LE  ANOMALIE  VASCOLARI
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1  INTRODUZIONE

1.1 Definizione

Le anomalie vascolari costituiscono un gruppo estremamente eterogeneo di anomalie congenite dell’apparato circolatorio caratterizzate da alterazioni morfo-strutturali e/o funzionali di varia natura, gravità ed estensione che possono interessare ogni tipo di vaso, ematico o linfatico, di qualunque calibro o distretto anatomico 1.

1.2 Etiopatogenesi

Le anomalie vascolari sono patologie su base genetica multifattoriale. Sono in corso studi sperimentali sul ruolo di anomalie cromosomiche producenti alterazioni di vari fattori angiogenetici che regolano lo svuluppo dei vasi nel corso dell’embriogenesi 2.
1.3 Epidemiologia

L’incidenza globale nella popolazione non è nota, ma ha manifestato la  tendenza ad un graduale aumento negli ultimi decenni.

Nella maggioranza dei casi si tratta di forme sporadiche, che si manifestano in soggetti con anamnesi familiare negativa. Sono note tuttavia forme ereditarie con interessamento di diversi membri della stessa famiglia in più generazioni successive 2,3. 

1.4 Dimensioni del problema
Le anomalie vascolari costituiscono un problema di grandissima rilevanza sul piano medico e sociale, in quanto si tratta di patologie invalidanti che si manifestano in età pediatrica o giovanile e che comportano severe implicazioni emodinamiche, funzionali, estetiche e psicologiche 3,4.
1.5 Obiettivi delle linee-guida

Gli scopi principali delle linee guida per la gestione diagnostico-terapeutica delle anomalie vascolari sono: proporre una classificazione al tempo stesso chiara e completa per un corretto inquadramento nosologico di tali complesse patologie, elaborare un protocollo diagnostico selettivo per razionalizzare ed ottimizzare l’iter degli esami strumentali, definire le indicazioni e i risultati delle differenti metodiche di trattamento per stabilire la strategia terapeutica più idonea  nei vari casi.
2  CLASSIFICAZIONE

2.1 Esigenza di una classificazione unitaria
La classificazione nosografica delle anomalie vascolari è a tutt’oggi fonte di notevoli difficoltà e controversie a causa dell’eterogeneità delle entità clinico-patologiche e della confusione terminologica generata in passato dalle molteplici definizioni mediche e popolari radicate nell’uso comune.

L’esigenza di fare ordine tra i numerosi termini, sinonimi ed eponimi adoperati in passato e di parlare un linguaggio scientifico comune ha condotto alla ricerca di una classificazione internazionale che offra al clinico uno strumento semplice e pragmatico nel riconoscimento e nella gestione delle varie anomalie vascolari.

2.2 Classificazione ISSVA
Al momento attuale la classificazione approvata dall’ISSVA (International Society for the Study of Vascular Anomalies) nel corso dell’XI International Workshop, tenutosi a Roma nel 1996, costitiuisce un valido riferimento nella gestione delle anomalie vascolari (Tab. 1).

Tale classificazione distingue gli emangiomi, tumori benigni neonatali ad involuzione spontanea, dalle malformazioni vascolari propriamente dette, costituite da alterazioni morfologiche e strutturali su base disembriogenetica di vari distretti dell’apparato circolatorio 1,5.


Tab. 1  Classificazione delle anomalie vascolari

Emangiomi immaturi

Tuberosi
Sottocutanei

Misti

Malformazioni vascolari propriamente dette
Capillari

Venose

Artero-venose

Linfatiche

Complesse e/o sistemiche

3  EMANGIOMI

3.1  FISIOPATOLOGIA E CLINICA

3.1.1  Definizione
Gli emangiomi sono neoplasie benigne dell’endotelio capillare che compaiono generalmente entro poche settimane dalla nascita, presentano una fase di intensa proliferazione nei mesi successivi e subiscono infine una graduale involuzione spontanea nell’arco di alcuni anni.

E’ stata riscontrata una prevalenza significativa nel sesso femminile 1,6.

3.1.2  Localizzazioni
Gli emangiomi neonatali si manifestano prevalentemente nel distretto cranio-facciale, dove possono interessare i tegumenti del viso e il cuoio capelluto oppure la mucosa nasale ed oro-faringea. Tuttavia qualsiasi regione corporea può essere colpita e si possono osservare, oltre alle localizzazioni superficiali, anche forme viscerali. Nella maggior parte dei pazienti gli emangiomi si presentano come lesioni isolate, ma sono descritte anche forme multifocali  e sistemiche (emangiomatosi diffusa neonatale) 7,8.

3.1.3  Classificazione 

Sul piano anatomo-patologico si possono schematicamente distinguere: forme sottocutanee, caratterizzate da uno sviluppo prevalentemente tangenziale nello spessore dei tegumenti; forme tuberose, in cui si osserva una crescita esofitica in rilievo rispetto al piano cutaneo; forme miste, in cui si riscontrano sia una componente ipodermica che una componente tuberosa superficiale 1,5,8.    

3.1.4  Quadro clinico
Gli emangiomi si presentano tipicamente all’esame clinico come chiazze cutanee a margini irregolari e ben demarcati, di colorito variabile dal roseo al rosso intenso. Nelle forme tuberose appaiono come masse vegetanti di forma variabile, a superficie liscia o mammellonata. Nelle forme sottocutanee si presentano come noduli o masse ipodermiche 6-8.

3.1.5  Complicazioni
In alcuni casi gli emangiomi possono presentare complicazioni di variabile gravità quali necrosi, ulcerazioni superficiali, emorragie o infezioni. Nelle forme giganti a rapido accrescimento o multifocali può manifestarsi una porpora trombocitopenica: si configura in tali casi la cosiddetta sindrome di Kasabach-Merritt, caratterizzata da una grave diatesi emorragica 1,6,7.

3.1.6  Prognosi
La regressione di un emangioma può avvenire con una completa restitutio ad integrum ma in molti casi, soprattutto nelle forme tuberose, si osservano reliquati costituiti da aree di tessuto fibro-adiposo con cute distrofica e/o discromica 5,8.

.

