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Il Dolore Toracico

Prof. Roberto De Giorgio

“..Soffrire e piangere significa vivere...”

Fédor Michajlovi¢ Dostoevskij




Caso clinico

A.L. 60 anni, donna.
Non farmaco-allergie note.
Vive sola, autonoma nelle ADL, fumatrice di 20 sigarette/die.

ANAMNESI FAMILIARE:
v'Linea paterna: familiarita positiva per IMA
v'Linea materna: familiarita per DM tipo II

ANAMNESI PATOLOGICA REMOTA:
v'Tonsillectomia in giovane eta

v'Sindrome depressiva maggiore seguita da CSM
v'Cirrosi epatica esotossica su abuso etilico cronico

ANAMNESI FARMACOLOGICA:
v'Sertralina 50 mg: 1 cp/die, ore 8
v'Alprazolam 0.50 mg: 1 cp/die, ore 21



Caso clinico

ANAMNESI PATOLOGICA RECENTE:

Mentre la paziente stava parlando al telefono, comparsa di improvvisa di dolore

toracico dorsale; sordo, persistente, esacerbato dai movimenti laterali del
tronco.

Non angor (= ‘dolore al petto’), né dispnea, né cardiopalmo.

QUALI IPOTESI DIAGNOSTICHE ?

La paziente assumeva Ketoprofene Sale di Lisina 80 mg: 1 busta, con scarso
beneficio.

Decideva pertanto (dopo circa 2 hr dalla comparsa del dolore) di recarsi in Pronto
Soccorso.




Caso clinico

In Pronto Soccorso:
E.O.: “PA: 100/60 mmHg, FC: 82 bpm ritmici, SpO,. 96% in aria ambiente.

Toni cardiaci validi e in successione ritmica con pause apparentemente
libere da soffi. MV diffusamente ridotto in assenza di grossolani rumori
aggiunti. Non edemi declivi. Polsi arteriosi periferici normo-isosfigmici.

Addome globoso, teso, come da lieve versamento ascitico, trattabile, non
dolente alla palpazione, peristalsi presente, diffuso ipertimpanismo alla
percussione. Murphy e Giordano negativi. Margine epatico sporgente di
circa 2 cm al di sotto dell'arcata costale destra, polo splenico palpabile al di
sotto dell'arcata costale sinistra.

Si rileva severa sindrome dolorosa toracica dorsale, esacerbata alla
digitopressione e ai movimenti laterali del tronco”.

QUALI IPOTESI DIAGNOSTICHE ?




Dolore toracico

Insorgenza

Sede
Irradiazione
Sintomi associati

Fattori precipitanti

Carattere
Durata

Effetto di manovre fisiche o provvedimenti terapeutici




Dolore toracico dorsale — cause

MUSCOLO-SCHELETRICHE
CARDIOLOGICHE
POLMONARI
AORTICHE |

GASTRO-INTESTINALI

PSICHIATRICHE | \
R




Dolore toracico dorsale — cause

CARDIOLOGICHE
AORTICHE




Dolore toracico dorsale — cause cardiologiche
Sindromi coronariche: angina pectoris, infarto del miocardio
Ipertensione polmonare

Pericardite

Disturbi valvolari: stenosi aortica, prolasso mitralico

Dolore toracico dorsale — cause aortiche

Dissezione — aneurisma dell’aorta toracica




Dolore toracico dorsale — cause

CARDIOLOGICHE
POLMONARI
AORTICHE |




Dolore toracico dorsale — cause polmonari

Trombo-embolia polmonare

Pleurite

Pneumotorace

Mediastinite - Enfisema mediastinico

Neoplasie (polmone, pleura, mediastino, timo)

Tracheobronchite

Focolaio broncopneumonico




Dolore toracico dorsale — cause

MUSCOLO-SCHELETRICHE
CARDIOLOGICHE

POLMONARI
AORTICHE |




Dolore toracico dorsale — cause osteoarticolari

: S. di Tietze, fratture vertebrali — costali, crolli vertebrali,
osteoartrite, neoplasie (mieloma), metastasi, M. di Pott, spondilolisi,
spondilolistesi, scoliosi, stenosi spinale, spondilite anchilosante,
spondiloartriti
Muscolare: M. di Bornholm, stiramenti-strappi muscolari, contusioni

: Artopatie, borsiti, discopatie

Dolore toracico dorsale — cause neurologiche




Dolore toracico dorsale — cause

MUSCOLO-SCHELETRICHE
CARDIOLOGICHE
POLMONARI
AORTICHE |
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Dolore toracico dorsale — cause gastrointestinali

Reflusso gastro-esofageo

Sindrome di Mallory-Weiss
Ulcera peptica
Disordini della motilita esofagea (acalasia)

Colica biliare, colecistite acuta

Pancreatite

Dolore toracico dorsale — cause psichiatriche

Stato ansioso (iperventilazione)
Crisi psicogene



Percorso Diagnostico:

QUALI ESAMI DI LABORATORIO RICHIEDERE ?

