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LO SCOMPENSO CARDIACO A 360 GRADI

Presentazione

È con grande piacere che FADOI - Federazione Associazioni Dirigenti Ospedalieri Internisti, la Società Scien-
tifica nata nel 1995 con l’intento di promuovere lo sviluppo delle conoscenze medico-scientifiche e della ricerca
clinica nell’ambito della Medicina Interna, presenta una monografia della collezione Quaderni dell’Italian Journal
of Medicine interamente dedicata allo scompenso cardiaco. L’insufficienza cardiaca è la patologia «exemplum»
dell’interconnessione tra le comorbilità più frequenti nel pazienti internistici e problema sanitario sempre più diffuso,
peraltro in significativo aumento in tutti gli ambiti di degenza ordinaria e di gestione ambulatoriale. 

Le osservazioni epidemiologiche, nel nostro Paese come nella letteratura internazionale, ne evidenziano un im-
patto crescente sia nella popolazione generale sia, soprattutto, nelle fasce di età più avanzate. Le comorbilità coe-
sistenti costituiscono un significativo fattore predittivo nel merito del numero di riospedalizzazioni per singolo
paziente, che a loro volta divengono elementi determinanti nel computo definitivo dei costi assistenziali. 

I modelli organizzativi proposti per ovviare parzialmente al problema sono molteplici e prevedono programmi
di gestione integrata e multidisciplinare tra differenti professionisti della salute, sistemi di integrazione continua
ospedale-territorio, esperienze innovative associate a nuove modalità comunicative (es. telemedicina).

Questo Quaderno è finalizzato ad un focus complessivo sui principali temi epidemiologici, fisiopatologici, te-
rapeutici ed assistenziali che ruotano attorno al complesso universo dell’insufficienza cardiaca acuta e cronica.
Frutto della collaborazione stretta tra le voci più autorevoli dell’esperienza della Medicina Interna, della Cardiologia,
e di altre discipline specialistiche, tocca alcuni topics fondamentali e spesso non completamente chiariti, come il
corretto impiego dei diuretici nello scompenso apparentemente refrattario, ed altri assolutamente inediti e innovativi,
come l’impatto della differenza di genere sulla clinica di tali pazienti.

Tra gli aspetti trattati più eminentemente clinici, la gestione dello scompenso a frazione di eiezione ridotta e di
quello a frazione di eiezione conservata, la rivalutazione della terapia in fase di ospedalizzazione, il significato pra-
tico dell’utilizzo dei peptidi natriuretici e, in aggiunta, i fondamentali capitoli dell’educazione terapeutica del pa-
ziente e l’applicazione ad essa dei nuovi modelli di disease management. 

La seconda parte è frutto, vivo ed attuale, della diretta esperienza di svariati centri italiani di trattamento dello
scompenso cardiaco, nello sforzo di raccontare e confrontare i principali modelli di percorso gestionale nelle singole
realtà di cura.

Infine, imprescindibile l’argomento delle cure palliative per lo scompenso cardiaco giunto allo stadio di insuf-
ficienza d’organo terminale, nella logica di un approccio che sta diventando sempre più cogente nella totalità degli
ambiti della Medicina Interna. 

A nome di FADOI il nostro più sentito ringraziamento a tutti coloro che hanno contribuito, con sapienza e de-
dizione, a questo impegnativo lavoro, in un anno - quello della pandemia da COVID-19 - tra i più difficili della no-
stra professione e della nostra parabola umana.

             Michele Meschi                                                  Paola Gnerre                                                Alessia Casola
Direttore UOC Medicina Interna,                   Direttore UOC Medicina Generale,                        UOC Medicina Interna,
         Presidio Ospedaliero                               Ospedale “Monsignor Galliano”                            Presidio Ospedaliero
         Azienda USL Parma,                                               Acqui Terme,                                            Azienda USL Parma,
       Responsabile Quaderni                                 Segretario Nazionale FADOI                    Responsabile Commissione Giovani
 dell’Italian Journal of Medicine                                                                                              FADOI Regione Emilia-Romagna

QUADERNI - Italian Journal of Medicine 2021; volume 9(2)

Non
-co

mmerc
ial

 us
e o

nly



Non
-co

mmerc
ial

 us
e o

nly



[page 3]                                          [QUADERNI - Italian Journal of Medicine 2021; 9(2):e1] [page 3]

Introduzione

La prognosi dei pazienti con scompenso cardiaco
(SC) è notevolmente migliorata rispetto al passato gra-
zie agli avanzamenti terapeutici e la diffusione, anche
se piuttosto disomogenea e con modalità diverse, di
modelli di disease management ospedale-territorio.
Tutto questo riguarda i pazienti con SC cronico, in
particolare quelli con ridotta frazione di eiezione ven-
tricolare sinistra (HFrEF). Per quanto riguarda invece
lo SC acuto gli ultimi decenni sono stati caratterizzati
da aspettative deluse per nuovi approcci terapeutici
(nesiritide, tolvaptan, rolofillina, serelaxina) e la pro-
gnosi è rimasta sostanzialmente invariata da tre de-
cadi.1 Analogamente, per quanto riguarda lo SC con
frazione di eiezione preservata (HFpEF) che è la
forma prevalente nel setting della Medicina Interna
tutti i farmaci finora testati nei trial clinici (ACE ini-
bitori, sartani, β-bloccanti, antagonisti mineralcorti-
coidi, ARNI) hanno dato risultati deludenti.2 Questo
verosimilmente in relazione all’eterogeneità dei feno-
tipi fisiopatologici presenti all’interno della sindrome
multiforme HFpEF che rimane una diagnosi difficile,
formulata spesso per esclusione, con i limiti degli al-
goritmi diagnostici probabilistici che sono stati pro-
posti, quali il H2FPEF score3 ed il HFA-PEFF score.4

Obiettivi del trattamento

Gli obiettivi del trattamento dei pazienti con SC
sono la riduzione della mortalità e delle (re)-ospeda-
lizzazioni. Questo costituisce l’endpoint composito
primario richiesto anche dalle autorità regolatorie per

l’approvazione di nuovi farmaci per lo SC. La ridu-
zione delle ospedalizzazioni per SC ha un impatto si-
gnificativo non solo sulla qualità di vita dei pazienti
ma anche sulla prognosi a medio-lungo termine. Il pa-
ziente ricoverato per SC acuto, una volta dimesso
dall’ospedale non è più lo stesso di prima, diventando
molto più vulnerabile. L’obiettivo da perseguire è
quello di ridurre le re-ospedalizzazioni per SC ma
anche quelle per altre cause cardiologiche e non car-
diologiche che costituiscono fino al 50% delle cause
di re-ospedalizzazione. Lo studio TEMISTOCLE con-
dotto nel 2000 da ANMCO e FADOI ha dimostrato
che il rate di re-ospedalizzazione dalla dimissione a
sei mesi era del tutto sovrapponibile per i pazienti di-
messi da reparti di Cardiologia e di Medicina Interna
(43,7% vs 45,4%).5 Più recentemente i dati di mondo
reale provenienti dall’Osservatorio ARNO in una ca-
sistica di 41.413 pazienti con SC dimessi vivi hanno
dimostrato che a distanza di dodici mesi dalla dimis-
sione per SC almeno una re-ospedalizzazione si è ve-
rificata nel 56% dei pazienti, nella metà dei casi per
cause non cardiovascolari (esacerbazione di bronco-
pneumopatia cronica ostruttiva (BPCO), infezioni pol-
monari, insufficienza renale, cancro, ecc.).6

Risulta pertanto evidente che l’approccio al pa-
ziente con SC deve essere omnicomprensivo, finaliz-
zato a trattare anche le patologie associate. Nel 74%
dei pazienti con SC è presente infatti almeno una co-
morbilità (malattia renale 41%, anemia 29%, diabete
29%, BPCO 15%, stroke 11%) ed il numero di comor-
bilità aumenta con la severità dello SC.7 Le comorbi-
lità hanno un impatto importante sulla qualità di vita
e la prognosi, determinando una quota significativa
della mortalità per tutte le cause dei pazienti con SC.
Un approccio olistico al paziente con SC è connotato
al DNA dell’internista, mentre il cardiologo è di solito
prevalentemente focalizzato sul cuore.

Dalla triplice alla quadruplice terapia e oltre

La terapia convenzionale dello SC fino a pochi
anni fa era costituita dagli ACE inibitori o sartani, β-
bloccanti e antialdosteronici. La prima rivoluzione te-
rapeutica è avvenuta nel 2014 con la pubblicazione
dello studio PARADIGM-HF che ha dimostrato che
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il sacubitril valsartan, appartenente ad una nuova
classe di farmaci denominati ARNI, era in grado di
ridurre rispetto all’enalapril del 20% l’endpoint com-
posito di morte cardiovascolare e ospedalizzazioni
per SC con un beneficio significativo anche per la
mortalità.8 Più recentemente la nuova classe di far-
maci antidiabetici inibitori SGLT2, in particolare da-
paglifozin ed empaglifozin in aggiunta alla terapia
standard ottimizzata, hanno dimostrato di essere in
grado di ridurre l’endpoint composito di morte e
ospedalizzazione per SC nei pazienti HFrEF anche in
assenza di diabete, proponendosi come il quarto pila-
stro nella terapia dello SC.9,10 Purtroppo l’uptake del
sacubitril valsartan è ancora modesto, in parte per le
limitazioni imposte dal piano terapeutico che in ac-
cordo con le linee guida ESC 2016 sullo SC un po’
corrose dal tempo richiede che il farmaco possa es-
sere prescritto se il paziente con SC è ancora sinto-
matico dopo un iniziale trattamento con ACE inibitori
o sartani, ed in parte anche per una reale inerzia tera-
peutica che ampiamente condividiamo con i colleghi
di altri Paesi.11 Per l’utilizzo degli inibitori SGLT2 nei
pazienti con HFrEF con e senza diabete mellito nel
novembre 2020 è arrivata l’autorizzazione dell'EMA
per il dapaglifozin, mentre siamo ancora in attesa
della rimborsabilità da parte di AIFA, ma purtroppo
anche nei pazienti diabetici l’utilizzo di questa classe
di farmaci è ancora modesto. 

Un’analisi recente pubblicata da Vaduganathan et
al.12 ha dimostrato utilizzando i dati provenienti da tre
trial clinici con evidenza di beneficio significativo sulla
mortalità (EMPHASIS-HF con eplerenone,13 PARA-
DIGM-HF con sacubitril valsartan8 e DAPA-HF con da-
paglifozin9) che un trattamento con tutte e quattro le
classi di farmaci (ARNI, β-bloccanti, antagonisti mine-
ralcorticolidi e inibitori SGLT2) produce un guadagno
di sopravvivenza di 6,3 anni in un paziente con HFrEF
di 55 anni e di 1,4 anni in un paziente di 80 anni, ed un
beneficio rispettivo di 8,3 e 2,7 anni in termini di morte
o ospedalizzazione per SC, rispetto alla terapia medica
convenzionale costituita da ACE inibitori o sartani e
βblocacanti. Passando dalla teoria alla pratica rimane
un interrogativo non risolto se una quadruplice terapia
vada iniziata subito oppure procedendo per step dopo
avere cercato di titolare i singoli farmaci alle dosi rac-
comandate dalle linee guida.14

In aggiunta a queste quattro classi di farmaci che
sono in grado di modificare la prognosi dello SC, esi-
stono da anni ampie evidenze sull’efficacia del ferro
carbomaltoso per la correzione della carenza di ferro
che è frequente nei pazienti con SC. I trial clinici ran-
domizzati, compreso l’AFFIRM-AHF recentemente
pubblicato,15 hanno dimostrato una sicura efficacia di
questo trattamento nella riduzione delle ospedalizza-
zioni, senza un apparente effetto sulla mortalità. Infine
per la prima volta un farmaco che agisce sull’inotro-

pismo, omecamtiv-mecarbil attivatore selettivo della
miosina cardiaca, ha dimostrato l’efficacia nella ridu-
zione degli eventi di scompenso in pazienti con SC
cronico, anche se i benefici sono risultati complessi-
vamente modesti.16 È difficile intravedere quale futuro
potrà esserci per questo farmaco.

I trattamenti non farmacologici

I trattamenti non farmacologici sono anzitutto rap-
presentati da interventi finalizzati alla correzione delle
cause eziologiche dello SC che comprendono rivasco-
larizzazione miocardica mediante PTCA o bypass
aorto-coronarico, correzione delle valvulopatie aortica
e mitralica mediante approccio cardiochirurgico o in-
terventistico percutaneo (TAVI e mitraclip) e abla-
zione transcatetere della fibrillazione atriale.

Una volta escluse eziologie cardiache potenzial-
mente trattabili alla base dello SC vanno considerate
le indicazioni al defibrillatore impiantabile (ICD) per
la prevenzione della morte improvvisa nei pazienti
con FE ridotta nonostante terapia medica ottimale e
la resincronizzazione cardiaca (CRT) che nei pazienti
con blocco di branca sinistra è in grado di migliorare
la funzione cardiaca, la qualità di vita e ridurre le
ospedalizzazioni in pazienti con FE <35% e QRS
largo (>130 ms) con evidenza di blocco di branca si-
nistra.

Nei pazienti non candidabili alla CRT sta emer-
gendo la possibilità di una nuova opzione terapeutica
rappresentata dalla modulazione della contrattilità car-
diaca (CCM).17 La CCM si basa su un sistema di tra-
smissione di un impulso elettrico non eccitatorio a
livello del setto interventricolare determinando un mi-
glioramento della performance cardiaca. Il dispositivo
impiantabile per la CCM è simile ad un pacemaker
con un elettrodo posizionato nell’atrio destro e gli altri
due nel ventricolo destro. Gli studi clinici finora ese-
guiti dimostrano che la CCM è sicura ed efficace nel
ridurre i ricoveri per SC e nel migliorare i sintomi.
Sono tuttavia necessari ulteriori studi su casistiche più
ampie e con più lungo follow-up prima che questo pre-
sidio elettrico possa trovare spazio nelle raccomanda-
zioni delle linee guida.