3.2  DIAGNOSI

3.2.1  Orientamento diagnostico
La diagnosi di emangioma è principalmente clinica, basandosi sulle caratteristiche semeiologiche e soprattutto sulla storia naturale della lesione 4,9.


E’ raccomandabile ai fini della diagnosi differenziale indagare con l’anamnesi, le doumentazioni fotografiche e l’osservazione clinica periodica l’età di comparsa della lesione e la sua evoluzione nel tempo: un esordio a distanza di alcune settimane dalla nascita e una rapida evolutività dovrebbero indirizzare verso la diagnosi di emangioma immaturo neonatale.

Grado C, livello IV
3.2.2  Ecocolordoppler
L’ecocolordoppler può essere utile per definire la profondità della massa, per localizzare le arteriole afferenti e soprattutto per monitorare l’evoluzione dell’emangioma durante la fase proliferativa, quando l’esame flussimetrico mostra un quadro emodinamico sovrapponibile a quello di micro-fistole artero-venose con un pattern prevalentemente diastolico ad alta velocità 9-11.

3.2.3  Arteriografia
L’arteriografia non ha valore diagnostico e trova un’indicazione di necessità solo in casi di particolare gravità che non rispondono alla terapia medica, soprattutto ai fini di un’eventuale embolizzazione: emangiomi giganti a rapido accrescimento, localizzazioni viscerali, forme complicate da scompenso cardiaco congestizio 1,9.

3.2.4  Biopsia
La biopsia è indicata solo in casi eccezionali per una diagnosi differenziale con l’angioblastoma o il fibrosarcoma. L’esame istologico mostra tipicamente nella fase evolutiva un’intensa proliferazione di cellule endoteliali e periciti organizzate in nidi cellulari densi e tubi vasali di piccolo calibro; durante la fase involutiva la componente cellulare viene progressivamente sostituita da tralci connettivali fibro-adiposi 1,9.

3.3  TRATTAMENTO
3.3.1 Monitoraggio 


In considerazione della storia naturale degli emangiomi, che è caratterizzata da una tendenza all’involuzione spontanea, è consigliabile nella maggioranza dei casi l’astensione da qualsiasi trattamento e il monitoraggio della lesione mediante controlli clinico-strumentali periodici 9-12 . 

Grado B, livello III
L’elastocompressione può essere vantaggiosa durante la fase proliferativa, nei casi in cui la sede anatomica la renda agevole, per contenere l’espansione della massa: l’indicazione principale si riscontra nelle localizzazioni periferiche.
Durante la fase involutiva, che può avere una durata anche molto lunga, e’ importante assicurare un adeguato supporto psicologico al bambino ed ai suoi genitori.

3.3.2  Indicazioni al trattamento

Un atteggiamento interventistico può essere giustificato solo nelle forme con prognosi sfavorevole: negli emangiomi giganti a rapida crescita, nelle emangiomatosi disseminate, nelle forme viscerali e in presenza di gravi complicazioni locali e/o generali 9,10,13,14.

Grado B, livello III

3.3.3  Cortisonoterapia

La cortisonoterapia è indicata quale terapia di prima scelta nelle forme a rapido accrescimento, nelle forme con gravi complicazioni locali (emorragie ricorrenti, ulcerazioni, infezioni), nelle forme con significativa compromissione di funzioni fisiologiche vitali (respirazione, alimentazione) o sensoriali (vista, udito), nelle forme giganti o multifocali con notevole shunt circolatorio artero-venoso e conseguente scompenso cardiaco congestizio 13-16.

Grado B, livello III
La terapia cortisonica dovrebbe essere effettuata durante la fase proliferativa per via sistemica ricorrendo preferenzialmente a cicli di 6 settimane di prednisone somministrato per via orale alla dose di 2-4 mg/Kg/die, con intervalli liberi di circa 2 mesi.

3.3.4  Terapia con interferone 

L’impiego dell’interferone trova indicazione nei casi che non rispondono favorevolmente alla terapia cortisonica e in forme di particolare gravità come l’emangiomatosi neonatale diffusa, l’emangioma cutaneo-laringeo, la sindrome di Kasabach-Merritt 17-20.

Grado B, livello III

Si somministra in questi casi l’interferon alfa-2 per via sottocutanea alla dose di 3.000.000 U/mq/die. E’generalmente necessario un periodo prolungato di trattamento, dai 6 ai 12mesi, per ottenere una risposta soddisfacente. Durante il trattamento è necessario un monitoraggio costante dei parametri ematologici e di funzionalità epato-renale e tiroidea.

3.3.5  Altre terapie
Nella sindrome di Kasabach-Merritt è stato recentemente proposto l’uso della vincristina, che tuttavia è ancora in una fase sperimentale.

La laserterapia può essere impiegata come terapia di sostegno per accelerare la regressione di emangiomi di notevoli dimensioni, soprattutto se ulcerati e dolenti, utilizzando esclusivamente il dye-laser 21.

L’embolizzazione mediante cateterismo arterioso superselettivo è gravata da un’alta incidenza di complicazioni e può essere presa in considerazione negli emangiomi giganti a rapida evoluzione che non rispondono alla terapia cortisonica 6.

La chirurgia riveste un ruolo fondamentale soprattutto nel trattamento delle sequele estetiche mediante l’asportazione dei residui fibro-adiposi che spesso permangono dopo l’involuzione dell’emangioma. Nelle forme più estese si rendono necessari interventi plastici ricostruttivi, eventualmente con l’ausilio di espansori cutanei.

3.4 FLOW-CHART
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4  MALFORMAZIONI CAPILLARI

4.1  FISIOPATOLOGIA E CLINICA

4.1.1  Definizione
Le malformazioni capillari, comunemente note col termine di “angiomi piani”, sono caratterizzate dalla presenza nei tessuti dermo-ipodermici superficali di una fitta rete di capillari abnormemente e permanentemente dilatati 1,22.

4.1.2  Storia naturale
A differenza degli emangiomi, le malformazioni capillari non regrediscono ma permangono fino all’età adulta subendo un progressivo aumento di dimensioni in misura proporzionale all’accrescimento del segmento corporeo interessato 3.5.

4.1.3  Localizzazioni
Le sedi anatomiche più spesso coinvolte sono il capo e gli arti superiori e inferiori, ma tali malformazioni sono potenzialmente ubiquitarie. Si distinguono forme unifocali e multifocali. Le dimensioni sono estremamente variabili, da forme localizzate fino a forme giganti con interessamento di un intero emisoma 22-24.

