione in fibrille e deposizione nei tessuti causando danno strutturale e funzionale. 

Possono essere classificate sulla base del meccanismo di aggregazione 

i meccanismi molecolari di aggregazione sono:  

- Concentrazione dipendente: come nel caso della beta 2 microglobulina e della proteina di 

fase acuta, proteina con predisposizione a formare fibrille amiloidi ma la loro bassa con-

centrazione plasmatica rende impossibile il processo di polimerizzazione. Le fibrille comin-

ciano a formarsi quando c’è un aumento significativo e persistente della loro concentrazio-

ne (es: emodialisi per beta 2 microglobulina, e flogosi cornica per SAA) 

- Dipendente da mutazioni: che alterano il normale processo di folding proteico determi-

nando la formazione di fibrille amiloidi anche a concentrazioni fisiologiche della proteina 

- Dipendente da proteolisi parziale della proteina: con liberazione di peptidi amiloidogenici 

come nel caso della malattia di Alzheimer. 

Tali meccanismi possono operare singolarmente o in associazione  come nel caso della amiloide da 

catene leggere AL. 

Le catene leggere presentano una ampia variabilità che dipende dal processo di riarrangiamento 

genetico e delle mutazioni somatiche a cui i geni sono fisiologicamente sottoposti. Alcune muta-

zioni possono determinare tendenza ad aggregare, tendenza che è a sua volta amplificata dalla 

aumentata concentrazione della catena leggera prodotta dal clone neoplastico. Possono infine su-
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bire processi di proteolisi e liberare polipeptidi che presentano una elevata tendenza a formare fi-

brille. 

Le manifestazioni sono polimorfe e dipendono dagli organi coinvolti. 

Gli organi coinvolti nelle amiloidosi sistemiche sono potenzialmente tutti tranne il sistema nervoso 

centrale. 

Alcuni tipi di amiloidosi tendono a presentare quadri clinici che possono indirizzare il medico a so-

spettare una specifica forma di amiloidosi.  

 

 

 

 

AMILOIDOSI PRIMARIA 

La forma di più frequente riscontro ne paesi occidentali co incidenza di circa 8.9 ammalati per mi-

lione di persone-anno negli Stati Uniti d’America e con età mediana di insorgenza di circa 60 anni; 

ed è probabilmente sotto diagnosticato. L’incidenza stimata in Francia è di circa 500 pazienti anno. 

In tale forma un clone plasmacellulare presene nel midollo di per sé asintomatico e dotato di scar-

sa aggressività sintetizza catena leggera (k o lambda) libera con tendenza a depositarsi in fibrille 

amiloidi causando progressivo danno funzionale degli organi coinvolti manifestandosi con quadri 

clinici spesso gravi già all’esordio. 

Una componente monoclonale è evidenziabile alla immunofissazione e o immunoelettroforesi nel 

80-90% dei pazienti; in oltre il 50% è presente plasmocitosi nel midollo osseo. 

Il 10% di amiloidosi è complicanza di mieloma multiplo sintomatico. 
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Il corredo sintomatico iniziale è spesso aspecifico: astenia, anoressia, calo ponderale, dispnea an-

che per minimi sforzi. 

Più specifici segni sono la macroglossia o porpora del viso e della parte superiore del tronco, ma 

sono presenti solo nel 15 % circa dei pazienti. 

Gli organi più frequentemente infiltrati sono: il rene, il cuore, il fegato 

 

Il coinvolgimento renale si manifesta con proteinuria anche in range nefrosico seguita da insuffi-

cienza renale. 

Il coinvolgimento cardiaco rappresenta grave complicanza della amiloidosi AL. Si assiste ad insuffi-

cienza cardiaca congestiva in circa il 25% dei pazienti con A-AL. Tale coinvolgimento determina 

cardiopatia restrittiva e aritmie spesso fatali.  

L’interessamento cardiaco è fatto sfavorevole alla prognosi comportando una sopravvivenza me-

dia inferiore ai 4 mesi e rappresenta controindicazione maggiore al trapianto di cellule staminali 

autologhe, che ha incrementato in tale patologia la sopravvivenza a 5 anni al 47%. 

L’interessamento epatico si manifesta con epatomegalia e innalzamento della fosfatasi alcalina, 

segue, per frequenza di interessamento, il coinvolgimento dei nervi periferici con neuropatia sen-

sitivo-motoria spesso dolorosa; il sistema autonomo  con ipotensione ortostatica; e il tratto ga-

stroenterico determinando malassorbimento; l’apparato tendineo con tunnel carpale (presente in 

circa il 15% dei casi). 

La prognosi della amiloidosi AL è sfavorevole, e dipende dalla risposta alla chemioterapia e, come 

detto, dal coinvolgimento cardiaco. Mentre fino a 15 anni fa tuttavia la sopravvivenza media era di 
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18 mesi attualmente con nuove strategie terapeutiche più efficaci ed aggressive e anche grazie a 

una più precoce diagnosi del coinvolgimento d’organo, soprattutto cardiaco, supera i 5 anni. 

Cloni plasmacellulari localizzati alla laringe, alle vie aeree, alla vescica ed alla cute possono produr-

re  catene leggere che si depositano localmente come amiloide. Queste forme di amiloidosi AL 

hanno solitamente un andamento benigno. 

 

 

 

AMILOIDOSI REATTIVA 

Causata da depositi di peptidi prodotti da proteolisi d u precursore circolante, la proteina di fase 

acuta SAA, proteina associata a HDL la cui sintesi epatica è modulata da citochine proinfiammato-

rie. 

Tra questo ruolo principale IL-6. 

La formazione di depositi amiloidi è dipendenza di elevate concentrazioni per prolungati periodi di 

tempo ed è tipicamente secondaria a condizioni caratterizzate da stimolo flogistico cronico. 

Le manifestazioni cliniche sono dominate dal coinvolgimento renale che è pressoché costante 

(90% dei casi) e si manifesta con sindrome nefrosica che tende a progredire - in assenza di tratta-

mento - verso la insufficienza renale. 

Altro organo frequentemente coinvolto è il sistema nervoso autonomo con malassorbimento ed 

importanti alterazioni dell’alvo, impotenza ed ipotensione ortostatica. 

Nelle fasi avanzate di malattia si può assistere a coinvolgimento cardiaco sviluppando cardiopatia 

restrittiva e scompenso destro con aritmie. 
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Amiloidosi AA può essere reversibile e la funzione renale può essere recuperata  se la diagnosi è 

precoce ed il trattamento della malattia di base efficace. 

 

 

 

AMILOIDOSI ASSOCIATA A DIALISI 

È causata dalla deposizione di beta 2 microglobulina. Nei pazienti in terapia dialitica la clearence di 

tale proteina è effettivamente ridotta e la sua concentrazione può aumentare sino a 40 volte. 

L’organo più colpito si trova ad essere il tessuto muscolo scheletrico e le manifestazioni cliniche 

comprendono il tunnel carpale e le artalgie croniche con coinvolgimento progressivo della artico-

lazioni maggiori. Spondiloartropatia coinvolgenti più frequentemente le vertebre cervicali possono 

causare compressione delle radici nervose. 

La deposizione viscerale delle fibrille di beta 2 microglobulina avviene solo tardivamente, solita-

mente dopo circa 15 anni di trattamento dialitico e può interessare il muscolo cardiaco, il tratto 

gastroenterico (macroglossia, infarto intestinale e perforazione intestinale) e i polmoni. 

 

 

AMILOIDOSI SENILE SISTEMICA 

È la forma di amiloidosi sistemica più comune e nella maggior parte dei casi è asintomatica con 

modesti depositi di amiloide, prevalentemente vascolari, in varie parti del corpo soprattutto a li-

vello cardiaco e polmonare. La prevalenza è stimata essere attorno al 10% nella popolazione supe-

riore a 80 anni e del 50% della popolazione superiore ai 90 anni 
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È stata riscontrata come reperto autoptico in circa un quarto dei soggetti superiori a 80 anni. 

È associata a una variante genica della alfa 2 macroglobulina. 

Il significato clinico di questi depositi non è ad oggi ben chiarito. Risulta tuttavia un grande aumen-

to dello spessore di parete (maggiormente significativo che nelle amiloidosi AL e ATTR), mimando 

la cardiopatia ipertrofica. Occorre in oltre il 90% dei casi negli uomini  

Anamnesi di cardiopatia ischemica, blocco di braca sinistra o aritmia è presente in oltre un terzo di 

casi 

È in dipendenza dall’età ed è causata da lenta deposizione di transtiretina nativa. 

In rari casi il coinvolgimento cardiaco può determinare scompenso cardiaco congestizio, aritmie e 

disturbi della conduzione. 

 

AMILOIDOSI EREDITARIE 

Sono malattie autosomiche dominanti ad esordio in età adulta dalla terza decade fino alla settima, 

progrediscono in 5-15 anni e possono coinvolgere il sistema periferico autonomico, rene, cuore e 

fegato. 

Sono causate da varianti di  proteine endogene. 

La amiloidosi da transtiretina ATTR è la forma di amiloidi ereditaria più frequente 

ATTR altrimenti chiamata polineuropatia familiare amiloide è stata inizialmente riportata dal neu-

rologo Corino da costa Andrade in due villaggi costieri portoghesi nel 1950. Fino a quel tempo la 

malattia era stata descritta come endemica in giappone (1968) e Sweden (1976) e sporadici casi 

erano stati descritti in molti altri paesi del mondo. 
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TTR è una proteina di trasporto sintetizzata prevalentemente dal fegato. Il suo gene è localizzato 

sul cromosoma 18 (18q23) 

La malattia è trasmessa con tratto autosomico dominante con alta penetranza 

Sono state descritte più di 100 mutazioni patogeniche. La più frequentemente descritta è la sosti-

tuzione della valina da parte di metionina in posizione 50 (val50met), per prima descritta nella po-

polazione portoghese.  

La TR mutata destabilizza i tetrameri e i monomeri di TTR generando aggregati amiloidi. 

Il quadro clinico è generalmente dominato da interessamento neurologico e cardiaco. 

 I sintomi neurologici dipendono da interessamento del sistema nervoso periferico e autonomo. 

Si assiste a polineuropatia inizialmente a carattere prevalentemente sensitivo e predominante agli 

arti inferiori, che i esplica in dolore neuropatico, difficoltà crescente alla deambulazione e sindro-

me del tunnel carpale. Tale quadro importa alla morte in media entro 10 anni. 

Le alterazioni del sistema autonomo coinvolgono il sistema cardiocircolatorio, gastrointestinale e 

genitourinario 

Si manifesta quindi con impotenza, disturbi della motilità intestinale e ipotensione ortostatica. Alla 

neuropatia si associa quasi sempre cardiopatia. 

La cardiopatia vede manifestazioni quali aritmie, sincopi, morte improvvisa, gravi disturbi di con-

duzione, e dispnea per lo scompenso cardiaco generalmente causato da cardiopatia restrittiva 

gradualmente progressiva che è causa di morte insieme alla cachessia. 

Le manifestazioni cliniche e l’età di insorgenza dipendono dalla mutazione di TTR, dal sesso, dalla 

trasmissione parentale e dalla area geografica. 
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Ad esempio nella popolazione portoghese la mutazione val50met insorge nella seconda o terza 

decade di vita, mentre in altre aree geografiche presenta insorgenza più tardiva tra la 5 e la 7 de-

cade. 

Tale mutazione si presenta con una combinazione di sintomi neurologici, di disturbi della condu-

zione e scompenso cardiaco; mentre in altre mutazioni (thr80ala; val142ile) l’interessamento car-

diaco è prevalente. 

 

 

 

 

Amiloidosi da apoproteina A-I è una rara forma di amiloidosi sistemica interessante prevalente-

mente reni cuore e fegato Il quadro clinico è caratterizzato da lenta progressione con andamento 

benigno, quadro clinico di esordio è ipogonadismo con aumento asintomatico degli indici epatici di 

colestasi. 

FORME CARDIACHE 

Da tale veloce disamina delle forme amiloidotiche si evince che tre sono le forme di amiloidosi con 

interessamento cardiaco: la forma AL, ATTR e senile. 

Non esistono criteri ecografici in grado di differenziare le te forme di amiloidosi. Dai dati di recenti 

studi si evince che: 

- La età media alla diagnosi è maggiore nei pazienti con amiloidosi AL che nei paziente con 

ATTR. 

- Lo spessore medio di parete è maggiore nei pazienti con SSA che nelle altre forme. 
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- La frazione d’eiezione è moderatamente depressa nei soggetti con SSA ma non nelle forme 

AL e ATTR. 

- ATTR presentano bassi voltaggi QRS meno frequentemente (25% rispetto al 60% della for-

ma AL) 

- AL presenta compromissione più grave dell’emodinamica. 

Alla analisi multivariata la forma AL è indipendentemente associata a peggiore sopravvivenza 

mente SSA è maggiormente libera da eventi cardiaci. 

La stessa presentazione è diversa nelle tre forme ad interessamento cardiaco: se da un lato vi è 

frequente interessamento neurologico nella ATTR, abbiamo spesso coinvolgimento renale nella AL 

e scompenso cardiaco sia nella SSA sia nella AL.  

In ragione di ciò le tre forme vanno considerate come tre diverse patologie con differente substrati 

fisiopatologici e corsi. 

È stato altresì dimostrato da altri studi che la forma AL è associata a peggior prognosi e una più ra-

pida progressione verso lo scompenso cardiaco. 

La sopravvivenza peggiore nei pazienti con amiloidosi AL a dispetto del maggior interessamento 

cardiaco in SSA è dovuta in parte a una ben provata diretta tossicità cardiaca delle catene leggere 

sui miociti cardiaci; si è inoltre supposto che la più alta frequenza di localizzazione vascolare dei 

depositi amiloidi siano responsabili di ischemia miocardica che concorre alla disfunzione cardiaca 

Inoltre la più lenta deposizione delle fibre amiloidi nelle altre forme potrebbe permettere la messa 

in atto di meccanismi di compenso. 

È stato descritto come a dispetto di una conservata frazione d’eiezione vi sia nella amiloidosi una 

disfunzione sistolica soprattutto longitudinale, con una disposizione asimmetrica della disfunzione 
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sistolica, sarebbe infatti più marcata a livello basale e meno a livello apicale con un suggestiva-

mente tipico “gradiente inverso”. È stato anche suggerito come tale riscontro possa essere utiliz-

zato nel differenziare la cardiopatia amiloide da cardiopatia ipertrofica, che presenterebbe un gra-

diente baso apicale conservato. Sono necessari tuttavia studi di più larga numerosità e e anche 

volt alla discriminazione dei valori di riferimento.  

 

DIAGNOSI 

Il sospetto diagnostico dovrebbe essere posto sulla base delle sindromi cliniche prima esposte nei 

paziente che presentano proteinuria o insufficienza renale da causa non no9ta, ei pazienti con 

ipertrofia cardiaca specie se di non nota causa, epatomegalia, polineuropatia, ipotensione ortosta-

tica, porpora a viso e collo, macroglossia, malassorbimento e rapido dimagrimento. 

I depositi sono documentabili nel tessuto adiposo sottocutaneo e nelle pareti dei vasi di piccolo e 

medio calibro del tratto gastroenterico. 

Le sedi bioptiche più indicate sono il grasso periombelicale la ghiandole salivari minori labiali e la 

mucosa rettale. 

Qualora le biopsie  in queste tre sedi dovessero risultare negative si può, fermo restando il sospet-

to, procedere alla biopsia dell’organo coinvolto. 

I depositi di amiloide sono documentabili alla colorazione con rosso Congo che evidenzia la loro 

prototipica birifrangenza verde brillante alla microscopia con luce polarizzata. 

È pertanto necessario caratterizzare in modo inequivocabile il tipo di amiloide presente nei depo-

siti con metodi biochimici e immunoistoichimici. 
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Nel sospetto di amiloidosi AL è necessario ricercare gammopatia monoclonale sottostante tramite 

elettroforesi ed immunofissazione del siero e delle urine delle 24 ore, assieme alla misura delle ca-

tene leggere libere sieriche. Diagnosi va completata con la biopsia e/o  agoaspirato osteomidollare 

Nelle amiloidosi ereditarie è necessario documentare la presenza della mutazione del gene della 

proteina amiloido genica. 

Il coinvolgimento sistemico della malattia e le manifestazioni cliniche proteiformi rivestono un va-

sto range di diagnosi differenziali.  

La proteinuria e la insufficienza renale viene spesso attribuita a una nefropatia a lesioni glomerula-

ri minime e a volte anche la biopsia non è dirimente. 

La cardiopatia impone diagnosi differenziale con varie forme di cardiopatia ipertrofica. 

Interessamento cardiaco è infatti caratterizzato da aumento dello spessore parietale di oltre 12 

mm in telediastole senza altre cause cardiache, associato a un aumento del NT-proBNP maggiore 

di 332 ng/L (in assenza di insufficienza renale. 

I criteri laboratoristici sono sostanzialmente pro-BBP e TNI; i criteri strumentali sono divisi in criteri 

ECGrafici, Ecocardiografici, RMN e nucleari. 

BIOMARKER:  

NTproBNP e troponina cardiaca sono usati clinicamente sin dal 2004 per valutare la severità e la 

prognosi nel coinvolgimento cardiaco. 