Dal momento che fino all’80% dei pazienti con
SC sono ricoverati nei reparti di Medicina Interna è
necessario che l’internista individui i pazienti che
meritano di essere riferiti al cardiologo per valutare
le indicazioni ad una diagnostica cardiologica di se-
condo livello oppure a trattamenti cardiochirurgici o
interventistici percutanei oppure a terapie elettriche.
Una valutazione cardiologica durante il ricovero è
particolarmente appropriata per i pazienti con SC de
novo ed in quelli con HFrEF. In questi casi una ge-
stione integrata internista-cardiologo è fortemente
auspicabile.
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Disease management ospedale-territorio:
una strategia a tre fasi

A metà degli anni ‘90 sono state prodotte le prime
evidenze che un intervento multidisciplinare, com-
prensivo di un coinvolgimento infermieristico, con la
gestione del paziente a domicilio dopo la dimissione
dall’ospedale era in grado di ridurre significativa-
mente le re-ospedalizzazioni nei soggetti anziani con
SC.18 I modelli di disease management ospedale-ter-
ritorio sono numerosi ed in questa monografia ven-
gono messe a confronto diverse esperienze, compresa
la nostra in atto da anni nell’Azienda USL di Bologna.
In diversi di questi modelli è prevista un’analisi di in-
dicatori di processo e di outcome, ricavabili dai data-
base amministrativi ed eventualmente dalle lettere di
dimissione e visite ambulatoriali informatizzate, per
valutare l’efficacia degli interventi.

Una prima fase particolarmente importante di que-
sti programmi, che recentemente ha ricevuto conside-
revole attenzione in letteratura, è la cosiddetta fase di
transizione dalla dimissione dall’ospedale al rientro a
domicilio. È noto infatti che esiste un cluster di re-
ospedalizzazioni precoci a 30 giorni stimato intorno
al 23-27%, con un 17% entro quindici giorni ad un
tempo mediano di 12 giorni.19 È pertanto fondamentale
una presa in carico precoce del paziente dopo la di-
missione e particolarmente importante è il follow-up
entro 7-10 giorni, prevedendo un controllo ambulato-
riale dopo breve tempo dalla dimissione.19,20

Successivamente, nella cosiddetta seconda fase
di plateau è necessaria una continua vigilanza sul ter-
ritorio per evitare la destabilizzazione del compenso,
prestando particolare attenzione all’ottimizzazione
della terapia e all’aderenza terapeutica, insieme ad
un attento monitoraggio per il riconoscimento dei
segni precoci di peggioramento della congestione.
L’utilizzo della telemedicina nei primi studi pubbli-
cati negli anni 2010 e 2011 ha dato risultati deludenti
non riuscendo a dimostrare una riduzione di morta-
lità e reospedalizzazioni.21,22 Le esperienze italiane,
principalmente condotte nei centri della Fondazione
“S. Maugeri”, in regione Lombardia e a Trieste
hanno invece dimostrato che la telemedicina può
portare benefici al paziente con SC se viene  inserita
in un modello di gestione ospedale-territorio condi-
visa e integrata che costituisce il “Chronic Care
Model” nazionale.23

La terza fase è quella delle cure palliative che su-
bentrano nelle fasi finali della vita del paziente con SC
quando la prognosi non è più il criterio principale per
definire le scelte, ma prevalgono come fattori di rife-
rimento la soddisfazione dei bisogni del paziente e dei
famigliari, bisogni clinici, psicologici, spirituali e di
condivisione.24 La cultura delle cure palliative in am-
bito cardiologico non è tuttavia ancora diffusa ed esi-

ste la necessità di strumenti informativi e opportune
modalità organizzative.25

Conclusioni

Lo SC più di ogni altra malattia richiede una vi-
sione a 360 gradi, dal momento che il paziente con
SC è forse il prototipo del paziente complesso e della
cronicità.23 Avere una visione a 360 gradi significa
non concentrarsi soltanto sulla patologia cardiaca,
ma anche sulle condizioni morbose coesistenti. Que-
sto vale in particolare per il paziente HFpEF ampia-
mente rappresentato nel setting della Medicina
Interna. In ogni realtà dovrebbe essere implementata
la collaborazione tra la Medicina Interna e la Cardio-
logia per l’identificazione dei pazienti, in modo par-
ticolare quelli meno anziani, con SC de novo o
HFrEF per i quali è appropriato uno specifico per-
corso cardiologico. L’aderenza alle linee guida è di
fondamentale importanza ed ha un impatto sull’out-
come, anche se i pazienti con SC del real world sono
sostanzialmente diversi da quelli sui quali sono state
costruite le linee guida. Avere una visione a 360 gradi
significa non limitarsi alla gestione ottimale durante
il ricovero in ospedale, ma assicurare al paziente con
SC una continuità assistenziale sul territorio attra-
verso la collaborazione tra assistenza specialistica,
medicina generale e assistenza infermieristica in una
rete integrata che preveda percorsi condivisi e comu-
nicazione.
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Introduzione

La storia naturale dello scompenso cardiaco è ca-
ratterizzata da episodi di riacutizzazione e ospedaliz-
zazione che peggiorano la prognosi del paziente e la
cui causa più frequente è il peggioramento dei sintomi
legati alla congestione, mentre soltanto una minoranza
dei pazienti si presenta acutamente con segni e sintomi
da ipoperfusione.1

La congestione consiste nell’accumulo di liquidi
nel comparto intravascolare e nello spazio intersti-
ziale. Di fatto si distinguono due forme congestizie,
intravascolare e tissutale, variabilmente presenti in
ciascun paziente. Sebbene nella maggior parte dei casi
siano presenti entrambe le forme, è tuttavia possibile
identificare un fenotipo predominante in ciascun caso
e l’importanza di distinguerlo consiste in un differente
approccio terapeutico. 

La congestione intravascolare è il risultato della ri-
tenzione renale di sodio e acqua causata da una serie
di fattori emodinamici, e non, che si realizzato nello
scompenso cardiaco: la ridotta gittata cardiaca, l’atti-
vazione del sistema renina-angiotensina-aldosterone,
dell’asse dei peptidi netriuretici e del sistema nervoso
simpatico.2 Oltre all’incremento assoluto della vole-
mia, si realizza anche uno spostamento di sangue dal
sistema venoso splancnico nel torrente circolatorio
centrale. Le vene splancniche contengono normal-
mente il 20-50% della volemia totale, fungendo per-

tanto da reservoir ematico, e sono ricche di recettori
alfa-adrenergici che rispondono all’iperattivazione del
sistema nervoso simpatico in corso di scompenso con
conseguente vasocostrizione e shift volemico.3

La congestione tissutale è il risultato dello squili-
brio di pressioni tra il letto capillare e l’interstizio. Ge-
neralmente nello scompenso l’edema tissutale è
secondario alla congestione intravascolare. Tuttavia in
alcuni pazienti è possibile osservare una predominante
congestione tissutale, in assenza di una altrettanto si-
gnificativa congestione intravascolare. La causa può
risiedere nella perdita dell’integrità strutturale dell’in-
terstizio che, con la sua rete di glicosamminoglicani,
sembra avere un ruolo nell’omeostasi del sodio e con-
tribuirebbe perciò a proteggere dall’ipernatremia che
si realizza nello scompenso.4 Tuttavia l’eccesso di
sodio nell’interstizio può alterarne la struttura, facendo
sì che anche un piccolo incremento della pressione
idrostatica capillare causi edema.5 Un altro possibile
fattore causale può risiedere nella ridotta permeabilità
vascolare, tipica ad es. della sepsi o del danno vasco-
lare nel diabetico. 

Per un adeguato indirizzo terapeutico occorre una
corretta identificazione e quantificazione del grado di
congestione intravascolare.6 Il gold standard è il cate-
terismo cardiaco destro, con misurazione della pres-
sione atriale destra (v.n. 2-6 mmHg) e della wedge
pressure (v.n. 3-8 mmHg). Tuttavia l’invasività della
procedura ne limita l’utilizzo e la valutazione clinica
routinaria si realizza di fatto mediante la raccolta di
sintomi e segni, quali la dispnea, l’ortopnea, la disten-
sione delle vene giugulari, l’auscultazione del terzo
tono, l’incremento dei peptidi natriuretici. È di ausilio
l’ecocardiografia con la valutazione del diametro e
della collassabilità della vena cava inferiore: una col-
lassabilità inspiratoria <50% è segno di una pressione
atriale destra ≥10 mmHg. Sono segni di congestione
tissutale l’edema degli arti inferiori, l’ascite, i rumori
polmonari all’auscultazione toracica, nonché il riscon-
tro di edema polmonare alla radiografia del torace o
all’ecografia polmonare. 

Il paziente con scompenso cardiaco come paradigma del paziente
complesso: il corretto uso dei diuretici ed il blocco sequenziale
del nefrone
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I diuretici agiscono sulla congestione intravasco-
lare perché riducono l’ipervolemia che ne è la causa
mediante meccanismi di natriuresi (riduzione del rias-
sorbimento tubulare di sodio e quindi di acqua) o ac-
quaresi diretta (riduzione del riassorbimento tubulare
di acqua con riduzione dell’osmolarità urinaria, au-
mento di quella plasmatica e conseguente trasloca-
zione di liquidi dall’interstizio al letto vascolare). 

Criteri e strumenti di ricerca

Partendo dalle indicazioni delle linee guida inter-
nazionali sull’utilizzo dei diuretici nello scompenso
cardiaco, abbiamo analizzato le più rilevanti pubbli-
cazioni scientifiche presenti in PubMed e consultato i
testi di farmacologia clinica per un adeguato ripasso
dei meccanismi di azione dei farmaci argomento di
tale monografia. 

I farmaci diuretici: evidenze e meccanismi
di azione

Nonostante nessun trial clinico randomizzato abbia
dimostrato la loro efficacia nella riduzione della mor-
talità, i farmaci diuretici determinano un migliora-
mento dei sintomi più rapidamente rispetto a qualsiasi
altro farmaco per lo scompenso; le linee guida inter-
nazionali ne raccomandano pertanto l’utilizzo come
terapia di prima scelta.7,8

I diuretici dell’ansa sono sicuramente i più utiliz-
zati. Tuttavia nelle fasi avanzate dello scompenso l’ef-
ficacia di questa classe di farmaci tende a ridursi ed è
necessario sfruttare l’effetto sinergico delle diverse
classi di diuretici che agiscono in punti diversi nel ne-
frone. Di fatto, il riassorbimento di acqua ed elettroliti
filtrati a livello glomerulare si verifica in più punti e
secondo diverse modalità nella porzione tubulare del
nefrone. Ognuno di tali siti rappresenta un possibile
bersaglio dei diuretici. 

La conoscenza della farmacodinamica dei farmaci
diuretici è fondamentale per sfruttare l’effetto siner-
gico delle diverse classi (Figura 1). 

Diuretici dell’ansa

Questa classe di farmaci inibisce il riassorbimento
di cloruro di sodio (NaCl) nel tratto spesso ascendente
dell’ansa di Henle, agendo sul trasportatore
Na+/K+/2Cl, denominato anche NKCC2 o NK2CL.
Seppure questo trasportatore sia di per sé elettrica-
mente neutro, la sua azione provoca un accumulo di
K+ nelle cellule e una retrodiffusione dello stesso ione
nel lume tubulare; il potenziale elettrico che ne deriva
fornisce l’energia per il riassorbimento di cationi bi-
valenti, compresi magnesio (Mg2

+) e calcio (Ca2
+), tra

le cellule. Riducendo questo meccanismo, i diuretici

dell’ansa causano un aumento dell’escrezione di Mg2
+

e Ca2
+. Questa classe di farmaci induce la sintesi di

prostaglandine renali con un effetto diretto sul flusso
ematico in diversi distretti vascolari, oltre quello re-
nale, riducendo la congestione polmonare e le pres-
sioni di riempimento del ventricolo sinistro
nell’insufficienza cardiaca, ancor prima che si mani-
festi il loro principale effetto diuretico.

Inibitori dell’anidrasi carbonica

L’anidrasi carbonica è presente in molti siti del ne-
frone, ma il più importante si trova nelle membrane
luminali delle cellule del tubulo prossimale. Il riassor-
bimento del bicarbonato di sodio (HCO3

–) inizia per
l’azione di uno scambiatore Na+/H+ che permette il
passaggio del Na+ presente nel lume tubulare all’in-
terno della cellula scambiando uno ione H+ che passa
all’esterno della cellula. Gli ioni H+ reagiscono con
l’anione HCO3

- formando acido carbonico (H2CO3)
che viene rapidamente deidratato dall’anidrasi carbo-
nica (CAI) ad anidride carbonica (CO2) ed acqua
(H2O) che a loro volta entrano nella cellula per diffu-
sione. L’enzima anidrasi carbonica intracellulare ri-
converte l’H2O e la CO2 a H2CO3 che rapidamente si
dissocia in H+ e HCO3

–. Lo ione H+ sarà quindi dispo-
nibile per lo scambiatore Na+/H+ e l’HCO3

– viene tra-
sportato fuori dalla cellula mediante un trasportatore
presente sulla membrana cellulare baso-laterale. Ini-
bendo l’enzima, tali farmaci causano una riduzione del
riassorbimento del bicarbonato da parte delle cellule
tubulari, determinando l’alcalinizzazione delle urine
e l’acidificazione del sangue. L’effetto diuretico che
ne consegue provoca una maggiore escrezione di
acqua e una diminuzione della pressione sanguigna.
L’anidrasi carbonica è presente anche in siti extrare-
nali, tra cui gli occhi dove è coinvolta nella produzione
dell’umor acqueo da parte dell’epitelio del corpo ci-
liare. La ridotta produzione di bicarbonato, e di con-
seguenza dell’umor acqueo, abbassa la pressione
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intraoculare, rendendo questi farmaci utili nei pazienti
con glaucoma.