4.1.4  Quadro clinico 

All’esame clinico le malformazioni capillari si presentano come chiazze cutanee di colorito roseo o rosso-violaceo, a margini netti o frastagliati, generalmente non rilevate, di dimensioni ed estensione estremamente variabili, isolate o multiple e confluenti. All’interno della chiazza è possibile notare strie teleangectasiche, costituite dai capillari di calibro maggiore o laghi capillari. Nelle forme miste capillaro-venose si osservano vene anomale a morfologia reticolare che drenano la malformazione capillare 3,4,22,23.

Una caratteristica anatomo-clinica comune a tutte le forme di malformazioni capillari è la spiccata lateralizzazione: la lesione cutanea è in genere nettamente localizzata a destra o a sinistra della linea mediana, talora debordando leggermente oltre la stessa. 

Un altro aspetto clinico caratteristico è la metamerizzazione: la topografia delle lesioni segue abitualmente la distribuzione dei dermatomeri del capo, del tronco e degli arti.

Tale aspetto si riscontra con maggiore evidenza nelle localizzazioni facciali, che rispettano tipicamente la distribuzione delle branche sensitive del nervo trigemino 23.

4.1.5  Forme iperplastiche
In alcuni casi, soprattutto nelle localizzazioni cranio-facciali, gli angiomi piani manifestano nel corso degli anni un’inusuale tendenza all’accrescimento che produce una marcata iperplasia del derma e del tessuto sottocutaneo, associata ad una caratteristica dilatazione del letto capillaro-venulare sottoepidermico. Si tratta dei cosiddetti “angiomi piani iperplastici” (comunemente definiti “port wine stain”), che si presentano all’esame clinico come chiazze di consistenza fibrosa e colorito rosso-violaceo particolarmente scuro, spesso ricoperte da placche o formazioni vegetanti di aspetto polipoide 5,22.

4.1.6  Sindromi complesse

Nell’approccio al paziente portatore di una malformazione capillare va sempre considerata la possibilità che essa costituisca una manifestazione superficiale di una sindrome malformativa complessa o sistemica.

Grado C, livello IV
Gli angiomi piani cranio-facciali del territorio trigeminale V1 possono essere il marcatore cutaneo della cosiddetta sindrome di Sturge-Weber-Krabbe, in cui coesistono lesioni oftalmiche e leptomeningee omolaterali con un quadro clinico caratterizzato da sintomi neurologici (crisi convulsive neonatali, disturbi motori con emiparesi o emiplegia controlaterale, turbe dello sviluppo intellettivo) ed oculari (dal glaucoma al distacco retinico fino alla cecità) 25,26.

L’angioma piano può anche costituire la prima manifestazione neonatale  della sindrome di Klippel-Trenaunay, in cui la malformazione capillare coinvolge tipicamente un intero arto inferiore estendendosi in direzione centripeta fino all’emibacino omolaterale (talora addirittura fino all’emitorace) e si associa ad una malformazione venosa complessa e a gigantismo dell’arto interessato 27.

La presenza di un esteso angioma piano sulla superficie di un arto può essere talora il primo segno della sindrome di Parkes-Weber, caratterizzata da microfistole artero-venose ed ipertofia dello scheletro e dei tessuti molli ad evoluzione lentamente ingravescente 27.
4.2  DIAGNOSI

4.2.1  Orientamento diagnostico
La diagnosi di malformazione capillare è essenzialmente clinica. La valutazione strumentale deve fondamentalmente distinguere le forme capillari pure dalle forme miste capillaro-venose ed escludere l’eventuale presenza di fistole artero-venose congenite a bassa velocità di flusso.


Il protocollo diagnostico dovrebbe essere imperniato essenzialmente sull’ecocolordoppler, con eventuale approfondimento mediante una risonanza magnetica (RM) 1,4,28.

Grado C, livello IV
4.2.2  Ecocolordoppler
L’esame ecocolordoppler consente innanzitutto di valutare lo spessore del derma e del tessuto sottocutaneo, la densità dei capillari malformati e la loro estensione in profondità. Permette inoltre di evidenziare la presenza di vene malformate sottocutanee studiandone la morfologia, il decorso, la confluenza e le caratteristiche flussimetriche oppure di identificare micro-shunts artero-venosi indagandone la distribuzione e la portata 28.

4.2.3  Risonanza magnetica (RM)
La risonanza magnetica può essere utile occasionalmente per una migliore definizione dell’architettura spaziale della malformazione e per lo studio delle anomalie associate nelle forme miste o complesse 28.

4.2.4  Arteriografia
L’arteriografia non è di alcuna utilità, e trova indicazione soltanto in presenza di una sindrome di Parkes-Weber.

4.2.5  Altre indagini
Nel sospetto di sindromi complesse o sistemiche occorre integrare il protocollo con indagini strumentali mirate: una TC o una RM cerebrale nella sindrome di Sturge-Weber, una flebografia nella sindrome di Klippel-Trenaunay, un’arteriografia periferica nella sindrome di Parkes-Weber.

4.3  TRATTAMENTO

4.3.1  Considerazioni generali
Il trattamento delle malformazioni capillari è profondamente condizionato dall’adeguatezza e dalla completezza dell’inquadramento diagnostico, in quanto l’approccio terapeutico e i presidi utilizzati differiscono notevolmente a seconda delle caratteristiche cliniche e anatomo-patologiche presenti.

4.3.2  Laserterapia
 

La laserterapia dovrebbe essere utilizzata quale trattamento di scelta nelle malformazioni capillari pure, specialmente per le localizzazioni al viso 29-32.

Grado B, livello III
I progressi tecnologici hanno consentito di perfezionare la specificità e la selettività della metodica passando dal laser Argon ai laser a Vapori di Rame ed Nd:Yag per giungere infine al laser Pulsato-Dye: quest’ultimo è al momento attuale il più largamente impiegato in quanto consente una fototermolisi mirata dell’emoglobina con microagglutinazione dei globuli rossi intracapillari, ottenendo in tal modo l’obliterazione dei vasi senza esiti cicatriziali.