Attualmente una classificazione proposta dalla Mayo Clinic stratifica il rischio in tre gruppi sulla 

base di tali marcatori: alto rischio con entrambi i marker levati, rischio intermedio con un marcato-

re elevato e basso rischio con entrambi i marcatori al di sotto dei limiti di normalità.  
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Un ulteriore biomarker è la proadrenomedullina midregional (MR-proADM), che è prodotto da 

molti organi, incluso il cuore. La elevata concentrazione di tale enzima (>0.75nmol/L) è risultato 

associato a una più elevata mortalità precoce del 40% a 6 mesi. 

L’elevazione del NT-proBNP nella amiloidosi rifletterebbe anche la produzione di tale ormone da 

parte dei miociti cardiaci per compressione da parte dei depositi di tessuto amiloide. Alcuni studi 

hanno rilevato come l’elevazione del NT-proBNP risulti correlare con la disfunzione longitudinale 

quasi indice di aumentato stress parietale, mentre la TNT rappresenterebbe maggiormente il dan-

no miocardico. 

È stato descritto come tali biomarkers riducano se la chemioterapia è risultata efficace nel eradica-

re il clone plasmacellulare nel midollo di AL. 

Alcuni studi suggeriscono come NT-proBNP correli meglio con la prognosi rispetto a TNI mante-

nendo significatività statistica per mortalità alla analisi multivariata con criteri clinici, elettrocar-

diografici ed ecografici. 

ECG: 

Le più frequenti anomalie sono i bassi voltaggi QRS e scarsa crescita onda R nelle derivazioni pre-

cordiali simulando un pattern simil infartuale. Più rari BBS E BBDx,  

Nel 15 % circa dei casi si riscontra FA e raramente (5% dei casi) tachicardia ventricolare. 

Recentemente è stato dimostrato che una frammentazione del QRS (notches and RsR’ pattern in 

assenza di prolungamento del QRS) è significativamente più spesso presente nei soggetti con ami-

loidosi cardiaca. 

ALTERAZIONI ECOCARDIOGRAFICI AD ECO CARDIOGRAFIA DOPPLER STANDARD: 
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- Aumento dello spessore parietale >12mmcon aspetto a vetro smerigliato; se spessore >15 

mm peggior outcome 

- Volumi endocavitari del ventricolo sinistro normali o ridotti 

- Conservata FE ma ridotta S e E’ a livello basale settale o laterale, riflettendo una ridotta 

funzione longitudinale e alterato rilasciamento. 

- Pattern transmitralico alterato testimone di alterazione diastolica 

- Dilatazione atriale sinistra (diametro >23 mm/m2; area >20 cm2 o volume>28 mL/m2), te-

stimone di aumentate pressini di riempimento 

- Aumento del volume atriale destro 

- Aumento dello spessore del setto interatriale 

- Aumento dello spessore della parete libera del ventricolo destro 

- Ispessimento valvolare (destro e sinistro) 

- Lieve versamento pericardico (50% dei casi; associato a peggior prognosi di sopravvivenza) 

- Trombosi atriale 

IMAGING DI RISONANZA CARDIACA 

Per la eccellente risoluzione spaziale nella caratterizzazione spaziale e la sua molto alta sensibilità 

nel trovare la presenza di cardiopatia infiltrativa, anche in casi di normale spessore ventricolare si-

nistro 

La risonanza permette una misurazione precisa degli spessori di parete, della dilatazione atriale e 

del versamento pericardico. 

È utile inoltre nella caratterizzazione tissutale mostrando: transmural late gadolinium enhance-

ment o ancor più tipicamente a large diffuse LGE called patchy LGE. 
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Il gadolinio infatti a distribuzione interstiziale e nei pazienti con amiloidosi c’è una aumentata vo-

lume interstiziale a causa del fatto che i depositi di fibrille amiloidi rimpiazzano il normale miocar-

dio, quindi il gadolinio i sofferma maggiormente nel tessuto cardiaco, spiegando così il late gadoli-

nium enhancement. 

Il significato prognostico di tale fenomeno è tuttora poco chiaro. 

NUCLEAR IMAGING.  

 

COMPLIANZE CARDIACHE DEL DEPOSITO DI SOSTANZA AMILOIDE. 

I sintomi dell’interessamento cardiaco sono aspecifici, motivo per cui spesso la diagnosi è dilazio-

nata. 

Tali sintomi sono: dispnea dipendente dallo scompenso cardiaco; sincope; vertigine; disturbi di 

conduzione; e meno frequentemente dolore toracico. 

Le complicanze possono essere così schematizzate: 

- Insufficienza cardiaca congestizia, inizialmente con preservata FE e riduzione della com-

plianza ventricolare sinistra 

- Riduzione della FE può seguire le alterazioni diastoliche portando alla insufficienza termina-

le 

- Aumento delle pressioni di riempimento ventricolari sinistre porta a dilatazione atriale sini-

stra fino a insorgenza di fibrillazione atriale  

- Aritmie ventricolari sostenute o non sostenute 

- Disturbi di conduzione sono più frequenti nella cardiaca ATTR e sono prevenute e trattate 

con impianto di pacemaker. 
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- Ipotensione ortostatica dovuta a disautonomia o coinvolgimento autonomico o a causa 

ipovolemica 

- La disfunzione disautonomica può essere espressa dalla perdita della variabilità dalla fre-

quenza cardiaca 

- Dolore toracico, seppur raro, può verificarsi nei casi di deposizione amiloide nei piccoli vasi 

ACCENNI DI TERAPIA 

La terapia è volta a trattare la causa sottostante di amiloidosi. 

Così per la amiloidosi AL è il trattamento del sottostante disordine linfoproliferativo o mieloma 

multiplo; per la ATTR il trattamento della malattia infiammatoria di base. 

A fianco del trattamento della malattia di base si deve più precocemente possibile affiancare tera-

pia di supporto degli organi coinvolti. 

A livello cardiaco ricordiamo: 

- Terapia con beta bloccanti è sconsigliata per la riduzione da loro causata della frequenza 

cardiaca, che è l’unico meccanismo che può mantenere gittata cardiaca in questa patolo-

gia, inoltre può aggravare la disfunzione autonomica 

- ACE INIBITORI da usare con cautela perché possono aggravare la disfunzione autonomica 

- Digitale può accumularsi nei depositi di amiloide, per tale ragione l’uso della digitale non è 

raccomandato 

- Diuretici d’ansa dati solitamente ad alto disaggio sono la terapia cardine 

- Amiodarone dovrebbe essere considerato come prima linea nella terapia di tale aritmia. 

- Impianto di un pace maker può essere indicato nei pazienti che hanno sviluppato sintomi di 

bradicardia o disordini di conduzione.  
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SCOPI 

La misurazione accurata e riproducibile della funzione sistolica e diastolica ventricolare sinistra 

(VS) rimane uno degli aspetti più difficili dell’interpretazione ecocardiografica, in particolare per la 

valutazione della funzione regionale e soprattutto nei pazienti con qualità subottimale delle im-

magini. La disponibilità di metodi di misurazione automatici ed accurati della funzione sistolica VS 

sia regionale sia globale potrebbe quindi facilitarne l’utilizzo da parte degli operatori meno esperti, 

soprattutto nelle situazioni di emergenza o in ambito intraoperatorio. Inoltre, la contrazione coor-

dinata del miocardio VS è un pre-requisito per una funzione contrattile efficiente. Nuove metodo-

logie come lo strain imaging sono state sviluppate di recente per affrontare queste problematiche. 

Lo strain miocardico è una metodologia di valutazione adimensionale della deformazione regiona-

le VS, mentre lo strain rate (SR), che è un derivato temporale dello strain, indica la velocità di de-

formazione di uno specifico segmento miocardico o di tutto il miocardio. Entrambi questi parame-

tri permettono la valutazione della funzione contrattile globale e regionale, in quest’ultimo caso 

indipendentemente dalla funzione contrattile delle regioni adiacenti.  

 Questa tecnica appare capace di rilevare gradi “subclinici” (cioè in presenza di normale frazione 

d’eiezione) di disfunzione miocardica, ad uno stadio più precoce rispetto a quanto rilevabile dalle 

tecniche tradizionali di imaging (3) in diverse cardiopatie. Inoltre questa tecnica ricopre un ruolo 

potenzialmente importante nella determinazione della dissincronia di contrazione VS nei pazienti 

con scompenso cardiaco cronico in corso di valutazione per la terapia di resincronizzazione.  

Muovendo dall’importanza rivestita dal coinvolgimento cardiaco nella amiloidosi sia a livello tera-

peutico che prognostico e dal ventaglio di diagnosi differenziali che impegnano il clinico nel con-

fermare o nell’escludere l’interessamento d’organo in questa patologia ci siamo prefissi di valutare 
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nuove metodiche di imaging ecocardiografico, in particolare dello speckle tracking strain per vede-

re se l’utilizzo di questa metodica, eventualmente combinata con indici funzionali classici, possa 

aiutare a porre diagnosi di amiloidosi cardiaca ed aiutare a distinguere il coinvolgimento cardiaco 

nelle amiloidosi dalle altre cardiopatia ipertrofiche.  

I criteri di coinvolgimento cardiaco definiti nel meeting 2010 della International Society of Amyloi-

dosis in Rome vedono coinvolti parametri di carattere laboratoristico e strumentale. 

Alcuni recenti studi hanno dimostrato come lo strain globale longitudinale o quello regionale, in 

particolare del setto possano avere ruolo nella diagnosi e nella stratificazione della prognosi nei 

pazienti con amiloidosi (Sebastian J. Buss et al; Dan Liu et al; Serros Barros Gomes et all). Altri più 

recenti studi hanno evidenziato come ruolo prognostico è anche rivestito da alcuni parametri della 

funzione diastolica, in particolare dai valori di strain rate protodiastolico e del periodo di contra-

zione isovolumetrico (Dan Liu et al). Molti di questi studi sono però effettuati con lo strain derivato 

alla metodica doppler tissutale, che presenta più forti limitazioni dello speckle tracking strain (vedi 

sopra). Molti di questi studi utilizzano solo alcuni dei diversi indici disponibili con la metodica 

strain e moltissimi non considerano lo strain rate. 

La analisi dei dati dovrebbe essere inoltre effettuata con software dedicati pienamente compatibili 

con le immagini acquisite, per evitare la perdita di dati e di accuratezza nella quale si può cadere 

utilizzando software volti alla analisi di dati DICOM, ottenibili da apparecchiature diverse, come in-

vece eseguito da alcuni studi attualmente. 

Tuttora sono necessari studi ampi per fare chiarezza nella utilità della metodica nell’approcciare la 

diagnosi differenziale di ipertrofia, vuoi dalla cardiopatia ipertrofica, vuoi dalla ipertensione arte-

riosa.  
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Muovendo pertanto da queste premesse ci siamo proposti di cercare e definire i parametri eco-

cardiografici, di funzione sia sistolica che diastolica, utili per la diagnosi differenziale della cardio-

patia amiloidotica, più specificatamente nei confronti degli altri fenotipi di ipertrofia ventricolare 

sinistra (cardiopatia ipertensiva, miocardiopatia ipertrofica, stenosi aortica, non compattazione 

miocardica, cuore d’atleta, miocardiopatie restrittive). Di questi stessi parametri abbiamo inoltre 

provveduto a definire limiti di normalità in una ampia popolazione di soggetti normali. 
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MATERIALI E METODI 

Abbiamo incluso in questo studio prospettico 192 pazienti consecutivi afferenti all’Unità Operativa 

di ecocardiografia del Centro Cardiologico Monzino di Milano con indicazione ad eseguire esame 

diagnostico per presenza di cardiopatia ipertrofica sinistra primaria o secondaria con o senza evi-

denza di disfunzione sistolica, e 183 soggetti normali sottoposti a screening per malattie cardiova-

scolari, per un totale di 375 pazienti esaminati. 

L’ impossibilità ad ottenere immagini con risoluzione sufficiente ai fini dell’analisi della deforma-

zione parietale (vedi oltre) ha costituito motivo di esclusione. Sono stati raccolti per tutti dati con-

cernenti le caratteristiche demografiche (quali età e sesso), un esame obiettivo completo con mi-

sura di pressione arteriosa sisto-diastolica, peso, altezza e calcolo della superficie corporea. I sog-

getti normali hanno eseguito inoltre un esame ECG a 12 derivazioni per escludere la presenza di 

blocchi atrio- od intraventricolari, blocchi di branca, anomalie della conduzione o del ritmo, ed un 

ecocardiogramma da sforzo per escludere la presenza di coronaropatia. Tutti i parametri 

dell’esame ecocardiografico convenzionale (vedi paragrafo successivo) erano nei limiti della norma 

in tutti i soggetti normali.  

Tutti i pazienti erano in ritmo sinusale. Erano criteri di esclusione la presenza di frequenti aritmie 

sopra e ventricolari, pregressi interventi cardiochirurgici, ischemia miocardica acuta recente (negli 

ultimi tre mesi); impossibilità ad ottenere adeguata visualizzazione del ventricolo sinistro dalle fi-

nestre apicali, rigurgito mitralico severo organico o funzionale, pazienti portatori di protesi o valu-

loplastiche e portatori di pacemaker permanenti. 

I soggetti così reclutati vengono sottoposti ad analisi per gruppi, confrontando tra loro soggetti sa-

ni e varie cause di ipertrofia cardiaca 
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La popolazione così arruolata è stata suddivisa in vari gruppi dividendo i soggetti sani da quelli con 

cardiopatia ipertrofica, a loro volta suddivisi in cardiopatia ipertrofica ipertensiva, da stenosi aorti-

ca, da cardiomiopatia ipertrofica (CMPI), da cuore d’atleta, da non compattazione (NCM), da car-

diopatie restrittive e, per l’appunto, da amiloidosi.  

Sono stati così arruolati soggetti normali in numero di 183, affetti da cardiopatia ipertensiva (in 

numero di 60), da stenosi aortica (in numero di 45); da cardiomiopatia ipertrofica (in numero di 

28), da cuore d’atleta (in numero di 34 a rappresentare i supernormali), da non compattazione 

miocardica (in numero di 4), da amiloidosi (in numero di 15) e da altre forme di cardiopatie restrit-

tive (in numero di 6). 

 

Parametri ecocardiografici convenzionali.  

Tutti i soggetti vengono sottoposti ad un esame ecocardiografico completo a riposo in decubito la-

terale sinistro in accordo con le raccomandazioni della Società Americana di Ecocardiografia 

(ASE)/Associazione Europea di Ecocardiografia (EAE). Le immagini sono ottenute con sonda da 3.0-

MHz (S3) con un sistema ecocardiografico Vivid 7 oppure Vivid 9 (General Electric-Vingmed Medi-

cal Systems, Milwaukee, Wisconsin). In tabella 1 sono riportate le formule utilizzate per il calcolo 

dei principali valori ecocardiografici utilizzati. Sono stati misurati: i volumi biplani (proiezioni apicali 

4-camere e 2-camere) del ventricolo sinistro, indicizzati (VTDi e VTSi, ml/m2) per la superficie cor-

porea  e calcolato la frazione d’eiezione biplana (FE, %) con metodo di Simpson; gli spessori parie-

tali tele-diastolici del ventricolo sinistro e calcolato l’indice di ipertrofia (h/r) e l’indice di massa 

ventricolare sinistra (IMVS, g/m2) (Devereux, 1977); l’indice di contrattilità VS (myocardial perfor-

mance index) misurando con esame Doppler pulsato i tempi isovolumici di contrazione e rilascia-
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mento ed il tempo di eiezione VS (MPI) (Tei, 1995); la gittata sistolica VS misurando il diametro del 

tratto d’efflusso VS e l’integrale tempo-velocità dello spettro di velocità dell’esame Doppler pulsa-

to del tratto d’efflusso VS (GSi, ml/m2); i volumi biplani (proiezioni apicali 4-camere e 2-camere) 

indicizzati (per la superficie corporea) massimo (VTSASbi, ml/m2) e minimo (VTDASbi, ml/m2) 

dell’atrio sinistro, e calcolato l’indice di complianza atriale (funzione di reservoir frazionale, RESp, 

%) (Barbier, 1999); il tempo di rilasciamento isovolumico, utilizzando l’esame Doppler pulsato 

dell’efflusso ventricolare sinistro e del flusso transmitralico (IVRT, ms); il picco di velocità protodia-

stolico dello spettro di velocità Doppler pulsato del flusso transmitralico (Ep); il rapporto pro-

to/telediastolico dei picchi di velocità dello spettro di velocità Doppler pulsato del flusso transmi-

tralico (E/Ap); il tempo di decelerazione dell’onda protodiastolica dello spettro di velocità Doppler 

pulsato del flusso transmitralico; il picco di velocità medio protodiastolico del profilo di velocità 

Doppler tessutale annulare mitralico (Ea, cm/s); il rapporto tra Ep ed Ea (E/Ea) quale indice delle 

pressioni di riempimento VS (Nagueh, 2009); la funzione sistolica ventricolare destra misurando 

con esame M-mode la discesa sistolica dell’annulus tricuspidalico laterale (TAPSE, cm); la pressio-

ne sistolica polmonare stimata dal picco meso-sistolico di velocità del rigurgito tricuspidalico (fisio-

logico o patologico), campionato con esame Doppler ad onda continua (pressioni polmonari sisto-

liche - PSP, mmHg); la pressione diastolica polmonare stimata dalla velocità telediastolica del pro-

filo di velocità del rigurgito diastolico (fisiologico o patologico) polmonare, campionata con esame 

Doppler ad onda continua (pressione polmonare diastolica - PDP, mmHg)  
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Parametri di deformazione parietale del ventricolo sinistro.  

