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La riduzione di volume polmonare per via
broncoscopica nel trattamento dell’enfisema

Indicazioni e selezione dei pazienti

Lina Zuccatosta'

La broncopneumopatia cronica ostrut-
tiva (BPCO) & una malattia caratterizzata
da una limitazione del flusso aereo espi-
ratorio misurato mediante il FEVy,'. Se-
condo i dati riportati dall’Organizzazione
Mondiale della Sanita (OMS) circa 65
milioni di persone nel mondo sono affette
da BPCO, condizione associata a elevata
morbilitd e crescente mortalita, tant’é che
si stima che possa diventare la terza causa
di morte nel 20202,

In ragione della sua eterogeneita, la
BPCO é di fatto non una singola malattia
ma una sindrome con differenti espressio-
ni fenotipiche legate alle manifestazioni
cliniche, basi fisiopatologiche e risposta
alla terapia. Se da un lato la bronchite
cronica & caratterizzata dall’ostruzione al
flusso aereo per alterazioni inflammatorie
e rimodellamento delle vie aeree condutti-
ve, nel fenotipo enfisematoso I’ostruzione
al flusso aereo ¢ dovuta alla distruzione
del parenchima con perdita di trazione
sulle pareti bronchiali. Dal punto di vista
fisiopatologico nell’enfisema polmona-
re le resistenze al flusso inspiratorio sono
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normali, la compliance é elevata, la capaci-
ta polmonare totale (TLC) & aumentata,
la capacita di diffusione ¢ ridotta (DLco),
la PaO; ¢ lievemente ridotta, la PaCO, ¢
normale a differenza del fenotipo bronchi-
tico cronico in cui i soggetti sviluppano in
eta relativamente giovane l'insufficienza
respiratoria con normale TLC, normale
compliance, DLco ai limiti di norma. Tosse
ed espettorazione sono i sintomi frequenti
della bronchite cronica mentre nell’enfise-
ma la clinica ¢ data dalla dispnea, dall’espi-
razione prolungata e dalla ridotta tolleran-
za allo sforzo. Entrambi gli aspetti possono
coesistere nello stesso paziente, con pre-
valenza dell’'uno o dell’altro e con diversa
distribuzione nello stesso polmone.
L’iperinflazione, ovvero lintrappola-
mento aereo causato dall’ostruzione bron-
chiale, comporta distruzione degli spazi
aerei, riduzione della capacita inspiratoria
(IC), riduzione della capacita funzionale re-
sidua (FRC), aumento del volume residuo
(VR), riduzione del FEV.. L’iperinflazione
ha una importante componente dinamica
in quanto aumenta durante "esercizio. Essa
¢ inoltre un fattore predittivo di mortalita
nella fase stabile di malattia con un note-
vole impatto negativo per la qualita di vita
(SGRQ)?. Ibroncodilatatori rappresentano
il cardine della terapia della BPCO in fase



stabile e I'uso dei long-acting puo ridurre
I'iperinflazione, ma nelle fasi avanzate della
malattia le alterazioni anatomiche sono tali
da non essere modificabili dalla terapia®.

Candidati alla riduzione di volume pol-
monare sono i pazienti BPCO con ostru-
zione al flusso grave-molto grave sostenuta
da un prevalente enfisema, centrolobulare
o panlobulare.

L’obiettivo della riduzione di volume
polmonare ¢ quello di migliorare la mecca-
nica respiratoria attraverso I’aumento della
pressione di ritorno elastico del polmone
e dei volumi polmonari mobilizzati (per
riduzione dell’intrappolamento aereo),
riduzione del volume residuo (RV) e au-
mento della capacita vitale (VC) con con-
seguente miglioramento della distensione
tissutale e delle costanti di tempo del pol-
mone, che si svuota pili velocemente e con
meno disomogeneita. Il tutto si traduce nel
recupero di un miglior rapporto polmone/
parete toracica espresso dalla riduzione del
rapporto RV/TLC.

La riduzione di volume polmonare puo
essere effettuata chirurgicamente (SLVR)
o per via broncoscopica (BLVR), questul-
tima caratterizzata da una minore incidenza
di mortalita e costi minori rispetto alla pri-
ma (7,95% mortalita a 90 giorni, ospedaliz-
zazione a 30 giorni 23,1% per la SLVR)®.