Tiazidici

Nati dalla necessità di ottenere inibitori dell’ani-
drasi carbonica più potenti, è successiva la scoperta
che il meccanismo d’azione di questa classe di far-
maci si svolge all’interno del segmento prossimale
del tubulo contorto distale e consiste nel blocco del
trasportatore Na+/Cl– con conseguente inibizione del
trasporto di NaCl dal sito luminale delle cellule epi-
teliali. Questo porta a un aumento nella concentra-
zione di sodio nel tubulo contorto distale e nel dotto
collettore. Tuttavia l’aumento del flusso del Na+ nel
dotto collettore provoca l’attivazione di meccanismi
aldosterone mediati, che portano ad un aumentato
riassorbimento del Na+ nei segmenti più distali del
nefrone e contestuale escrezione degli ioni H+ e K+
nelle urine. 

Un altro effetto dei tiazidici è l’aumento del rias-
sorbimento del calcio a livello del tubulo contorto
prossimale (secondario al depauperamento del volume
indotto dal diuretico che incrementa il riassorbimento
di Na+ e passivo di Ca2

+) e distale (mediante l’attività
del trasportatore Na+/Ca2

+ nella membrana baso-late-
rale, incrementata dalla riduzione del Na+ intracellu-
lare per effetto delle tiazidici).

Diuretici risparmiatori di potassio

Riducono il riassorbimento del Na+ nei tubuli col-
lettori e nei dotti. In questa sede il riassorbimento del
Na+ e l’escrezione di K+ sono regolati dall’aldosterone
e questa classe di farmaci agisce proprio a tale livello.
È probabile che sia abbiano effetti simili anche su
quello di H+ da parte delle cellule intercalate del dotto
collettore, che in parte spiegano l’acidosi metabolica
osservata con gli antagonisti aldosteronici.

Lo spironolattone e l’eprelenone si legano diretta-
mente al recettore dell’aldosterone, riducendo anche
la formazione intracellulare di metaboliti attivi. Ami-
loride e triamterene non bloccano tale recettore, ma
interferiscono direttamente con l’ingresso del Na+ at-
traverso i canali ionici per il sodio nella membrana
apicale del dotto collettore. Siccome la secrezione di
K+ a questo livello è accoppiata con l’ingresso di Na+,
queste sostanze sono anche efficaci diuretici rispar-
miatori di K+.

Vaptani

Agiscono inibendo l’attività dell’orome antidiure-
tico (ADH) sul dotto collettore dove avviene la con-
centrazione finale delle urine. In tale sito, infatti,
l’ADH controlla la permeabilità di questo segmento
all’acqua regolando l’inserimento di canali per l’acqua
preformati (acquaporina-2) nella membrana apicale

attraverso un meccanismo mediato da cAMP accop-
piato a proteina G.

Inibitori del co-trasportatore del glucosio
sodio-dipendente 2

Rappresentano una nuova classe di farmaci inizial-
mente indicati nel trattamento del diabete mellito, che
attualmente trovano un possibile utilizzo anche nel trat-
tamento dello scompenso cardiaco. I recettori del glu-
cosio sodio-dipendente 2 (SGLT2) sono espressi nella
superficie luminale del segmento S1 del tubulo contorto
prossimale e nelle cellule alfa pancreatiche e sono re-
sponsabili del riassorbimento del 90% del glucosio fil-
trato dal glomerulo. Il traporto attivo del glucosio
attraverso questi recettori è connesso al trasporto del
Na+ che viene mantenuto dalla sua escrezione attiva
nell’interstizio grazie alla pompa Na+K+ ATPasi pre-
sente sulla membrana basolaterale delle sopradette cel-
lule renali. La concentrazione plasmatica oltre il quale
avviene l’escrezione urinaria di glucosio è di circa 180-
200 mg/dL, ma nel diabetico questo livello si innalza a
300 mg/dL per l’aumento dell’attività dell’SGLT2. 

L’attività di questa nuova classe di farmaci sposta
tale soglia a 50 mg/dL, determinando una riduzione
del 30-50% del riassorbimento del glucosio filtrato.
L’effetto finale sarà un aumento della glicosuria, una
riduzione del glucosio plasmatico e dei valori di emo-
globina glicata, indipendentemente dall’insulina e sic-
come la glicosuria si verifica solo in presenza di
iperglicemia, il rischio di ipoglicemia connesso a que-
sti farmaci è basso. Addizionalmente, dato che il Na+

è co-trasportato con il glucosio, si verifica un aumento
della diuresi osmotica e della natriuresi, con una se-
condaria riduzione del volume plasmatico e della pres-
sione arteriosa, del precarico ventricolare, della
tensione di parete e delle pressioni di riempimento.
Inoltre, la riduzione della stiffness parietale arteriosa
e delle resistenze vascolari periferiche e altri effetti
cardioreno protettivi sono stati riconosciuti agli inibi-
tori del SGLT2.

La resistenza ai diuretici ed il blocco del nefrone

La resistenza ai diuretici rappresenta un fattore
prognostico negativo nei pazienti affetti da scompenso
cardiaco. Seppure esistano molteplici definizioni, la si
può generalmente identificare come l’impossibilità a
risolvere lo stato congestizio nonostante l’utilizzo di
appropriate dosi di diuretici. A causa della mancanza
di una definizione universalmente riconosciuta, è dif-
ficile quantificarne esattamente la prevalenza. Alcuni
recenti studi, stimano che la prevalenza di tale condi-
zioni si attesti attorno al 20-30% tra i pazienti con in-
sufficienza cardiaca.9,10

I meccanismi che portano ad una ridotta risposta
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ai diuretici nello scompenso cardiaco sono molteplici:
in primo luogo, dopo un periodo di natriuresi, la con-
centrazione plasmatica e quindi tubulare del diuretico
tende a ridursi, il riassorbimento tubulare di sodio non
viene più inibito e subentra un periodo di anti-natriu-
resi; in secondo luogo con l’avanzare dello scompenso
cardiaco si verifica una perdita della responsività ai
peptidi natriuretici endogeni. Infine i diuretici aumen-
tano il riassorbimento di soluti nei segmenti distali del
nefrone, determinando ipertrofia ed iperplasia delle
cellule epiteliali.11,12

La mancata aderenza alle indicazioni comporta-
mentali e terapeutiche, nonché l’assunzione di farmaci
che influenzano negativamente la funzione renale
(come i FANS) devono sempre essere indagate nel-
l’ambito di una presunta resistenza ai diuretici. 

La somministrazione contemporanea di due classi
differenti di diuretici è una scelta terapeutica comune
ed efficace quando la somministrazione del solo diu-
retico dell’ansa non consente di ottenere la riduzione
desiderata del volume di liquidi extracellulare. L’ag-
giunta di un diuretico del tubulo prossimale o del tu-
bulo collettore distale è spesso eccezionalmente
efficace; quando si aggiunge un secondo diuretico, in
generale, non dovrebbe essere modificata la dose del
diuretico dell’ansa, perché l’andamento della curva
dose-risposta di quest’ultimo non è influenzata dal-
l’aggiunta di altri diuretici. La combinazione di un
diuretico dell’ansa e del tubulo collettore distale è ef-
ficace grazie a diversi meccanismi; in primo luogo i
diuretici tiazidici hanno emivite lunghe e possono per-
tanto attenuare la ritenzione post-diuretica di NaCl;
inoltre l’inibizione del riassorbimento di sodio nel tu-
bulo distale è fondamentale per evitare l’aumentato
riassorbimento di soluti delle cellule epiteliali distali. 

Questo approccio consente di bloccare in modo se-
quenziale la parte tubulare del nefrone. 

La scelta del diuretico tiazidico da usare come se-
condo diuretico è soggettiva; in molti casi il metolazone
è il farmaco preferito per la sua lunga emivita e perché
ha mostrato una buona efficacia anche in caso di bassa
velocità di filtrazione glomerulare. I diuretici del tubulo
distale possono essere aggiunti al dosaggio massimo
(es. metolazione 2,5-10 mg o idroclorotiazide 50-100
mg). Tale approccio terapeutico tuttavia causa in molti
casi una eccessiva deplezione di liquidi ed elettroliti per
cui è necessario uno stretto monitoraggio clinico e la-
boratoristico; generalmente quando si è ottenuto un di-
screto controllo del sovraccarico idrico è opportuna la
rapida riduzione del diuretico tiazidico, che può essere
somministrato ad esempio a giorni alterni.13

Nella maggior parte dei casi l’aggiunta di un ri-
sparmiatore di potassio è fondamentale per evitare lo
sviluppo di ipokaliemia, potenziando ulteriormente
l’effetto diuretico. 

Nelle fasi avanzate dello scompenso cardiaco un

fattore realmente limitante la risposta alla terapia diu-
retica è lo sviluppo della sindrome cardio-renale. Il
peggioramento degli indici di funzionalità renale
nell’ambito delle cardiopatie è solitamente considerato
ad eziologia pre-renale, anche se in molti casi la sola
componente emodinamica non giustifica pienamente
lo sviluppo dell’insufficienza renale. In realtà i mec-
canismi alla base della sindrome cardio-renale ed il
suo trattamento sono ancora poco conosciuti.14

Conclusioni

La congestione è il sintomo più frequente dell’in-
sufficienza cardiaca. La sua gestione, soprattutto nelle
fasi avanzate dello scompenso, può essere complessa.
La conoscenza della farmacodinamica dei farmaci diu-
retici è fondamentale per il loro corretto utilizzo ed as-
sociazione, al fine di ottenere un blocco sequenziale
del nefrone e massimizzare l’effetto diuretico globale. 
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Introduzione

Dobbiamo sfatare una serie di miti che conside-
rano erroneamente l’infarto e l’ictus patologie che col-
piscono prevalentemente l’uomo, mentre la donna
teme principalmente di morire di tumore ed in parti-
colare di tumore della mammella. Ogni donna ha una
probabilità su due di morire per malattia vascolare
(ictus, infarto, scompenso cardiaco…) mentre solo una
su diciassette morirà per tumore della mammella. Nel
2014 in Europa muore di patologia cardiovascolare il
42% degli uomini e ben il 51% delle donne (Figura 1).
I dati ISTISAN 2016 confermano anche in Italia (Fi-
gura 2) la maggiore mortalità vascolare per ictus, in-
farto e scompenso cardiaco (SC) della donna (38.7%)
rispetto all’uomo (48.4%).

Lo SC, che è oggi una vera e propria epidemia in
crescita, ha caratteristiche diverse nella donna1 e dopo
i 75 anni colpisce più donne che uomini (Figura 3).2
Lo scompenso cardiaco nella donna è correlato mag-
giormente all’ipertensione, alla obesità ed è frequen-
temente complicato dalla fibrillazione atriale. Lo SC
è però una patologia esclusivamente femminile in tre
condizioni: la cardiomiopatia peripartum (associato
alla gravidanza), la cardiomiopatia da stress e dopo i
trattamenti per neoplasia della mammella.

Un altro aspetto deve far riflettere: malgrado una
documentata maggiore mortalità per malattia vasco-
lare, i farmaci antipertensivi, anticoagulanti, antitrom-
botici, antidiabetici, ecc., vengono meno prescritti
nella donna,3 così come le procedure diagnostiche e
terapeutiche invasive.4 

Le donne inoltre, specie le più anziane e quelle di

razza nera, meno facilmente raggiungono gli obiettivi
pressori ed i valori glicemici consigliati dalle linee
guida.5 È quindi fondamentale che aumenti sia nei me-
dici che nella popolazione generale, la conoscenza
delle differenze di genere nelle malattie vascolari. 

Differenze di genere
Dati epidemiologici

Lo scompenso cardiaco, che in numeri assoluti
colpisce più le donne che gli uomini,6 è responsabile
del 35% della mortalità cardiovascolare. 

La prevalenza dello scompenso cardiaco tra i 45
ed i 75 anni è compresa tra 1,6 e 4,6 casi per 1000 nel
maschio e tra 0,9 e 2,2 casi nella femmina; circa l’1%
dei maschi svilupperà uno scompenso cardiaco dopo
i 75 anni e ben il 2% delle femmine dopo gli 80 anni. 

Il 40% dei pazienti muore entro un anno dalla
prima ospedalizzazione e la sopravvivenza ad oltre 5
anni dalla diagnosi è del 25% nel maschio e del 38%
nella femmina. Questo dato e la maggiore longevità
femminile giustificano il maggior tasso di ospedaliz-
zazione e di dimissione nelle donne >80 anni7 con una
previsione di costi stimati, che nel 2030 raggiungerà i
quasi 70 bilioni di dollari negli USA.8

Anche In Italia, i tassi di ospedalizzazione del Mi-
nistero della salute per SC vedono circa 200.000 rico-
veri/anno con una lieve prevalenza femminile (99.033
M vs 105.840 F) nel rapporto ISTISAN 10/43 del 2010. 