Le immagini 2D in scala di grigio del ventricolo sinistro vengono acquisite nelle 3 sezioni apicali 4-

camere, 2-camere e 3-camere del ventricolo sinistro per la misurazione della deformazione parie-

tale longitudinale. E’ utilizzato un angolo di scansione variabile di 30–60° (così da includere solo il 

ventricolo sinistro) e una frequenza di ripetizione delle immagini (frame rate) di 45-55 Hz, così da 

ottenere un ottimale compromesso tra risoluzione temporale e spaziale (Mor-Avi, 2011). Sono ac-

quisiti digitalmente 3 cicli cardiaci per ogni proiezione, utilizzando come punto di riferimento il 

picco dell’onda R dell’ECG. Per lo studio della deformazione longitudinale, l’analisi con tracciamen-

to semi-automatico del miocardio del ventricolo sinistro veniva effettuata sia online con la funzio-

ne software Automated Function Imaging (AFI) presente sul sistema ecocardiografico per la misura 

del picco di deformazione negativa in telesistole, sia offline con software commerciale dedicato di 

analisi quantitativa ecocardiografica (EchoPAC v. 112; GE Medical Systems) per la misura del picco 

assoluto di deformazione negativa. Ai fini della temporizzazione dei picchi di deformazione e rota-

zione dei segmenti parietali miocardici, è utilizzato l’esame Doppler pulsato dell’efflusso ventrico-

lare sinistro e del flusso transmitralico per definire rispettivamente i tempi dell’eiezione e del 

riempimento ventricolare e la fase di rilasciamento isovolumico, mentre l’esame Doppler pulsato 

tissutale dell’annulus mitralico (media laterale e mediale (in proiezione apicale 4-camere) veniva 

utilizzato per individuare l’inizio della contrazione isovolumica, definita come il piede della prima 

onda di velocità positiva o negativa successiva alla fine dell’onda a negativa sistolica atriale. L’inizio 

della contrazione isovolumica, a sua volta sincronizzato con l’onda R dell’ECG, è stato fornito al 

software quale punto di inizio del calcolo delle curve di deformazione parietale, ed è stato utilizza-

to per il calcolo degli intervalli di tempo al picco e di velocità di tempo al picco delle curve di de-
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formazione. E’ stata riposta particolare cura nel mantenere la frequenza cardiaca costante (entro 

una variabilità di 10 bpm) nel corso delle diverse acquisizioni ecocardiografiche.  

Dopo aver tracciato manualmente il bordo endocardico del ventricolo sinistro utilizzando il frame 

tele-sistolico, il software genera automaticamente il bordo epicardico che viene quindi aggiustato 

dall’operatore così da includere l’intera massa miocardica, avendo cura di escludere papillari e 

corde tendinee all’interno della cavità e strutture poste oltre ed adiacenti all’epicardio. L’algoritmo 

esegue successivamente un’operazione di tracciamento (“tracking”) dei riflettori miocardici fon-

damentali (“speckles”) nel corso del ciclo cardiaco. Il tracciamento miocardico viene accettato solo 

dopo ispezione visiva dello stesso da parte dell’operatore e segnalazione di adeguato tracciamen-

to da parte del software EchoPAC di ogni singolo segmento miocardico incluso nella proiezione 

esaminata. I segmenti con qualità di tracciamento inadeguata vengono esclusi dall’analisi. (Barbier 

Per ogni proiezione esaminata, la superficie miocardica viene automaticamente suddivisa dal 

software in 6 segmenti equivalenti per lunghezza, sulla base della posizione anatomia predefinita, 

denominati ed identificati in secondo le linee guida del Cardiac Imaging Committee del Council on 

Clinical Cardiology dell’American Heart Association, per un totale di 18 segmenti miocardici. 

L’analisi quantitativa viene eseguita su un singolo ciclo cardiaco.  

I dati grezzi, per ogni segmento miocardico, delle curve di deformazione parietale longitudinale e 

delle curve di velocità di deformazione parietale ventricolare, ed i valori dei tempi sistolici e diasto-

lici vengono esportati con software elaborato appositamente e quindi immessi in un foglio Excel 

per la successiva elaborazione.   
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Deformazione longitudinale sistolica. Vengono calcolati i picchi negativi (%) massimi sistolici (eie-

zione) delle curve di deformazione longitudinale per ogni singolo segmento miocardico nelle 3 

proiezioni apicali (4-camere, 2-camere e 3-camere). Successivamente sono calcolati i picchi di de-

formazione negativi medi sistolici (calcolando il valore medio dei 6 segmenti inclusi in ogni proie-

zione) per ogni proiezione apicale (4-camere: GLPS4c, %; 2-camere: GLPS2c; 3-camere: GLPS3c), ed 

infine i picchi di deformazione negativa sistolici globali quale media di tutti i 18 segmenti analizzati 

(GLPSm, %) globali. Il tempo al picco coincide, per definizione, con il tempo alla fine dell’eiezione 

VS.  

 

Velocità di deformazione parietale: Sono state quindi calcolate le velocità di deformazione parieta-

le (derivata prima della %di deformazione) delle curve medie negative sistoliche di deformazione 

parietale per ogni proiezione apicale (4-camere: Sr4c; 2-camere: Sr2c; 3-camere: Sr3c) ed infine i 

picchi di velocità di deformazione negativa sistolici globali quale media di tutti i 18 segmenti ana-

lizzati. 

Sono state digitate manualmente le curve di deformazione parietale longitudinale media delle tre 

camere apicali utilizzando il programma Engouge (free); ed sono stati quindi calcolati i picchi sisto-

lici, proto diastolici e telediastolici (picchi di strain rate) attraverso il calcolo della derivata prima 

per ciascun punto digitato. I dati globali sono poi stati ricavati dalla media delle tre proiezioni api-

cali. Partendo dalle curve di deformazione regionale sono state digitate le curve di strain rate du-

rante tutto il ciclo cardiaco. Sono stati quindi calcolati i picchi di velocità di deformazione sistolico, 

protodiastolico dopo chiusura della valvola aortica e quello durante la contrazione atriale 
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Abbiamo quindi proceduto con l’analizzare i principali indicatori: 

- Di rimodellamento cardiaco valutato con indici di massa e di volume (EDHI, indice di mas-

sa ventricolare sinistra, volume di massa tele diastolico biplani indicizzato -volume di mas-

sa tele diastolico biplano indicizzato -EDVBi) (tabella 5) 

- Di funzionalità cardiaca sistolica globale (frazione d’eiezione biplana - efb, Indice di per-

formance miocardica ventricolare sinistra - LVMPI) (tabella 6) e longitudinale (tabella 7 e 

8). Quest’ultima è stata valutata da un lato con metodica Doppler-tissutale (picco di velocità 

sistolica del Doppler pulsato tissutale dell’annulus mitralico - LVs), dall’altro con studio sia 

della deformazione sia della velocità di deformazione parietale globale (Il picco longitudi-

nale globale di strain sistolico - GLPSSAp, Tempo al picco medio di strain rate sistolico- 

SRStpM, Strain rate sistolico medio - SRSSrM) (tabella 7) e segmentaria (picco longitudi-

nale sistolico di strain ottenuto in proiezione apicale 2 camere - LPSSA2cp, picco longitu-

dinale sistolico di strain ottenuto in proiezione apicale 3 camere - LPSSA3cp, picco longi-

tudinale sistolico di strain ottenuto in proiezione apicale 4 camere - LPSSA4cp, picco longi-

tudinale sistolico di strain dei segmenti basali ottenuto in proiezioni apicali- LPSSAbap, 

picco longitudinale sistolico di strain a livello dei papillari ottenuto in proiezioni apicali- 

LPSSApap, picco longitudinale sistolico di strain dei segmenti apicali ottenuto in proiezioni 

apicali- picco longitudinale sistolico di strain dei segmenti apicali ottenuto in proiezioni 

apicali- LPSSAapp, apical sparing) (tabella 8). 

- di funzionalità diastolica valutata da un lato con metodica Doppler-tissutale (picco di veloci-

tà medio protodiastolico del profilo di velocità Doppler tessutale annulare mitralico - LVe ), 

dall’altro con studio sia della deformazione parietale globale e segmentaria sia della veloci-

tà di deformazione parietale (tempo al picco di strain protodiastolico medio - SREtpM, 

strain rate protodiastolico medio - SREsrM) (tabella 9) e atriale (tabella 10). Quest’ultima a 
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sua volta viene valutata attraverso la valutazione del precarico, della complianza, della 

meccanica e della contrattilità. Viene quindi valutata in una stima del precarico attraverso il 

volume atriale indicizzato (LAESVib), nella sua componente di complianza (indice di re-

servoir atriale - LARES , indice di reservoir atriale percentuale - LARESP); e nella sua fun-

zione sistolica e contrattilità attraverso metodica Color-Doppler, Doppler-tissutale e con 

studio della deformazione e della velocità di deformazione parietale (picco di velocità tele-

diastolico dello spettro di velocità Doppler pulsato del flusso transmitralico - Ap, picco di 

velocità medio telediastolico del profilo di velocità Doppler tessutale annulare mitralico - 

LVa , tempo al picco medio di strain telediastolico - SRAtpM, strain rate medio telediasto-

lico - SRAsrM). 

- Di emodinamica non invasiva (pressioni polmonari sistoliche - PSP, pressione polmonare 

diastolica - PDP, E/E’) (tabella 11) 

Abbiamo quindi confrontato in un primo momento il variare degli stessi nei soggetti normali rispet-

to agli atleti e alle varie classi di patologia prese in esame, tale confronto sarà il primo ad essere il-

lustrato nel capitolo seguente. In un secondo momento abbiamo confrontato il variare degli stessi 

nei pazienti con amiloidosi rispetto ai normali, ai supernormali (atleti) e a tutte le altre classi di pa-

tologia considerate, tale confronto sarà illustrato successivamente nel prossimo capitolo. 
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Analisi statistica. Tutte le variabili demografiche, ecocardiografiche standard e di deformazione pa-

rietale sono espresse come medie±1DS. E’ stato calcolato le dispersioni dei valori attorno alla me-

dia dei parametri di deformazione parietale. Sono stati utilizzati i limiti inferiori di confidenza del 

5-95% dei parametri di deformazione ricavati dai soggetti normali per ogni singolo parametro con-

siderato sono stati stabiliti i limiti di normalità n base agli intervalli di confidenza. Le relazioni tra i 

diversi parametri di strain e strain rate ed i parametri ecocardiografici standard e di deformazione 

parietale sono state studiate utilizzando l’analisi della regressione lineare. Per ogni variabile ana-

lizzata, le differenze tra i diversi gruppi patologici e i soggetti normali sono state eseguite utilizzan-

do l’analisi della varianza ANOVA con test post hoc di Dunnet, mentre le differenza tra i diversi 

gruppi di patologia sono state analizzati tramite analisi della varianza ANOVA con test post hoc di 

Scheffé.  E’ stato considerato significativo un valore di P < 0.05. L‘analisi statistica è stata eseguita 

con software SPSS IBM v.20 (IBM Corporation). Sono state calcolate le curve ROC per evidenziare 

valori di cut off dei parametri più promettenti nel discriminare le cardiopatia amiloidotiche dalle 

altre forme di cardiopatia ipertrofica. 

Eseguite inoltre tree analysis per delineare algoritmo diagnostico per differenziare la amiloidosi 

con interessamento cardiaco dalle altre forme di cardiopatia ipertrofica. 

Questo studio è stato approvato dal Comitato Etico del Centro Cardiologico Monzino, IRCCS.  
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RISULTATI 

 

Caratteristiche demografiche e antropometriche 

Nelle tabelle 2, 3 e 4 sono rappresentati rispettivamente le principali caratteristiche demografiche e 

antropometriche, le principali variabili dell’esame ecocardiografico standard e i principali indicatori 

dell’esame ecocardiografico doppler della popolazione in studio. 

Età: I normali risultano essere più giovani in modo significativo se confrontati con i pazienti affetti 

da cardiopatia ipertensiva (p<0.001), con quelli affetti da stenosi aortica - STAO (p<0.001) e con 

quelli affetti da amiloidosi cardiaca (p<0.001). Risultano più anziani invece se confrontati con gli 

atleti (p<0.001); mentre non emergono differenza significative tra i valori di età dei soggetti sani e i 

pazienti affetti da cardiomiopatia ipertrofica, non compattazione miocardica e altre forme di cardio-

patia restrittiva (p≈1). (Tabella 2) 

BSA: Procedendo a un confronto dei valori di BSA dei normali rispetto alle altre classi di patologia 

si evidenzia come siano sovrapponibili a tutti i gruppi analizzati. Analogo risultato si ottiene con-

frontando i valori di BSA dei soggetti con amiloidosi cardiaca tutte le altre classi di patologia ana-

lizzate, normali e atleti compresi. (Tabella 2) 

Frequenza cardiaca: alla disamina dei valori di frequenza cardiaca vediamo che i normali presenta-

no valori similari a quelli di tutte le classi di patologia considerate, mentre risultano avere una fre-

quenza più elevata, in modo significativo, se confrontati con gli atleti (p<0.005). Nessuna differenza 

emerge confrontando i valori di frequenza cardiaca media dei pazienti con amiloidosi cardiaca e le 

altre classi di patologia osservate, non raggiungendo la significatività la differenza di frequenza car-

diaca nemmeno nel gruppo degli atleti. (Tabella 2) 

Le caratteristiche della varie popolazioni in termini di età, BSA, BMI sono riportati in tabella 2. 
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Nella tabella 4 vediamo riportati le principali variabili descrittive della popolazione esaminata e del-

la loro varia distribuzione nelle popolazioni in studio. 

Nella tabella 5 sono illustrate le principali variabile ottenute dalla analisi con lo strain e strain rate 

speckle tracking. 
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Confronto tra normali e altre classi di pazienti 

 

 rimodellamento cardiaco ventricolare sinistro (di massa e di volume):  

 

o rimodellamento cardiaco ventricolare sinistro di massa   

 EDHI: Cominciando la disanima degli indici di rimodellamento ventricolare sinistro ab-

biamo notato che, se comparati alla popolazione di normali, i valori di EDHI risultano 

essere più elevati, in modo significatico, nei pazienti con stenosi aortica (STAO) 

(p<0.0001), in quelli con cardiopatia ipertensiva (p<0.0001), cardiomiopatia ipertrofica 

(p<0.0001) ed amiloidosi (p<0.0001). Non risultano differenze significative tra i livelli 

di EDHI dei normali rispetto agli atleti né ai pazienti affetti da non compattazione mio-

cardica. (tabella 5) 

 indice di massa ventricolare sinistra - LVMI:  risulta più alto in modo significativo nei 

pazienti affetti da stenosi aortica (p<0.001); cardiomiopatia ipertrofica (p<0.001); e ami-

loidosi (p<0.001) rispetto ai normali. Risulta più elevato in modo significativo, anche se 

in minor misura, nei pazienti affetti da cardiopatia ipertensiva (p<0.05). Risulta tenden-

zialmente più elevato nei pazienti affetti da non compattazione miocardica, in quelli af-

fetti da altre cardiopatie restrittive e negli atleti. (tabella 5) 

 

o rimodellamento cardiaco ventricolare sinistro di volume 

 volume telediastolico ventricolare sinistro biplano - EDVBI Sempre proseguendo la di-

sanima di parametri di rimodellamento ventricolare confrontando la popolazione di nor-

mali con le varie classi di pazienti si evince che volume telediastolico ventricolare sini-

stro biplano - EDVBI risulta più elevato in modo significativo negli atleti (p<0.001) e in 



90 
 

minor misura nei pazienti con stenosi aortica (STAO) (p<0.05), mentre non si eviden-

ziano differenza statisticamente significative con le altre classi di pazienti. (tabella 5) 

 

 

 funzionalità cardiaca sistolica  

 

o funzione cardiaca sistolica globale  

 frazione d’eiezione, Andando ad analizzare quindi gli indici di funzione sistolica globale 

si esperisce che i valori di frazione d’eiezione, paragonati con la popolazione sana, risul-

tavano essere inferiori significativamente nei pazienti con amiloidosi (p<0.001), e – sep-

pur con minor significatività – nei pazienti affetti da non compattazione miocardica 

(p<0.01) e cardiomiopatia ipertrofica (p<0.05). I valori di frazione d’eiezione mostrano 

tendenza a ridursi anche nei pazienti affetti da stenosi aortica; non risultano invece diffe-

renze statisticamente significative nelle altre classi di soggetti. (tabella 6) 

 Indice di performance miocardica ventricolare sinistra - LVMPI: Valutando Indice di 

performance miocardica ventricolare sinistra - LVMPI lo vediamo aumentato, indice 

quindi di disfunzione sistolica globale e di ridotta contrattilità, in modo significativo solo 

nei soggetti affetti da amiloidosi rispetto ai normali (p<0.001) mentre tende ad essere ri-

dotto, senza tuttavia raggiungere la significatività statistica nei soggetti affetti da altre 

forme di cardiopatia restrittiva. (tabella 6) 
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o Funzione sistolica longitudinale del ventricolo sinistro. 

