Rel. 26/2008 6-02-2008 14:54 Pagina 273 $

FATTORI SCATENANTI E AGGRAVANTI

LO SCOMPENSO CARDIACO: ARITMIA,

ANEMIA, IPERTIROIDISMO, INFEZIONE
INTERCORRENTE, ETC.

M. Frigerio, S. Galvanin

Cardiologia 2 — Insufficienza Cardiaca e Trapianto,
Dipartimento Cardiologico “A. De Gasperis”,
A.O. Ospedale Niguarda-Ca’ Granda, Milano.

L’insufficienza cardiaca ¢ una sindrome ad elevata prevalenza, specie nei
soggetti anziani. La realta italiana si pud riassumere nei seguenti numeri: 3
milioni di individui affetti da ICC con eta media 76 anni (dati ricavati dal si-
to del Ministero della salute: www.ministerosalute.it). Poiché I’insorgenza di
molte patologie ¢ correlata all’eta, ¢ facilmente comprensibile che 1’insuffi-
cienza cardiaca si associ frequentemente ad altre comorbilita, alcune delle qua-
li hanno un impatto sfavorevole sulla progressione della disfunzione cardiaca,
sui sintomi e sulla prognosi. Inoltre il paziente con insufficienza cardiaca ¢
esposto al rischio di deterioramento acuto o progressivo in caso di eventi cli-
nici intercorrenti, o per peggioramento delle comorbilita.

Le comorbilita devono essere note e tenute presenti nella gestione del pa-
ziente con insufficienza cardiaca cronica, perché possono condizionare le scel-
te terapeutiche e la pianificazione del follow-up. Di fronte a un paziente con
scompenso acuto, la ricerca dei fattori scatenanti o facilitanti la riacutizzazio-
ne ¢ importante per il trattamento dell’episodio acuto e per la successiva pre-
venzione delle recidive.

In questa relazione verranno prima trattati i fattori che possono precipita-
re la riacutizzazione dello scompenso, e successivamente le comorbilita piu
frequenti che possono modificare 1’andamento, la gestione e la prognosi del-
I’insufficienza cardiaca. La storia naturale dei pazienti con insufficienza car-
diaca cronica si caratterizza per un alternarsi di periodi di stabilita e di episo-
di di scompenso acuto. Tra queste fasi vi ¢ spesso un continuum rappresenta-
to da un deterioramento progressivo; pertanto la schematizzazione proposta
pud sembrare rigida. Tuttavia ¢ utile ai fini espositivi e operativi, perché rical-
ca in qualche modo il nostro punto di vista di clinici nei contesti nei quali os-
serviamo il paziente (pronto soccorso, ricovero versus ambulatorio).
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Fattori precipitanti la riacutizzazione dello scompenso.

I ricoveri per scompenso acuto o peggioramento dell’insufficienza cardia-
ca cronica rappresentano la prima causa di ospedalizzazione medica dopo il
parto naturale. Una percentuale non trascurabile dei dimessi, in genere uguale
o superiore al 30%, va incontro a un nuovo ricovero nei sei mesi successivi.
Da qui I'importanza di inquadrare e trattare correttamente il paziente fin dal-
I’ingresso, e di cercare di prevenire le recidive alla dimissione.

La ricerca dei fattori precipitanti lo scompenso ¢ un criterio per la valuta-
zione della qualita delle cure !. Naturalmente, la prevalenza dei diversi fattori
varia in rapporto alle caratteristiche della popolazione osservata e ai fattori ri-
cercati sistematicamente. I fattori precipitanti possono essere schematicamente
suddivisi nei seguenti gruppi:

1. fattori comportamentali: ad es. ridotta aderenza alle cure e/o alle limitazio-
ni consigliate riguardo ’introito di liquidi e di sale

2. danno da farmaci: ad es. antiinfiammatori non steroidei, calcioantagonisti,
beta-bloccanti, antiaritmici...

3. problemi cardiaci: ad es. aritmie, ischemia, ipertensione non controllata...

4. problemi extracardiaci: ad es. infezioni, ipertiroidismo, anemia...

La prevalenza dei fattori sopraelencati in diverse casistiche pubblicate ne-
gli ultimi dieci anni ¢ riassunta nella tabella I 27.