Ricordando che lo scompenso cardiaco è la prima
causa di ricovero ospedaliero dopo il parto ed è il
primo DRG della Medicina Interna, le caratteristiche
dei pazienti con SC variano a seconda dei reparti di
ricovero. Se in Cardiologia secondo il registro AMCO
IN-CHF un 50% dei pazienti ha meno di 70 anni, con
un rapporto maschi/femmine di 7/10, in Medicina In-
terna osserviamo invece una età media più elevata
(76,6 anni M vs 80,7 anni F) e con una lieve preva-
lenza numerica femminile (48% M vs 52% F).9

Meccanismi fisiopatologici

Le differenze nello scompenso cardiaco tra uomo
e donna potrebbero essere riferibili ad una serie di ele-
menti (Tabella 1).6,10-14
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Caratteristiche cliniche
La donna con scompenso cardiaco presenta più

frequentemente all’ecocardiogramma rispetto al-
l’uomo una frazione di eiezione conservata (pEF
≥50%) o mid-range (mEF 40-49%).15 La prevalenza
dello scompenso a pEF è quasi il doppio nella donna
rispetto all’uomo. Nello scompenso di nuova insor-

genza inoltre, le donne hanno un 65% in meno di pro-
babilità di avere il riscontro di una EF ridotta (rEF)
all’ecocardiogramma, dati confermati sia dal Framin-
gham che dall’Olmstead County database.16,17

Il quadro clinico e la mortalità dello scompenso
cardiaco sia a rEF che pEF, sostanzialmente non dif-
feriscono.18
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Figura 1. Malattie cardiovascolari in Europa - dati epidemiologici del 2014.

Figura 2. Mortalità in Italia - Dati ISTISAN 2016.
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La coesistenza in una donna di SC a pEF, obesità
e fibrillazione atriale (che più frequentemente com-
plica lo scompenso cardiaco rispetto all’uomo) costi-
tuisce inoltre quello che gli anglosassoni definiscono
il terzetto malefico,19 sottolineando la fragilità di que-
sta specifica popolazione. La fibrillazione atriale (FA)
è infatti un riconosciuto fattore di rischio per ictus, con
un rischio quasi doppio nella donna, ma la FA è fattore
di rischio anche per lo scompenso cardiaco, indipen-
dentemente dal tipo di FA.20

Il rapporto stretto tra obesità (body mass index >30
kg/m2) e l’aumento della incidenza di scompenso car-
diaco è stato infatti dimostrato chiaramente in una me-
tanalisi di studi condotti su oltre 600.000 partecipanti.21

Fattori di rischio e prevenzione

Lo scompenso cardiaco è una patologia prevenibile
in entrambi i sessi. In post-menopausa anche in assenza
di malattia coronarica, ipertensione e diabete mellito,

l’adozione di corretti stili di vita riduce il rischio di
scompenso, sottolineando l’importanza della preven-
zione sia primaria che secondaria, anche nella donna.22

Grande attenzione va quindi posta ai fattori di ri-
schio cardiovascolari modificabili e non modificabili;
le donne non solo hanno un rischio vascolare mag-
giore rispetto agli uomini per un peso maggiore dei
fattori di rischio tradizionali ma, presentano anche dei
fattori di rischio non tradizionali o emergenti (nascita
pretermine, ipertensione in gravidanza, diabete gesta-
zionale, malattie autoimmuni, trattamenti per neopla-
sia della mammella, depressione) che ne condizionano
lo stato di salute o di malattia, se non adeguatamente
riconosciute, trattate e seguite nel tempo.

Terapia

Le Linee guida della Società Europea di Cardiolo-
gia (ESC) del 2016, nel rimarcare che devono essere
garantiti la diagnosi e la terapia più adeguata a uomini
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Figura 3. Prevalenza di scompenso cardiaco per sesso ed età.

Tabella 1. Scompenso cardiaco: differenze uomo/donna.

Diversa etiologia. Lo scompenso cardiaco della donna anziana con frazione di eiezione preservata si correla prevalentemente alla presenza di
ipertensione arteriosa, diabete e alla cardiopatia valvolare; mentre nell’uomo lo scompenso cardiaco a frazione di eiezione ridotta, è correlato
maggiormente alla cardiopatia ischemica6,10

Effetti cardioprotettivi degli estrogeni sul rimodellamento cardiaco per la aumentata produzione dei peptidi natriuretici atriali e la ridotta espres-
sione dell’ACE e del TNF alfa dei miociti.11 L’infiammazione e la conseguente fibrosi sono ridotte nella donna in pre menopausa grazie all’azione
antinfiammatoria degli estrogeni, con un ruolo cardio protettivo sull’endotelio; effetto che scompare dopo la menopausa. Il testosterone ha invece
effetti negativi nel remodelling del cuore maschile12

Differenti risposte adattive all’invecchiamento e allo stress con aumento della fibrosi negli uomini maggiore rispetto alle donne13

Maggiore adattamento ipertrofico concentrico nella donna, ed ipertrofico eccentrico/dilatativo nell’uomo,10 le donne con scompenso cardiaco
a frazione di eiezione conservato hanno cuori di minori dimensioni e più rigidi

Minor incidenza di morte improvvisa in tutte le fasce di età (per età <75 anni: nei maschi 1/9 M vs nelle donne 1/30),14 forse per il minore
carico fibrotico
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e donne con scompenso cardiaco, nelle raccomanda-
zioni sulla gestione dello SC a pEF e mEF, sottoli-
neano l’importanza della valutazione e del trattamento
delle principali e più frequenti comorbilità sia cardio-
vascolari che non. Sono infatti indicate specifiche rac-
comandazioni (evidenza grado IC) sul trattamento di:
ipertensione arteriosa, cardiopatia ischemica, dislipi-
demie, diabete mellito, apnee notturne e artrite per mi-
gliorare la sintomatologia, il benessere del paziente e
la prognosi, prevenendo o ritardando lo scompenso
manifesto e la morte. La Società Europea di Cardio-
logia nel position paper del 2019, non indica diffe-
renze, tra uomini e donne, nel trattamento del diabete
nel paziente con scompenso.23

Nella pratica clinica e nei trial cinici, i pazienti con
SC a pEF e mEF, ricevono in misura minore i farmaci
specifici per il trattamento dello scompenso cardiaco:
diuretici, β-bloccanti (BB), antialdosteronici (MRAs)
e ACE inibitori (ACEIs) o antagonisti dell’angioten-
sina II (ARBs).24

Nello scompenso cardiaco con pEF rispetto allo
scompenso con rEF non vi sono evidenze dirette che
supportino l’uso di un trattamento farmacologico spe-
cifico. Fondamentale è quindi la gestione della sinto-
matologia e delle comorbilità. 

Sulla riduzione della mortalità nello SC a pEF, i trial
con ACEIs, ARBs BB e MRAs hanno fallito l’obiettivo.

Per quanto riguarda l’utilizzo degli inibitori del si-
stema angiotensina-neprilisina (ARNI), lo studio PA-
RAGON che ha dimostrato l’efficacia del del
sacubitril-valsartan nello SC a rEF, non ha raggiunto
nei pazienti con SC a pEF l’end point previsto, anche
se è stata dimostrato un beneficio in alcuni sotto-
gruppi, tra cui le donne.25

Differente tra uomini e donne è anche la risposta
alla terapia di risincronizzazione (CRT). Questa opzione
terapeutica è molto importante nei pazienti con rEF
(<35%) in terapia farmacologica ottimale ed in III-IV
classe funzionale NHYA. Le donne sottoposte a CRT
rispetto agli uomini, presentano una maggiore riduzione
del rischio di mortalità per tutte le cause, morte o ospe-
dalizzazione per scompenso e per aritmie ventricolari,
con un rimodellamento cardiaco, ecograficamente di-
mostrato, più evidente.26 Eppure le donne sono sotto-
rappresentate nei trial clinici sulla CRT (<30%) e questa
procedura viene loro offerta in misura inferiore e nelle
fasi più avanzate di malattia. Questa opportunità tera-
peutica deve essere offerta a tutti coloro che ne hanno
la indicazione, superando il gap di genere.26,27

Se le linee guida non differiscono nelle indicazioni
al trattamento dello scompenso cardiaco nell’uomo e
nella donna,28 va però sottolineato che il numero di
donne arruolate nei principali studi sui farmaci utilizzati
nello scompenso è stato quasi sempre al disotto del
30%, non raggiungendo la significatività statistica.29

L’utilizzo nella donna di dosi ridotte di β-bloc-

canti, ARBs e ACEIs per una migliore sopravvi-
venza,30 necessita di studi appropriati con dati strati-
ficati by gender. 

Infine le donne sono meno sottoposte a trapianto
cardiaco, e le riceventi sono più giovani rispetto agli
uomini. Le donne inoltre sono più frequentemente do-
natrici, a conferma dell’esistenza di un bias di genere.31

Cardiomiopatia peripartum

Il gruppo di lavoro della Heart Failure Association
(HFA) dell’ESC ha definito la cardiomiopatia peripar-
tum (PPCM) nella messa a punto del 2016, come scom-
penso cardiaco acuto secondario a disfunzione sistolica
sinistra (LVEF<45%) che si presenta frequentemente
alla fine della gravidanza o nel mese successivo al
parto, senza precedenti cause di scompenso.32

Il meccanismo fisiopatologico prevede un modello
a due tempi di uno squilibrio angiogenico cardiaco du-
rante il periodo del peripartum, combinando segnali
antiangiogenici sistemici durante le fasi avanzate della
gravidanza e la suscettibilità dell’ospite, attraverso una
insufficiente difesa proangiogenica localizzata nel
cuore.33,-36 Questo squilibrio può essere ulteriormente
innescato dallo stress ossidativo per l’attivazione della
catepsina D, una proteasi responsabile della scissione
della prolattina nell’angiostatico e proapoptotico sub-
frammento 16 kDa.37

I tassi di mortalità della PPMC variano dal <5% al
50%; la tachiaritmia ventricolare ne è spesso la causa,
e principalmente durante i primi 6 mesi.38

L’alta mortalità della PPCM rappresenta una
sfida, in quanto l’intervento terapeutico deve consi-
derare la salute sia della madre che del prodotto del
concepimento.

La sintomatologia della PPCM è quella tipica dello
scompenso cardiaco, alcuni sintomi possono mimare
le alterazioni fisiologiche durante o dopo la gravi-
danza, e potrebbero ritardare la diagnosi. Nella PPMC
acuta, la diagnosi differenziale include: miocardite,
preesistente cardiomiopatia, malattia valvolare o car-
diaca congenita. In caso di shock cardiogeno vanno
immediatamente esclusi l’infarto del miocardio asso-
ciato alla gravidanza, l’embolia polmonare e l’embo-
lismo da liquido amniotico.

La diagnosi di PPMC che è una diagnosi di esclu-
sione, prevede l’esecuzione di un ECG che è rara-
mente normale (l’assenza di anomalie della
ripolarizzazione ha un alto valore predittivo nega-
tivo39), dei peptidi natriuretici (per identificare la causa
cardiaca della dispnea) e l’ecocardiografia (per la con-
ferma diagnostica e/o l’esclusione di copatologie e/o
complicanze). La risonanza magnetica nucleare
(RMN) non è necessaria di routine e la somministra-
zione di gadolinio va ritardata fino al parto, a meno di
una necessità assoluta. La biopsia endomiocardica non
aggiunge informazioni diagnostiche o prognostiche in
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caso di PPCM ma, se necessaria per escludere una
miocardite acuta, va procrastinata a dopo il parto.40

Il management dello scompenso acuto provocato
dalla PPCM, nelle fasi iniziali non differisce dal trat-
tamento dello scompenso da etiologie differenti41-43 e
presenta specifiche peculiarità che richiedono un ap-
proccio multidisciplinare (Tabella 2). 

Cardiomiopatia da stress (Takotsubo)
La cardiomiopatia di Takotsubo (TTS) è una sin-

drome caratterizzata da transitoria disfunzione regionale
acuta del ventricolo sinistro, in assenza di una signifi-
cativa malattia coronarica. Si riscontra prevalentemente
nelle donne (F/M: 9/1) con età media di 66 anni.44

La precisa fisiopatologia della TTS non è ancora
del tutto compresa. Studi recenti hanno dimostrato che
alterazioni specifiche della risposta neurologica e
dell’attivazione simpatica in seguito ad uno stimolo
emozionale (morte di un familiare, abuso domestico,
discussioni, diagnosi di malattia grave, devastanti per-
dite finanziarie o di gioco, catastrofi naturali) o fisico
(insufficienza respiratoria acuta, complicanze decorso
post-chirurgico, fratture, infezioni, malattie neurolo-
giche) rivestono un ruolo centrale, confermando l’im-
portanza dell’interazione cuore-cervello.45,46

Sono stati proposti dei nuovi criteri diagnostici,
riassunti in otto punti nella Tabella 3.47

Dopo la coronarografia, qualora le alterazioni cine-
tiche parietali siano limitate alla distribuzione di un sin-
golo vaso, la diagnosi differenziale con una sindrome
coronarica acuta (SCA) o con la miocardite richiederà
la esecuzione di una risonanza magnetica cardiaca.48 Le
caratteristiche cliniche e la prognosi della TTS possono
variare ampiamente. Una nuova classificazione del ri-
schio basata sul tipo di trigger (la classificazione Inter-
TAK) ha rilevato nella donna anziana, che l’evento
secondario a malattia neurologica così come quello as-
sociato a fattori di stress fisico, condizioni mediche o
procedure, ha una prognosi peggiore a breve termine ed
una mortalità a lungo termine più elevata, rispetto a
quello associato a fattori scatenanti emotivi.49

Una bassa frazione di eiezione del ventricolo sini-
stro (LVEF) al momento del ricovero, ha dimostrato
essere un predittore indipendente di mortalità intrao-
spedaliera e a lungo termine.50

Anche la fibrillazione atriale è stata identificata
come un predittore di prognosi infausta a breve e lungo
termine, probabilmente a causa delle conseguenze emo-
dinamiche della perdita della contrazione atriale e del-
l’aumentato rischio di eventi tromboembolici.51
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Tabella 2. Suggerimenti per la gestione della cardiomiopatia peripartum.