 

 Funzione sistolica longitudinale globale del ventricolo sinistro.Metodica Doppler-

tissutale (picco di velocità sistolica del Doppler pulsato tissutale dell’annulus mitralico - 

LVs) 

Abbiamo quindi proceduto alla analisi della funzione sistolica longitudinale del ventrico-

lo sinistro. Per quanto concerne picco di velocità sistolica del Doppler pulsato tissutale 

dell’annulus mitralico - LVs vediamo come sia più ridotto, rispetto ai normali e in modo 

significativo, nei pazienti affetti da cardiopatia ipertensiva (p<0.005), stenosi aortica 

(STAO) (p<0.001), cardiomiopatia ipertrofica (p<0.001), amiloidosi (p<0.001) e altre 

forme di cardiopatia restrittiva (p<0.001). Non risultano invece differenze tra i sani e gli 

atleti e le non compattazioni miocardiche. (tabella 7) 

 

 Studio della deformazione e della velocità di deformazione parietale globale (Il picco 

longitudinale globale di strain sistolico - GLPSSAp, Tempo al picco medio di strain 

rate sistolico- SRStpM, Strain rate sistolico medio - SRSSrM) (tabella 7). Siamo poi 

andati ad analizzare la funzione longitudinale sistolica globale e segmentaria del ven-

tricolo sinistro mediante la analisi della deformazione parietale ventricolare sinistra. 

Abbiamo quindi analizzato i valori dei parametri principali, ottenuti mediante analisi 

strain speckle tracking dalla finestra apicale nelle proiezioni 4, 3 e 2 camere. Abbia-

mo valutato la funzione globale, segmentaria delle varie finestre e quindi la basale, la 

mediocamerale e la apicale. Abbiamo quindi proceduto a confrontare i vari gruppi tra 

loro e in confronto con i normali. Di seguito prenderemo in rassegna l’andamento dei 

parametri principali dei normali rispetto alle altre classi prese in considerazione. Se-
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gue la valutazione funzionale longitudinale globale mediante studio della deforma-

zione e della velocità di deformazione parietale sinistra. 

- Il picco longitudinale globale di strain sistolico (GLPSSAp): Per quanto concerne 

il Picco longitudinale globale di strain sistolico (GLPSSAp) vediamo come que-

sto sia paragonabile nei normali rispetto agli atleti senza evidenza di significativi-

tà, mentre appare ridotto, rispetto ai normali, significativamente nelle stenosi aor-

tica (STAO) (p<0.001), nelle cardiomiopatia ipertrofica (p<0.001), nelle cardio-

patie amiloidotiche (p<0.001), nelle altre forme di cardiopatia restrittiva 

(p<0.001) e, seppur con meno significatività, nelle non compattazioni (p<0.005) 

e nelle cardiopatie ipertensive (p<0.01). (tabella 7) 

- Strain rate sistolico medio - SRSSrM: Considerando invece lo strain rate sistolico 

medio - SRSSrM-  nelle varie classi di pazienti rispetto ai normali si evidenza 

come questo sia aumentato in modo statisticamente significativo nei pazienti af-

fetti da stenosi aortica (STAO) (p<0.001); amiloidosi cardiaca (p<0.001); non 

compattazione miocardica (p<0.001); e in minor misura pur conservando discreta 

significatività statistica nei soggetti affetti da cardiomiopatia ipertrofica (p<0.01); 

nei pazienti affetti da altre forme di cardiopatia restrittiva (p<0.05) mentre appare 

ridotto negli atleti (p<0.005). (tabella 7) 

- Tempo al picco medio di strain rate sistolico (SRStpM): Per quanto concerne il 

Tempo al picco medio di strain rate sistolico (SRStpM) vediamo che esso è au-

mentato in modo statisticamente significativo nei pazienti affetti da non compat-

tazione (p<0.001) e da altre forme di cardiopatia restrittiva (p<0.001) e ha ten-

denza ad essere aumentato nei pazienti affetti da stenosi aortica (STAO) pur non 
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raggiungendo in questi la significatività statistica (p=0.055) rispetto ai normali. 

(tabella 7) 

 

 Studio della deformazione e della velocità di deformazione parietale  segmentaria 

 Il picco di strain longitudinale sistolico - LPSS: analizzando lo LPSS prima dalla finestra 

apicale nelle proiezioni 4, 3 e 2 camere, quindi attraverso le porzioni basali, medioven-

tricolari e apicali ventricolari sinistre. (picco longitudinale sistolico di strain ottenuto in 

proiezione apicale 2 camere - LPSSA2cp, picco longitudinale sistolico di strain ottenuto 

in proiezione apicale 3 camere - LPSSA3cp, picco longitudinale sistolico di strain otte-

nuto in proiezione apicale 4 camere - LPSSA4cp, picco longitudinale sistolico di strain 

dei segmenti basali ottenuto in proiezioni apicali- LPSSAbap, picco longitudinale sisto-

lico di strain a livello dei papillari ottenuto in proiezioni apicali- LPSSApap, picco longi-

tudinale sistolico di strain dei segmenti apicali ottenuto in proiezioni apicali- picco lon-

gitudinale sistolico di strain dei segmenti apicali ottenuto in proiezioni apicali- 

LPSSAapp, apical sparing) (tabella 8) 

- picco longitudinale sistolico di strain ottenuto in proiezione apicale 4 camere - 

LPSSA4cp: Procedendo quindi alla valutazione della funzione segmentaria abbiam 

operato il confronto tra i valori di picco longitudinale sistolico di strain ottenuto in 

proiezione apicale 4 camere - LPSSA4cp nei normali rispetto alle altri classi di pato-

logia: assenza di differenza con gli atleti, mentre appare ridotto con elevata significa-

tività nelle stenosi aortica (STAO) (p<0.001), nelle cardiomiopatia ipertrofica 

(p<0.001), nelle cardiopatie amiloidotiche (p<0.001), nelle altre forme di cardiopatia 

restrittiva (p<0.001) e, seppur con meno significatività, nelle non compattazioni 

(p<0.005) e nelle cardiopatie ipertensive (p<0.01). (tabella 8) 
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- picco longitudinale sistolico di strain ottenuto in proiezione apicale 2 camere - 

LPSSA2cp: Risultato sovrapponibile operando il confronto tra i valori di picco longi-

tudinale sistolico di strain ottenuto in proiezione apicale 2 camere - LPSSA2cp nei 

normali rispetto alle altri classi di patologia vedendo come esso sia confrontabile in 

assenza di differenza con gli atleti, mentre appare ridotto con elevata significatività 

nelle stenosi aortica (STAO) (p<0.001), nelle cardiomiopatia ipertrofica (p<0.001), 

nelle cardiopatie amiloidotiche (p<0.001), nelle altre forme di cardiopatia restrittiva 

(p<0.001) e, seppur con meno significatività, nelle non compattazioni (p<0.005) e 

nelle cardiopatie ipertensive (p<0.01). (tabella 8)  

- picco longitudinale sistolico di strain ottenuto in proiezione apicale 3 camere - 

LPSSA3cp: In modo similare paragonando i valori di  picco longitudinale sistolico di 

strain ottenuto in proiezione apicale 3 camere - LPSSA3cp nei normali rispetto alle 

altri classi di patologia vediamo come esso sia confrontabile in assenza di differenza 

con gli atleti, mentre appare ridotto con elevata significatività nelle stenosi aortica 

(STAO) (p<0.001), nelle cardiomiopatia ipertrofica (p<0.001), nelle cardiopatie ami-

loidotiche (p<0.001), nelle altre forme di cardiopatia restrittiva (p<0.001) e, seppur 

con meno significatività, nelle non compattazioni (p<0.01), mentre non risulta signi-

ficatività rispetto alle cardiopatie ipertensive. (tabella 8) 

 Andando poi ad analizzare la funzione longitudinale nelle porzioni basali, medioventri-

colari e apicali abbiamo esperito i risultati che seguono. 

- picco longitudinale sistolico di strain dei segmenti basali ottenuto in proiezioni apica-

li- LPSSAbap: Nella disamina della disfunzione sistolica basale attraverso il picco 

longitudinale sistolico di strain dei segmenti basali ottenuto in proiezioni apicali- 

LPSSAbap i soggetti normali risultano perfettamente paragonabili con gli atleti, 
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mentre presentano un valore maggiore (indice quindi di disfunzione sistolica longi-

tudinale basale)  in modo significativo rispetto ai normali, i pazienti affetti da stenosi 

aortica (STAO) (p<0.001), cardiomiopatia ipertrofica (p<0.001), amiloidosi con inte-

ressamento cardiaco (p<0.001)  e cardiopatia ipertensiva (p<0.001); come anche, 

seppur in modo meno significativo i pazienti con non compattazione miocardica 

(p<0.05)  e quelli affetti da altre cardiopatie restrittive (p<0.01). (tabella 8) 

- picco longitudinale sistolico di strain a livello dei papillari ottenuto in proiezioni api-

cali- LPSSApap: Alla valutazione della disfunzione sistolica longitudinale a livello 

dei muscoli papillari attraverso il picco longitudinale sistolico di strain a livello dei 

papillari ottenuto in proiezioni apicali- LPSSApap i soggetti normali presentano va-

lori sovrapponibili agli atleti, mentre presentano un valore maggiore (indice quindi di 

disfunzione sistolica longitudinale medioventricolare)  in modo significativo rispetto 

ai normali, i pazienti affetti da stenosi aortica (STAO) (p<0.001), cardiomiopatia 

ipertrofica (p<0.001), amiloidosi con interessamento cardiaco (p<0.001), cardiopatia 

ipertensiva (p<0.001) e quelli affetti da altre cardiopatie restrittive (p<0.001); ed an-

che, seppur in modo meno significativo i pazienti con non compattazione miocardica 

(p<0.05). (tabella 8) 

- picco longitudinale sistolico di strain dei segmenti apicali ottenuto in proiezioni api-

cali- picco longitudinale sistolico di strain dei segmenti apicali ottenuto in proiezioni 

apicali- LPSSAapp: La analisi della disfunzione sistolica longitudinale a livello 

dell’apice ventricolare mediante il picco longitudinale sistolico di strain dei segmenti 

apicali ottenuto in proiezioni apicali- picco longitudinale sistolico di strain dei seg-

menti apicali ottenuto in proiezioni apicali- LPSSAapp i soggetti normali presentano 

valori sovrapponibili agli atleti e agli ipertesi, mentre presentano un valore maggiore 
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(indice quindi di disfunzione sistolica longitudinale apicale)  in modo significativo 

rispetto ai normali, cardiomiopatia ipertrofica (p<0.001), amiloidosi con interessa-

mento cardiaco (p<0.001), e quelli affetti da altre cardiopatie restrittive (p<0.001); ed 

anche, seppur in modo meno significativo i pazienti con non compattazione miocar-

dica (p<0.005), riduzione non significativa risultava rispetto ai pazienti affetti da ste-

nosi aortica (STAO). (tabella 8) 

- Apical sparing: Abbiamo quindi valutato il gradiente base-apice, il noto indice di let-

teratura “apical sparing”, confrontando la popolazione sana con gli atleti e le varie 

classi di patologia che compongono la popolazione in studio. La popolazione dei 

normali è risultata sovrapponibile per valori agli atleti e a tutte le classi di patologia 

(p≈1 per stenosi aortica (STAO), cardiomiopatia ipertrofica, ipertensione arteriosa, 

non compattazione miocardica e p≈0.9 per la amiloidosi con interessamento cardia-

co) eccezion fatta per le altre forme di cardiopatia restrittiva ove presenta differenza 

che raggiunge la significatività statistica (p<0.005). 

 

 funzionalità diastolica della camera ventricolare sinistra 

 

o Metodica Doppler-tissutale (picco di velocità medio protodiastolico del profilo di velocità 

Doppler tessutale annulare mitralico - LVe) 

Abbiamo poi preso in considerazione gli indici di funzionalità diastolica dei soggetti sani rispet-

to ai pazienti delle varie classi di patologia. Procedendo quindi alla disamina degli indici di fun-

zione diastolica abbiamo in primis esaminato i valori di picco di velocità medio protodiastolico 

del profilo di velocità Doppler tessutale annulare mitralico - LVe  tra la popolazione normale e 

le classi di patologia vedendo come esso sia ridotto in modo statisticamente positivo nella car-
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diopatia ipertensiva (p<0.001), nella stenosi aortica (STAO) (p<0.001), nella cardiomiopatia 

ipertrofica (p<0.001) e nei pazienti con amiloidosi; e nelle altre forme di cardiopatia restrittiva 

(p<0.001); mentre si trova aumentato (p<0.001) negli atleti. Non si evidenziano mutamenti di 

picco di velocità medio protodiastolico del profilo di velocità Doppler tessutale annulare mitra-

lico - LVe rispetto alle forme di non compattazione miocardica. (Tabella 9) 

 

 Studio della deformazione e della velocità di deformazione parietale  

 Strain rate protodiastolico medio - SREsrM: Per quanto concerne invece i valori di strain 

rate protodiastolico medio - SREsrM vediamo come questi siano ridotti in tutte le classi 

di patologia considerate, in particolare nella cardiopatia ipertensiva (p<0.001), nella 

STAO (p<0.001), nella cardiomiopatia ipertrofica (p<0.001), nelle amiloidosi (p<0.001), 

nelle altre forme di cardiopatia restrittiva (p<0.001) e nelle non compattazione miocardi-

ca (p<0.005). Essa risulta aumentata invece negli atleti (p<0.001). (Tabella 9) 

 tempo al picco di strain protodiastolico medio - SREtpM: Andando ad analizzare 

l’andamento dei valori di tempo al picco di strain protodiastolico medio - SREtpM nelle 

varie classi di patologia rispetto alla popolazione sana lo troviamo aumentato in modo 

fortemente significativo nella cardiopatia ipertensiva (p<0.001), nella amiloidosi cardia-

ca (p<0.001) e nelle non compattazione miocardica (p<0.001); dandosi anche aumentato 

nelle cardiomiopatia ipertrofica (p<0.01) e nella altre forme di cardiopatia restrittiva 

(p<0.005) (tabella 9) 
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 Funzione atriale: 

Abbiamo quindi proceduto alla valutazione della funzione atriale, dapprima attraverso il volume 

come stima del precarico ventricolare sinistro (LAESVib), quindi nella sua componente di com-

plianza (indice di reservoir atriale - LARES , indice di reservoir atriale percentuale- LARESP), ed 

infine nella sua funzione meccanica, sistolica e contrattilità (picco di velocità telediastolico dello 

spettro di velocità Doppler pulsato del flusso transmitralico - Ap, picco di velocità medio telediasto-

lico del profilo di velocità Doppler tessutale annulare mitralico - LVa , strain rate medio telediasto-

lico - SRAsrM ,tempo al picco medio di strain telediastolico - SRAtpM) 

 

o Precarico ventricolare sinistro: 

 volume atriale telesistolico indicizzato (LAESVib): Andando quindi ad analizzare volu-

me atriale telesistolico indicizzato (LAESVib), inteso come stima del precarico, riscon-

triamo come esso sia maggiore, in modo significativo rispetto ai normali, nei pazienti af-

fetti da STAO (p<0.001); cardiomiopatia ipertrofica (p<0.001); da amiloidosi cardiaca 

(p<0.001); e dalle altre forme di cardiopatia restrittiva (p<0,01); era tendenzialmente 

aumentato anche nel pazienti con non compattazione miocardica mentre non risultavano 

differenze rispetto ai normali tra gli atleti e ai pazienti affetti da cardiopatia ipertensiva. 

