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Stratificazione del rischio nella TEP



Dalle linee guida ESC 2019



TEP a rischio alto con controindicazioni a trombolisi



TEP a rischio intermedio-alto: qual è il trattamento migliore?

Lo studio PEITHO (Pulmonary Embolism Thrombolysis trial) ha dimostrato che la trombolisi sistemica in questi 
pazienti è gravata da un aumentato rischio di complicanze emorragiche severe; per tale motivo le LG ESC 
raccomandano l’utilizzo della trombolisi SISTEMICA o, in alternativa, un trattamento LOCOREGIONALE, guidato 
da catetere, solo in caso di deterioramento emodinamico.

Ma di fronte a pazienti con 
evidente compromissione del 
Vdx, a rischio evolutivo,  non 
possiamo fare qualcosa in più 
della sola terapia 
anticoagulante? La mortalità a30 
giorni in questo sottogruppo si 
avvicina al 15%.



Ultrasound assisted catheter-directed 
thrombolysis

• Si tratta di un sistema di cateteri per la somministrazione di 
terapia trombolitica endoarteriosa, associata a onde 
ultrasonore a elevata frequenza (2-3 MHz) e bassa energia a 
livello del trombo.

• Gli ultrasuoni causano una disaggregazione del reticolo di 
fibrina promuovendo la penetrazione e l’azione della plasmina, 
attivata dal  trombolitico.

• Il sistema EkoSonic Endovascular System (EKOS Corporation; 
Bothell, Washington, United States) consiste di uno o due 
cateteri trilume (un cavo interno per l’erogazione delle onde 
ultrasonore; una via per la somministrazione del trombolitico; 
una via per l’infusione della soluzione di raffreddamento) e di 
una unità di controllo.



Pazienti target 

• Pazienti con TEP a rischio alto e controindicazioni a trombolisi 
sistemica

• Pazienti con TEP a rischio intermedio-alto e localizzazione 
centrale dei trombi



Studio ULTIMA 
2014

Si è confrontato il trattamento con 
eparina versus il trattamento 
percutaneo con  ultrasuoni e 
trombolisi in situ in 59 pazienti con EP 
a rischio intermedio alto. La procedura 
percutanea era associata ad un 
miglioramento dei parametri 
ecocardiografici (maggiore riduzione 
del rapporto fra il diametro del 
ventricolo destro e di quello sinistro a 
24 ore) senza incremento delle 
complicanze emorragiche.
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Studio del 2015 su 150 pazienti trattati, ha dimostrato 
riduzione della dilatazione del ventricolo destro, diminuzione 
della pressione polmonare, e riduzione delle dimensioni del 
coagulo, con minimizzazione del sanguinamento intracranico in 

TEP massive e submassive. Studio del 2018, ha dimostrato l’efficacia della 
procedura anche per una durata inferiore alle 10-12 

ore standard.



Vantaggi e svantaggi della trombolisi guidata da 
catetere e associata a ultrasuoni

• Rispetto alla trombolisi sistemica, permette di utilizzare dosi di trombolitico nettamente 
inferiori, con conseguente minor rischio di complicanze emorragiche: la procedura standard 
da noi adottata prevede la somministrazione di 1 mg/h di alteplase per 10-12 ore in ciascun 
catetere (quindi 20-24 mg di alteplase complessivi, contro i 100 mg in 2 ore ovvero 0.6 mg/kg 
in 15 minuti utilizzati nella trombolisi sistemica), associata a infusione continua di eparina 
sodica 500-1000 U/h per indurre un allungamento dell’aPTT pari a 50-70 sec.

• Procedura minimamente invasiva, sicura ed efficace (vedi studi ULTIMA e Seattle II).
• D’altra parte è una procedura attuabile solo in pochi centri dotati di radiologia interventistica 

H24, con costi elevati e con la necessità di ricovero in ambiente intensivo o semiintensivo.
• Nei pazienti a rischio elevato, con instabilità emodinamica ma con controindicazioni alla 

trombolisi sistemica, è una procedura che comunque richiede un certo tempo che potrebbe 
essere troppo lungo per il paziente.