4.3.3  Scleroterapia

Nelle forme miste capillaro-venose e nelle forme teleangectasiche è utile il ricorso alla scleroterapia percutanea, che dovrebbe essere eseguita con polidocanolo all’ 1-2 % o con glicerina cromica.

Grado C, livello IV
Nella maggior parte dei casi le malformazioni capillaro-venose possono giovarsi di una terapia combinata, associando la scleroterapia delle vene di scarico o delle teleangectasie alla laserterapia del letto capillare malformato. 

4.3.4 Chirurgia
Il ruolo della chirurgia nelle malformazioni capillari pure è molto limitato, soprattutto per le localizzazioni cranio-facciali, in quanto la necessità di eseguire ampie incisioni cutanee produce risultati poco soddisfacenti sul piano estetico per gli esiti cicatriziali estremamente deturpanti.


Il ricorso alla chirurgia dovrebbe essere preso in considerazione negli angiomi piani iperplastici dell’adulto, soprattutto in presenza di vegetazioni polipoidi peduncolate, in quanto può dare risultati soddisfacenti laddove la laserterapia risulta inefficace a causa della marcata ipertrofia cutanea 33,34.

Grado C, livello IV
Nella fase riparativa si può ricorrere se necessario all’impianto di espansori cutanei (“skin expanders”) che vengono progressivamente dilatati prima di procedere al definitivo intervento di ricostruzione.

4.3.5  Altre terapie
Ormai desueto è l’uso della radioterapia nel trattamento delle malformazioni capillari, per il rischio di iperpigmentazione o di atrofia ed ulcerazioni cutanee.

4.4  FLOW-CHART 
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MALFORMAZIONI ARTERO-VENOSE
5.1  FISIOPATOLOGIA E CLINICA 
5.1.1  Definizione
Le malformazioni artero-venose (MAV) sono costituite da una o più arterie afferenti tributarie di un nidus di fistole artero-venose con scarico in una o più vene di drenaggio senza l’interposizione di un letto capillare 1,5.

5.1.2  Classificazione
Le dimensioni e l’estensione del nidus sono estremamente variabili, da forme micronodulari isolate fino a forme giganti con coinvolgimento massivo di un’intero arto. In base al calibro e conseguentemente alla velocità di flusso e alla portata delle fistole artero-venose, si possono schematicamente distinguere forme a bassa, media ed alta gittata.
5.1.3  Localizzazioni
Per quanto concerne la sede anatomica, si riscontra una netta prevalenza delle localizzazioni agli arti e nel distretto cervico-cefalico (soprattutto labiali, linguali, auricolari, temporo-masseterine e fronto-orbitarie) ma sono descritte anche forme toraciche, addominali e pelviche. Nella maggioranza dei casi le MAV coinvolgono i tessuti molli superficiali (cute, mucose), ma spesso si osservano forme localizzate nei piani profondi con interessamento di muscoli, ossa ed articolazioni. Più raramente si osservano anche localizzazioni encefaliche o viscerali 35-37.

5.1.4  Quadro clinico
Le MAV si presentano clinicamente come tumefazioni dei tessuti molli di proporzioni ed estensione variabili, caratterizzate da consistenza molle-elastica e soprattutto da una più o meno marcata pulsatilità intrinseca e/o da un fremito apprezzabile palpatoriamente. All’ascoltazione è possibile rilevare un caratteristico soffio continuo con rinforzo sistolico. 

Si osserva generalmente un’ipertrofia loco-regionale più o meno marcata dello scheletro e dei tessuti molli, che talora produce gravi deformazioni anatomiche. Tale fenomeno, secondario all’ipervascolarizzazione distrettuale, è molto frequente nelle localizzazioni periferiche in cui si osserva una tipica dismetria con allungamento ed ipertrofia dell’arto interessato, ma si riscontra anche in sede cranio-facciale (in particolare nelle fome labiali, fronto-orbitarie e naso-geniene). 

5.1.5  Storia naturale
La storia naturale delle MAV è caratterizzata da una spiccata tendenza all’evolutività: si manifestano generalmente in età infantile o giovanile e subiscono nel corso degli anni un accrescimento lentamente progressivo con caratteristiche pousseés legate a fattori di diversa natura tra cui prevalgono quelli ormonali (pubertà, gravidanze, estroprogestinici) e meccanici (traumi, interventi chirurgici) 1,38.

5.1.6  Criteri prognostici
Non è possibile prevedere con assoluta certezza l’evoluzione di una MAV, ma esistono dei criteri clinici che consentono un bilancio prognostico attendibile: la comparsa in età precoce, un rapido aumento di dimensioni del nidus, le localizzazioni mucose (labbra, cavità nasali, genitali esterni), scheletriche (etmoido-mascellari, mandibolari, vertebrali), distali o periferiche (padiglione auricolare, estremità degli arti) si associano ad un rischio elevato di evoluzione maligna 35,38. 

5.1.7  Complicazioni
Sono descritte varie complicazioni di ordine locale o sistemico.

Nelle MAV degli arti inferiori può svilupparsi un quadro di insufficienza venosa cronica con edema interstiziale, varici secondarie, dermoipodermite ed ulcere venose. Nelle localizzazioni distali, in cui è difficile lo sviluppo di circoli collaterali di compenso, possono manifestarsi lesioni trofiche cutanee su base ischemica con necrosi, ulcerazioni e gangrena. Sono frequenti le emorragie, difficilmente controllabili soprattutto nelle localizzazioni mucose e viscerali. Nelle MAV molto estese si può instaurare una condizione di scompenso cardiaco congestizio ad alta gittata.

5.2  DIAGNOSI

5.2.1  Orientamento diagnostico
La valutazione diagnostica deve prefiggersi l’obiettivo di confermare il sospetto clinico di malformazione artero-venosa e di indagarne l’estensione, l’architettura e l’emodinamica 35,38.


Il protocollo diagnostico dovrebbe includere l’ecocolordoppler, l’arteriografia e la risonanza magnetica (RM).

Grado C, livello IV
5.2.2  Ecocolordoppler

L’ecocolordoppler costituisce l’esame di primo livello, fondamentale per porre la diagnosi definitiva di MAV evidenziando il caratteristico flusso ipercinetico ad elevata componente diastolica. Esso consente inoltre di valutare l’estensione del nidus e di studiare i parametri flussimetrici delle fistole artero-venose.

