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Abstract

La Risonanza Magnetica Cardiaca (RMC) è una tecnica di imaging non
invasiva, multiplanare e dall’elevata risoluzione spaziale, che rappresenta
l’attuale gold standard per la valutazione dei volumi e della funzione biven-
tricolare. Inoltre, a differenza di altre metodiche, ha il grande vantaggio di
caratterizzare il tessuto miocardico identificando la presenza di alterazioni
quali l’edema e la fibrosi focale e diffusa. In particolar modo, la tecnica del
Late Gadolinium Enhancement (LGE) permette di identificare aree di fibrosi
focale che costituiscono spesso il substrato per l’innesco di aritmie ventrico-
lari minacciose alla base della Morte Cardiaca Improvvisa (SCD). Per questo
motivo, l’utilizzo della RMC nello studio delle cardiomiopatie è divenuto di
primaria importanza, sia per la diagnosi differenziale che per la stratificazio-
ne del rischio dei pazienti. In questa breve review, verrà analizzata la capa-
cità della RMC nella stratificazione prognostica dei pazienti con cardiomio-
patia dilatativa, ipertrofica ed aritmogena. In particolar modo, si prenderà in
esame il ruolo della RMC nella predizione del rischio aritmico e nel processo
decisionale per l’Impianto di un Defibrillatore Cardiaco (ICD). 

Introduzione

Negli ultimi anni la Risonanza Magnetica Cardiaca (RMC) ha acquisito
un ruolo progressivamente maggiore nella valutazione del paziente affetto da
CardioMiopatia Non Ischemica (NICM). Tecnica non invasiva, multiplanare, e
che non si basa sull’utilizzo di radiazioni ionizzanti, la RMC rappresenta il
gold standard per la valutazione delle dimensioni e della funzione biventrico-
lare, attraverso l’utilizzo di sequenze funzionali cine SSFP (Steady State Free
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Precession). Queste ultime infatti, possedendo un’elevata risoluzione di contra-
sto, permettono di delineare in maniera molto precisa il bordo endocardico
rendendo il calcolo dei volumi ventricolari, della massa e della frazione d’eie-
zione altamente affidabile e riproducibile. Inoltre, la capacità della RMC di ca-
ratterizzare il tessuto miocardico, identificando alcuni pattern specifici di pato-
logia, è utile nella diagnosi differenziale delle varie forme di NICM oltre a
fornire degli elementi preziosi per un’accurata stratificazione prognostica dei
pazienti 1. Infatti, attraverso le classiche sequenze morfologiche in pesatura T1,
T2 e T2*, le sequenze di LGE e le più recenti sequenze parametriche di T1 e
T2 mapping, la RMC riesce a riconoscere la presenza a livello tissutale di
edema, fibrosi focale e diffusa, metaplasia adiposa e sovraccarico marziale ol-
tre a fornire la possibilità di misurare un’eventuale espansione del Volume Ex-
traCellulare (ECV). 

La RMC viene inoltre utilizzata sempre più frequentemente prima del po-
sizionamento di un Defibrillatore Impiantabile (ICD). Infatti, anche se l’eco-
cardiografia rimane il test di primo livello per la valutazione cardiaca morfo-
funzionale, appare secondo alcune evidenze in letteratura, meno performante
della RMC nella stratificazione prognostica dei pazienti candidati ad ICD 2.

Scopo di questa breve review è quello di fornire una panoramica della
stratificazione prognostica con RMC del paziente affetto da tre differenti for-
me di NICM, la Cardiomiopatia Dilatativa (CMPD), la Cardiomiopatia Iper-
trofica (CMPI) e la Cardiomiopatia Aritmogena (CA) con un particolare focus
sul ruolo della metodica nella decisione di impianto di un Defibrillatore Car-
diaco Impiantabile (ICD). 