Evitare durante la gravidanza e l’allattamento i farmaci per lo SC a tossicità fetale (ACEi/ARBs, MCRA), successivamente introdurre lo standard
terapeutico dello SC

Ipotizzare in via sperimentale l’uso della bromocriptina (2,5 mg BID per 2 settimane seguita da 2,5 mg/die per 6 settimane)

Anticoagulare con eparina per la prevenzione delle complicanze cardio-emboliche se FE ≤35% o trattamento con bromocriptina 

Considerare come inotropo di prima linea il levosimendan (0,1 µg/kg/min per 24 h) invece delle catecolamine in caso di shock cardiogeno 

Considerare precocemente l’impianto del defibrillatore per la prevenzione della morte improvvisa43 se FE ≤35% 

Contemplati il supporto meccanico circolatorio: contropulsatore aortico, ECMO (extracorporeal life support), device di assistenza al ventricolo sx

Tabella 3. Criteri diagnostici cardiomiopatia di Takotsubo.

1.    Disfunzione acuta transitoria del ventricolo sinistro (VS) (ipocinesia, acinesia o discinesia) che può coinvolgere tipicamente la regione
apicale ma anche le pareti medio-ventricolari e basali o causare alterazioni segmentarie, può essere interessato anche il ventricolare destro.
Le anomalie del movimento della parete regionale che si estendono oltre una singola distribuzione vascolare epicardica sono considerate
una caratteristica importante che distingue la TTS dall’infarto miocardico classico

2.    Un trigger emotivo, fisico o combinato può, ma non obbligatoriamente, precedere l’evento

3.    Malattie neurologiche (ictus, emorragia subaracnoidea, attacco ischemico transitorio o convulsioni…) e anche il feocromocitoma possono
essere eventi scatenanti

4.    Alterazioni ECGrafiche frequenti sono: innalzamento diffuso del segmento ST anteriore o in diverse derivazioni, sottoslivellamento ST,
inversione dell’onda T e prolungamento dell’intervallo QTc. Esistono casi rari senza modifiche all’ECG

5.    I livelli dei biomarcatori cardiaci (troponina e creatinchinasi) sono moderatamente elevati nella maggior parte dei casi, spesso non propor-
zionati con la gravità e la diffusione delle anomalie del movimento della parete regionale

6.    È comune un aumento significativo del peptide natriuretico di tipo B

7.    Una sindrome coronarica acuta (SCA) non deve essere considerata un criterio di esclusione: TTS e cardiopatia ischemica possono coesistere 

8.    La miocardite infettiva deve essere esclusa47
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Nella fase acuta, i pazienti possono manifestare
complicanze meccaniche del ventricolo sinistro (rot-
tura parete libera o del setto), ostruzione del tratto di
efflusso del ventricolo sinistro (LVOTO), shock car-
diogeno (CS), aritmie ed eventi tromboembolici. 

I seguenti fattori sono correlati ad un maggior ri-
schio di evoluzione sfavorevole di TTS:52 TTS apicale,
stress fisico come causa scatenate, ridotta EF, FA, dia-
bete mellito. 

Trattamento

Non sono disponibili studi clinici randomizzati sul
trattamento della TTS, per cui viene consigliato un ap-
proccio medico incentrato sul trattamento tempestivo
di supporto delle complicanze e sulla personalizza-
zione della terapia a lungo termine. La gestione acuta
della TTS dovrebbe essere basata sulla esclusione
della presenza di una SCA, sulla stratificazione del ri-
schio principalmente sulla base della LVEF, e garan-
tendo il monitoraggio elettrocardiografico per almeno
48 ore. Gli esami ecocardiografici seriati sono man-
datari per la valutazione del riempimento cardiaco e
della funzione ventricolare, nonché per l’identifica-
zione precoce di qualsiasi complicanza meccanica,
come LVOTO.53 Se la LVEF è del 35-45%, devono es-
sere presi in considerazione i farmaci per l’insuffi-
cienza cardiaca, inclusi ACEIs, ARBs e i BB.54

Nei pazienti con LVOTO è indicata la prevenzione
dell’ipovolemia con un’appropriata infusione di cri-
stalloidi; la sua mancata rilevazione induce all’uso di
diuretici, vasodilatatori o agenti inotropi che possono
aggravare l’ostruzione e innescare un pericoloso cir-
colo vizioso. Alcuni studi suggeriscono che i BB pos-
sono ridurre il LVOTO diminuendo l’ipercontrattilità
basale, aumentando il riempimento del ventricolo si-
nistro e riducendo la frequenza cardiaca.55 L’ivabra-
dina può ridurre la frequenza cardiaca senza alterare
la contrattilità miocardica e potrebbe essere un’alter-
nativa ai BB, specialmente quando la tachicardia è as-
sociata a una funzione miocardica gravemente
depressa.56

Il ballooning apicale con alti livelli di troponina al
momento del ricovero è stato descritto come un
marker di alto rischio tromboembolico legato al picco

di catecolamine, alla disfunzione endoteliale e alla
stasi ematica, causate dall’acinesia della parete regio-
nale. Nonostante l’alto rischio, il ruolo della anticoa-
gulazione orale in profilassi primaria resta ancora da
determinare.54 Nel caso in cui venga rilevato un
trombo ventricolare, l’anticoagulazione orale viene
raccomandata per 1-3 mesi oppure fino alla risolu-
zione trombo e/o alla ripresa della funzione del VS.54

L’uso dell’aspirina da sola o in combinazione con
clopidogrel, rappresenta un predittore indipendente di
una minore incidenza di eventi cardiaci durante il ri-
covero, mentre non riduce la recidiva di TTS.57,58

Anche l’aggiunta di BB e ACEIs può contribuire
a ridurre la mortalità, sebbene non vi siano indicazioni
chiare sul trattamento farmacologico a lungo termine.
Tutti i pazienti con TTS dovrebbero essere seguiti per
valutare il completo recupero ventricolare, gestire i
sintomi a lungo termine e rilevare le recidive. Inoltre,
le comorbidità dei pazienti devono essere attentamente
monitorate perché la maggior parte della mortalità a
lungo termine nella TTS sembra correlata a condizioni
non cardiache coesistenti. È stato inoltre suggerito il
trattamento di eventuali fattori di stress neurologici o
psichiatrici, perché riscontrati più frequentemente in
caso di recidiva di TTS.59

Cardiomiopatia nella donna con neoplasia
mammaria

I punti chiave sono sintetizzati nella Tabella 4.60,61

La neoplasia mammaria rappresenta la più fre-
quente neoplasia nelle donne e condivide alcuni fattori
di rischio con la patologia cardiovascolare, in partico-
lare l’età, l’obesità, l’abitudine tabagica e perfino al-
cune mutazioni tipo la presenza di BRCA1.62

L’incidenza di tale patologia e la ridotta mortalità,
grazie alle strategie di trattamento spesso combinate,
hanno determinato un crescente numero di donne lun-
goviventi, e in questo gruppo la causa di mortalità è
diventata la patologia cardiovascolare e non la neo-
plasia stessa.63

Vivere con o oltre il cancro64 diventa uno slogan
che permette di entrare nella dimensione del pro-
blema. Nel 2010 in Italia 2.637.975 pazienti erano in
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Tabella 4. Punti chiave scompenso cardiaco e neoplasia mammaria nella donna.

Le donne affette da neoplasia mammaria che vengono trattate con farmaci potenzialmente cardiotossici/radioterapia sono a rischio di sviluppare
scompenso cardiaco e necessitano di stretto controllo dei fattori di rischio cardiovascolare 

La frazione di eiezione del ventricolo sinistro deve essere monitorata prima, durante e dopo il trattamento: il valore del 50% rappresenta il
limite inferiore in linea con i valori usati nei trials e registri internazionali. Una riduzione maggiore del 10% rispetto al valore basale necessita
di un controllo stretto nel tempo

In caso di una riduzione maggiore del 10% al di sotto del limite inferiore di normalità, ACEs inibitori (oARBs) in combinazione con i β-
bloccanti sono raccomandati

ACE inibitori (o ARBs) e β-bloccanti sono raccomandati nelle pazienti con scompenso cardiaco se sintomatiche
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vita dopo una precedente diagnosi di cancro. Le donne
erano 1.443.942 (il 4,8% della popolazione italiana di
sesso femminile) e la neoplasia mammaria rappresenta
il 41,9% di tutte le neoplasie (604,841). Considerando
un trend di crescita costante del 3% per anno, una
proiezione del 2020 prevede circa 3.600.000 pazienti,
di cui 1.900.000 donne. Il 2,6% delle donne italiane
(0.8 milioni) nel 2020 sono viventi dopo la diagnosi
di cancro al seno.65

Le possibili complicanze cardiovascolari che si
possono verificare durante le terapie oncologiche e nel
follow up, sono oggi classificate in nove gruppi, in re-
lazione alla fisiopatologia e alle manifestazioni clini-
che:66 i) disfunzione miocardica e scompenso cardiaco;
ii) malattia coronarica; iii) malattia valvolare; iv) arit-
mie (specialmente farmaci che prolungano l’intervallo
QTc); v) ipertensione arteriosa; vi)malattia tromboem-
bolica; vii) malattia vascolare periferica e stroke; viii)
ipertensione polmonare; ix) complicanze pericardiche. 

Per ottimizzare la gestione è necessario valutare
con attenzione i farmaci con potenziale cardiotossico,
siano essi chemioterapici che anticorpi monoclonali. 

La cardiotossicità tardiva da antracicline, che in-
sorge tipicamente a distanza di anni, è l’esempio più
noto; il deterioramento della frazione di eiezione av-
viene in circa il 10-15% delle pazienti trattate con la
dose standard (240/m2).67

Fattori contribuenti sono la dose cumulativa, gli
schemi di somministrazione rapida, il sesso femminile
e l’età avanzata (>65 anni). L’effetto cardiotossico
delle antracicline porta alla perdita diretta di cardio-
miociti, alla riduzione della contrattilità del muscolo
cardiaco e al danno della microcircolazione. Inoltre,
l’ulteriore effetto sulle cellule progenitrici cardiache
e sui fibroblasti rende il muscolo cardiaco suscettibile
all’azione di successivi fattori stressanti, quali comor-
bidità o l’utilizzo di altri farmaci. Un caso tipico ri-
guarda la concomitante o seguente somministrazione
di trastuzumab (ERB2-target therapy) che può preci-
pitare lo scompenso cardiaco.68

Nel trattamento della neoplasia mammaria va con-
siderato l’uso della terapia endocrina e della soppres-
sione ovarica che possono portare a modifiche
ormonali e metaboliche che contribuiscono allo svi-
luppo della malattia cardiovascolare.69

Nel trattamento del tumore mammario ruolo de-
terminante gioca la radioterapia. 

Fin dai primi studi sugli effetti a distanza della ra-
dioterapia si è evidenziato un aumentata frequenza delle
malattie cardiovascolari e della mortalità correlata.70

Gli effetti della radioterapia si possono manifestare
come cardiopatia ischemica, cardiomiopatia, patologia
del pericardio, disfunzione valvolare e anomalie di
conduzione.

Il miglioramento delle tecniche utilizzate in ambito
radioterapico ha permesso di ridurre la dose di irradia-

zione del cuore. Nonostante ciò, non è chiaro se esista
una dose sicura senza rischio, in quanto anche una pic-
cola dose di radiazione può innescare la cascata in-
fiammatoria ed aumentare il rischio di patologia
cardiovascolare.71

I fattori chiave che influiscono sulla comparsa di
cardiotossicità secondaria a radioterapia si possono
riassumere: i) campo di irradiazione e dose: compli-
canze cardiovascolari paiono più frequenti nelle neo-
plasie localizzate a sinistra; ii) associazione a
chemioterapia cardiotossica (antracicline/trastuzu-
mab); iii) la preesistenza dei noti fattori di rischio car-
diovascolare (ipertensione, fumo, cardiopatia
preesistente) può aumentare il rischio dopo tratta-
mento radioterapico; iv) tempo del follow up: aumento
del rischio nella prima decade e aumento della morta-
lità nella seconda decade.72

Riconoscimento e monitoraggio della tossicità
cardiaca

Necessari sono ECG ed ecocardiogramma con la
valutazione della LVEF. Quest’ultima metodica è gra-
vata di alcuni bias tra cui la determinazione operatore-
dipendente e la qualità dell’immagine. Spesso tale
esame definisce già la presenza di un danno non per-
mettendo una diagnosi precoce. La riduzione della fra-
zione di eiezione è espressione solo di una delle
molteplici tossicità cardiache. Una metodica promet-
tente è l’ecocardiografia strain basata sull’utilizzo del
Doppler tissutale o metodiche 3D che studiano il mio-
cardial strain o global longitudinal strain che è una
misura della deformazione miocardica.

Ad oggi l’uso dei due biomarcatori troponina e NT
PROB NP viene suggerito, in particolare la troponina
ha mostrato un alto valore predittivo negativo e per-
tanto aiuta a riconoscere i pazienti che necessitano di
uno stretto controllo cardiologico.73,74

Management

Riguardo alla gestione farmacologica, alcune mi-
sure devono essere tenute in considerazione nella pia-
nificazione terapeutica: ridurre la dose cumulativa di
antracicline, impiego di schemi infusionali prolungati,
impiego di formulazioni liposomiali di antracicline,
impiego di cardioprotettori. Rispetto a quest’ultima
categoria, non è chiaro se la prevenzione primaria
possa essere rilevante solo in pazienti ad alto rischio
al baseline, o anche in pazienti a rischio standard che
effettuano chemioterapie altamente cardiotossiche.75

Il management si basa principalmente su: i) misure
comportamentali (correzione degli stili di vita, in par-
ticolare dieta, fumo ed esercizio fisico); ii) presidi far-
macologici una volta documentato il danno (uso di
ACEs inibitori, β-bloccanti, aspirina, statine).