5.2.3  Arteriografia
L’arteriografia è indispensabile per uno studio accurato dell’architettura della malformazione, del numero e della morfologia delle arterie afferenti, della distribuzione delle fistole, dell’emodinamica degli shunts artero-venosi, di eventuali anastomosi con altri distretti vascolari, del circolo venoso di drenaggio. L’esame angiografico dev’essere necessariamente superselettivo 35,37,39.

5.2.4  Risonanza magnetica
La risonanza magnetica completa l’inquadramento diagnostico precisando le dimensioni della malformazione, la morfologia e l’estensione in profondità del nidus, i rapporti anatomici con gli organi vicini, la presenza di eventuali anomalie associate 41.

5.3  TRATTAMENTO
5.3.1  Monitoraggio

In considerazione delle difficoltà di aggressione e radicalità chirurgica, nonchè della spiccata tendenza alle recidive, un atteggiamento conservativo appare giustificato nelle MAV stabili con assenza di complicazioni rilevanti.

Grado C, livello IV
E’ ragionevole in tali casi astenersi da trattamenti invasivi ed avviare il paziente ad un programma di monitoraggio clinico-strumentale periodico per decidere il momento più idoneo ad un eventuale intervento.

5.3.2  Indicazioni al trattamento

Un atteggiamento aggressivo è raccomandabile in presenza di segni di rapida evolutività, nelle forme molto estese o in presenza di gravi complicazioni locali e/o sistemiche.

Grado C, livello IV
5.3.3  Chirurgia
In passato venivano eseguiti con risultati poco soddisfacenti interventi di scheletrizzazione dell’asse arterioso afferente mediante la legatura-sezione di tutti i rami arteriosi collaterali: le recidive costituivano praticamente la regola, a causa di un processo inesorabile di neovascolarizzazione con ipertofia progressiva di piccoli rami arteriosi residui e sviluppo di nuove fistole artero-venose.

In epoca più recente sono stati proposti interventi demolitivi radicali consistenti nell’asportazione in blocco del nidus della MAV e dei tessuti molli circostanti, seguita dalla ricostruzione mediante plastica loco-regionale con lembi cutanei o muscolari: i risultati estetici e funzionali appaiono tuttavia poco soddisfacenti e le recidive troppo frequenti.

5.3.4  Embolizzazione arteriosa


L’embolizzazione percutanea delle arterie afferenti può essere considerata attualmente la procedura di prima scelta nel trattamento delle MAV.

E’ necessario eseguire un cateterismo arterioso superselettivo raggiungendo con il catetere il tratto terminale delle arterie afferenti e rilasciando il materiale embolizzante direttamente nel nidus della malformazione: in tal modo è possibile non solo prevenire le recidive da circuiti fistolosi collaterali, ma anche evitare le lesioni ischemiche da embolizzazione accidentale di organi o tessuti vitali 35,37-40.

Grado B, livello III
Gli agenti embolizzanti attualmente disponibili sono numerosi. La scelta del mezzo di embolizzazione e il suo dosaggio variano a seconda dell’architettura della malformazione e del calibro delle fistole. Si possono utilizzare materiali solidi, come l’alcool polivinilico e le sfere di silicone, oppure liquidi, come l’alcool etilico e l’isobutil-2-cianoacrilato.
In presenza di MAV molto estese a rapida evoluzione è consigliabile per migliorare i risultati una terapia combinata, con l’associazione di procedure chirurgiche e percutanee: un’embolizzazione preliminare può rendere molto più agevole l’asportazione chirurgica del nidus, in quanto offre il vantaggio di ridurre la portata delle fistole e l’emorragia intraoperatoria 42.

Grado C, livello IV
5.3.5  Scleroterapia venosa retrograda
Negli ultimi anni si è andato progressivamente affermando un nuovo approccio scleroterapico che prevede un’aggressione per via venosa retrograda delle MAV.


La scleroterapia delle vene dominanti di drenaggio dev’essere considerata prevalentemente un’utile trattamento complementare dell’embolizzazione delle arterie afferenti. Tuttavia si propone quale terapia di scelta nei casi in cui l’embolizzazione arteriosa è tecnicamente difficile (arterie afferenti tortuose e/o di piccolo calibro) o rischiosa (comunicazioni con arterie terminali di organi vitali o tessuti sani) 43-46.

Grado C, livello IV
La scleroterapia delle vene di drenaggio dev’essere eseguita preferibilmente su guida flebografica e si avvale del polidocanolo o dell’etanolo quali agenti sclerosanti, selezionando l’uno o l’altro in funzione della portata delle fistole artero-venose. L’iniezione dev’essere rigorosamente eseguita a flusso bloccato, occludendo con opportuni mezzi di compressione le principali vie di drenaggio, in quanto l’alta velocità di flusso potrebbe veicolare a distanza il mezzo sclerosante.

5.4  FLOW-CHART

MALFORMAZIONE ARTERO-VENOSA (MAV)



ESAME CLINICO

ECOCOLORDOPPLER

ARTERIOGRAFIA

TC o RM



MAV stabile

non complicata

MAV a rapida evoluzione

Gravi complicazioni locali

Gravi complicazioni sistemiche


Astensione

Monitoraggio


       EMBOLIZZAZIONE ARTERIOSA

mediante cateterismo superselettivo del nidus

e/o

SCLEROSI FLEBO-GUIDATA VENE DI DRENAGGIO

a flusso bloccato

e/o

CHIRURGIA

MALFORMAZIONI VENOSE


6.1  FISIOPATOLOGIA E CLINICA

6.1.1  Definizione
Le malformazioni venose (MV) sono caratterizzate dalla presenza di varie alterazioni morfo-strutturali e funzionali del sistema venoso centrale o periferico. Si presentano prevalentemente in forma sporadica in soggetti con anamnesi parentale negativa, ma sono descritte anche forme ereditarie a carattere familiare 1,3,5.