• Infine, altri studi non hanno evidenziato vantaggi dall’utilizzo degli ultrasuoni rispetto alla 
sola terapia trombolitica locale (vedi studio di Liang del 2016), e mancano ancora studi sulla 
efficacia nel medio e lungo termine.



ASO Santa Croce e Carle, Cuneo
la nostra esperienza

Popolazione totale 32 pazienti

Età mediana (anni) 75 [66; 82]

Troponina I mediana 266 pg/ml [86; 581]  (v.n. < 37)

NT-proBNP mediano 2978 pg/ml [1026; 6738] (v.n. <125)

PESI mediano 112 [105; 136]  

Charlson comorbidity index 
mediano

3 [3; 5]

Instabilità emodinamica 4 pazienti (12.5%)

TAPSE mediano 14 mm [12; 16]

VD/VS ≥ 1 32 pazienti

Dei 4 pazienti instabili alla presentazione (rischio elevato), 2 presentavano 
controindicazioni alla trombolisi sistemica; 1 è stato sottoposto a trombolisi 
sistemica e poi a Ekos come terapia rescue; 1 inizialmente instabile si è 
rapidamente stabilizzato con terapia di supporto e si è quindi deciso di non 
effettuare TL sistemica.



Risultati e complicanze

• Dopo EKOS miglioramento statisticamente significativo del rapporto 
ventricolo destro/ventricolo sinistro in 30/32 pazienti e del TAPSE 
mediano (21[17;24]mm) rispetto ai dati pre-procedurali (p<0.001).

• Si sono verificate 9 emorragie minori senza destabilizzazione 
emodinamica dei pazienti: 7 sanguinamenti dal sito di accesso; 1 
caso di ematuria e  1 caso di rettorragia. I casi di emorragia 
maggiore sono stati 3 (9.4%) : 1 caso di emorragia subaracnoidea, 1 
caso di emottisi massiva e 1 caso di shock emorragico da 
sanguinamento di pseudoaneurisma femorale, in paziente già 
sottoposta a PTCA per STEMI. La mortalità a 30 giorni è stata del 
12.5%.



Conclusioni
La terapia con EKOS appare efficace e sicura, se usata su pazienti ben selezionati; è in 
grado di migliorare i parametri ecocardiografici correlati alla disfunzione ventricolare destra 
con un tasso di complicanze maggiori inferiore a quello descritto in letteratura per la 
trombolisi sistemica (15-20%); tuttavia, la somministrazione di alteplase, per quanto locale, 
deve imporre cautela soprattutto nei pazienti ad elevato rischio di sanguinamento; sono infatti 
necessari studi di confronto con altre tecniche interventistiche catetere-guidate e con la sola 
terapia anticoagulante, oltre che analisi sugli outcome a lungo termine. 
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AO Santa Croce e Carle, Cuneo:
la nostra esperienza

• Studio retrospettivo, monocentrico.
• 32 pazienti con TEP dei rami prossimali a rischio alto e intermedio-alto, diagnosticati in 

DEA da gennaio 2022 a gennaio 2024, sono stati ricoverati in Medicina d’Urgenza e 
sottoposti a trombolisi guidata da catetere mediante dispositivo EKOS (Ekosonic 
Endovascular System). Tutti i pazienti sono stati sottoposti a valutazione ecocardiografica 
della funzione ventricolare destra prima dell’EKOS e 24 ore dopo. Sono stati calcolati il 
tasso di complicanze (sanguinamenti maggiori e minori) e la mortalità a 30 giorni.

• Caratteristiche della popolazione: l’età mediana era di 75 [66;82] anni, con Charlson 
comorbidity index mediano di 3 [3;5]. Il 12.5% dei pazienti era emodinamicamente 
instabile all’arrivo in DEA; i sintomi di presentazione più frequenti erano: dispnea (84.3%), 
sincope (31.2%), segni di trombosi venosa profonda agli arti inferiori (21.9%) e dolore 
toracico (18.7%). I valori di Troponina I ad alta sensibilità erano 266 [86;581] pg/ml e 
quelli di NT-pro-BNP erano 2978 [1026;6738] pg/ml; il PESI mediano era 112 [105;136]. Il 
rapporto ventricolo destro/ventricolo sinistro era ≥ 1 nella totalità dei casi, il TAPSE 
mediano era 14 [12;16] mm. 