I dati a supporto dell’efficacia di questi interventi
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sono limitati per le lungo-sopravviventi, e non vi sono
precise raccomandazioni per il trattamento di pazienti
che sviluppino scompenso cardiaco come conse-
guenza di trattamenti antitumorali, al di là delle indi-
cazioni generali esistenti per i pazienti con disfunzione
ventricolare. La durata del trattamento dello scom-
penso cardiaco da chemioterapia rimane incerta, anche
se alcuni dati suggeriscono una lunga durata.66,76

È stato proposto l’utilizzo dell’acronimo ABCDE
per la prevenzione cardiovascolare nelle pazienti sur-
vivors con carcinoma della mammella (A: aware-
ness/aspirin; B: blood pressure; C: cholesterol/
cigarettes; D: diet/diabetes/dose chemo-radiotherapy;
E: exercise/echocardiogram).77

La valutazione cardiologica integrata del paziente
oncologico ha assunto un così importante rilievo da
avviare una vera e propria disciplina la Cardio-onco-
logia al fine di poter gestire al meglio la paziente nel
suo percorso di cura e, sicuramente studi di genere po-
tranno essere pensati, disegnati e proposti in quest’am-
bito.78,79

Scompenso cardiaco, gender e infezione
da SARS-CoV-2

Non possiamo non inserire una riflessione anche
su gender e infezione da SARS-CoV-2. I primi dati
anche italiani disponibili, evidenziano un maggior ri-
schio di ricovero in terapia intensiva per gli uomini,
in presenza di comorbilità, come obesità, malattie re-
nali e ipertensione arteriosa mentre nelle donne i due
fattori preesistenti più significativi sono scompenso
cardiaco ed obesità.80

Lo scompenso cardiaco, come comorbilità è pre-
sente nel 18,2% delle donne e nel 14,4% negli uomini,
dei 63.573 deceduti nel nostro paese considerando i
dati disponibili a dicembre 2020.81
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Terapia farmacologica

Introduzione

In Italia sono oltre 1,2 milioni i pazienti con dia-
gnosi di scompenso cardiaco (SC) un numero in con-
tinua crescita in massima parte dovuto al progressivo
invecchiamento della popolazione ed al migliora-
mento delle tecniche di trattamento dell’infarto mio-
cardico acuto. Nonostante l’evolversi della terapia
farmacologica la prognosi rimane infausta con una
mortalità che tocca il 50% a 2 anni nei soggetti con
SC avanzato ed un tasso di riospedalizzazione ad una
anno del 31,2%.1

Il trattamento dello SC cronico è finalizzato a mi-
gliorare il quadro sintomatico, ed è indirizzato a pre-
venire la progressione della disfunzione cardiaca, a
ritardare la comparsa dei sintomi e a ridurre la morta-
lità. Gli obiettivi invece consistono nel contrastare il
rimodellamento cardiaco, l’attivazione neuroendo-
crina e citochinica, la ritenzione dei fluidi e la disfun-
zione renale. 

Il primo obiettivo è raggiunto con l’impiego di far-
maci ace-inibitori (ACE-I), β-bloccanti (b-bloccanti)
e antagonisti dei mineral-corticoidi (MRA) che in nu-
merosi studi hanno dimostrato di migliorare la soprav-
vivenza, i sintomi e prevenire le riospedalizzazioni.
Sempre in questo contesto si inseriscono i sartani che
rappresentano un’alternativa agli ace-inibitori quando
questi non sono tollerati mentre un discorso a parte
merita l’ormai nota combinazione tra Valsartan e sa-

cubitril che alle proprietà vasolidilatatrici unisce un
maggiore escrezione del sodio ed un maggiore impatto
sul rimodellamento cardiaco.2 La terapia diuretica in-
vece pur non avendo alcun impatto sulla mortalità o
la progressione della malattia rappresenta un utile al-
leato nel prevenire l’accumulo di liquidi ed i sintomi
ad esso connessi. Oltre ai farmaci citati negli ultimi
anni sono entrati o stanno per entrare a far parte del-
l’armamentario del cardiologo diverse altre molecole;
tra queste ricordiamo l’ivabradina, un inibitore dell’
attività del pacemaker del nodo seno atriale in grado
di ridurre la frequenza cardiaca nei pazienti in ritmo
sinusale senza un’attività inotropa negativa, il dapa-
glifozin e l’empaglifozin, appartenenti alla classe degli
inibitori del trasportatore sodio/glucosio tipo 2
(SGLT2) ed il vericiguat un farmaco che aumenta la
sensibilità all’ossido nitrico che nello studio Victoria
ha mostrato di ridurre significativamente sia la mor-
talità cardiovascolare che le ospedalizzazioni per SC.
Nonostante l’efficacia delle summenzionate terapie
nel ridurre la mortalità, i sintomi e la progressione
della malattia, ancora esiste nella pratica clinica un
ampio gap dovuto alla mancata applicazione delle
linee guida. Infatti diversi studi hanno mostrato come
più di ¼ dei pazienti con SC non ricevono terapia con
ACE-inibitori/sartani, β-bloccanti, MRA o ARNI no-
nostante ne siano eleggibili.3 Allo stesso modo molto
spesso anche quando queste terapie vengono prescritte
sono spesso sottodosate il che si associa con un out-
come peggiore visto che l’efficacia di queste classi di
farmaci è dose dipendente. 

ACE inibitori e sartani 

È ormai noto come l’elemento fisiopatologico fon-
damentale nella progressione dello SC è rappresentato
da una disregolazione del sistema renina angiotensina
aldosterone (RAAS) la cui stimolazione incontrollata
provoca accumulo di fluidi, vasocostrizione arteriosa
periferica, ipertrofia dei cardiomiociti e fibrosi inter-
stiziale4 (Tabella 1). Per tale motivo gli ACE-I ed i sar-
tani modulando negativamente l’attività di tale sistema
rappresentano uno dei cardini del trattamento farma-
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cologico dello SC. A partire dagli anni novanta quando
il primo farmaco della classe degli ACE-I è stato ap-
provato per la cure dello SC una gran moltitudine di
evidenze, tra cui recentemente una meta-analisi con-
dotta su 12.763 pazienti con SC, ha confermato come
l’inibizione del RAAS con ace inibitori o sartani ri-
duce sensibilmente la mortalità, i ricoveri ospedalieri
per insufficienza cardiaca e il re-infarto, indipenden-
temente dall’età, dal sesso e dall’uso concomitante di
diuretici, aspirina e β-bloccanti.5 I benefici sono risul-
tati evidenti qualsiasi fosse la funzione ventricolare si-
nistra basale. Gli effetti collaterali più frequenti
associati a questa categoria di farmaci sono l’ipoten-
sione, la sincope, l’insufficienza renale, l’iperkaliemia,
l’angioedema e la tosse secca questi ultimi due sono
dovuti all’accumulo di bradichinina nei tessuti ed a li-
vello polmonare e costituiscono un effetto non dose
dipendente appartenente a tutti gli ace-inibitori. In
questi casi l’ACE-I deve essere sostituito con un Sar-
tano che risulta meglio tollerato. Dal punto di vista
pratico un’insufficienza renale moderata ed una pres-
sione arteriosa relativamente bassa (creatininemia pla-
smatica fino a 250 µmol/L o 3 mg/dL e pressione
sistolica ≥90 mmHg) non rappresentano controindica-
zioni al trattamento con ACE-I/Sartani mentre lo sono
livelli di potassio plasmatico >5,5 mmol/L, la stenosi
bilaterale delle arterie renali e l’angioedema verifica-
tesi nel corso di una precedente terapia con ACE-I. Sa-
rebbe preferibile utilizzare tra gli ACE-I quelli con più
evidenze scientifiche derivanti da grandi trial quali l’e-
nalapril, il ramipril ed il captopril quest’ultimo per la
breve emivita dovrebbe essere preferito nei pazienti
con valori pressori più bassi. In generale il dosaggio
degli ACE-I va aumentato ogni 7-15 gg in base al pro-
filo pressorio ed all’andamento dei dati di laboratorio
quali gli indici di funzione renale e la potassiemia au-
mentando per i farmaci che richiedono due sommini-
strazioni prima la dose serale e poi quella mattutina
per scongiurare il rischio di ipotensione sintomatica.
Nonostante l’ACE-inibizione sia indicata in tutti i pa-
zienti con disfunzione sistolica ventricolare sinistra,
indipendentemente dall’età, è tuttavia innegabile che
gli anziani possono più spesso presentare controindi-
cazioni assolute a questa forma di trattamento o ma-
nifestare effetti collaterali di rilievo nel corso dello
stesso (peggioramento della funzione renale, squilibri
elettrolitici, marcata risposta ipotensiva). È pertanto
necessario che la titolazione dell’ACE-inibitore sia ef-
fettuata con particolare scrupolo in questi pazienti,
partendo da bassi dosaggi che vanno raddoppiati ad
intervalli di settimane sino a raggiungere quelli dimo-
stratisi efficaci. Rispetto agli ACE-I i sartani antago-
nizzando l’attività del recettore angiotensina-I (AT-I)
esercitano la loro azione ad un livello più basso della
cascata del sistema RAAS non riducendo il cataboli-
smo della bradichinina e prevenendo quindi il suo ac-

cumulo che provoca, come detto, tosse ed angioe-
dema. Nonostante questo vantaggio in termini di tol-
lerabilità i sartani rappresentano un’alternativa agli
ACE-I poiché il loro ruolo nel trattamento dello SCC
non appare ancora chiarito in modo del tutto defini-
tivo. Infatti, allo stato attuale, l’evidenza complessi-
vamente emersa dai singoli trial e da valutazioni
condotte su base metanalitica suggerisce che questi
farmaci, pur dimostrandosi efficaci sui maggiori end-
point clinici, non sembrano fornire vantaggi signifi-
cativi rispetto agli ACE-I.6,7

Sebbene sia gli ACE-I sia i sartani dovrebbero es-
sere titolati fino alla massima dose tollerata in alcuni
casi si possono accettare dosaggi minori come quando
il raggiungimento di tale target terapeutico potrebbe
precludere l’introduzione di altri farmaci quali b-bloc-
canti o MRA. 

Per facilitare la compliance, spesso ridotta, dei pa-
zienti anziani, può essere vantaggioso fare ricorso ad

[page 24]                                        [QUADERNI - Italian Journal of Medicine 2021; 9(2):e4]

Rassegna

Tabella 1. Lista e dosaggi di farmaci per lo scompenso
cardiaco cronico a ridotta frazione di eiezione.

                                         Dose iniziale (mg)        Dose Target
(mg)

ACE-I                                                                                   

Captopril                                    6,25 x3                            50 x3

Enalapril                                    2,5-5 x2                        10-20 x2

Lisinopril                                  2,5-5 x1                        15-20 x2

Ramipril                                 1,25-2,5 x1                         5 x2

Quinapril                                   2,5-5 x1                            5 x2

Fosinopril                                     5 x1                              20 x1

β-bloccanti                                                                            

Carvedilolo                               3,125 x2                           25 x2

Bisoprololo                                1,25 x1                          5-10 x1

Metoprololo                            12,5-25 x1                     50-100 x2

Nebivololo                                 1,25 x1                            10 x1

Sartani                                                                                  

Candesartan                                4-8 x1                            32 x1

Valsartan                                     40 x2                            160 x2

Losartan                                      50 x1                            150 x1

Diuretici dell’ansa                                                               

Furosemide                                 20-40                            40-240

Bumetanide                                 0,5-1                               1-5

Torasemide                                   5-10                              10-20

Diuretici tiazidici                                                                 

Metolazone                                   2,5                              2,5-10

Idroclorotiazide                            12,5                             25-100

Indapamide                                   2,5                               2,5-5
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un agente somministrabile in dose unica giornaliera.
Infine pur essendo in genere meglio tollerati degli

ACE-inibitori anche i sartani possono produrre degli
effetti collaterali quali un peggioramento della fun-
zione renale, iperpotassiemia ed ipotensione.

β-bloccanti
Un tempo considerati controindicati in caso di di-

sfunzione ventricolare per il loro effetto inotropo ne-
gativo, i β-bloccanti oggi rappresentano insieme agli
ACE-I la prima linea di trattamento dello SC in fase
di stabilità (Tabella 1). Come detto l’attivazione neu-
roumorale è presente fin dalle prime fasi dell’insuffi-
cienza ventricolare ed è proporzionale alla sua gravità.
I β-bloccanti possono interferire con tale processo a
vari livelli: bloccano l’azione delle catecolamine e ini-
biscono l’attivazione simpatica attraverso il blocco dei
recettori B1 e B2 nel cuore e nella midollare del sur-
rene; ripristinano l’effetto inotropo positivo AMP ci-
clico-dipendente (ad esempio ripristinando la risposta
inotropa agli inibitori delle fosfodiesterasi); diminui-
scono le endoteline plasmatiche (che sono elevate
nello scompenso), potenti vasocostrittori circolanti;
aumentano l’attività vagale e riducono il rischio arit-
mico.8 Questi effetti si traducono, come recentemente
evidenziato anche da una metanalisi che ha incluso 10
trial randomizzanti e 18.254 pazienti, in una riduzione
della mortalità e delle ospedalizzazioni ed in un mi-
glioramento significativo della sintomatologia e della
capacità funzionale (incremento della durata di eser-
cizio e dei metri percorsi al six-minute walk test), seb-
bene il massimo consumo di ossigeno non cambi o
possa anche diminuire (probabilmente per l’effetto
cronotropo negativo). Questi effetti sono additivi a
quelli dovuti all’impiego degli ACE-I.9 Ad oggi i β-
bloccanti più estesamente studiati e validati nell’am-
bito dello scompenso cardiaco a frazione di eiezione
ridotta sono: carvedilolo, metoprololo succinato , bi-
soprololo e nebivololo. 

In particolare il metoprololo possiede un maggiore
effetto bradicardizzante ed è da preferirsi in quei pa-
zienti tendenzialmente tachicardici ed ipotesi o in
quelli con fibrillazione atriale. 