6.1.2  Localizzazioni
Si tratta nella maggioranza dei casi di malformazioni isolate, ma si osservano talora forme multifocali o addirittura disseminate a carattere sistemico. Le localizzazioni superficiali cutanee e mucose sono prevalenti, ma sono frequenti le forme intramuscolari o intraossee e qualsiasi organo può essere interessato. La distribuzione per sede mostra una netta prevalenza delle MV periferiche (soprattutto a carico degli arti inferiori) e delle MV cranio-facciali (in particolare in regione temporo-masseterina, fronto-palpebrale, labiale e linguale). Localizzazioni meno frequenti sono quelle toraciche, addominali e genitali 47.

6.1.3  Storia naturale
La storia naturale delle MV è molto variabile. Generalmente sono evidenti fin dalla nascita ma a volte si manifestano tardivamente nel corso dell’infanzia e dell’adolescenza. Nella maggior parte dei casi la massima potenzialità evolutiva si estrinseca all’epoca della pubertà, con un notevole aumento di dimensioni, mentre in seguito la malformazione mostra un’espansione molto lenta. Tuttavia le ripercussioni emodinamiche delle MV possono rendersi clinicamente evidenti e subire un progressivo aggravamento nel corso degli anni, anche in assenza di un effettivo accrescimento della malformazione.

6.1.4  Complicazioni
Le MV possono produrre molteplici effetti secondari e/o complicazioni. Possono manifestarsi gravi disordini funzionali sia nelle localizzazioni cranio-facciali (compromissione della deglutizione, della fonazione, della respirazione, della vista o dell’udito) che nelle localizzazioni periferiche (disturbi della funzione prensile, della postura e della deambulazione) con sequele invalidanti. La stasi venosa può condurre nelle forme periferiche a quadri di insufficienza venosa cronica. L’ipercoagulabilità loco-regionale può causare trombosi localizzate e deplezione di fattori coagulativi.

6.1.5  Classificazione
E’ utile classificare schematicamente le MV in forme semplici e complesse, basandosi su criteri anatomo-patologici (Tab. 2).

Nelle MV semplici si riscontra la presenza di vene anomale abnormemente ectasiche (vene lacunari) senza collegamenti diretti con i principali assi venosi superficiali e/o profondi, localizzate più spesso nel tessuto sottocutaneo ma talora anche in sede intramuscolare o intraarticolare 

Nelle MV complesse sussistono varie anomalie congenite a carico dei principali assi venosi superficiali e/o profondi in prevalenza degli arti: ipoplasia o agenesia di diversi tratti del sistema venoso, incontinenza valvolare primaria, persistenza di vene embrionarie di tipo tronculare come la vena marginale 47.


Tab. 2  Classificazione delle MV

MV semplici (vene lacunari)

Sottocutanee

Intramuscolari

Intraarticolari

MV complesse
Ipo-aplasie venose

Persistenza di vene embrionarie

Incontinenza valvolare congenita

6.1.6  Quadro clinico
Il quadro semeiologico e sintomatologico delle MV è estremamente variabile in relazione alla sede, alla profondità, all’estensione ed alle alterazioni anatomo-emodinamiche presenti.

Le MV superficiali si evidenziano come tumefazioni sottocutanee di dimensioni e forma variabili, di consistenza molle-elastica, facilmente collassabili alla compressione, ricoperte da cute di colorito bluastro o violaceo, normotermica. Non possiedono una pulsatilità intrinseca ma presentano una caratteristica espansibilità in posizione antigravitaria.

Le MV intramuscolari o intraarticolari sono meno evidenti all’esame obiettivo, soprattutto se di piccole dimensioni, in quanto localizzate in profondità. Tuttavia un’attenta osservazione clinica rileva generalmente una tipica asimmetria anatomica rispetto all’emisoma controlaterale, che si accentua in posizione declive.

Le vene embrionarie si presentano come tronchi venosi ectasici a decorso tortuoso e irregolare, che si estendono dalle regioni distali per una lunghezza variabile verso la radice dell’arto. 

Nelle forme con ipo-aplasia del circolo venoso profondo o con incontinenza valvolare congenita si evidenziano i segni clinici dell’ipertensione venosa cronica: edema, varici secondarie, dermoipodermite ed ulcere da stasi.

6.1.7  Sindromi malformative complesse
Le MV possono costituire una componente di malformazioni vascolari complesse o sistemiche 48.

Nella sindrome di Klippel-Trenaunay  si osserva una MV periferica complessa che si associa ad un’estesa malformazione capillare cutanea e all’ipertrofia dello scheletro e dei tessuti molli dell’arto interessato 49-50.

La sindrome di Proteo è configurata dalla coesistenza in un arto di malformazioni capillaro-venose e linfatiche multifocali con anomalie dell’apparato muscolo-scheletrico e dei nervi periferici configura la sindrome di Proteo, caratterizzata da notevole ipertrofia e deformazione dell’arto colpito.

La sindrome di Maffucci è costituita dall’associazione di una malformazione venosa superficiale e di encondromi multipli delle estremità superiori o inferiori, che inducono marcate deformazioni scheletriche con accorciamento dell’arto e possono talora degenerare in condrosarcomi 51.

6.2  DIAGNOSI
6.2.1  Orientamento diagnostico
La diagnosi di MV è generalmente posta all’atto dell’esame clinico.

Tuttavia ciascun paziente dev’essere sottoposto ad un’accurata valutazione strumentale dei principali parametri morfologici e funzionali della malformazione: estensione e dimensioni, rapporti anatomici, effetti emodinamici, pervietà e continenza del circolo venoso superficiale e profondo 47,48.


Nelle MV e’ raccomandabile l’applicazione di un protocollo diagnostico rigoroso che includa le seguenti indagini strumentali: rx diretta, ecocolordoppler, tomografia computerizzata (TC), risonanza magnetica (RM), flebografia.

Grado C, livello IV
6.2.2  Radiografia diretta
La radiografia diretta consente di evidenziare segni indiretti delle malformazioni venose quali i fleboliti o eventuali displasie e dismetrie scheletriche associate.

6.2.3  Ecocolordoppler
L’ecocolordoppler rappresenta un esame preliminare, utile per studiare l’estensione della malformazione, la pervietà e la continenza dei sistemi venosi superficiale e profondo, la morfologia e la funzionalità delle valvole venose, e per escludere la presenza di fistole artero-venose 52.