Esami di laboratorio:

v'emoglobina: 10.2 g/dL (v.n. 12-15)
v'INR ratio: 1.5 (v.n. 0.8-1.2)
v'piastrine: 96 x 103/mmc (v.n. 150-400)
v'creatinina: 1.5 mg/dL (v.n. 0.7-1.2)
v'AST 92 U/L (<45)

v'ALT: 101 U/L (<45)

valbumina: 2.3 g/dL (v.n. 3.5-5.3)
v'CPK: 209 U/L (v.n. 38-176)
v'Troponina THs: 3 determinazioni < 14pg/L (v.n. < 14)
v'D-dimero: <0.5 mcg/ml (v.n. < 0.5)

QUALI INDAGINI DIAGNOSTICHE DI I LIVELLO ?




Percorso Diagnostico:
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Percorso Diagnosticos

“Non immagini a carattere consolidativo del parenchima polmonare, non segni di
scompenso del piccolo circolo”.




Percorso Diagnosticoa4

» Grado o

Vertebra normale,
non fratturata

» Grado1

Frattura lieve con riduzione del ¢
20-25% delle altezze anteriore, 3
media o posteriore rispetto alla
vertebra adiacente

» Grado 2

Frattura moderata con
riduzione del 25-40% delle
altezze anteriore, media o
posteriore rispetto alla vertebra
adiacente

» Grado 3

Frattura severa con riduzione
>80% delle altezze anteriore,
media o posteriore rispetto alla
vertebra adiacente

"Crollo vertebrale di grado severo del soma della
vertebra D12, diffusa rarefazione ossea”.




Fratture ossee - fattori di rischio

Eta avanzata

Eccessivo consumo di alcool

Terapia steroidea prolungata (prednisone 5 mg/die per > 3 mesi)

Basso peso corporeo (BMI < 19 kg/m?)

Cause secondarie (ipogonadi Mmenopausa precoce,

malassorbimento,epatopatie croniche))IBD)

———

—

Kanis J.A. Osteoporos Int 2005



Rimodellamento osseo:

Il tessuto osseo € sottoposto a continuo rimaneggiamento,
finalizzato a:

v'Riparare i microdanni

v'Fornire calcio all'organismo

I PROTAGONISTI: OSTEOBLASTI & OSTEOCLASTI
Regolati da CITOCHINE e ORMONI
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Seeman E. N Engl J Med 2006



PTH
PTHrP
PGE 2

Corticosteroidi
TNF ...

Rimodellamento osseo:

Osteoclasts have the function

IL— 1 , IL—6, IL 17 to disrupt the old bone tissue

OSTEOCLAST

A hyperactivity of
osteoclasts is a

of the causes of the onset

osteoporosis

A proper balance between
osteoclasts and osteoblasts
is the basis for a normal
bone density

OSTEOBLAST

Osteoblasts have the function to
produce the new bone tissue

BMP, Wnts,
GH, PTH
IGF-1,
Estrogeni ...



Mesenchymal cells Segnali che Regolano la

A, Formazione Ossea:

Preosteoblast

v" BMP: proteine che
appartengono alla
superfamiglia del TGF-8 e
stimolano la formazione ossea.

v' Whnts: proteine omologhe che

Insulin-like ™
growth factor |

ol / . stimolano la differenziazione di
= Ostecbog P e molti organi e tessuti
o . v PTH
— = v GH, IGF-1
v" Estrogeni
v Vit.D
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Canalis E, NEJM 2007




Osteodistrofia epatica — fisiopatologia:
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Luxon B.A. Curr Gastroenterol Rep 2011



Osteodistrofia epatica — fisiopatologias

FATTORI CONNESSI CON LO STILE DI VITA DEL PAZIENTE CIRROTICO
V BONE MINERAL DENSITY (BMD)