Cardiomiopatia Dilatativa Non Ischemica (700W)

La CMPD è una condizione patologica che interessa il tessuto miocardico
caratterizzata dalla dilatazione e disfunzione ventricolare sinistra o biventrico-
lare, in assenza di malattia coronarica o condizioni che causino un sovraccari-
co di volume e/o pressorio come la cardiopatia valvolare, congenita o iperten-
siva. Negli ultimi decenni, l’introduzione di terapie farmacologiche, l’utilizzo
di dispositivi impiantabili come gli ICD ed i resincronizzatori (CRT) ed il tra-
pianto cardiaco hanno migliorato significativamente la sopravvivenza dei sog-
getti affetti da CMPD-NI 3. 

Tuttavia, la stratificazione del rischio di SCD di questi pazienti continua
ad essere inefficace. In particolar modo, il DANISH Trial, ha dimostrato come
l’impianto di ICD in prevenzione primaria nei pazienti con Cardiomiopatia Di-
latativa Non Ischemica (CMPD-NI), non riduca la mortalità totale nonostante
una riduzione del rischio di SCD. Di conseguenza, migliorare la stratificazio-
ne prognostica si tradurrebbe, in questa popolazione di soggetti, in una mi-
gliore selezione del candidato all’impianto con incremento sensibile dell’effi-
cacia delle terapie elettriche con ICD 4.

La severa riduzione della Frazione d’Eiezione (FE) del ventricolo sinistro
(≤ 35%) continua a rappresentare, secondo le raccomandazioni della Società
Europea di Cardiologia (ESC), il criterio fondamentale su cui si basa la scelta
di un ICD in prevenzione primaria 5. Tuttavia, tale criterio non risulta né sen-
sibile né specifico. Infatti, soltanto 1/5 dei pazienti con Morte Cardiaca Im-
provvisa (SCD) ha una FE ≤ 35% e ben l’80% dei pazienti con FE ≤ 35% e
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CMPD-NI portatore di ICD non presenta al follow-up a 5 anni alcun inter-
vento del dispositivo per tachicardia ventricolare o fibrillazione ventricolare 6.

È noto come la fibrosi miocardica e la derivante disomogeneità tissutale,
rappresentino un potenziale substrato per l’innesco di aritmie ventricolari mi-
nacciose. Diversi studi hanno provato l’esistenza di una forte correlazione fra
LGE, eventi aritmici ventricolari e la SCD. In particolare, Becker et al., in una
metanalisi che ha incluso 34 studi, per un totale di 4.554 pazienti, ha dimo-
strato come i pazienti con CMPD-NI e LGE hanno un rischio maggiore di
mortalità cardiovascolare (OR 3.40, 95% CI: 2.04 a 5.67) e aritmie ventricola-
ri (OR 4.52, 95% CI: 3.41 a 5.99) rispetto ai pazienti senza LGE. Questi ulti-
mi, inoltre, vanno più frequentemente incontro a rimodellamento inverso 7.
Inoltre, anche se all’aumentare dell’estensione del LGE si assiste ad un peg-
gioramento della prognosi, anche piccole entità di LGE incrementano signifi-
cativamente il rischio di eventi. Fra l’altro, non soltanto la presenza, ma anche
la localizzazione del LGE è importante nella stratificazione prognostica. In
particolare, il LGE a livello del setto interventricolare è maggiormente asso-
ciato al rischio di SCD e mortalità totale. Infine, il rischio di SCD è ulterior-
mente incrementato in presenza di un’associazione fra LGE settale e della pa-
rete laterale del ventricolo sinistro 8 (fig. 1 A).