Il carvediololo è stato il primo di questa classe di
farmaci ad essere autorizzato per il trattamento dello
SC, è un antagonista non selettivo dei recettori adrener-
gici (β1, β2, α), privo di attività simpaticomimetica in-
trinseca e dotato di proprietà ancillari non condivise da
nessun altro farmaco della stessa classe, quali l’azione
antiossidante, antiproliferativa e calcioantagonista
quando somministrato ad alte dosi. Le proprietà α-bloc-
canti e la vasodilatazione periferica possono svolgere
un ruolo benefico nelle fasi iniziali del trattamento ri-
ducendo il post carico cosi come assumono una note-
vole rilevanza clinica specialmente per i pazienti con
SC che presentano fattori di rischio addizionali, quali

l’ipertensione arteriosa ed il diabete associate peraltro
ad una marcata disfunzione endoteliale. 

Il nebivololo come il carvedilolo è un β-bloccante
di terza generazione tuttavia a differenza di quest’ul-
timo possiede un’attività vasodilatatrice mediata dal-
l’ossido nitrico ed ha un’azione selettiva sui recettori
b1. Queste proprietà lo rendono il β-bloccante di
scelta nei pazienti ipertesi ed in quelli con aumento
delle pressioni di riempimento inoltre il suo effetto
metabolico neutro lo rende preferibile nei pazienti
diabetici.

Il bisoprololo invece si caratterizza per l’estrema
maneggevolezza infatti la possibilità di assumerlo in
mono somministrazione cosi come la disponibilità di
multipli dosaggi lo rendono particolarmente utile nei
pazienti in cui c’è bisogno di modulare la terapia in
maniera molto accurata.

Nella pratica clinica l’inizio della terapia con β-
bloccanti richiede il raggiungimento di un buon com-
penso emodinamico e l’assenza di segni di
congestione. La dose deve essere aumentata gradual-
mente e cosi come per gli ACE-I dovrebbe essere rag-
giunto il massimo dosaggio tollerato in base ai valori
pressori e di frequenza cardiaca ed al grado di com-
penso. Per ridurre il rischio di ipotensione sarebbe op-
portuno somministrare il b-bloccante ad un orario
diverso rispetto all’ACE-I/sartano.

Riguardo alle controindicazioni non esiste alcuna
controindicazione assoluta nei pazienti diabetici ma
particolare cautela deve essere riservata a pazienti con
un difficile controllo dei valori glicemici per la possi-
bilità di peggiorare il controllo glicemico e per il ri-
schio di incorrere in ipoglicemie paucisintomatiche.
L’asma bronchiale non controllato e la BPCO di grado
moderato-severo (stadio II-III con FEV1< al 50% del
predetto) rappresentano delle controindicazioni asso-
lute al trattamento b-bloccante cosi come la presenza
di ipotensione sintomatica, bradicardia spiccata
(FC<50 bpm) e blocco AV di II e III grado o di I grado
con PR>0,28 s. 

Ivabradina 

Dalle linee guida del 2012 è entrata ufficialmente
a far parte delle terapie raccomandate per lo SC anche
l’ivabradina.

Tale farmaco è in grado di ridurre la frequenza car-
diaca attraverso una inibizione selettiva della corrente
pacemaker specifica che controlla la depolarizzazione
spontanea del nodo del seno e regola la frequenza car-
diaca. Gli effetti cardiaci sono specifici per il nodo del
seno senza effetti sui tempi di conduzione intra-atriale,
atrioventricolare o intraventricolare, né sulla contratti-
lità miocardica o sulla ripolarizzazione ventricolare. Lo
studio SHIFT (randomizzato, in doppio cieco, control-
lato con placebo) ha valutato l’effetto dell’ivabradina
somministrata fino al dosaggio tollerato (max 7,5 mg
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x2 volte/die) in aggiunta alla terapia standard, in pa-
zienti con sc cronico, FE ≤ 35%, con una frequenza car-
diaca ≥70 bpm. Sono stati randomizzati 6.558 pazienti
(età media 60,5 anni, 49% in classe NYHA II, 68%
eziologia ischemica, solo 1/3 dei pazienti con età ≥65
anni). Dai risultati di questo studio che ha mostrato
come l’utilizzo di ivabradina si associava ad una ridu-
zione significativa sia delle mortalità per scompenso sia
del numero delle ospedalizzazioni sono nate le indica-
zioni all’utilizzo di ivabradina.10 In particolare l’ivabra-
dina può essere utilizzata in tutti quei pazienti con SC
stabile in classe funzionale NYHA I-II con severa di-
sfunzione ventricolare sinistra (FE<35%) in ritmo si-
nusale con FC>75 bpm nonostante la terapia
b-bloccante, oppure nei pazienti che non tollerano la te-
rapia b-bloccante. L’ivabradina deve essere sommini-
strata partendo da un dosaggio ridotto (2,5 mg-5 mg due
volte al giorno) che può essere incrementato dopo 15
giorni di trattamento, qualora la FC risulti ancora >60
bpm, alla dose massima di 7,5 mg 2 volte al giorno. I
più comuni effetti collaterali di questa molecola sono
rappresentati dalla bradicardia, dai fosfeni, dal blocco
AV di primo grado e dall’extrasistolia ventricolare.

Digitale

Sebbene l’analisi della letteratura mostri che la di-
gitale non è efficace nel ridurre la mortalità per scom-
penso e che nessun trial randomizzato abbia studiato
gli effetti di questo farmaco in pazienti già in terapia
b-bloccante, vari studi hanno dimostrato invece la sua
utilità nel ridurre la sintomatologia e le ospedalizza-
zioni.11,12 Il suo razionale di impiego è costituito dai
pazienti con SC sintomatico avanzato (NYHA III-IV)
e nei pazienti con SC e fibrillazione atriale il cui con-
trollo delle FC non è raggiunto con la sola terapia b-
bloccante. Nella pratica clinica, salvo nei casi in cui
occorre una rapida digitalizzazione, sembra essere ra-
gionevole iniziare da una dose di 0,25 mg in mono-
somministrazione. Dopo 1-2 settimane è bene
controllare i livelli ematici del farmaco che devono es-
sere compresi tra 0,7 ng e 1,3 ng/mL con target di 1
ng/mL. Particolare cautela deve essere prestata ai pa-
zienti anziani, a quelli con basso peso corporeo ed ai
pazienti con ipotiroidismo ed insufficienza renale nei
quali è ragionevole iniziare il trattamento con dosaggi
più bassi (0,125 mg/die o 0,0625 mg/die). Costitui-
scono controindicazioni relativi all’utilizzo della digi-
tale il blocco AV di II grado, la malattia del nodo del
seno, la cardiomiopatia ipertrofica ostruttiva e la ste-
nosi aortica mentre i disturbi elettrolitici quali soprat-
tutto l’ipocalcemia e l’ipokaliemia possono aggravare
l’iperdosaggio digitalico che si manifesta con la com-
parsa di aritmie ipo-ipercinetiche sopraventricolari,
astenia, malessere ed allucinazioni visive.

In questi casi risulta cruciale il controllo della di-
gossinemia e del quadro elettrolitico ogni 3-6 mesi op-

pure quando si apportano delle modifiche nel dosaggio
o in caso di deterioramento della funzione renale.

MRA

Negli ultimi anni è divenuto chiaro come l’inibi-
zione del RAAS ottenuta con ACE-I o con sartani non
era completa, ma una quota di aldosterone continuava
ad essere prodotta attraverso vie alternative (fenomeno
dell’escape dell’aldosterone) supportando il persistere
di un tasso elevato di mortalità e ri-ospedalizzazioni
per scompenso nonostante una terapia che si riteneva
ottimizzata.13 Partendo da questi presupposti si è fatta
avanti l’ipotesi di utilizzare anche farmaci in grado di
antagonizzare l’attività dell’aldosterone per ottenere
un ulteriore miglioramento della prognosi. L’aldoste-
rone, principale ormone mineralcorticoide prodotto
dalle cellule della zona glomerulare della corteccia
surrenalica, rappresenta l’effettore finale del RAAS
ed i suoi recettori sono espressi sia a livello miocar-
dico sia a livello endoteliale e coronarico. Attraverso
questi recettori l’aldosterone è in grado di promuovere
la fibrosi a livello cardiaco oltre ad esercitare un ruolo
proaritmico e favorire, insieme al sovraccarico pres-
sorio cronico, la dilatazione ventricolare sinistra.14 Gli
MRA sono in grado di antagonizzare gli effetti mediati
dall’attivazione del recettore mineralcorticoide da
parte dell’aldosterone attraverso un legame competi-
tivo con il recettore stesso. 

Diversi trial randomizzati hanno confermato il
ruolo degli MRA nella terapia dello scompenso. In
particolare si è dimostrato come nei pazienti con FE
<35%, classe NYHA III e IV, già in terapia ottimizzata
con ACE-I e diuretici e/o digossina e/o β-bloccanti
l’aggiunta di un MRA producesse una significativa ri-
duzione della mortalità e della necessità di ricovero
per cause cardiache, del 30% circa rispetto a placebo.
Inoltre in questi pazienti si osservava una minore in-
cidenza di ipokaliemia ed una maggiore riduzione
della pressione arteriosa.15

I farmaci MRA attualmente disponibili sono: can-
renone, canrenoato di potassio, spironolattone e, di più
recente introduzione, eplerenone. Essi presentano dif-
ferenti caratteristiche farmacocinetiche che, se da un
lato non condizionano una sostanziale differenza in
termini di efficacia (tanto che si parla di effetto di
classe degli MRA) dall’altro possono caratterizzare
un diverso profilo di maneggevolezza e tollerabilità,
spesso responsabili della sospensione del trattamento. 

Lo spironolattone è un profarmaco che viene rapi-
damente metabolizzato a livello epatico e trasformato
nei suoi metaboliti attivi (principalmente canrenone)
mentre il canrenone e la sua forma salificata il canre-
noato di potassio sono caratterizzati da un elevato as-
sorbimento, non interferiscono con il citocromo P450
e sono eliminati principalmente per via renale e fecale.
I principali effetti collaterali dello spironolattone e del
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canrenone oltre all’iperkaliemia sono secondari all’af-
finità del farmaco per altri recettori steroidei in parti-
colare quelli per il testosterone e per l’estradiolo.
Questa peculiarità può causare, in una percentuale non
trascurabile di pazienti, effetti collaterali quali: gine-
comastia, dolore mammario, impotenza e calo della
libido. In questi casi può essere utilizzato l’eplerenone
il quale essendo dotato di una maggiore selettività per
il recettore dell’aldosterone non presenta tali effetti
collaterali. Quest’ultimo, tuttavia, è meno potente
dello spironolattone (attività antialdosteronica 40 volte
minore dello spironolattone) e richiede dosi maggiori,
con relativa perdita della selettività per il recettore dei
mineralcorticoidi.

Dal punto di vista pratico la terapia, in assenza di
controindicazioni (iperkaliemia >5 mmol/L; GFR <30
mL/kg/1,73 m2), può essere iniziata partendo da un
dosaggio ridotto di spironolattone (12,5 mg/die). Tale
dosaggio può essere ulteriormente ridotto, tramite
somministrazione a giorni alterni, in pazienti più de-
licati come ad esempio negli anziani con tendenza al-
l’iperpotassiemia spontanea o con un GFR <50
mL/kg/1,73 m2. Dopo circa 4 settimane il dosaggio
può essere aumentato fino a 25-50 mg/die. La potas-
siemia e la funzione renale andrebbero controllate fre-
quentemente dopo 2-3 gg dalla prima dose, dopo una
settimana e successivamente almeno mensilmente al-
meno nei primi mesi di terapia.

L’eplerenone dovrebbe essere riservato ai pazienti
che manifestano ginecomastia o altra intolleranza alla
spironolattone, partendo da un dosaggio di 25 mg/die
anche eventualmente a giorni alterni e titolando la te-
rapia fino a 50 mg/die.

ARNI (sacubitril/valsartan) 

Sacubitril/valsartan è la maggiore novità farmaco-
logica degli ultimi 20 anni nell’ambito delle cure dei
pazienti con SC cronico a funzione sistolica ridotta.
Capostipite di una nuova classe di farmaci, gli ARNI
(inibitori del recettore dell’angiotensina e della nepri-
lisina), sacubitril/valsartan, tramite un’azione con-
giunta di inibizione della neprilisina e di antagonismo
dell’angiotensina II, rappresenta una originale ed in-
novativa potenzialità terapeutica, per la sua attività di
neuro-modulazione integrata del sistema dei peptidi
natriuretici e del sistema renina-angiotensina. 

Per comprendere il meccanismo d’azione di questo
farmaco occorre approfondire il ruolo dei peptidi na-
triuretici nello SC. 

I peptidi natriuretici, sono un gruppo di ormoni di
natura peptidica, dei quali i più studiati sono il peptide
natriuretico di tipo B (BNP) ed il peptide natriuretico
atriale (ANP), la cui stimolazione e rilascio nell’orga-
nismo è strettamente legata all’effetto contro bilancia-
torio causato dall’attivazione del sistema
renina-angiotensina-aldosterone, dei cui risvolti clinici

sull’ organismo abbiamo già parlato e sui quali si basa
gran parte della farmacoterapia dello SC. Nel circolo
sistemico questi peptidi presentano un’emivita breve,
ciascun peptide viene infatti degradato da una proteasi
extracellulare nota come neprilisina (NEP) la quale li-
mita considerevolmente i loro effetti benefici fisiolo-
gici. L’idea che alla base dell’ARNI è che l’organismo
potrebbe aver bisogno di un’ulteriore quota di BNP
circolante in corso di SC ed una strategia per aumen-
tarne le concentrazioni consiste appunto nel bloccare
l’enzima, la neprilisina, che ne compie la degrada-
zione. Infatti in seguito alla somministrazione del far-
maco, aumentano i livelli di ANP e BNP così come la
diuresi, la natriuresi, la compliance ventricolare. L’u-
tilizzo di un antagonista recettoriale dell’angiotensina,
atto ad impedire il legame di essa con il recettore AT1,
porta ad ulteriori effetti benefici quali una diminuita
vasocostrizione, una minor ritenzione di sodio ed
acqua, e una riduzione dell’ipertrofia cardiaca.