(Tabella 10) 

 

o Complianza atriale: 

 Indice di reservoir atriale - LARES: Il indice di reservoir atriale - LARES risultava esse-

re ridotto in modo statisticamente significativo nei soggetti affetti da amiloidosi 

(p<0.0001) mentre risultava aumentato negli atleti (p<0.05). Non risultavano differenze 

con le altre categorie di pazienti. (Tabella 10) 
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 indice di reservoir atriale percentuale - LARESP: Andando a considerare il indice di re-

servoir atriale percentuale - LARESP e confrontando la popolazione dei normali con la 

altre classi che compongono al nostra popolazione, troviamo che è significativamente ri-

dotto nei soggetti con STAO (p<0.001), cardiomiopatia ipertrofica (p<0.000), amiloidosi 

(p<0.001) e nelle altre forme di cardiopatia restrittiva (p<0.001), mentre non risultano 

differenze statisticamente significative negli atleti, nei soggetti con cardiopatia ipertensi-

va e nelle non compattazione miocardica. (Tabella 10) 

 

o Meccanica atriale: 

Ap: I valori di Ap risultano significativamente inferiori nei normali rispetto a i pazienti con car-

diopatia ipertensiva, STAO e cardiomiopatia ipertrofica. Non si evidenziano differenze rispetto 

alle altre classi di pazienti analizzate. (Tabella 10) 

 

o Funzione sistolica atriale sinistra e di contrattilità 

 Metodica Doppler tissutale 

Andando a considerare in seguito i parametri di funzione sistolica atriale sinistra e di con-

trattilità atriale sinistra abbiamo visto come i valori di picco di velocità medio telediastolico 

del profilo di velocità Doppler tessutale annulare mitralico - LVa  siano ridotti, rispetto ai 

normali, in modo significativo nei pazienti affetti da cardiomiopatia ipertrofica (p<0.001), 

amiloidosi e cardiopatie restrittive (p<0.001) e in minor misura egli atleti (p<0.005) e nelle 

non compattazione miocardica (p<0.05); laddove non si evidenziano differenze rispetto le 

cardiopatie ipertensive e i pazienti affetti da STAO. (Tabella 10) 
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 Studio della deformazione e della velocità di deformazione 

 Strain rate medio telediastolico - SRAsrM: Andando a confrontare i valori di strain 

rate medio telediastolico - SRAsrM nei pazienti normali vediamo come questi risul-

tino minori rispetto ai pazienti affetti da amiloidosi cardiaca (p<0.001), da quelli con 

non compattazione miocardica (p<0,01) e da quelli con altre forme di cardiopatia re-

strittiva (p<0,01); mentre mostra tendenza ad essere minore nei soggetti con stenosi 

aortica e con cardiomiopatia ipertrofica. Non differenza emergono invece con gli at-

leti e i pazienti affetti da cardiopatia ipertensiva. (Tabella 10) 

 tempo al picco medio di strain telediastolico - SRAtpM: Prendendo in considerazione 

il tempo al picco medio di strain telediastolico - SRAtpM e il suo andamento nelle 

classi di patologia rispetto la popolazione normale vediamo come esso sia aumentato 

nella cardiomiopatia ipertrofica (p<0.01), nella non compattazione miocardica 

(p<0.001) nelle altre forme di cardiopatia restrittiva (p<0.001) e, seppur con meno 

significatività statistica, nelle amiloidosi (p<0.05) e nella cardiopatia ipertensiva 

(p<0.05). (Tabella 10) 

 
 

 Emodinamica non invasiva con studio delle pressioni di riempimento 

Abbiamo quindi analizzato i parametri di emodinamica non invasiva co studio delle pressio-

ni di riempimento ventricolare sinistra. (Tabella 11) 

 

o Pressioni polmonari sistoliche - PSP: Andando a considerare l’andamento della pressioni 

polmonari sistoliche - PSP nelle varie classi di soggetti rispetto alla popolazione sana, ve-

diamo come sia aumentata nei pazienti affetti da STAO (p<0.001), Amiloidosi cardiaca 
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(p<0.001), non compattazione miocardica (p<0.005) e in minor misura in pazienti con car-

diomiopatia ipertrofica (p<0.050) e cardiopatia ipertensiva (p<0.05). Risulta maggiore, sen-

za però raggiungere la significatività statistica, nei pazienti affetti da altre forme di cardiopa-

tia restrittiva, mentre non risulta variata negli atleti. (Tabella 11) 

o Pressione polmonare diastolica - PDP: Differente il comportamento della pressione polmo-

nare diastolica - PDP nelle varie classi di pazienti se confrontati con la popolazione di nor-

mali. Infatti risulta aumentata rispetto a questi ultimi nei soggetti affetti da STAO (p<0.001), 

amiloidosi (p<0.001) e altre forme di cardiopatia restrittiva (p<0.001); mentre non risulta al-

terata negli atleti né nelle cardiopatie ipertensive, né negli cardiomiopatia ipertrofica, né nel-

le non compattazione miocardica. (Tabella 11) 

o E/E’: Andando quindi a valutare le pressioni di riempimento della camera ventricolare sini-

stra attraverso E/E’ vediamo come nei normali siano significativamente ridotte rispetto ai 

pazienti affetti da STAO (p<0.001), cardiomiopatia ipertrofica (p<0.001) e amiloidosi car-

diaca (p<0.001); e, seppur in modo minore, a quelli con cardiopatia ipertensiva (p<0.05) e 

non compattazione miocardica (p<0.05). Non risultavano differenze con gli atleti. (Tabella 

11) 
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Confronto tra cardiopatia amiloidotica e altre classi di pazienti 

 

Siamo andati in un secondo tempo a valutare l’andamento dei principali parametri ecocardiografici 

considerati nei pazienti con amiloidosi cardiaca rispetto a tutte le altre classi di patologia e rispetto 

ai normali e agli atleti. 

 

 Rimodellamento cardiaco (di massa e di volume): 

 

o Rimodellamento cardiaco di massa  

 EDHI è aumentato, in modo fortemente significativo, rispetto ai pazienti con cardiopatia 

ipertrofica (p<0.001); STAO (p<0.001); cardiopatia restrittiva (p<0.001); e non compat-

tazione miocardica (p<0.001); ma anche nei pazienti con cardiomiopatia ipertrofica 

(p<0.01). Risulta altresì aumentato rispetto ai sani (p<0.001) e agli atleti (p<0.001). (Ta-

bella 5) 

 Indice di massa ventricolare sinistra: I valori di indice di massa ventricolare sinistra dei 

pazienti con amiloidosi cardiaca risulta maggiore, con significatività statistica elevata, 

rispetto ai pazienti con cardiopatia ipertensiva (p<0.001) e altresì nei normali (p<0.001) 

e negli atleti (p<0.001). Non veniva evidenziata invece alcuna differenza statisticamente 

significativa con le altre classi di patologia analizzate. (Tabella 5) 

 

o Rimodellamento cardiaco di volume 

 EDVBI: Cominciando la disanima degli indici di rimodellamento ventricolare sinistro 

abbiamo esperito che volume telediastolico ventricolare sinistro biplano - EDVBI risul-
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tava comparabile nei pazienti con amiloidosi cardiaca rispetto a tutte le altre classi di pa-

zienti analizzate. (Tabella 5) 

 

 Funzionalità cardiaca sistolica  

 

o Funzione cardiaca sistolica globale:  

 

Abbiamo quindi proceduto analizzando i parametri di funzione sistolica globale dei pazienti 

affetti da amiloidosi cardiaca rispetto le altre classi di patologia 

 Frazione d’eiezione: La FE risultava ridotta rispetto ai pazienti con cardiopatia ipertensi-

va (p<0.001) cardiomiopatia ipertrofica (p<0.001); e in minor misura anche rispetto ai 

pazienti con STAO (p<0.01). Risultava come atteso ridotta a anche rispetto ai normali 

(p<0.001) e agli atleti (p<0.001). Non si evidenziavano invece differenze statisticamente 

rilevanti nei confronti dei pazienti affetti da altre forme di cardiopatia restrittiva e nelle 

non compattazione miocardica. (Tabella 6) 

 Indice di performance miocardica ventricolare sinistra - LVMPI: I valori di Indice di 

performance miocardica ventricolare sinistra - LVMPI risultavano maggiori nei pa-

zienti con amiloidosi cardiaca rispetto ai normali (p<0.01), agli atleti (p<0.001); co-

me atteso ma anche rispetto ai pazienti affetti da STAO (p<0.01); e in minor misura 

nei pazienti affetti da cardiopatia ipertensiva (p<0.05); e cardiomiopatia ipertrofica 

(p<0.05). Nessuna differenza statisticamente significativa invece rispetto le non 

compattazione miocardica e le altre forme di cardiopatia restrittiva. (Tabella 6) 
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o Funzione cardiaca sistolica longitudinale 

 

 Funzione cardiaca sistolica longitudinale globale 

 Metodica doppler tissutale: Analizzando quindi la funzione sistolica longitudinale 

globale, dapprima attraverso il picco di velocità sistolica del Doppler pulsato tissuta-

le dell’annulus mitralico - LVs: questo risulta maggiore, come atteso, nei normali 

(p<0.001) e negli atleti (p<0.001); ma anche nei pazienti con cardiopatia ipertensiva 

(p<0.001) rispetto ai pazienti con amiloidosi cardiaca. Tale funzione così valutata ri-

sulta altresì paragonabile senza alcuna differenza statistica nei pazienti affetti da ami-

loidosi cardiaca e le altre classi di patologia considerate (tabella 7) 

 Deformazione e di velocità di deformazione parietale: Abbiamo quindi proceduto 

con l’analizzare la funzione sistolica globale longitudinale attraverso i parametri di 

deformazione e di velocità di deformazione parietale ventricolare sinistra. 

- Picco longitudinale globale di strain sistolico - GLPSSAp: Analizzando quindi il 

Picco longitudinale globale di strain sistolico (GLPSSAp) vediamo come esso sia 

maggiore nei pazienti affetti da amiloidosi con interessamento cardiaca rispetto ai 

normali (p<0.001), agli atleti (p<0.001), ma anche rispetto ai pazienti con STAO 

(p<0.001), cardiomiopatia ipertrofica (p<0.001) e cardiopatia ipertensiva 

(p<0.001). Nessuna differenza statisticamente significativa invece rispetto le non 

compattazione miocardica e le altre forme di cardiopatia restrittiva.  (Tabella 7) 

- Strain rate sistolico medio - SRSSrM- : Per quanto concerne invece i valori di 

Strain rate sistolico medio - SRSSrM- , essi risultano maggiori nei pazienti con 

amiloidosi cardiaca rispetto ai normali (p<0.001) e agli atleti (p<0.001) ma anche 

– seppur con meno significatività statistica – rispetto ai pazienti affetti da cardio-
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patia ipertensiva (p<0.01). Non altre differenze con significatività statistica sono 

rilevate con i pazienti appartenenti alle altre classi di patologia per quanto con-

cerne questo parametro. (Tabella 7) 

- Tempo al picco medio di strain rate sistolico (SRStpM): I valori di Tempo al pic-

co medio di strain rate sistolico (SRStpM) risultavano sovrapponibili nei pazienti 

con amiloidosi cardiaca rispetto alle altre classi di pazienti considerati. (Tabella 

7) 

 

 Funzione sistolica longitudinale segmentaria:  

In un secondo momento abbiamo valutato la funzione sistolica longitudinale segmentaria at-

traverso i parametri di deformazione parietale ventricolare,  

 Il picco sistolico longitudinale di strain LPSS: analizzando lo LPSS prima dalla 

finestra apicale nelle proiezioni 4, 3 e 2 camere, quindi attraverso le porzioni ba-

sali, medioventricolari e apicali ventricolari sinistre. (Tabella 8) 

- picco longitudinale sistolico di strain ottenuto in proiezione apicale 4 camere 

- LPSSA4cp: I valori di picco longitudinale sistolico di strain ottenuto in 

proiezione apicale 4 camere - LPSSA4cp dei pazienti con amiloidosi cardiaca 

risulta maggiore (indice di riduzione della funzione sistolica) nei pazienti con 

amiloidosi rispetto ai normali (p<0.001), agli atleti (p<0.001), i pazienti affet-

ti da cardiopatia ipertensiva (p<0.001), STAO (p<0.001), cardiomiopatia 

ipertrofica (p<0.001), e, seppur in maniera statisticamente più debole, rispetto 

ai pazienti con altre forme di cardiopatia restrittiva (p<0.05). (Tabella 8) 

- Picco longitudinale sistolico di strain ottenuto in proiezione apicale 2 camere 

- LPSSA2cp: Simile considerazione si evince dalla analisi dei valori di picco 
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longitudinale sistolico di strain ottenuto in proiezione apicale 2 camere - 

LPSSA2cp dei pazienti con amiloidosi cardiaca rispetto alle altre classi di pa-

zienti analizzate. Vediamo infatti che ne pazienti affetti da amiloidosi cardia-

ca i valori sono maggiori in modo statisticamente significativo rispetto ai 

normali (p<0.001) e agli atleti (p<0.001), come atteso, ma anche rispetto ai 

pazienti affetti da cardiopatia ipertensiva (p<0.001), STAO (p<0.001), e – an-

che se con minor rilevanza statistica nelle cardiomiopatia ipertrofica 

(p<0.05), mentre non emergono differenze statisticamente significative rispet-

to ai pazienti con altre forme di cardiopatia restrittiva. (Tabella 8) 

- picco longitudinale sistolico di strain ottenuto in proiezione apicale 3 camere 

- LPSSA3cp Dalla disamina dei valori di picco longitudinale sistolico di 

strain ottenuto in proiezione apicale 3 camere - LPSSA3cp nei pazienti con 

amiloidosi cardiaca rispetto alle altre classi di pazienti analizzate emerge co-

me  nei pazienti affetti da amiloidosi cardiaca i valori siano maggiori  in mo-

do statisticamente significativo rispetto ai normali (p<0.001), agli atleti 

(p<0.001), come atteso, ma anche rispetto ai pazienti affetti da cardiopatia 

ipertensiva (p<0.001), STAO (p<0.001), mentre non emergono differenze sta-

tisticamente significative rispetto ai pazienti con altre forme di cardiopatia re-

strittiva e con cardiomiopatia ipertrofica. (Tabella 8) 

 Procedendo ad analizzare la funzione longitudinale nelle porzioni basali, medio-

ventricolari e apicali abbiamo esperito i risultati che seguono. (Tabella 8) 

- picco longitudinale sistolico di strain dei segmenti basali ottenuto in proiezio-

ni apicali- LPSSAbap: La funzione longitudinale a livello delle basi, misurata 

attraverso il picco longitudinale sistolico di strain dei segmenti basali ottenuto 
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in proiezioni apicali- LPSSAbap, nei pazienti con amiloidosi cardiaca risulta 

sensibilmente minore (con valori dunque di picco longitudinale sistolico di 

strain dei segmenti basali ottenuto in proiezioni apicali- LPSSAbap ridotti) 

nei pazienti con amiloidosi cardiaca rispetto a tutte le altre classi considerate 

in modo fortemente significativo dal punto di vista statistico (p<0.001). (Ta-

bella 8) 

- LPSSpap: Considerazione analoga si evince analizzando la funzione longitu-

dinale a livello delle basi tramite la misurazione del LPSSpap, quest’ultimo 

aumentato in modo statisticamente significativo – con quindi riduzione della 

funzione sistolica – nei normali, (p<0.001), negli atleti (p<0.001), nei soggetti 

affetti da cardiopatia ipertensiva (p<0.001), STAO (p<0.001), cardiomiopatia 

ipertrofica (p<0.001) e, seppur in modo meno significativo dal punto di vista 

statistico, nei pazienti con altre forme di cardiopatia restrittiva. (Tabella 8) 

- LPSSapp: La funzionalità longitudinale a livello dell’apice misurata attraver-

so LPSSapp risulta maggiore nei pazienti con amiloidosi (indice cioè di ridot-

ta funzione) rispetto ai normali (p<0.001), agli atleti (p<0.001), alla cardiopa-

tia ipertensiva (p<0.001) e alla STAO (p<0.001). Non risultavano invece dif-

ferenza tra cardiopatia amiloidotica e paziente affetti da cardiomiopatia iper-

trofica o altre forme di cardiopatia restrittiva. (Tabella 8) 

- Gradiente base-apice: Andando a considerare il gradiente base-apice di strain 

longitudinale vediamo come questo, nei pazienti con amiloidosi cardiaca, sia 

sovrapponibile a tutte le altre classi considerate, senza alcuna differenza stati-

sticamente significativa. 
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 Funzionalità diastolica della camera ventricolare sinistra 

 

 Metodica Doppler-tissutale (picco di velocità medio protodiastolico del profilo di veloci-

tà Doppler tessutale annulare mitralico - LVe ): Andando a valutare la funzione diastoli-

ca della camera ventricolare sinistra attraverso l’andamento dei valori di picco di veloci-

tà medio protodiastolico del profilo di velocità Doppler tessutale annulare mitralico - 

LVe  vediamo che essa risulta ridotta, quindi picco di velocità medio protodiastolico del 

profilo di velocità Doppler tessutale annulare mitralico - LVe  risulta minore, nei pazien-

ti con amiloidosi cardiaca rispetto ai normali (p<0.001), agli atleti (p<0.001) e ai pazienti 

affetti da cardiopatia ipertensiva (p<0.05). Non si evidenziano differenze statisticamente 

significative con gli altri gruppi analizzati. (Tabella 9) 

 Studio della deformazione e della velocità di deformazione parietale  

 Strain rate protodiastolico medio - SREsrM: I valori di strain rate protodiastolico medio - 

SREsrM risultano minori nei pazienti affetti da amiloidosi cardiaca rispetto ai normali. 