Di recente sono stati pubblicati i risultati dello studio DERIVATE 9, un
ampio registro multicentrico che ha valutato l’utilità di un nuovo score di ri-
schio che combina variabili cliniche e di RMC nel predire eventi aritmici
maggiori (MACCE) e tutte le cause di mortalità nel paziente con CMPD-NI.
Il registro, ha incluso pazienti con scompenso cardiaco cronico e frazione
d’eiezione < 50%. Lo score quindi è stato applicato anche a pazienti che non
soddisfacevano i criteri attuali dell’ESC per l’impianto di un ICD in preven-
zione primaria. Il registro ha incluso in totale 1.508 pazienti, 1.000 nella cor-
te di derivazione dello score e 508 nella corte di validazione, seguiti per un
follow-up medio di oltre due anni. All’analisi multivariata, l’età de paziente e
la presenza di LGE midwall sono risultati predittori indipendenti di tutte le

Fig. 1. Immagini di RMC che mostrano LGE in pazienti affetti da cardiomiopatie:
A) NI-CMPD con aree di LGE a livello del setto interventricolare e della parete inferola-
terale (frecce); B) CMPI con estese aree di LGE setto interventricolare (frecce); C) CA
con LGE coinvolgente entrambi i ventricoli (frecce).
CA: Cardiomiopatia Aritmogena; LGE: Late Gadolinium Enhancement; NI-CMPD: Car-
diomiopatia Dilatativa Non Ischemica; RMC: Risonanza Magnetica Cardiaca

A B C
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cause di mortalità mentre il sesso maschile, un volume telediastolico indiciz-
zato (LVEDVi) alla RMC >120.5 mL/m2 e la presenza di più di tre segmenti
con fibrosi midwall sono risultati predittori di MACCE. 

Basandosi su questi dati, gli Autori hanno creato uno score di rischio che
comprende come variabili il sesso maschile, LVEDVi > 120.5 mL/m2 e pre-
senza di ≥3 segmenti con LGE midwall. Tale score permette di riclassificare
circa un terzo dei pazienti che soddisfano gli attuali criteri per l’impianto di
ICD nelle CMPD-NI in prevenzione primaria come pazienti a basso rischio di
MACCE. Al contrario, nel 5% dei pazienti con una frazione d’eiezione all’eco-
cardiogramma >35%, in cui non è indicato un ICD secondo lo standard of care,
si sono verificati dei MACCE. Questi dati, sembrano suggerire un ruolo di cru-
ciale importanza della RMC nella selezione del paziente con CMPD-NI candi-
dato ad ICD ma ovviamente dovranno essere confermati da futuri trial prospet-
tici randomizzati prima di un’eventuale implementazione nelle Linee Guida.

Cardiomiopatia Ipertrofica

Il rischio di SCD nella CMPI è complessivamente basso, con una mortalità
annuale per SCD <1%. Tuttavia, la morte per SCD può rappresentare la prima,
temuta, manifestazione di questa condizione patologica. Per questo motivo è ne-
cessario individuare dei criteri capaci di identificare quella minoranza di pazien-
ti ad elevato rischio e rassicurare gli altri ritenuti a rischio inferiore 10.

Grazie all’elevata risoluzione spaziale, la RMC permette di caratterizzare
in maniera dettagliata il fenotipo del paziente ipertrofico, fornendo un grande
contributo nella diagnosi differenziale con altre condizioni quali l’amiloidosi
cardiaca ed il cuore d’atleta. 

La RMC si è inoltre dimostrata capace di identificare aree di ipertrofia
del ventricolo sinistro non facilmente caratterizzabili con l’ecocardiografia, in
particolare a livello dell’apice e della parete anterolaterale del ventricolo sini-
stro. Nelle forme di cardiomiopatia ipertrofica apicale, la presenza di aneuri-
smi, associata ad un maggiore rischio di SCD, non viene identificata frequen-
temente dall’ecocardiografia. Al contrario, la RMC riesce a identificare con
grande accuratezza la presenza di aneurismi apicali e le complicanze associate
come la fibrosi parietale e la presenza di trombi endocavitari con la tecnica
del LGE. Inoltre, grazie alla migliore definizione dell’endocardio, la misura-
zione con RMC degli spessori di parete del ventricolo sinistro risulta più ac-
curata rispetto all’ecocardiografia che tende viceversa alla sottostima. Questo
si traduce nella maggiore identificazione con RMC rispetto all’ecocardiografia
di aree di miocardio con spessori >30 mm, associate ad un maggiore rischio
di SCD 10.