La riduzione di volume polmonare per
via broncoscopica viene effettuata con 1 uti-
lizzo di valvole unidirezionali, coil, schiume
o collanti, vapore. Le valvole sono bloccato-
ri endobronchiali e agiscono impedendo il
passaggio di aria durante I'inspirazione nel
territorio trattato, favorendone I'uscita nel-
la fase espiratoria con la creazione dell’ate-
lettasia®. Coil, schiume e vapore agiscono
a livello del parenchima polmonare per
trazione del parenchima (coil) o inducen-
do I'atelettasia dell’area trattata per azione
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sclerosante (schiume, vapore)’.

L’accurata selezione del paziente can-
didato a trattamento di riduzione bronco-
scopica del volume polmonare deve tenere
conto in primo luogo delle diversita feno-
tipiche dei soggetti con severo enfisema e
la scelta del trattamento deve essere mo-
dulata su tali caratteristiche. Gli elementi
fondamentali che vanno analizzati prima
di considerare qualsivoglia trattamento
sono: il grado d’iperinflazione, la presenza
/assenza di ventilazione collaterale, la den-
sita tissutale, la distribuzione dell’enfisema
(eterogeneo/omogeneo), la distribuzione
della perfusione, la presenza d’ipertensio-
ne polmonare.

Grado d’iperinflazione

(% del valore teorico del RV)

Studi in letteratura hanno dimostrato
che quanto piu elevato era il RV prima del
posizionamento delle valvole, tanto maggio-
re era la riduzione dello stesso al momento
dell’atelettasia; risultati analoghi sono stati
descritti anche per quanto concerne 'uso
delle coil. Basandosi sui dati disponibili, pa-
zienti con severa ostruzione al flusso aereo
(stadio 3-4 GOLD) con FEV; < 40%, RV >
175% e RV/TLC > 0,58 sono candidati al
trattamento di riduzione di volume®.

Ventilazione collaterale

Tutti gli studi inerenti I'impiego delle
valvole enfatizzano il ruolo della assenza
di ventilazione collaterale come elemento
essenziale nel determinare I'outcome favo-
revole, ovvero la creazione dell’atelettasia.
I primi risultati pubblicati (studi VENT eu-
ropeo e americano)’ avevano dimostrato
come i risultati migliori si fossero ottenuti
nei pazienti con scissure integre tant’é¢ che
nei successivi trial (BeLierVeR Hifi 2015,
IMPACT 2016, STELVIO 2018, Liberate
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2018) sono stati arruolati solo pazienti in
cui era stata esclusa la presenza di ventila-
zione collaterale. Due sono i sistemi per
stabilire la presenza o meno della ventila-
zione collaterale: metodi radiologici (Figu-
ra 1) e Chartis (Figura 2). Lintegrita delle
scissure puo essere valutata analizzando la
TC ad alta risoluzione: I'interruzione del
profilo della scissura ¢ predittivo della pre-
senza di ventilazione collaterale. II sistema
Chartis permette misurazioni precise di
flusso mediante I'impiego di un catetere
con palloncino che blocca i bronchi sele-
zionati ed ¢ collegato a un monitor che re-
gistra la persistenza o per converso la cessa-
zione del flusso aereo dopo pochi minuti. I
dati disponibili in letteratura riportano una
accuratezza comparabile delle due moda-
lita'®. Un ulteriore e nuovo sistema per la
determinazione della ventilazione collate-
rale ¢ la valutazione quantitativa della TC
(cloud-based quantitative CT analysis) che
permette una analisi accurata delle imma-
gini TC precedentemente acquisite e cari-
cate su apposita piattaforma con ricostru-
zione grafica delle scissure (linea nera >
95% scissura integra, linea grigia 80%-95%

scissura integra, linea grigia tratteggiata <
80% scissura integra) (Figura 3). Il softwa-
re misura inoltre la densita del parenchima
e il volume inspiratorio. Pazienti con scis-
sure integre > 90% possono essere sottopo-
sti direttamente al trattamento con valvole,
se I'integrita ¢ stimata tra il 75% e il 90% va
considerato il Chartis prima di posizionare
le valvole mentre se I'integrita & < 75% deb-
bono essere valutati altri sistemi di riduzio-
ne di volume (coil, vapore, schiume).

Distribuzione dell’enfisema

(eterogeneo/omogeneo)

Lo studio VENT USA (valvole) ave-
va mostrato risultati migliori nei pazienti
con enfisema eterogeneo; studi successivi
hanno evidenziato risultati positivi anche
in soggetti con enfisema omogeneo con
valvole, indicando come I’assenza di venti-
lazione collaterale e non I'eterogeneita sia
il fattore che meglio correla con la rispo-
sta favorevole al trattamento''. Anche per
quanto concerne I'utilizzo delle coil, trial
randomizzati hanno dimostrato I'efficacia
del trattamento anche in soggetti con enfi-
sema omogeneo.