(Tabella 9) 

 Tempo al picco di strain protodiastolico medio - SREtpM: I valori di tempo al picco di 

strain protodiastolico medio - SREtpM risultavano sovrapponibili nei pazienti con ami-

loidosi cardiaca rispetto alle altre classi di pazienti considerati. (Tabella 9) 

 

 Funzione atriale 

Abbiamo quindi proceduto alla valutazione della funzione atriale, dapprima attraverso il volume 

come stima del precarico ventricolare sinistro, quindi nella sua componente di complianza (indice di 

reservoir atriale - LARES , indice di reservoir atriale percentuale- LARESP), ed infine nella sua 

funzione sistolica e contrattilità (picco di velocità medio telediastolico del profilo di velocità Dop-
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pler tessutale annulare mitralico - LVa , strain rate medio telediastolico - SRAsrM, tempo al picco 

medio di strain telediastolico - SRAtpM) (tabella 10) 

 

o Precarico ventricolare sinistro: Confrontando quindi i valori di volume atriale telesistolico 

indicizzato (LAESVib) come stima del precarico nei pazienti affetti da amiloidosi cardiaca 

rispetto alle altre categorie di pazienti in esame vediamo come nei primi siano significati-

vamente maggiori rispetto ai normali (p<0.001), agli atleti (p<0.01) e ai pazienti con cardio-

patia ipertensiva (p<0.001). (Tabella 10) 

 

o Complianza: 

 Indice di reservoir atriale - LARES : La funzione diastolica (complianza) atriale valutata 

attraverso il indice di reservoir atriale - LARES  risultava ridotta nei pazienti con ami-

loidosi cardiaca rispetto ai normali (p<0.001) e agli atleti come atteso; ma anche rispetto 

i pazienti con cardiopatia ipertensiva (p<0.001); STAO (p<0.001); cardiomiopatia iper-

trofica (p<0.001); mentre risultava paragonabile ai pazienti con non compattazione mio-

cardica e altre forme di cardiopatia restrittiva. (Tabella 10) 

 Indice di reservoir atriale percentuale- LARESP: Valutando poi la funzione diastolica 

(complianza) atriale sinistra questa volta con il indice di reservoir atriale percentuale - 

LARESP la troviamo ridotta come atteso rispetto ai normali V e agli atleti (p<0.001); 

ugualmente ridotta risetto ai pazienti con cardiopatia ipertensiva (p<0.001); e più debol-

mente rispetto ai pazienti con STAO (p<0.05). Non si evidenziavano invece differenza 

rispetto ai pazienti con cardiomiopatia ipertrofica; non compattazione miocardica; e con 

altre forme di cardiopatia restrittiva. (Tabella 10) 
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o Funzione meccanica: Infine abbiamo valutato l’atrio sinistro nella sua funzione meccanica, 

sistolica e nei suoi indici di contrattilità 

 Picco di velocità telediastolico dello spettro di velocità Doppler pulsato del flusso tran-

smitralico - Ap: I valori di picco di velocità telediastolico dello spettro di velocità Dop-

pler pulsato del flusso transmitralico - Ap risultano significativamente inferiori nei sog-

getti con interessamento cardiaco da amiloide rispetto ai paziente affetti da STAO 

(p<0,001), mentre tende ad essere inferiore, pur non raggiungendo la significatività stati-

stica nei soggetti con cardiopatia ipertensiva. (Tabella 10) 

 

o Funzione sistolica atriale sinistra e di contrattilità 

 Metodica Doppler tissutale 

picco di velocità medio telediastolico del profilo di velocità Doppler tessutale annulare 

mitralico - LVa : Per quanto concerne picco di velocità medio telediastolico del profilo 

di velocità Doppler tessutale annulare mitralico - LVa  lo troviamo ridotto in modo stati-

sticamente significativo nei pazienti con amiloidosi rispetto ai normali (p<0.001) e agli 

atleti (p<0.001) come atteso; ma anche ridotto rispetto ai pazienti affetti da cardiopatia 

ipertensiva (p<0.001); STAO (p<0.001); e in minor misura anche ai pazienti con car-

diomiopatia ipertrofica (p<0.05). Nessuna differenza rispetto le non compattazione mio-

cardica e le altre forme di cardiopatia restrittiva. (Tabella 10) 

 Studio della deformazione e della velocità di deformazione: 

 Strain rate medio telediastolico - SRAsrM risulta maggiore (indice di ridotta fun-

zione sistolica atriale) nei pazienti con amiloidosi cardiaca rispetto ai normali 

(p<0.001), ai pazienti con cardiopatia ipertensiva (p<0.001) e negli atleti 

(p<0,001); maggiore risulta anche nei pazienti con STAO (p<0.01) e con cardio-



111 
 

miopatia ipertrofica (p<0,01); mentre non risultano differenze con i pazienti af-

fetti da non compattazione miocardica e altre forme di cardiopatie restrittive. 

(Tabella 10) 

 Tempo al picco medio di strain telediastolico - SRAtpM I valori di tempo al pic-

co medio di strain telediastolico - SRAtpM risultavano sovrapponibili nei pazien-

ti con amiloidosi cardiaca rispetto alle altre classi di pazienti considerati. (Tabella 

10) 

 

 Emodinamica non invasiva con studio delle pressioni di riempimento ventricolare sini-

stra 

Abbiamo quindi analizzato i parametri di emodinamica non invasiva con studio delle pressioni di 

riempimento ventricolare sinistra e il loro andamento nei pazienti con amiloidosi cardiaca rispetto 

alle altre classi di patologia e ai soggetti sani. (Tabella 11) 

o Le pressioni polmonari sistoliche - PSP risultano aumentate nei soggetti con amiloidosi car-

diaca rispetto ai normali (p<0.001) e agli atleti (p<0.001) e in minor misura ai pazienti affet-

ti da cardiopatia ipertensiva (p<0.05), mentre non risultano differenze statisticamente signi-

ficative rispetto la altre classi di patologia analizzate. (Tabella 11) 

o Le pressione polmonare diastolica - PDP invece risultano aumentate nei pazienti con ami-

loidosi cardiaca rispetto ai normale (p<0.001) e agli atleti; ma anche rispetto ai pazienti af-

fetti da STAO (p<0.01) cardiopatia ipertensiva (p<0.001); cardiomiopatia ipertrofica 

(p<0.001). Nessuna differenza statisticamente positiva invece rispetto le non compattazione 

miocardica e le altre forme di cardiopatia restrittiva. (Tabella 11) 

o E/E’: Andando a valutare le pressioni di riempimento della camera ventricolare sinistra at-

traverso E/E’ vediamo come nei pazienti con amiloidosi cardiaca siano significativamente 



112 
 

aumentate rispetto ai normali (p<0.001), agli atleti (p<0.001) e ai pazienti con cardiopatia 

ipertensiva (p<0.001). Non risultano differenze con le altre classi di pazienti prese in analisi. 

(Tabella 11) 
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DISCUSSIONE 

Il nostro laboratorio ha documentato che i parametri più importanti per identificare i pazienti affetti 

da amiloidosi cardiaca tra le varie forme di cardiopatia ipertrofica sono la valutazione della funzio-

ne atriale e la funzione longitudinale sistolica globale. 

Tradizionalmente, la funzione miocardica regionale è stata valutata con il metodo convenzionale 

qualitativo di analisi della cinetica parietale, e da metodi ecocardiografici quantitativi quali il back-

scatter integrato, il riconoscimento automatico dell’endocardio, e l’imaging con Doppler tessutale.  

La deformazione, o strain, di un segmento miocardico è un indice adimensionale che rappresenta 

una variazione percentuale di lunghezza in risposta ad uno stress, si verifica nel tempo, nel corso del 

ciclo cardiaco. Quando è stimata con il metodo 2D speckle tracking, essa è indipendente sia 

dall’angolo di scansione che dall’effetto vincolante (tethering) di segmenti adiacenti, contrariamen-

te alla stima con metodo Doppler tessutale, che ha come importante limite questi due fattori. Quindi 

l’analisi della deformazione parietale è in grado di stimare la funzione contrattile regionale indipen-

dentemente dalla funzione di altre regioni, adiacenti o meno. Diversi studi hanno dimostrato 

l’accuratezza ed affidabilità delle tecniche di misurazione della deformazione parietale per la valu-

tazione della funzione regionale del miocardio VS, e della coordinazione di contrazione (Ad-

munsen, 2006; Korinek, 2005). Questa tecnica appare capace di rilevare gradi “subclinici” di di-

sfunzione miocardica, ad uno stadio più precoce rispetto a quanto rilevabile dalle tecniche tradizio-

nali di imaging (Vinereanu, 2001) in diverse cardiopatie tra cui la amiloidotica, la cardiomiopatia 

ipertrofica, la stenosi aortica, il rigurgito mitralico, la patologia ischemica, e ricopre un ruolo poten-

zialmente importante nella determinazione della dissincronia di contrazione VS nei pazienti con 

scompenso cardiaco cronico in corso di valutazione per la terapia di resincronizzazione.  

L’applicazione dello strain speckle tracking nella diagnosi differenziale delle cardiopatia ipertrofi-

che è stato riportato in alcuni studi condotti sino ad oggi. Molti studi effettuati hanno permesso di 



114 
 

verificare la validità prognostica di alcuni indici di strain e strain rate in alcune cardiopatia ipertro-

fiche, in particolare nella amiloidosi. Ad oggi non abbiamo tuttavia parametri ecocardiografici che 

permettano di discriminare con certezza tra le varie cardiopatia ipertrofiche la forma che affligge il 

paziente; né che ne permettano il riconoscimento in fase precoce. La patologia amiloidotica con in-

teressamento cardiaco volge velocemente verso il quadro di scompenso con un quadro diastolico re-

strittivo come conseguenza del deposito di amiloide nei vasi coronarici e nell’endocardio. I sintomi 

iniziali sono inoltre aspecifici il che porta sovente a un ritardo nella diagnosi. Da qui la necessità di 

diagnosticare quanto più tempestivamente possibile l’interessamento cardiaco per avviare il pazien-

te il più precocemente possibile alla terapia. Sebbene alcuni parametri, di funzione sistolica longitu-

dinale e di funzione diastolica siano stati descritti come fattori prognostici nella amiloidosi cardiaca, 

non si sono purtroppo dimostrati in grado di differenziare la patologia da altre cause di ipertrofia 

ventricolare sinistra.  

Alcuni recenti studi prospettavano nel gradiente base apice (definito da Phelan come rapporto tra lo 

strain longitudinale medo apicale e la somma dello strain medio basale e medio) (Phelan 2013) uno 

strumento utile nella diagnosi differenziale delle cardiopatia ipertrofiche. Nel nostro studio si evi-

denzia come lo stesso reperto di risparmio apicale sia evidente non solo nella amiloidosi cardiaca 

ma anche negli altri gruppi in studio, senza differenza statistica. Il presente studio a vantaggio dei 

molti sull’argomento ha molte classi di confronto includendo dal cuore normale al cuore d’atleta e 

molte altre forme di ipertrofia ventricolare patologica. (Tabella 12; figura 5). 

Di qui si ribadisce la necessità di identificare altri parametri in grado di distinguere nella diagnosi 

differenziale tra amiloidosi cardiaca e altre forme di amiloidosi. 

Abbiamo proceduto analizzando il diverso comportamento degli indici di rimodellamento, di fun-

zione sistolica e diastolica ventricolare sinistra, quindi la funzione atriale sinistra e in ultimo la fun-

zione longitudinale sistolica ventricolare sinistra al fine di valutare se alcuni parametri potessero es-
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sere efficaci nell’identificazione della cardiopatia amiloidotica rispetto a altre cardiopatie ipertrofi-

che. 

In dettaglio abbiamo preso in considerazione come principali indicatori: 

- di rimodellamento cardiaco: gli indici di massa e di volume EDHI, indice di massa ventrico-

lare sinistra, volume di massa tele diastolico biplano indicizzato -EDVBi (tabella 5) 

- di funzionalità cardiaca sistolica globale: frazione d’eiezione biplana - efb e Indice di per-

formance miocardica ventricolare sinistra - LVMPI (tabella 6)  

- di funzionalità diastolica ventricolare sinistra: sia indici derivati da metodica Doppler-

tissutale quali picco di velocità medio protodiastolico del profilo di velocità Doppler tessu-

tale annulare mitralico - LVe , sia indici derivati dallo studio della deformazione e dalle ve-

locità di deformazione parietale globale e segmentaria tempo al picco di strain protodiasto-

lico medio - SREtpM, strain rate protodiastolico medio - SREsrM) (tabella 9)  

- di funzione atriale (tabella 10) studiata attraverso la valutazione del precarico, della com-

plianza, della meccanica e della contrattilità. Abbiamo usato come indici di stima del preca-

rico il volume atriale indicizzato (LAESVib), come indici di complianza la frazione di re-

servoir atriale (indice di reservoir atriale - LARES , indice di reservoir atriale percentuale - 

LARESP); come indice di funzione sistolica e di contrattilità vari indici derivati da metodi-

ca Color-Doppler, Doppler-tissutale e dallo studio della deformazione e della velocità di de-

formazione parietale (picco di velocità telediastolico dello spettro di velocità Doppler pul-

sato del flusso transmitralico - Ap, picco di velocità medio telediastolico del profilo di ve-

locità Doppler tessutale annulare mitralico - LVa , tempo al picco medio di strain teledia-

stolico - SRAtpM, strain rate medio telediastolico - SRAsrM). 

- di funzionalità cardiaca sistolica longitudinale (tabella 7 e 8): sia indici derivati da metodica 

Doppler-tissutale quali picco di velocità sistolica del Doppler pulsato tissutale dell’annulus 
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mitralico - LVs, sia indici derivati dallo studio della deformazione e della velocità di de-

formazione parietale globale quali Picco longitudinale globale di strain sistolico 

(GLPSSAp), Tempo al picco medio di strain rate sistolico (SRStpM), Strain rate sistolico 

medio - SRSSrM-  (tabella 7) e segmentaria quali picco longitudinale sistolico di strain ot-

tenuto in proiezione apicale 2 camere - LPSSA2cp, picco longitudinale sistolico di strain ot-

tenuto in proiezione apicale 3 camere - LPSSA3cp, picco longitudinale sistolico di strain ot-

tenuto in proiezione apicale 4 camere - LPSSA4cp, picco longitudinale sistolico di strain 

dei segmenti basali ottenuto in proiezioni apicali- LPSSAbap, picco longitudinale sistolico 

di strain a livello dei papillari ottenuto in proiezioni apicali- LPSSApap, picco longitudinale 

sistolico di strain a livello dei papillari ottenuto in proiezioni apicali- LPSSApap, apical 

sparing (tabella 8). 

Andando a valutare gli indici di rimodellamento ventricolare sinistro - valutato sia come rimodel-

lamento di massa che di volume – indice di massa ventricolare sinistra, volume di massa tele diasto-

lico biplano indicizzato -EDVBi e EDHI (tabella 5) si vede come i primi due non differiscono tra 

pazienti con amiloidosi cardiaca e le altre categorie di pazienti considerate. Sebbene EDHI differi-

sca invece in modo significativo tra cardiopatia amiloidotica e le altre classi, quando inserito in vari 

algoritmi diagnostici si verifica comunque un grosso overlap tra le diverse diagnosi. La differenza 

di questo parametro tra amiloidosi con interessamento cardiaco e altre cardiopatia amiloidotiche 

nella nostra popolazione potrebbe essere dovuta ad uno stato avanzato di malattia nei pazienti con 

amiloidosi cardiaca, motivo per il quale a ragione ancora maggiore questo indice non sarebbe util-

mente inseribile in un processo di diagnosi differenziale in fasi più precoci di malattia. 

Anche valutando parametri tradizionali e consolidati di funzionalità cardiaca sistolica globale quali 

la frazione d’eiezione biplana - efb e Indice di performance miocardica ventricolare sinistra - 

LVMPI (tabella 6) si assiste a grande overlap nelle diverse diagnosi nella popolazione in esame. Ad 
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analoga considerazione si approda utilizzando un parametro più recente il cui utilizzo è già ben con-

solidato in clinica quale picco di velocità sistolica del Doppler pulsato tissutale dell’annulus mitrali-

co - LVs (tabella 7). Questo è un indice di funzionalità globale longitudinale sistolica ottenuto con 

metodica Color Doppler Tissutale. 

Nessuno degli indici di funzionalità diastolica ventricolare sinistra risultava utile nel discriminare 

l’interessamento cardiaco dell’amiloidosi sistemica rispetto le altre classi di cardiopatia ipertrofica 

considerata (tabella 9). Tale considerazione è valida sia quando la funzione diastolica ventricolare 

sinistra è valutata con metodica Doppler-tissutale (picco di velocità medio protodiastolico del profi-

lo di velocità Doppler tessutale annulare mitralico - LVe ), sia quando viene valutata con più mo-

derne tecniche quali lo studio sia della deformazione parietale globale e segmentaria sia della velo-

cità di deformazione parietale (tempo al picco di strain protodiastolico medio - SREtpM, strain rate 

protodiastolico medio - SREsrM). È ipotizzabile quindi che il rilasciamento di camera ventricolare 

sinistra sia ugualmente compromesso nelle varie forme di cardiopatia ipertrofica considerate. 

Abbiamo quindi analizzato la funzione atriale (tabella 10) considerando sia il rimodellamento atria-

le sinistro che la funzione sistolica e diastolica atriale sinistra.  

Il rimodellamento atriale studiato attraverso i volumi atriali non risultava essere utile nella diagnosi 

(tabella 10) differenziale verificandosi un ampio overlap nelle varie forme di cardiopatie ipertrofi-

che considerate. 