La RMC, inoltre, permette nella CMPI la caratterizzazione tissutale con
identificazione della fibrosi tissutale focale e diffusa rispettivamente con le
tecniche del LGE e del T1 mapping. Diversi studi hanno dimostrato l’incre-
mento del rischio di aritmie ventricolari, SCD e mortalità per tutte le cause al-
l’incrementare in pazienti con CMPI e LGE (fig. 1 B) 11.

Tuttavia, la sola presenza di LGE non è sufficiente a stratificare i pazien-
ti con CMPI a rischio di SCD. Infatti, circa il 50% dei pazienti con CMPI pre-
sentano LGE ed è cruciale quantificarne quindi l’estensione che rappresenta in
questo contesto un marker molto più potente di rischio aritmico rispetto alla
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sola presenza di LGE. In particolare, la presenza di un’estensione di LGE su-
periore al 15% della massa miocardica è associata ad un rischio 2 volte mag-
giore di SCD 12. In maniera simile, più recentemente, Mentias et al. hanno di-
mostrato un rischio 3 volte maggiore di SCD nel pazienti con CMPI ostrutti-
va in presenza di un LGE >15% 13. 

Sulla scorta di tali evidenze le Linee Guida dell’ACC/AHA, prevedono la
RMC con valutazione dell’estensione del LGE nella decisione di impiantare
un ICD nel paziente con CMPI nei casi grigi in cui non si riesca a classifica-
re il rischio del paziente sulla base dei soli dati clinici, ecocardiografici ed
elettrocardiografici 14. 

Meno abbondanti rispetto al LGE, i dati in letteratura sulla valutazione
prognostica con la tecnica del T1 mapping suggeriscono in particolare un ruo-
lo del ECV come marker addizionale di rischio 15. Avanesov et al., in uno stu-
dio su 73 pazienti affetti da CMPI ha dimostrato che l’ECV è un migliore pre-
dittore di SCD rispetto al LGE. Inoltre, secondo gli Autori, l’ECV associato
all’HCM-SCD risk score, correntemente suggerito dalle Linee Guida dell’ESC
per la decisione di impianto di un ICD in questo gruppo di pazienti, migliora
significativamente l’accuratezza dell’identificazione del paziente con CMPI ad
andare incontro a sincope ed aritmie ventricolari 16. 

Cardiomiopatia Aritmogena

La CA è una Cardiomiopatia ad andamento ereditario, caratterizzata dalla
presenza di aritmie ventricolari e da un incremento del rischio di SCD 17,18.
Non è sorprendente quindi che una volta che la diagnosi di CA viene posta, la
decisione clinica più importante da prendere è decidere se il paziente che ne è
affetto necessita o meno di un ICD. Si tratta di una decisione di grande im-
portanza perché la CA è una patologia che interessa spesso i giovani e la SCD
può esserne la prima manifestazione. D’altro canto, la decisione dell’impianto
di un ICD deve tener conto delle possibili complicanze dell’intervento a breve
e lungo termine. I principali fattori secondo la letteratura che appaiono corre-
lati al rischio di SCD in questi pazienti sono: storia di aritmie ventricolari ed
in particolare di tachicardia ventricolare sostenuta, l’estensione delle anomalie
strutturali cardiache, un recente episodio sincopale, la giovane età, il sesso ma-
schile, le anomalie genetiche, l’esercizio fisico intenso. Nel 2015 è stato pub-
blicato un documento di consenso riguardante l’indicazione all’impianto del-
l’ICD nei pazienti con CA che ha suddiviso i pazienti in 3 gruppi: 1) pazien-
ti ad alto rischio in cui è indicato l’impianto del defibrillatore: storia di arre-
sto cardiaco o tachicardia ventricolare sostenuta e soggetti con disfunzione se-
vera del ventricolo sinistro o destro; 2) pazienti con rischio intermedio in cui
l’impianto è ragionevole, che presentano almeno una delle seguenti condizio-
ni: sincope, tachicardia ventricolare non sostenuta o moderata disfunzione del
ventricolo destro o sinistro; 3) pazienti a basso rischio in cui l’impianto del-
l’ICD va considerato soprattutto in presenza di multipli fattori di rischio ma
non effettuato sistematicamente: soggetti con frequenti battiti ectopici ventri-
colari, tachicardia ventricolare indotta allo studio elettrofisiologico, sesso ma-
schile, alterazioni genetiche, giovane età, inversione delle onde T 17. Più re-
centemente è stato proposto un ARVC risk score, per guidare la scelta della
decisione dell’impianto di ICD che si basa su età, sesso, recente sincope, sto-
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ria di tachicardia ventricolare non sostenuta, numero di extrasistoli ventricola-
ri nelle 24 ore, numero di derivazioni con onde T invertite e frazione d’eie-
zione del ventricolo destro 19.