W

v WBody Mass Index (BMI)
Mounach A. J Bone Miner Metab 2008

v" Alcoolismo

Seo S. BMJ Open 2015
v" Fumo di sigaretta

Thorin MH. Osteoporos Int 2015
v" Malnutrizione
Gonzalez-Reimers E. Alcohol 2011

v' Stile di vita sedentario, scarsa attivita fisica
Hay JE Clin Liver Dis 2005



Osteoporosi

” Patologia sistemica dello scheletro caratterizzata da una diminuzione della massa
0ssea e da una alterazione della micro-architettura ossea, con conseguente
aumento della fragilita scheletrica e predisposizione alle fratture'.

W.H.O.Tech Rep Ser 1994

K
N

“Processo parafisiologico nel soggetto anziano. Inserita dal British Medical Journal
nella “top 10 non disease.”

Smith R. In search of "non-disease”. BMJ 2002



Epidemiologia
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Adattato da Sambrook P and Cooper C (2006) Lancet 367: 2010






Segnali che Regolano la Formazione Ossea:

OSTEOCLASTOGENESI

sHANKL transgens [cylokina)

SHIF (phosphatase)
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Boyle W1, Nature 2003



Segnali che regolano la formazione osseas
Segnale RANKL/RANK/OPG

Osteoblast, Stromal cell, T-cell, etc.
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Lacey DL Cell 1998 — Kearns AE Endrocr Rev 2008



Osteodistrofia epatica — fisiopatologia:

Pazienti cirrotici con ¥ BMD = A OPG/RANKL ratio

=» elevato consumo di RANKL / incremento compensatorio di OPG
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Fig 1. Mean values of osteoprotegerin (OPG) and RANKL in

patients and controls.

Monegal A Liver Int 2007



Osteodistrofia epatica - prevalenza

Table 2 Prevalence of osteopo- ) ; ] . ;
rosis and fractures in paticnts Study Discase Patients, N Cirrhotic,% Osteoporosis,% Fracture,%

with chronic liver discase

Feitelberg et al. [41] Alcoholism 17 - 23
Laitinen et al. [42] Alcoholic liver discase 10 0
Mitchison ct al. [43] PBC i3 0
Van Berkum ct al. [44] PBC 55 45
Guanabens et al. [45] PBC 20 38
Eastell et al. [25] PBC 210 13
Lindor et al. [46] PBC 88 35
Guichelaar et al. [16, 47¢] PBC 156 100 44 22
Angulo et al. [15] PSC 81 23 17 3
Guichelaar et al. [16, 47¢] PSC 204 100 33 16
Chen ct al. [48] Viral 74 100 20 7
Gallego-Rojo et al. [49]  Viral 32 100 53
Diamond et al. [10] Mixed 115 52 16 12-18
. . . ) Bonkovsky et al. [50] Mixed 133 26

PBC primary biliary cirrhosis; ]

PSC primary sclerosing cholan- Monegal et al. [51] Mixed 58 100 43

gitis. Blank cells represent in- Sinigaglia et al. [52] Mixed 32 53 28

formation not available in the Sokhi et al. [24] Mixed 104 100 12

cited article

Luxon B.A. Curr Gastroenterol Rep 2011



Osteodistrofia epatica - management

Chronic liver disease Pre-transplant liver patient Vertebral compression fractures
plus any of screen with Consider treatment regardless of DXA
Prolonged corticosteroid use Thoracolumbar spine X-rays, serum Baseline DXA optional if available
Low trauma fracture calcium, 25-OH-vitamin D, free r
Postmenopausal female or male age >50 testosterone (males), and DXA //
Hypogonadism "
rd -
N
Measure Bone Density with DXA

Basic preventive measures: Basic preventive measures Basic preventive measures
-Adequate calcium/vitamin D and and

-Regular weight-bearing exercise -Repeat DXA in 2 years -Screen for other causes low BMD*
-Smoking cessation, avoid excess alcohol -If prolonged corticosteroids consider -Bisphosphonate therapy

-Consider correction of hypogonadism bisphosphonate and repeat DXA in 1 year or

-If prolonged corticosteroids minimize -Refer 1o metabolic bone specialist
dose and repeat DXA in | year

DXA: Densitometria Ossea
BMD: Bone Mineral Density Leslie W.D. Gastroenterology 2013
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