I primi due gruppi di fattori scatenanti possono essere oggetto di preven-
zione con un programma di educazione intensiva (e periodicamente rinforzata)
del paziente, e con una maggiore attenzione al paziente nella sua globalita e
una migliore cultura dei medici, siano essi specialisti 0 medici di medicina ge-
nerale, riguardo all’uso dei farmaci e ai loro effetti indesiderati.

Meno facile sembra prevenire I’insorgenza di aritmie o di ischemia.

L’aritmia piu frequentemente associata al peggioramento del compenso ¢
la fibrillazione atriale. Nei pazienti con insufficienza cardiaca cronica, la pre-
senza di fibrillazione atriale per lo pil si associa a una prognosi peggiore 8. Di
converso, la fibrillazione atriale come fattore scatenante lo scompenso sembra
condizionare una ridotta probabilita di morte almeno a breve termine nei pa-
zienti con scompenso acuto 9. Questo perché, probabilmente, rappresenta un
fattore trattabile, risolvibile o per lo meno controllabile, per cui ¢ prevedibile
che il paziente riguadagni una condizione di compenso.

Per quanto riguarda gli episodi ischemici, ¢ effettivamente difficile preve-
nirli e ancor piu prevederli. La loro prevalenza come fattore scatenante (dal 6
al 33% nelle casistiche riportate nella tabella I) e I’importanza di un corretto
trattamento dell’ischemia acuta per limitarne 1’impatto prognostico, dovrebbe-
ro farci riflettere in merito al nostro approccio allo scompenso cardiaco: nel
paziente cronico Vi ¢ spesso un atteggiamento abitudinario, unicamente mirato
al trattamento dei sintomi (dispnea, congestione), senza approfondimento dia-
gnostico. La prevenzione delle recidive ischemiche si fonda sugli stessi princi-
pi utilizzati nella popolazione generale dei coronaropatici; tuttavia non & noto
se i farmaci siano egualmente efficaci nel sottogruppo di soggetti con insuffi-
cienza cardiaca. Recentemente, nello studio CORONA (Controlled Rosuvasta-
tin Multinational Trial in Heart Failure) la rosuvastatina non si ¢ dimostrata in
grado di ridurre I’incidenza di nuovi episodi ischemici né di modificare signi-
ficativamente la sopravvivenza in pazienti ultrasessantenni con insufficienza
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cardiaca di eziologia ischemica °. In quest’ambito si attendono i risultati dello
studio GISSI-HF (Gruppo Italiano per lo Studio della Sopravvivenza nell'In-
sufficienza Cardiaca Heart Failure Study) 10.

Il quarto gruppo di fattori scatenanti ¢ costituito da patologie extracardia-
che acute o croniche, in aggravamento. Si tratta di un gruppo di condizioni
estremamente eterogenee, tra cui prevalgono le infezioni, e in particolare le in-
fezioni polmonari. Queste verosimilmente colpiscono soprattutto in pazienti
con broncopneumopatia cronica ostruttiva (BPCO), condizione frequentemente
associata all’insufficienza cardiaca, che verra trattata successivamente. La pre-
venzione si basa, oltre che su una buona terapia di fondo, sulla vaccinazione
sistematica dei soggetti a rischio (anti-influenzale, anti-pneumococcica, ed
eventualmente anche anti-haemophilus).

Lipertiroidismo ¢ meno frequente tra i fattori extracardiaci precipitanti lo
scompenso, ma va tenuto presente perché puo accelerare anche il deterioramento
generale del paziente, e quindi pud necessitare di un trattamento aggressivo.

L’anemia acuta ¢ certamente peggio tollerata nei soggetti con insufficien-
za cardiaca, rispetto alla popolazione generale. Si tratta di una condizione fa-
cilmente riconoscibile con gli esami di routine. Anche in questo caso sara im-
portante un approccio globale (cardiologico e internistico) al paziente, per ac-
certare e se possibile correggere le cause dell’anemizzazione.

Comorbilita aggravanti la prognosi dell’insufficienza cardiaca cronica

Nonostante i progressi della terapia farmacologica e con devices elettrici,
I’insufficienza cardiaca cronica resta una condizione gravata da elevata morbi-
lita e mortalita. In questo quadro, le comorbilita giocano verosimilmente ruoli
molteplici: in primo luogo aggravano “per se” la prognosi del paziente; in se-
condo luogo almeno alcune di esse (in particolare I’insufficienza renale e la
BPCO) limitano, a torto o a ragione, I’impiego dei trattamenti raccomandati !1;
infine, espongono maggiormente il paziente al rischio degli effetti indesiderati
dei farmaci 12.