Figura 1. Valutazione ventilazione collaterale mediante TC: scissure interlobari. Sezione assiale
(a), sezione coronale (b).
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Figura 2. Sistema Chartis: monitor (a), catetere (b), ventilazione collaterale presente (c), ventila-

zione collaterale assente (d).

Densita tissutale

La severa distruzione del parenchima
limita la possibilita di un trattamento con
coil per la mancanza di sufficiente tessuto
su cui tali dispositivi possano ancorarsi ed
effettuare la trazione. Anche la densita tis-
sutale puo essere misurata mediante ana-
lisi quantitativa della TC, che ¢ in grado
di calcolare la percentuale di aree a bassa
densita (low attenuation areas) espressione

di maggiore distruzione tissutale. Una per-
centuale di low attenuation area superiore
al 70% potrebbe indicare una distruzione
tissutale eccessiva per I'impiego delle coil.

Perfusione

E stato dimostrato come la perfusione
influenzi i risultati del trattamento di ridu-
zione broncoscopica di volume polmona-
re, ottenendosi effetti migliori, specie per



EZ} PNEUMOLOGIA INTERVENTISTICA

quanto riguarda la tolleranza allo sforzo,
se il trattamento viene effettuato nel lobo
meno perfuso'®. La scintigrafia perfusiona-
le deve essere sempre effettuata nella va-
lutazione pre-trattamento. Sono in corso
studi per valutare il ruolo che puo avere la
dual energy CT nella valutazione della di-
stribuzione della perfusione.

La cessazione del fumo, la terapia me-
dica e la riabilitazione respiratoria rappre-
sentano i cardini della terapia della BPCO.

SUMMARY

RESULTS

RIGHT LUNG

La riduzione di volume broncoscopica &
una nuova opzione terapeutica nei pazien-
ti con BPCO in fase avanzata con severa
componente enfisematosa e i dati disponi-
bili in letteratura dimostrano nei soggetti
responder riduzione della dispnea, miglio-
re tolleranza allo sforzo e miglioramento
della qualita della vita. Le valvole sono i
dispositivi su cui vi sono pit evidenze in
letteratura e hanno il vantaggio di essere re-
movibili nel momento in cui non abbiano
prodotto i risultati attesi. La selezione dei
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Figura 3. Analisi quantitativa dell'integrita delle scissure e della densita tissutale, mediante soft-

ware dedicato (StratX).



pazienti deve comprendere la valutazione
accurata di tutti i fattori su esposti e nello
stesso tempo vanno considerati i criteri di
esclusione che comprendono: presenza
contemporanea di neoplasia, severa iper-
capnia (PaCO, > 60 mmHg), ipertensione
polmonare (> S0 mmHg), DLco < 20% del
predetto, scompenso cardiaco congestizio,
alterazioni della coagulazione, presenza di
bronchiectasie, riesacerbazioni nei 2 mesi
precedenti il trattamento, fumo attivo.

Deve essere sottolineato come il primo
esame da effettuare per poter prendere in
considerazione un intervento di riduzione
volumetrica polmonare broncoscopica sia
una spirografia completa di volume resi-
duo determinata con pletismografia. Se il
valore del VR & superiore al 180% del te-
orico, il paziente puo essere inviato a un
centro di riferimento per le ulteriori valu-
tazioni che potranno confermare I'indica-
zione e consentire di selezionare la tecnica
piu appropriata per quel paziente.

Va infine ricordato che pur trattan-
dosi di procedure minimamente invasive
(comparate al trattamento chirurgico) i
trattamenti di riduzione broncoscopica di
volume polmonare non sono privi di com-
plicanze rappresentate dallo pneumotora-
ce per quanto riguarda il posizionamento
delle valvole, riacutizzazioni e complicanze
infettive per gli altri dispositivi. Tali tratta-
menti vanno pertanto effettuati in centri
selezionati con grande esperienza e con
una rete (clinica, fisiopatologia, pneumo-
logia interventistica, radiologia, terapia
intensiva, chirurgia toracica, riabilitazio-
ne) in grado di offrire a ciascun paziente il
miglior trattamento in termini di efficacia
e sicurezza.
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