La funzione sistolica atriale sinistra valutata nella sua componente meccanica attraverso Ap non ri-

sultava utile nella diagnosi differenziale, essendo alterata anche in tutte le altre classi di cardiopatia 

prese in esame (tabella 10), mentre quando era valutata nella sua componente di contrattilità sia con 

picco di velocità medio telediastolico del profilo di velocità Doppler tessutale annulare mitralico - 

LVa sia ed in maggiore misura con strain rate medio telediastolico - SRAsrM. Tale indice differisce 

significativamente nei pazienti con amiloidosi cardiaca rispetto agli altri pazienti come evidenziato 
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in tabella 10 e in figura 6 evidenziando come lo studio della funzione atriale possa essere presa 

utilmente in considerazione per discriminare le forme di cardiopatia amiloidotica dispetto alle altre 

forme di cardiopatia ipertrofica. 

Nessuna differenza risultava analizzando il tempo al picco medio di strain telediastolico - SRAtpM, 

parametro alterato in tutte le forme di cardiopatia ipertrofica e forse dipendente dalla funzione dia-

stolica ventricolare sinistra. 

La funzione diastolica atriale valutata nello studio della complianza (attraverso gli indici indice di 

reservoir atriale - LARES e indice di reservoir atriale percentuale - LARESP) rivela elevato potere 

discriminante nella diagnosi differenziale tra amiloidosi e le altre forme di cardiopatia ipertrofica. 

(tabella 10; figura 7). 

È stato dallo studio della funzione atriale come condotto mediante indice di reservoir atriale - 

LARES  e della funzione sistolica atriale mediante il picco strain rate atriale che sono emersi alcuni 

indicatori con elevato potere discriminante nella disgnosi differenziale.  L’indice di reservoir atrial è 

un parametro di disfunzione diastolica che può marcare anche la riduzione della complianza e 

l’aumento delle pressioni polmonari. La riduzione coì marcata di indice di reservoir atriale 

percentuale - LARESP e di strain rate medio telediastolico - SRAsrM nei pazienti con amiloidosi 

cardiaca rispetto ai controlli può corrispondere ad un più precoce deposito di amiloide negli atri 

rispetto alla fibrosi nelle cardiomiopatia ipertrofica, e del rimaneggiamento con deposizione di 

materiale fibrotico nelle cardiopatia ipertensive e stenosi aortica. Persino nelle cardiopatie restrittive 

il coinvolgimento atriale sarebbe dilazionato o comunque di minor impegno. Tale comportamento 

potrebbe anche spiegare il rialzo, ben descritto in letteratura, più precoce di NT-proBNP nei 

pazienti con amiloidosi cardiaca. Il deposito di amilode potrebbe con vari effetti compromettere la 

funzine atriale e causare il rilascio dell’ormone NT-proBNP. Era già stato esservato da Cameli et all 
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(Cameli et all 2012; de Gregorio et all 2016) come la perdita di funzione di reservoir dell’atrio 

sinsitro correlasse con peggior prognosi, tale correlazione viene nel nostro studio avvalorata dalla 

correlazione tra indice di reservoir atriale - LARES  e indici progostici ecocardiografici noti come 

frazione d’eiezione biplana - efb e gli altri indici sovradetti. Altri autori segnalavano inoltre come la 

perdità di funzione di reservoir fosse un indipendente fattore di rischio di eventi cardiovascolari 

maggiori, inclusi ictus ed FA (Cameli et all 2012; de Gregorio et all 2016; Habibi 2015). È quindi 

possibile che possa essere anche predittore di aritmie sopraventricolare ed eventi cardiovascolari 

anche nei pazienti amiloidosi cardiaca. 

Abbiamo quindi proceduto alla disamina degli indicatori di funzione sistolica ventricolare sinistra 

longitudinale attraverso la nuova metodica dello speckle tracking per lo studio della deformazione e 

della velocità di deformazione parietale globale (Picco longitudinale globale di strain sistolico- 

GLPSSAp, Tempo al picco medio di strain rate sistolico- SRStpM, Strain rate sistolico medio - 

SRSSrM- ) (tabella 7) e segmentaria (picco longitudinale sistolico di strain ottenuto in proiezione 

apicale 2 camere - LPSSA2cp, picco longitudinale sistolico di strain ottenuto in proiezione apicale 3 

camere - LPSSA3cp, picco longitudinale sistolico di strain ottenuto in proiezione apicale 4 camere - 

LPSSA4cp, picco longitudinale sistolico di strain dei segmenti basali ottenuto in proiezioni apicali- 

LPSSAbap, picco longitudinale sistolico di strain a livello dei papillari ottenuto in proiezioni apica-

li- LPSSApap, picco longitudinale sistolico di strain a livello dei papillari ottenuto in proiezioni 

apicali- LPSSApap, apical sparing) (tabella 8). Laddove nel nostro studio non si conferma il dato di 

letteratura per cui lo apical sparing avrebbe secondo alcuni Autori aiutato ad identificare i pazienti 

con cardiopatia amiloidotica (figura 5 e tabella 8) si conferma invece la marcata riduzione della 

funzione longitudinale sitolica (figura 8 e tabella 8) in modo marcato e statisticamente significato 

rispetto ai gruppi di controllo. Questa riduzione è noto indice di peggiore prognosi dei pazienti, ed 
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appare relata alla ipertrofia ventricolare sinistra. Come è ben evidenziato dalla letteratura, tale 

riduzione riveste buon potere prognostico, vedendo un peggioramento della prognosi anche laddove 

la frazione d’eiezione rimane cieca. La analisi della funzione longitudinale sistolica ventricolare 

sinistra, sia segmentaria che globale, attraverso lo studio della deformazione ventricolare sinistra 

mediante speckle tracking mostra alto potere discriminante per la diagnostica differenziale tra 

cardiopatia amiloidotica e le altre forme di cardiopatie ipertrofica prese in esame. Elevato potere 

discriminante si evidenzia soprattutto nello studio della deformazione sistolica longitudinale globale 

e segmentaria basale nelle proiezioni asse corto (vd tabella 8, figura 9 e 10) 

Da qui l’idea di analizzare i pazienti con ipertrofia ventricolare sinistra combinando gli indici di di-

sfunzione atriale con quelli di disfunzione longitudinale, per ottenere il maggior potere discriminan-

te nella diagnosi differenziale di amiloidosi. 

Particolarmente efficace pare, dai grafici a dispersione ottenuti, la combinazione dello studio della 

funzione atriale con lo studio mediante speckle tracking strain della funzione longitudinale ventrico-

lare sinistra, come ben evidenziato dai grafici a dispersione ottenuti (figure 11 a, b, c, d, e, f). In par-

ticolare buon risultato pare ottenersi correlando la funzione atriale sia valutata nella sua complianza 

attraverso l’indice indice di reservoir atriale - LARES  sia nella sua contrattilità attraverso lo strain 

rate medio telediastolico - SRAsrM con gli indici di funzione sistolica longitudinale derivati dalla 

deformazione parietale ventricolare sinistra sia globali (Picco longitudinale globale di strain sistoli-

co- GLPSSAp) sia, come più promettente tra quelli segmentari, quello dei segmenti basali (picco 

longitudinale sistolico di strain dei segmenti basali ottenuto in proiezioni apicali- LPSSAbap). (fi-

gura 11) 
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Data l’evidenza di questi risultati abbiamo quindi proceduto ad eseguire analisi di curva ROC (figu-

ra 12 e 13) per evidenziare valori di cut off per gli indici sopraelencati, e con questi definiti cut off 

abbiamo eseguito una Tree analysis. Da questa si evince (figura 14) come Il picco longitudinale 

globale di strain sistolico (GLPSSAp) e indice di reservoir atriale - LARES, tra questi promettenti 

indici, paiono mostrare maggior potere discriminante nella diagnosi differenziale tra amiloidosi e 

altre forme di cardiopatia ipertrofica. 

Ancora più utilmente Il picco longitudinale globale di strain sistolico (GLPSSAp) e indice di reser-

voir atriale - LARES sono inseribili nell’algoritmo diagnostico pensando quanto questi indici siano 

più velocemente e facilmente ottenibili tra tutti quelli analizzati. Si desume da questo una elevata 

fattibilità in un maggior numero di laboratori anche con tecniche diagnostiche meno avanzate e con 

metodica minor time consuming. 

Le ROC analisi hanno permesso di evidenziare un cut off di 22% per il indice di reservoir atriale - 

LARES e di -12,5% per Il picco longitudinale globale di strain sistolico (GLPSSAp) (figura 12 e 

13). Eseguendo una tree analisis (figura 14) si vede come valutando dapprima la funzione atriale in-

dice di reservoir atriale - LARES con cut off 24,9% e combinandola con la valutazione della fun-

zione sistolica longitudinale globale attraverso Il picco longitudinale globale di strain sistolico 

(GLPSSAp) con cut off -13.20% si possa pervenire ad una accurata diagnosi differenziale tra ami-

loidosi e altre forme di cardiopatia ipertrofica con una percentuale di correttezza globale del 96,3%. 

L’algoritmo sembrerebbe quindi estremamente interessante e promettente permettendo di identifica-

re cardiopatia amiloidotica dalle altre forme di cardiopatia ipertrofica con ottima accuratezza con 

solo due variabili ecocardiografiche che presentano elevata fattibilità e riproducibilità. 
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CONCLUSIONI  

 

Non viene confermato nel presente studio il gradiente base-apice come specifico della cardiopatia 

amiloidotica in quanto tale risparmio apicale è presente anche nelle altre categorie di pazienti e sani 

analizzate. 

Viene confermata nel presente studio la grave compromissione di funzione sistolica longitudinale.  

Viene altresì evidenziato che quando questa è valutata attraverso i parametri ottenuti dallo studio 

strain speckle tracking mostri alto potere discriminante per la diagnosi differenziale tra i pazienti 

con ipertrofia ventricolare in relazione ad un sospetto di amiloidosi cardiaca. 

La valutazione della funzione atriale nella sua complianza mediante valutazione di indice di reser-

voir atriale - LARES e nella sua contrattilità mediante strain rate atriale, pare trovare una dimensio-

ne sia nella diagnosi differenziale tra amiloidosi cardiaca e altre cardiopatie ipertrofiche sia, vero-

similmente, nell’inquadramento prognostico. 

Il nostro laboratorio ha documentato che i parametri più importanti per identificare i pazienti affetti 

da amiloidosi cardiaca tra le varie forme di cardiopatia ipertrofica sono la valutazione della com-

plianza atriale mediante indice di reservoir atriale - LARES e la funzione longitudinale sistolica 

globale mediante Il picco longitudinale globale di strain sistolico (GLPSSAp).  

La combinazione di uno dei due indici di disfunzione atriale con indici strain ottenuti mediante 

speckle tracking di disfunziona longitudinale sistolica del ventricolo sinistro sembrerebbe poter dare 

un grande supporto alla diagnosi differenziale nella varie forme di ipertrofia ventricolare sinistra. 

Viene proposto un algoritmo diagnostico derivato da una tree analysis combinando l’indice di fun-

zione atriale indice di reservoir atriale - LARES con cut off 24,9% con la valutazione della funzione 

sistolica longitudinale globale attraverso il picco longitudinale globale di strain sistolico 
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(GLPSSAp) con cut off -13.20%. Tale algoritmo mostra nelle nostre analisi una accurata diagnosi 

differenziale tra amiloidosi e altre forme di cardiopatia ipertrofica con una percentuale di correttez-

za globale del 96,3%. 

Studi a più ampie corti sono necessari per confermare tali ipotesi. 
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Tabelle e grafici 

 
Tabella 1a. Formule utilizzate per il calcolo dei parametri ecocardiografici dell’esame ecocardio-
grafico standard.  
 

Parametro Unità Formula / metodologia 

Frazione d’eiezione VS % 
[(Volume telediastolico – volume telesistolico) / volume teledia-
stolico] × 100 

Indice di ipertrofia  
[(spessore setto i.v. + spessore parete postero-laterale)/2] / raggio 
del VS 

Indice di massa VS gr/m2 LVM = 1.04[(ISV+LVID+PWT)3-(LVID)3]-14 g 

Indice di contrattilità VS 
(myocardial performance 
index) 

 
([tempo di contrazione isovolumica + tempo di rilasciamento 
isovolumico) / tempo di eiezione VS]) 

Gittata sistolica VS ml 
[(diametro TEVS / 2)2 × 3.14] × integrale tempo-velocità del 
TEVS 

Funzione di reservoir fra-
zionale AS 

% 
[(Volume biplano massimo AS – volume biplano minimo AS) / 
volume biplano minimo] × 100 

Pressione atriale destra mmHg 
Analisi qualitativa del collasso inspiratorio della vena cava infe-
riore 
 

Pressione sistolica pol-
monare 

mmHg 
[(picco meso-sistolico di velocità del rigurgito tricuspidalico)2 × 
4] + pressione atriale destra stimata 

Pressione diastolica pol-
monare 

mmHg 
[(velocità telediastolica del rigurgito diastolico polmonare)2 × 4] 
+ pressione atriale destra stimata 

 
AS: atriale sinitro; TEVS: tratto d’efflusso VS; VS: ventricolare sinistro.  
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Tabella 1b. principali parametri ecocardiografici 
 
 
edvbi volume telediastolico indicizzato del ventricolo sinistro mL 

edhi   

lvmi left ventricular max index g/m2 

efb fazione d'eiezione % 

LVMPI left ventricular myocardial performance index - 

LVs onda s Doppler tissutale m/s 

GLPSSAp Global Longitudinal Peack Sistolic Strain Apex % 

SRSSrM Strain Rate sistolico medio s-1 

SRStpM tempo al picco di Strain Rate sistolico medio s 

LPSSA4cp  Longitudinal Peack Sistolic Strain Apex proiezione 4 camere % 

LPSSA2cp  Longitudinal Peack Sistolic Strain Apex proiezione 2 camere % 

LPSSA3cp  Longitudinal Peack Sistolic Strain Apex proiezione 3 camere % 

LPSSAbap  Longitudinal Peack Sistolic Strain base proiezione asse corto % 

LPSSApap  Longitudinal Peack Sistolic Strain medioventricolare proiezione asse corto % 

LPSSAapp  Longitudinal Peack Sistolic Strain apice proiezione asse corto % 

lpssaappbap1 apical sparing % 

Lve onda e Doppler tissutale m/s 

SREsrM strain rate onda E s-1 

SREtpM tempo al picco di strain rate onda E s 

LAESVib Volume indicizzato telesistolico atrio sinistro. mL 

Lares funzione di reservoir frazionale mL 

Laresp funzione di reservoir frazionale percentuale % 

Ap onda A transmitralica m/s 

LVa onda a Doppler tissutale m/s 

SRAsrM strain rate s-1 

SRAtrM tempo al picco s 

PSP pressioni polmonari sistoliche mmHg 

PDP pressioni polmonari diastoliche mmHg 

Ee E/e' - 
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Tabella 2: distribuizone eta, BMI, BSA nella popolazione studiata 
 
 

   normali 
Cardiopatia 
ipertensiva 

Stenosi 
aortica 

CMPI atleti NCM amiloidosi restrittive 

ETA 
  

 47 ± 13 58 ± 12 68 ± 12 50 ± 16 36 ± 14 49 ± 32 69 ± 14 45 ± 2 

BSA 
  

 1,8±  0,2 1,9 ± 0,2 1,8 ± 0,2 1,9 ± 0,3 1,8 ± 0,2 1,6 ± 0,1 1,8 ± 0,2 1,8 ± 0,2 

BMI 
  

 24 ± 3 26 ± 3 
27  

 
26 ± 5 22 ± 3 

19 ± 
 

24 ± 2 24 ± 1 
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Tabella 3: distribuzione nelle polpolazioni in esame dei principali valori ecocardiografic dell’esame standard  

a. derivati dall’esame M e B mode 
 

 normali Cardiopatia 
ipertensiva 

Stenosi 
aortica 

CMPI atleti NCM amiloidosi restrittive 

ivsd  
9 ±  1 11 ± 2 13 ± 3 17 ± 5 9 ± 2 9 ± 2 18 ± 3 10 ± 3 

pwd  
9 ±  1 10 ± 1 12 ± 3 13 ± 4 9 ± 2 9 ± 3 16 ± 3 9 ± 2 

edhi  
0,38 ± ,06 0,46 ± ,08 0,55 ± ,19 0,69 ± ,26 0,37± ,06 0,38 ± ,08 0,88 ±,17 0,40 ±,08 

lvmi  
73 ± 16 94 ± 22 121 ± 42 165 ± 149 84 ± 25 100 ± 43 171 ± 55 96 ± 30 

edvbi  
49 ± 11 50 ± 16 56 ± 23 50 ± 12 62 ± 16 60 ± 10 48 ± 13 44 ± 6 

esvbi  
18 ± 5 18 ± 8 24 ± 21 16 ± 7 24 ± 9 29 ± 7 25 ± 10 20 ± 6 

efb  
64 ± 5 64 ± 6 61 ± 13 68 ± 7 63 ± 6 52 ± 10 50 ± 11 56 ± 9 

LAESVib  
29 ± 6 31 ± 8 45 ± 18 48 ± 17 33 ± 8 42 ± 15 48 ± 14 44 ± 14 

Lares  
31 ± 8 32 ± 10 32 ± 14 36 ± 17 36 ± 11 30 ± 9 15 ± 8 27 ± 14 

Laresp  
145 ± 41 142 ± 64 88 ± 53 82 ± 43 154 ± 45 116 ± 70 32 ± 45 64 ± 46 
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b. derivati dall’esame Color Doppler  