Insufficienza cardiaca e insufficienza renale

Fra i pazienti ricoverati per scompenso cardiaco, l'insufficienza renale &
presente nel 20-40% dei casi, mentre in una quota compresa tra il 27% ed il
45% si manifesta un deterioramento acuto della funzione renale durante il ri-
covero 13.14 Il danno renale, sia acuto sia cronico, si correla con un aumenta-
to rischio di morte e riospedalizzazione per recidiva di scompenso. Secondo i
risultati di un’ampia meta-analisi di Smith et al condotta su 80.000 pazienti
con insufficienza cardiaca 15, piu del 50% di essi presentava una disfunzione
renale di qualunque grado (nel 29% dei casi con GFR < 53 ml/min). La pre-
valenza dell’insufficienza renale era superiore nei soggetti ricoverati per scom-
penso rispetto a quelli ambulatoriali. Fra i casi di cui era noto il follow-up ad
un anno, la percentuale di decessi ammontava al 26% nei pazienti con funzio-
ne renale conservata, 42% nei pazienti con danno renale di qualsiasi grado
(51% nel sottogruppo con IR moderata-severa). Inoltre, si ¢ osservato che 1’in-
cremento dei valori di creatinina di 0.3 mg/dl rispetto al basale durante la de-
genza (o entro 15 giorni dalla data del ricovero) comportava un aumento sta-
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tisticamente significativo del rischio di morte.

Con il termine di sindrome cardio-renale ¢ si intende quella condizione
nella quale la disfunzione cardiaca e quella renale si amplificano reciproca-
mente, accentuando la progressione del danno a carico di ciascuno dei due si-
stemi. Non sempre ¢ facile distinguere quanto la disfunzione renale dipenda
dalla bassa portata e quanto da un danno primitivo (parenchimale e/o vascola-
re). E non di rado cardiologo e nefrologo entrano in conflitto nella gestione
del paziente.

Insufficienza cardiaca ed anemia

La prevalenza dell’anemia nei pazienti con insufficienza cardiaca cronica
varia in rapporto al valore di emoglobina impiegato come cut-off: (ad es. dal
4 al 22% in un’analisi retrospettiva della casistica SOLVD, considerando va-
lori di Hb <12 g/dl oppure <13 g/dl). In ogni caso, la prevalenza dell’anemia
aumenta con il peggiorare dell’insufficienza cardiaca (17% nei pz in classe
NYHA I-II vs. 79% in quelli in classe NYHA IV). L’anemia puo rappresenta-
re un marcatore di severita dell’insufficienza cardiaca cronica: tra i suoi mec-
canismi patogenetici in questo contesto, oltre all’emodiluizione e alla frequen-
te associazione con 1’insufficienza renale, ricordiamo i fenomeni infiammatori
e la malnutrizione !7.

Sono in corso studi designati per verificare 1’efficacia del trattamento dei
pazienti con insufficienza cardiaca cronica e anemia con fattori stimolanti 1’e-
ritropoiesi 8. Al presente, il loro impiego ¢ giustificato nei pazienti affetti an-
che da insufficienza renale, in accordo con 1 criteri stabiliti dalle societa scien-
tifiche e dalle autorita regolatorie.

Insufficienza cardiaca e diabete mellito

Si sta affermando la concezione di malattia cardiaca secondaria al disme-
tabolismo diabetico, contraddistinta, sotto il profilo fisiopatologico, dalla com-
parsa di disfunzione ventricolare sinistra in assenza di coronaropatia diabetica
(cardiomiopatia diabetica) 9. Questa condizione spesso non viene riconosciuta
in fase sub-clinica, con conseguente ritardo nell’avvio dei trattamenti atti a
contrastarne 1’ulteriore evoluzione. Non a caso, la AHA e la ADA hanno di
recente collaborato alla stesura di specifiche linee guida per la prevenzione
della patologia cardiovascolare nel paziente diabetico.