6.2.4  Risonanza magnetica (RM) o Tomografia computerizzata (TC)
La RM (o la TC) consente di definire in maniera più accurata l’estensione della malformazione e i suoi rapporti anatomici con organi interni e strutture muscolo-scheletriche, soprattutto nelle localizzazioni profonde 41.

6.2.5 Flebografia



L’iter diagnostico dovrebbe essere completato dalla flebografia, che è indispensabile per ottenere un quadro morfologico ed emodinamico completo della malformazione e dell’intero sistema venoso. E’ utile eseguire l’indagine sia in fase ascendente che in fase discendente e per puntura diretta, in quanto complementari per le informazioni che sono in grado di fornire.

Grado C, livello IV
La fase ascendente esplora la pervietà e la conformazione dei principali assi venosi, evidenziando con grande accuratezza diagnostica la presenza di eventuali ipo-aplasie.

La fase discendente indaga la continenza valvolare dimostrando un’eventuale insufficienza venosa primaria e stabilendone il grado in base all’opacizzazione in via reflua del circolo profondo.

La flebografia per puntura diretta è imprescindibile per uno studio emodinamico selettivo di vene malformate di tipo lacunare o di vene embrionarie, che possono in tal modo essere visualizzate in tutto il loro decorso fino alla confluenza. Tale procedura è utile anche per il monitoraggio intraoperatorio della scleroembolizzazione delle MV 47.

6.2.6  Arteriografia

L’arteriografia non è di alcuna utilità nelle MV e dovrebbe pertanto essere evitata.

Grado C, livello IV
6.3  TRATTAMENTO
6.3.1  Obiettivi
Obiettivi del trattamento sono la regressione parziale o completa della malformazione, la riduzione o scomparsa dei segni di insufficienza venosa, la riabilitazione funzionale dell’arto interessato, l’eliminazione o il ridimensionamento di vari inestetismi.

6.3.2  Scleroterapia
La scleroterapia delle MV ha trovato negli ultimi anni ampia diffusione e ha condotto in molti studi recenti ad ottimi risultati morfologici e funzionali 53,54.


La scleroterapia consente un trattamento efficace, a ridotta invasività e a basso rischio delle MV per cui dev’essere considerata una valida alternativa o un utile complemento della chirurgia soprattutto nelle forme lacunari a localizzazione cranio-facciale, toraco-addominale o periferica.

Grado C, livello IV
La scleroterapia può essere effettuata per via percutanea diretta nelle MV superficiali, isolate e di modeste dimensioni.


Nelle MV estese o a localizzazione profonda è preferibile eseguire la scleroterapia sotto controllo radioscopico, utilizzando la tecnica della flebografia per puntura diretta: in tal modo è possibile avere un rigoroso controllo della sede di iniezione e della diffusione del mezzo sclerosante e si può inoltre ottenere una verifica immediata dei risultati della sclerosi.

Grado C, livello IV

Si utilizzano vari mezzi sclerosanti in rapporto alle caratteristiche morfologiche, alla sede anatomica e all’estensione della malformazione.

In presenza di  vene malformate reticolari e/o di piccolo calibro, soprattutto nelle localizzazioni al labbro e alla lingua, si preferisce l’uso del polidocanolo in soluzione al 2-3% 55-57.

Nelle MV di grosso calibro ed ampia estensione (vene lacunari), di frequente riscontro nelle localizzazioni temporo-mandibolari, conviene optare per l’utilizzo di agenti sclerosanti più potenti come l’etanolo al 95% (o l’Ethibloc() 58,59.

Il dosaggio dell’agente sclerosante viene stabilito in proporzione alle dimensioni delle vene malformate, considerando come massimale la dose di 2 ml / Kg di peso corporeo. 

6.3.3  Chirurgia
La chirurgia riveste comunque un ruolo fondamentale nella complessa strategia di trattamento delle malformazioni venose. La procedura chirurgica più frequente consiste nella asportazione di vene malformate di tipo lacunare o reticolare degli arti inferiori, che deve essere preferibilmente eseguita con tecnica mini-invasiva praticando micro-incisioni cutanee e utilizzando speciali uncini da flebectomia 47,53.


In caso di persistenza di una vena embrionaria a morfologia tronculare è consigliabile la rimozione chirurgica, che dev’essere sempre eseguita con la minore invasività: a tal fine è indispensabile un accurato mappaggio preoperatorio della vena embrionaria e può essere utile, se possibile, il ricorso ad appositi mini-stripper.

Grado C, livello IV

Nelle forme con incontinenza valvolare congenita, qualora lo studio ecografico preoperatorio dimostri la presenza di lembi valvolari displasici, è possibile effettuare la ricostruzione chirurgica dell’apparato valvolare (venoplastica) 60.

Grado C, livello IV

Nelle forme con ipoplasia segmentaria del circolo venoso profondo è raccomadabile un accurato studio RM per la ricerca di un’eventuale compressione estrinseca da parte di bande fibro-muscolari anomale, come spesso si osserva nel cavo popliteo: in tal caso è utile un intervento di decompressione allo scopo di favorire lo sviluppo dell’asse venoso ipoplasico 47.

Grado C, livello IV
Nei casi con agenesia venosa profonda ed ipertrofia compensatoria di vene superficiali come la grande safena e le sue collaterali, sussiste per ovvie ragioni una controindicazione assoluta all’asportazione chirurgica di vene malformate a funzione vicariante.

6.3.4  Strategia terapeutica

In definitiva, la strategia terapeutica dovrebbe essere opportunamente ragionata e programmata nel singolo paziente sulla base dei reperti clinico-strumentali con particolare riferimento alla sede anatomica, alla morfologia e all’estensione della malformazione, nonchè all’architettura e all’emodinamica dell’intero circolo venoso loco-regionale.

Grado C, livello IV

Nella maggioranza dei casi è utile attuare una terapia combinata, in quanto l’associazione di trattamenti chirurgici e percutanei consente di ottenere migliori risultati clinici sia morfologici che funzionali.

Grado C, livello IV
Gli interventi di legatura e asportazione di vene malformate possono essere vantaggiosamente combinati alla scleroterapia preliminare o intraoperatoria di vene displasiche di piccolo calibro.