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

  
normali Cardiopatia 

ipertensiva 
Stenosi 
aortica 

CMPI atleti NCM amiloidosi restrittive 

Ep 
68 ± 14 67 ± 14 85 ± 26 77 ± 29 76 ± 15 93 ± 21 76 ± 23 55 ± 27 

 Edt 
68 ± 14 210 ± 41 235 ± 75 240 ± 96 178 ± 34 159 ± 58 184 ± 61 171 ± 60 

 Eap 
1 ± 1 1 ± 0 1 ± 1 1 ± 1 2 ± 1 1 ± 0 2 ± 1 2 ± 1 

 LVs 
9 ± 2 8 ± 2 6 ± 1 6 ± 2 10 ± 2 8 ± 3 5 ± 2 5 ± 1 

 Lve 
12 ± 3 9 ± 3 6 ± 2 7 ± 3 14 ± 4 10 ± 7 5 ± 2 5 ± 2 

 Lva 
9 ± 2 10 ± 2 10 ± 2 7 ± 2 8 ± 2 7 ± 3 4 ± 3 5 ± 2 

 Ee 
6 ± 2 9 ± 3 15 ± 6 15 ± 11 7 ± 8 14 ± 10 19 ± 7 10 ± 5 
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c. derivati dall’esame della deformazione e della velocita di deformazione parietale 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

classi di pazienti normali 
Cardiopatia 
ipertensiva 

Stenosi 
aortica 

CMPI Atleti NCM amilidosi 

GLPSSAp 
 -21 ± 2 -20 ± 3 -17 ± 4 -14± 5 -21 ± 2 -15± 5 -8 ± 3 

  

LPSSAbap 
 -18 ± 2 -16 ± 3 -12 ± 4 -13± 5 -19 ± 2 -14± 4 -4 ± 3 

  

LPSSApap 
 -21 ± 2 -19 ± 3 -16 ± 4 -14± 5 -21 ± 2 -16± 4 -7 ± 3 

  

LPSSAapp 
 -25 ± 4 -24 ± 4 -23 ± 6 -16± 9 -25 ± 3 -16± 6 -14 ± 6 

  

lpssaappbap1 
 61 ± 13  54 ± 32 70 ± 47 38 ±  50 56 ± 21 24 ±29 73 ± 87 

  

SRStpM 
 162 ± 33 189± 65 198 ± 60  170± 61 154 ± 49 0,08± 0,03 197± 49 

  

SRSSrM 
 -0,14± ,04 -0,12±,04 -,09 ± ,04 -0,11 ±  0,06 -0,17±,08 -0,06± 0,04 -0,06± ,03 

  

SREtpM 
 490 ± 53 576 ± 151 557 ± 146 579 ± 159 473 ± 99 788± 257 632± 168 

  

SREsrM 
 0,18 ± ,08 0,11 ± ,06 ,08 ± ,04 0,09 ± 0,06 0,26±0,14 0,07± 0,06 0,06± ,03 

  

SRAtpM 
 848 ± 150 941± 170 863 ± 224 965 ± 166 904±129 1119± 251 983± 195 

  

SRAsrm 
 0,10±0,04 0,10± ,04 0.08±0.03 0,08 ± 0,04 0,09±0,03 0,05±0,04 0,03± ,02 
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tabella 5 Rimodellamento ventricolare sinistro 
 
 volume massa 

 edvbi edhi lvmi 

Normali 49 ±11  0,38 ±0,06 °°° 73 ±16 °°° 

CIPER 50 ±16  0,46 ±0,08 ***°°° 94 ±22 *°° 

STAO 56 ±23  0,55 ±0,19 ***°°° 121 ±42 *** 

CMPI 50 ±12 * 0,69 ±0,26 ***°° 165 ±149 *** 

Atleti 62 ±16 *** 0,37 ±0,06 °°° 84 ±25 °°° 

NCM 60 ±10  0,38 ±0,08 °°° 100 ±43  

Amil 48 ±13  0,88 ±0,17 *** 171 ±55 *** 

Restrit 44 ±6  0,40 ±0,08 °°° 96 ±30  

 
Normali: p<0.001 ***   p<0.01=**  p<0.05=* 
Amil:     p<0.001 °°°  p<0.01=°° p<0.05=° 

 
tabella 6 Funzione sistolica globale ventricolare sinistra. 

 efb LVMPI 

Normali 64 ± 5 °°° 0,49 ± 0,11 °° 

CIPER 64 ± 6 °°° 0,51 ± 0,13  

STAO 61 ± 13  0,47 ± 0,13 °° 

CMPI 68 ± 7 *°°° 0,50 ± 0,10 ° 

Atleti 63 ± 6 °° 0,47 ± 0,13 °° 

NCM 52 ± 10 ** 0,43 ± 0,11  

Amil 50 ± 11 *** 0,68 ± 0,25 *** 

Restrit 56 ± 9  0,64 ± 0,10  
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Tabella 7. Funzione longitudinale globale ventricolare sinistra. 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 Doppler tissutale Deformazione Velocità di deformazione 

 LVs GLPSSAp SRSSrM SRStpM 

Normali 9 ± 2 °°° -21 ± 2 °°° -0,14 ± 0,04 °°° 162 ± 33  

CIPER 8 ± 2 **°° -20 ± 3 **°°° -0,12 ± 0,04 ***°° 189 ± 65  

STAO 6 ± 1 *** -17 ± 4 ***°°° -0,09 ± 0,04 *** 198 ± 60  

CMPI 6 ± 2 *** -14 ± 5 ***°° -0,11 ± 0,06 ** 170 ± 61  

Atleti 10 ± 2 °°° -21 ± 2 °°° -0,17 ± 0,08 **°°° 154 ± 49  

NCM 8 ± 3  -15 ± 5 ° -0,06 ± 0,04 ** 297 ± 96 *** 

Amil 5 ± 2 *** -8 ± 3 *** -0,06 ± 0,03 *** 197 ± 49  

Restrit 5 ± 1 *** -14 ± 9 *** -0,09 ± 0,05 * 264 ± 250  
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 Tabella 8. Funzione longitudinale sistolica ventricolare sinistra segmentaria (a. proiezioni apicali b. proiezioni asse 
corto, c. nella sua globalità) 
a. 
  Proiezioni apicali 

LPSSA4cp LPSSA2cp LPSSA3cp 

Normali -21 ± 3 °°° -22 ± 3  °°° -21± 3  °°° 

CIPER -20 ± 4  **°°° -20 ± 4  **°°° -20 ± 3  ***°°° 

STAO -17 ± 5  ***°°° -17 ± 4  ***°°° -17 ± 5  *** 

CMPI -14 ± 5  ***°°° -14 ± 5  ***°° -15 ± 5 °°  

Atleti -21 ± 2  °°° -22 ± 2  °°° -21 ± 2  °°° 

NCM -15 ± 4  **°° -15 ± 8  ** -16 ± 4 *  

Amil -7 ± 5  *** -8 ± 3  *** -10 ± 4  *** 

Restrit -14 ± 8  *** -14 ± 9  *** -14 ± 10  *** 

 
b. 
  Base-apice 

LPSSAbap LPSSApap LPSSAapp 

Normali -18 ± 2  °°° -21 ± 2 °°°  -25 ± 4 °°° 

CIPER -16 ± 3 *** °°° -19 ± 3  ***°°° -24 ± 4 °°° 

STAO -12 ± 4  ***°°° -16 ± 4  ***°°° -23 ± 6 °° 

CMPI -13 ± 5  ***°°° -14 ± 5  ***°°° -16 ± 9 *** 

Atleti -19 ± 2  °°° -21 ± 2  °°° -25 ± 3 °°° 

NCM -14 ± 4  *°°° -16 ± 4 * °° -16 ± 6 * 

Amil -4 ± 3  *** -7 ± 3  *** -14 ± 6 *** 

Restrit -14 ± 8  °°° -14 ± 9  *** -13 ± 10 *** 
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c. 

  
  

Proiezioni apicali Base-apice 

LPSSA4cp LPSSA2cp LPSSA3cp LPSSAbap LPSSApap LPSSAapp 

Norma -21 ± 3 °°° -22 ± 3  °°° -21± 3  °°° -18 ± 2  °°° -21 ± 2 °°°  -25 ± 4 °°° 

CIPER -20 ± 4  **°°° -20 ± 4  **°°° -20 ± 3  ***°°° -16 ± 3 *** °°° -19 ± 3  ***°°° -24 ± 4 °°° 

STAO -17 ± 5  ***°°° -17 ± 4  ***°°° -17 ± 5  *** -12 ± 4  ***°°° -16 ± 4  ***°°° -23 ± 6 °° 

CMPI -14 ± 5  ***°°° -14 ± 5  ***°° -15 ± 5 °°  -13 ± 5  ***°°° -14 ± 5  ***°°° -16 ± 9 *** 

Atleti -21 ± 2  °°° -22 ± 2  °°° -21 ± 2  °°° -19 ± 2  °°° -21 ± 2  °°° -25 ± 3 °°° 

NCM -15 ± 4  **°° -15 ± 8  ** -16 ± 4 *  -14 ± 4  *°°° -16 ± 4 * °° -16 ± 6 * 

Amil -7 ± 5  *** -8 ± 3  *** -10 ± 4  *** -4 ± 3  *** -7 ± 3  *** -14 ± 6 *** 

Restrit -14 ± 8  *** -14 ± 9  *** -14 ± 10  *** -14 ± 8  °°° -14 ± 9  *** -13 ± 10 *** 
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Tabella 9. Funzione diastolica ventricolare sinistra (tabella 9) 
 
  Doppler tissutale Deformazione Velocità di deformazione 

 Lve SREsrM SREtpM 

Normali 12 ± 3 °°° 0,18 ± 0,08 °°° 490 ± 53 ° 

CIPER 9 ± 3 ***° 0,11 ± 0,06 *** 576 ± 151 ** 

STAO 6 ± 2 *** 0,08 ± 0,04 *** 557 ± 146  

CMPI 7 ± 3 *** 0,09 ± 0,06 *** 579 ± 159 ** 

Atleti 14 ± 4 **°°° 0,26 ± 0,14 ***°°° 473 ± 99 ° 

NCM 10 ± 7  0,07 ± 0,06 ** 788 ± 257 *** 

Amil 5 ± 2 *** 0,06 ± 0,03 *** 632 ± 168 ** 

Restrit 5 ± 2 *** 0,07 ± 0,05 *** 656 ± 247 ** 
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Tabella 10. Funzione atriale (tabella 10) 
 
 
 

Norma 29 ± 6 °°° 31 ± 8 °°° 145 ± 41 °°° 51 ±14 848 ± 150 9 ± 2 °°° -2 ± 1 °°°

CIPER 31 ± 8 °°° 32 ± 10 °°° 142 ± 64 °°° 66 ±21 *** 941 ± 170 * 10 ± 2 °°° -2 ± 1 °°°

STAO 45 ± 18 *** 32 ± 14 °°° 88 ± 53 ***° 96 ± 38 *** 863 ± 224 10 ± 2 °°° -2 ± 1 °°

CMPI 48 ± 17 *** 36 ± 17 °°° 82 ± 43 *** 66 ± 31 **°°° 965 ± 166 * 7 ± 2 ***° -2 ± 1 °°

Atleti 33 ± 8 °° 36 ± 11 *°°° 154 ± 45 °°° 43 ± 13 904 ± 129 8 ± 2 **°°° -2 ± 1 °°°

NCM 42 ± 15 30 ± 9 116 ± 70 73 ± 18 1119 ± 251 ** 7 ± 3 * -2 ± 1 **

Amil 48 ± 14 *** 15 ± 8 *** 32 ± 45 *** 39 ± 23 983 ± 195 * 4 ± 3 *** -1 ± 1 ***

Restrit 44 ± 14 ** 27 ± 14 64 ± 46 *** 39 ± 22 1043 ± 246 * 5 ± 2 *** -1 ± 1 **

precarico

LAESVib

complianza

Lares Laresp SRAtrM

meccanica < ---- > contrattilità

Ap LVa SRAsrM

< ---- >
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Tabella 11. Emodinamica non invasiva 
 
 

 
 

 
 
 
 
 
 
 

 PSP PDP Ee 

Normali 25 ± 5 °°° 8 ± 1 °°° 6 ± 2 °°° 

CIPER 28 ± 5 ° 9 ± 1 °°° 9 ± 3 *°°° 

STAO 35 ± 10 *** 12 ± 4 ***°° 15 ± 6 *** 

CMPI 29 ± 7 * 9 ± 2 °°° 15 ± 11 *** 

Atleti 25 ± 5 °°° 8 ± 2 °°° 7 ± 8 °°° 

NCM 37 ± 17 ** 11 ± 3  14 ± 10 * 

Amil 35 ± 13 *** 15 ± 5 *** 19 ± 7 *** 

Restrit 31 ± 5  14 ± 4 *** 10 ± 5  
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Tabella 12 gradiente base apice 
 

  

 
lpssaappbap1 

Norma 61 ± 13  

CIPER 54 ± 32  

STAO 70 ± 47  

CMPI 38 ± 50 ** 

Atleti 56 ± 21  

NCM 24 ± 29 * 

Amil 73 ± 87  

Restrit 53 ± 99  

 
______________________________________________________________________________________________________ 
 
Normali: p<0.01 ***   p<0.01=**  p<0.05=*  
Amil:     p<0.01 °°°   p<0.01=°°  p<0.05=°     
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FIGURE 
 
Figura 1.  Tracking del miocardio (esempio apicale 4-camere). 
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Figura 2. Proiezioni ecocardiografiche e segmenti miocardici (occhio di bue) 
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Figura 3a. Esempio di curve di deformazione parietale longitudinale telesistolica (4camere). 
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Figura 3b. Esempio di curve di deformazione parietale longitudinale massima (4camere). 
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Figura 4: calcolo dello strain e strain rate  
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figura 5 : gradiente base apice nelle varie classi di pazienti studiate 
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Figura 6: distribuzione di SRAsrm nelle varie popolazioni prese in esame. Classi pazienti: 1=normali (N); 22 = atleti; 5 = car-
diopatia ipertensiva ; 6= stenosi aortica (STAO); 16=cardiomiopatia ipertrofica (CMPI); 23= non compattazione miocardica 
(NCM); 26 = cardiopatie restrittive 

 



Tabelle e figure 

 148

 

Figura 7 distribuzione di LARES nelle varie popolazioni prese in esame Classi pazienti: 1=normali (N); 22 = atleti; 5 = cardio-
patia ipertensiva ; 6= stenosi aortica (STAO); 16=cardiomiopatia ipertrofica (CMPI); 23= non compattazione miocardica 

(NCM); 26 = cardiopatie restrittive  
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Figura 8 distribuzione della funzione sistolica longitudinale segmentaria in 4, 3  e 2 camere apicali nelle varie classi di patolo-

gia considerate 
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Figura 9. distribuzione di GLPSSAp nelle varie popolazioni prese in esame. Classi pazienti: 1=normali (N); 22 = atleti; 5 = car-
diopatia ipertensiva ; 6= stenosi aortica (STAO); 16=cardiomiopatia ipertrofica (CMPI); 23= non compattazione miocardica 
(NCM); 26 = cardiopatie restrittive  
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Figura 10 distribuzione di LPSSAbap nelle varie popolazioni prese in esame. Classi pazienti: 1=normali (N); 22 = atleti; 5 = 
cardiopatia ipertensiva ; 6= stenosi aortica (STAO); 16=cardiomiopatia ipertrofica (CMPI); 23= non compattazione miocardica 
(NCM); 26 = cardiopatie restrittive 
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Figura 11 (a, b, c, d, e, f) grafico a dispersione con distribuzione delle varie classi di patologia per combinazione di indici di 
funzione atriale e di funzione sistolica longitudinale.  Classi pazienti: 1=normali (N); 22 = atleti; 5 = cardiopatia ipertensiva ; 
6= stenosi aortica (STAO); 16=cardiomiopatia ipertrofica (CMPI); 23= non compattazione miocardica (NCM); 26 = cardiopa-
tie restrittive 
 

 



Tabelle e figure 

 153

 



Tabelle e figure 

 154

 

 



Tabelle e figure 

 155

7 
 
Classi pazienti: 1=normali (N); 22 = atleti; 5 = cardiopatia ipertensiva ; 6= stenosi aortica (STAO); 16=cardiomiopatia ipertro-
fica (CMPI); 23= non compattazione miocardica (NCM); 26 = cardiopatie restrittive 
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Figura 12 
 
Curva ROC per state variable= Amiloidosi; indipendente= lares 
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Figura 13 
Curva ROC per state variable= Amiloidosi; indipendente= glpssap;  
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Figura 14 tree analysis 

 

Classificazione 

Osservate 

Valori previsti 

no si 

Percentuale di 

correttezza 

no 140 5 96,6% 

si 1 14 93,3% 

Percentuale 

globale 
88,1% 11,9% 96,3% 

Metodo di crescita: CHAID ESAUSTIVO 

Variabile dipendente: Amiloidosi 
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