Metodica gold standard per la valutazione delle dimensioni e funzione bi-
ventricolare, oltre a permettere la caratterizzazione del tessuto miocardico, la
RMC è diventata la metodica di riferimento per la valutazione del paziente
con sospetta CA (fig. 1 C). 

Secondo i criteri della task force del 2010, tuttora largamente utilizzati
per la diagnosi della patologia, la CA viene definita in base a criteri maggiori
e minori, sulla base di reperti elettrocardiografici, aritmici, morfologici, isto-
patologici, clinici e genetici. In particolare, i criteri per la diagnosi imaging
prevedono l’identificazione di alterazioni della funzione del ventricolo destro
regionali o globali, associate o meno ad anomalie del ventricolo sinistro 20.

Tuttavia, è oggi noto che la CA è una condizione che può presentarsi con
anomalie isolate a carico del ventricolo destro o sinistro oppure con coinvol-
gimento biventricolare con predominanza di uno o dell’altro ventricolo. Inol-
tre, l’assenza di una valutazione dei reperti di caratterizzazione tissutale alla
RMC, rappresenta un importante limite dei criteri proposti nel 2010. Per supe-
rare questi limiti, nel 2020 sono stati proposti i Padua criteria per la diagnosi
di CA, che includono la valutazione del LGE in RMC ai fini di identificare
l’infiltrazione fibro-adiposa di entrambi i ventricoli 21. 

Recentemente Aquaro et al. hanno dimostrato che le forme di CA in cui si
ha un coinvolgimento prevalente del ventricolo sinistro alla RMC con disfun-
zione sistolica e/o infiltrazione fibroadiposa, spesso dimostrata con presenza di
LGE sono quelle con prognosi peggiore rispetto alle forme biventricolari o in
cui si ha un coinvolgimento isolato del ventricolo destro, con rischio maggiore
di SCD, arresto cardiaco abortito ed interventi appropriati dell’ICD. Sulla base
di questi dati, gli Autori suggeriscono sempre l’impianto di ICD nel caso di
coinvolgimento del ventricolo sinistro. Lo studio ha inoltre confermato il ruolo
cruciale della RMC nella caratterizzazione del fenotipo della CA, confermando
l’elevato rischio predittivo negativo della RMC nella CA 22. 

Conclusioni

La RMC è una metodica di imaging non invasivo che permette un’accu-
rata valutazione cardiaca morfofunzionale con possibilità di caratterizzare il
tessuto miocardico, identificando e quantificando la fibrosi che costituisce il
substrato sul quale si innescano aritmie ventricolari responsabili della SCD.
Secondo i dati presenti in letteratura, la RMC riveste un ruolo addizionale nel-
la valutazione prognostica dei pazienti con cardiomiopatie che, se tale ruolo
venisse confermato da futuri trial randomizzati, la RMC potrebbe acquisire un
ruolo cruciale nella selezione del paziente candidato all’impianto di un ICD.
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