Analogamente l’asportazione del tronco principale di una vena embrionaria può essere perfezionata mediante la sclerosi percutanea delle numerose collaterali o del suo tratto terminale.


Nelle MV molto estese è utile eseguire trattamenti chirurgici e/o scleroterapici sequenziali per ottenere risultati soddisfacenti.

Grado C, livello IV
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MALFORMAZIONI LINFATICHE

7.1  FISIOPATOLOGIA E CLINICA

7.1.1  Definizione
Le malformazioni congenite del sistema linfatico sono caratterizzate da anomalie disembriogenetiche dei capillari o dei principali collettori linfatici degli arti, del capo e del tronco 1.

7.1.2  Localizzazioni
Si registra una netta prevalenza delle localizzazioni periferiche, soprattutto nel distretto degli arti inferiori, ma si osservano anche forme cervico-facciali, toraciche e pelviche 61.

7.1.3  Classificazione
E’ utile fare riferimento ad una classificazione anatomo-patologica che distingue forme tissutali e forme cistiche 1,62,63.

I linfangiomi tissutali sono costituiti da una fitta rete di vasi linfatici microscopici. Le loro dimensioni sono estremamente variabili, da quelle di un piccolo nodulo a quelle di una voluminosa massa tumorale. Le localizzazioni più frequenti sono quelle cranio-facciali (soprattutto linguali e palpebrali) e pelviche.

I linfangiomi o igromi cistici sono caratterizzati dall’abnorme dilatazione con ectasia sacciforme di grossi collettori o cisterne linfatiche. Le sedi anatomiche caratteristiche corrispondono alle principali stazioni linfonodali: sottomandibolari, latero-cervicali, ascellari, inguinali e mediastiniche. 

7.1.4  Quadro clinico
Il quadro clinico delle malformazioni linfatiche è strettamente correlato al tipo e alla gravità delle anomalie anatomiche presenti nonchè alla regione corporea interessata.

I linfangiomi tissutali si manifestano come tumefazioni sottocutanee o chiazze cutanee rilevate di colorito biancastro, a superficie irregolare e verrucosa, spesso ricoperta da caratteristiche microvescicole traslucide a contenuto liquido sieroso.

Gli igromi cistici si presentano come voluminose tumefazioni sottocutanee di consistenza molle e spugnosa, fluttuanti, moderatamente espansibili alle manovre antigravitarie, non pulsanti. 

7.1.5  Storia naturale
La storia naturale delle malformazioni linfatiche è estremamente variabile: sono in genere già presenti alla nascita e manifestano la tendenza ad un graduale accrescimento nel corso degli anni, con pousseés evolutive legate a vari fattori (ormonali, traumatici, infettivi). In alcuni casi si osserva un’involuzione progressiva dopo la pubertà.

7.1.6  Complicazioni
Le complicazioni più frequenti sono in genere di carattere locale: nelle forme tissutali possono manifestarsi linforragie e necrosi cutanee o mucose;  nelle forme cistiche si possono osservare emorragie, infezioni e compressione di organi vitali.
7.2  DIAGNOSI
7.2.1  Orientamento diagnostico
La diagnosi di malformazione linfatica è principalmente clinica. Nei linfangiomi cistici complicati da versamento emorragico l’aspetto clinico può rendere impegnativa la diagnosi differenziale con le malformazioni venose.


Il protocollo diagnostico delle malformazioni linfatiche dovrebbe includere l’ecocolordoppler e la risonanza magnetica (RM), integrati nelle forme cistiche da una linfografia per puntura diretta.

Grado C, livello IV
7.2.2  Ecocolordoppler
L’esame ecocolordoppler deve innanzitutto escludere la presenza di alterazioni del circolo arterioso e venoso, confermando il sospetto clinico di malformazione vascolare di tipo linfatico.

Nei linfangiomi tissutali si evidenzia generalmente un notevole ispessimento dei tegumenti, nel cui contesto si riscontrano piccole cavità con segnale ecogenico di tipo fluido, scarsamente compressibili con la sonda, in assenza di flusso dimostrabile all’esame doppler.

Gli igromi cistici mostrano all’esame ecografico l’aspetto di voluminose formazioni espansive a contenuto liquido, di dimensioni ed estensione variabili, unicamerali ma più spesso polilobulate, con pareti spesse ed iperecogene, in cui l’analisi flussimetrica mediante colordoppler non evidenzia flusso ematico nè di tipo arterioso nè di tipo venoso.

7.2.3  Risonanza magnetica
La risonanza magnetica permette di valutare l’estensione, le dimensioni e i rapporti anatomici della malformazione 64.

7.2.4  Linfografia diretta
La linfografia per puntura diretta è un esame indispensabile negli igromi cistici per ottenere uno studio morfologico della sacca ma soprattutto per eseguire una procedura di scleroembolizzazione percutanea.

7.3  TRATTAMENTO
7.3.1 Chirurgia
La chirurgia trova indicazione nei linfangiomi tissutali, soprattutto nelle forme localizzate in cui l’exeresi può essere eseguita senza esiti esteticamente deturpanti.

L’asportazione chirurgica può essere impiegata nel trattamento dei linfangiomi cistici, curando la massima radicalità per la prevenzione delle recidive a distanza 65.

7.3.2  Scleroterapia
La scleroterapia consente di ottenere risultati soddisfacenti nel trattamento delle malformazioni linfatiche, con una notevole riduzione dell’invasività e dei rischi.

Nei linfangiomi tissutali si può praticare la sclerosi percutanea con polidocanolo.

Nei linfangiomi cistici è consigliabile eseguire la scleroembolizzazione con etanolo (o ethibloc o picibanil) preferibilmente su guida contrastografica, mediante una linfografia per puntura diretta.

L’iniezione dell’agente sclerosante dev’essere sempre seguita da un’adeguata compressione selettiva loco-regionale, in particolar modo nelle forme lacunari di grosse dimensioni 66-68.


La scleroterapia e la chirurgia possono essere ragionevolmente impiegate in maniera alternativa nel trattamento delle malformazioni linfatiche, in rapporto all’esperienza personale.

In casi selezionati può essere vantaggioso il ricorso ad una terapia combinata, associando procedure chirurgiche e scleroterapiche per ottenere migliori risultati funzionali ed estetici.

Grado C, livello IV
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