Un livello di glicemia a digiuno superiore di 18 mg/dl rispetto ai valori
normali comporterebbe un incremento del 10% del rischio di ricovero per
scompenso anche in assenza di altri fattori di rischio cardiovascolare 20. Inol-
tre, da uno studio condotto su pazienti ricoverati in unita di terapia intensiva
per scompenso cardiaco, ¢ emerso che livelli di glicemia attorno a 110 mg/dl
sono in grado di ridurre del 34% la mortalita a breve termine rispetto a valo-
ri piu elevati 21,

Insufficienza cardiaca e BPCO

La letteratura riporta una prevalenza della BPCO intorno all'll-16% nei
pazienti affetti da insufficienza cardiaca seguiti presso ambulatori dedicati, al-
meno del 20% in quelli gestiti nell'ambito della medicina generale (27% negli
ultrasessantacinquenni), e del 41% in quelli ricoverati in reparti internistici 22.
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La prognosi dei pazienti colpiti da entrambe le patologie ¢ severa: la pro-
babilita di andare incontro a scompenso risulta 4.5 volte superiore nei pazien-
ti con pneumopatia rispetto a quelli senza. In una casistica di pz anziani (75%
sopra i 75 anni) la mortalita ospedaliera ¢ stata del 18% nei soggetti con BP-
CO, del 13% negli altri; anche la mortalita ad un anno si ¢ dimostrata assai
elevata (42%) 23.

Tra i pazienti con BPCO, la causa pitt comune di ospedalizzazione e/o di
mortalita ¢ di natura cardiovascolare. Solo in una minoranza dei casi il ricovero
o il decesso sono riconducibili a complicanze respiratorie. Talvolta cardiologo e
pneumologo entrano in conflitto nella gestione terapeutica del paziente affetto da
IC e BPCO perché alcuni dei tradizionali presidi farmacologici per la IC pos-
siedono meccanismi farmacodinamici che li renderebbero sconsigliabili, sul pia-
no strettamente teorico, nel soggetto con BPCO (e viceversa). Svariati studi han-
no gia ridimensionato i timori relativi a pericolose interazioni fra beta-bloccanti
e beta-stimolanti e gia si intravede la prospettiva di un loro impiego sicuro ed
efficace anche nel paziente anziano con polipatologia 4.

Peso delle comorbilita nella valutazione prognostica del paziente con insuf-
ficienza cardiaca

Nel campo dell’insufficienza cardiaca sta emergendo I’interesse verso sco-
re prognostici multiparametrici, allo scopo di discriminare sottogruppi di pa-
zienti con diverso profilo di rischio, quindi con diverso fabbisogno in termini
di tipologia ed intensita di cure. Nel 2006 ¢ stato pubblicato il CardioVascu-
lar-Medicine Heart-Failure Index (CVM-HF Index) 25: si tratta di uno score
derivato da una coorte di 292 pazienti e validato in 515, arruolati sia nel con-
testo ambulatoriale sia all’atto della dimissione. Lo score include variabili car-
diologiche e relative alle comorbilita (Tabella II), e sembra in grado di discri-
minare il rischio di mortalita a 1 anno (Tabella III). E in corso uno studio
esteso a piu di 10000 pazienti arruolati presso diversi ospedali italiani per ve-
rificare la generalizzazione di questo punteggio prognostico.

Tabella Il - Variabili incluse nel CVM-HF Index e relativo punteggio

CARDIOVASCULAR MEDICE HEART FAILURE INDEX (CVM-HF INDEX)

Variabile Punteggio

Eta (anni) 1 (per ogni decade > 40 anni)
Anemia 1

Ipertensione -1

-

Broncopneumopatia cronica ostruttiva
Diabete mellito complicato
Insufficienza renale moderata-severa
Neoplasia in fase metastatica
Assenza di terapia con beta-bloccante
Assenza di terapia con ACE-l o ARBs
NYHA IV

Frazione di eiezione = 20%

Malattia valvolare severa

Fibrillazione atriale permanente

i A > 2N\ B \C I \C T \C TP V)
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Tabella Il - Fasce di rischio, punteggi CVM-HF Index, rischio di mortalita a 12 mesi

CARDIOVASCULAR MEDICE HEART FAILURE INDEX (CVM-HF INDEX)

Fascia di rischio Punteggio CVM-HF-INDEX Mortalita a 12 mesi
BASSO <6 4%
MEDIO =6e <11 32%
ELEVATO =212e <16 63%
MOLTO ELEVATO =17 96%
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