Nello studio PARADIGM-HF l’utilizzo di sacubi-
tril/valsartan rispetto ad enalapril nei pazienti con SC
e severa riduzione della funzione sistolica ha portato
ad una riduzione del 20% del rischio di morte cardio-
vascolare e di ospedalizzazione per scompenso. 

Inoltre il trattamento con tale farmaco si associava
ad un aumento di sopravvivenza medio di 1,3 anni (in
alcuni casi di oltre 2 anni) e ad una significativa ridu-
zione dei livelli di aldosterone, NT-proBNP, troponina
e metalloproteinasi confermando una riduzione dello
stress e del danno di parete nonchè dei meccanismi
profibrotici rispetto ai pazienti trattati con enalapril.16

Successivamente alla pubblicazione dei risultati
dello studio PARADIGM-HF sia le linee guida euro-
pee che americane hanno inserito il farmaco con una
raccomandazione di classe I, anche se con alcuni di-
stinguo relativamente alla necessità di un pretratta-
mento con inibitori dell’enzima di conversione
dell’angiotensina. Negli anni successivi diversi altri
trial hanno confermato i dati dello studio PARDIGM-
HF anche nei pazienti con una funzione sistolica solo
lievemente ridotta ed in quelli con SC di nuova insor-
genza stabilizzato.17,18

Ad oggi il farmaco è indicato per il trattamento
dello SC con severa riduzione della frazione di eie-
zione (FE≤35%) in classe NYHA II-III e stabilità del
quadro clinico. L’inizio della terapia dovrebbe avve-
nire dopo 36 h dalla sospensione di ACE-I o sartano e
dovrebbe partire dalla dose iniziale di 24/26 mg b.i.d.
seguita da un raddoppio progressivo della dose ogni
2-4 settimane fino al raggiungimento della dose mas-
sima tollerata o della dose massima efficace che cor-
risponde a 97/103 mg b.i.d.

Visto che tale farmaco si associa ad ipotensione,
angioedema ed iperkaliemia esso è contrindicato nei
pazienti con valori di pressione arteriosa sistolica
<100 mmHg, nei pazienti con storia di angioedema ed
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in quelli con valori di potassio >5,4 mmol/L. Nell’i-
niziare la terapia bisogna prestare maggiore attenzione
nei pazienti con un profilo clinico labile, quindi nei
soggetti con tendenza ad ipotensione, insufficienza re-
nale cronica, pregressi episodi di iperkaliemia e nei
pazienti anziani. In questi casi è ragionevole una up-
tritation del dosaggio più graduale partendo anche da
una dose minore tenendo presente che i benefici di sa-
cubritil/valsartan si mantengono anche per dosaggi
minori di 97-103 mg. 

Diuretici

A differenza degli altri farmaci impiegati nello SC
non esistono studi sull’effetto dei diuretici su mortalità
e morbidità, l’impiego di questi farmaci infatti è volto
soprattutto ad alleviare i sintomi legati alla conge-
stione e conseguentemente a migliorare la capacità
funzionale19 (Tabella 1). Di contro la terapia diuretica
provoca una stimolazione significativa del sistema re-
nina-angiotensina che a lungo termine potrebbe acce-
lerare la progressione della malattia. 

I diuretici maggiormente impiegati nella pratica
clinica sono i diuretici dell’ansa ed i diuretici tiazidici
i primi provocano una diuresi intensa e rapida mentre
i secondi una diuresi moderata ma più prolungata nel
tempo. Tra i diuretici dell’ansa i più utilizzati sono la
furosemide e la torasemide, per tutti questi farmaci le
curve dose risposta è lineare per cui all’aumentare
della dose corrisponde un aumento della risposta diu-
retica. É pratica clinica iniziare con una dose bassa e
incrementarla in caso di ritenzione idrica sotto con-
trollo della funzione renale. La dose del diuretico è
flessibile (con variazioni in aumento o in riduzione) e
può essere modificata anche dal paziente opportuna-
mente educato. Il sovradosaggio può provocare ipo-
volemia, ipotensione e compromissione renale

Tra i tiazidici invece i più utilizzati sono il meto-
lazone e l’idrolorotiazide che inducono un modesto
incremento della natriuresi, compreso fra 5 e 10% del
carico filtrato, e la loro efficacia viene nettamente ri-
dotta in presenza di insufficienza renale (eGFR<30
mL/kg/1,73 m2). Di solito l’utilizzo dei diuretici tia-
zidici è riservato ai pazienti con scompenso lieve o in
quelli in cui sia necessario attuare il cosiddetto blocco
sequenziale del nefrone per fenomeni di resistenza alla
terapia con diuretici dell’ansa. 

L’utilizzo ottimale dei diuretici non può prescin-
dere dalla consensuale restrizione dell’apporto di li-
quidi e sali con la dieta (in particolare <2-3 g/die di
sodio) e dal controllo quotidiano del peso corporeo.
L’obiettivo della terapia diuretica è il raggiungimento
ed il mantenimento dello stato euvolemico; la dose di
farmaco va aggiustata in modo che il peso corporeo
del paziente si mantenga entro un’oscillazione di ±1
kg rispetto a quello ideale (cosiddetto peso asciutto).

Una conseguenza abituale della terapia diuretica è

costituita dalla perdita di potassio. È dimostrato che
la terapia diuretica mantenuta per lunghi periodi in-
duce una progressiva diminuzione di potassio e ma-
gnesio plasmatici e dei muscoli scheletrici. L’aggiunta
di farmaci antagonisti dell’aldosterone può ridurre
questa perdita. Un’altra più temibile conseguenza è
rappresentata dalla iponatriemia ipoosmolare, in parte
dipendente anche dalla dieta iposodica; questa può es-
sere corretta con la somministrazione di soluzioni sa-
line, che permettano la ricostituzione del patrimonio
sodico in precedenza depauperato

Gliflozine (SGLT2 i)

Il diabete e lo SC sono strettamente correlati: i pa-
zienti con diabete hanno un aumentato rischio di svi-
luppare insufficienza cardiaca e quelli con insufficienza
cardiaca sono a maggior rischio di sviluppare il diabete.
La cardiomiopatia diabetica è caratterizzata da una pre-
coce alterazione della funzione diastolica, accompa-
gnata dallo sviluppo di ipertrofia e apoptosi dei
cardiomiociti e fibrosi miocardica che esita nella mag-
gior parte di casi in uno SC conclamato.20

Negli ultimi anni, si è assistito ad una vera e pro-
pria esplosione di nuove classi di farmaci antidiabetici
con meccanismi di azione molto diversi tra loro che
hanno dimostrato di ridurre non solo la glicemia ma
anche le gravi complicanze cardiovascolari e renali ad
essa correlate. 

In particolar modo, una nuova classe farmacolo-
gica, le gliflozine, inibitori del cotrasportatore SGLT2,
ha dimostrato di abbattere la progressione della nefro-
patia diabetica verso il grado più avanzato di insuffi-
cienza renale e nello stesso tempo di ridurre in
maniera significativa il rischio di morte cardiovasco-
lare e di ospedalizzazione nei pazienti affetti da SC.
Tale classe di farmaci esplica la sua azione inibendo i
co-trasportatori sodio-glucosio, SGLT1, che si trova
principalmente nell’intestino tenue ed in maggior mi-
sura SGLT2, localizzato nel tubulo contorto prossi-
male e responsabile del riassorbimento del 90% del
glucosio nel rene con conseguente glicosuria e ridu-
zione della glicemia. Tali effetti si tradurrebbero a li-
vello cardiaco con una riduzione sia del precarico,
secondaria a natriuresi e diuresi osmotica, sia del po-
stcarico attraverso la riduzione della pressione arte-
riosa (in media 4 mmHg), secondaria alla riduzione
del sodio e al volume circolante.

Gli inibitori che sono stati approvati per il tratta-
mento del Diabete mellito di tipo 2 sono empagliflo-
zin, canagliflozin e dapagliflozin, che negli studi
clinici hanno mostrato di ridurre significativamente
gli eventi nei pazienti ad alto rischio cardiovascolare.

Il primo studio sugli SGLT2 inibitori è stato l’EM-
PAREG-CV outcome, uno studio di intervento con l’i-
nibitore empagliflozin contro placebo e trattamento
standard, effettuato in una coorte di pazienti con dia-
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bete mellito tipo 2 ad alto rischio cardiovascolare (con
pregressi eventi o con multipli fattori di rischio CV).
Il risultati di questo studio sono stati stato sorpren-
denti: si è osservata una riduzione della morte cardio-
vascolare del 38%, delle ospedalizzazioni per SC del
35% e della morte da tutte le cause del 32%. L’effetto
degli SGLT2 inibitori si osservava già nei primi 3 mesi
di trattamento e non era mediato solo dalla riduzione
della glicemia come suggerito dalla minima differenza
in termini di HbA1c nei due bracci dello studio.21

Allo stesso modo nello studio CANVAS il tratta-
mento con canaglifozin si associava nei pazienti con
diabete di tipo II ad alto rischio cardiovascolare ad una
riduzione del 14% dell’end-point primario costituito
da infarto, stroke e mortalità cardiovascolare, e del
33% delle ospedalizzazioni per SC, dimostrando un
effetto di classe degli SGLT2 inibitori.22

Tuttavia i risultati prima dello studio DAPA-HF e
poi dello studio EMPEROR-reduced nel 2020 hanno
esteso il ruolo di questa categoria di farmaci non solo
nei pazienti con diabete ad alto rischio cardiovascolare
ma anche nei pazienti non diabetici con SC. In parti-
colare lo studio DAPA-HF ha valutato l’effetto del da-
paglifozin rispetto a placebo nei pazienti con SC,
diabetici e non diabetici, dimostrando nei due gruppi
una significativa riduzione sia della mortalità cardio-
vascolare che per tutte le cause cosi come una ridu-
zione delle ospedalizzazioni per scompenso.23 Alle
stesse conclusioni è giunto un anno dopo lo studio
EMPEROR-reduced che ha mostrato l’efficacia di
empagliflozin rispetto a plecebo nel ridurre sia la mor-
talità che le ospedalizzazioni per SC nei pazienti con
SC sia diabetici che non diabetici.24

Dal punto di vista pratico la dose utilizzata nei due
trial è stata 10 mg/die sia per il dapaglifozin nel
DAPA-HG sia per l’empaglifozin nell’EMPEROR-re-
duced. Una dose minore dei due farmaci (5 mg) può
essere considerata in caso di peggioramento della fun-
zione renale, ipotensione o tendenza all’ipoglicemia.

Nitrati, idralazina e vericiguat

La terapia di associazione idralazina (non disponi-
bile in Italia) e nitrato risulta in un incremento della
disponibilità di ossido nitrico con dilatazione sia del
distretto venoso (nitrato) sia del distretto arterioso
(idralazina) con conseguente riduzione del precarico
e del postcarico. Questi effetti portano ad una ridu-
zione sia delle pressioni di riempimento sia del rimo-
dellamento inverso ventricolare che tuttavia non si
sono tradotte in un chiaro beneficio in termini di mor-
talità e ospedalizzazioni per SC nei vari trials cha
hanno studiato questi due farmaci, unica eccezione è
rappresentata dai pazienti neri di razza africana nei
quali questa associazione ha dimostrato una significa-
tiva riduzione della mortalità rispetto a placebo.25 Ad
oggi tale associazione è consigliata solo per un gruppo

ristretto di pazienti ed in particolare nei pazienti neri
con SC e severa riduzione della funzione sistolica sin-
tomatici nonostante il trattamento con terapia conven-
zionale o in quelli che non tollerano gli ACE-I. Al di
là delle raccomandazioni e del fatto che l’idralazina
non è disponibile in Italia bisogna dire che il nitrato
potrebbe essere indicato nei pazienti con SC su base
ischemica ed in quelli con severo rigurgito mitralico
nei quali la riduzione del precarico potrebbe mitigare
l’impatto emodinamico dello stesso e conseguente-
mente sia la sintomatologia che la capacità funzionale. 

Il fallimento dei trial sull’utilizzo dell’associazione
idralazina e nitrato ha di recente rinnovato l’interesse
su una molecola, il vericiguat, impiegata nel tratta-
mento dell’ipertensione polmonare.

Il vericiguat è un farmaco che agisce stimolando
la via ossido nitrico (NO)-guanilato ciclasi solubile
(sGC)-guanosina monofosfato ciclico (cGMP) a li-
vello endoteliale producendo una riduzione del tono
vascolare arterioso. Tale via è alterata nello SC e con-
duce ad una minore biodisponibilità di NO endogeno,
ad una minore affinità per NO della forma ossidata di
sGC ed ad un deficit relativo di cGMP. Considerando
che anche l’endocardio è sensibile all’ossido nitrico e
che il processo di contrazione e rilasciamento miocar-
dico è mediato dall’aumento delle contrazioni intra-
cellulari di cGMP ne consegue che tale disregolazione
ha effetti sulla performance ventricolare, sulla micro-
circolazione miocardica e sistemica, sulla funzione en-
doteliale e vascolare, sui processi infiammatori e sulla
fibrosi. Partendo da questi presupposti fisiopatologici
lo studio Victoria, condotto su una popolazione di
5050 pazienti con sc e FE<45%, ha mostrato come l’u-
tilizzo di tale farmaco sebbene non abbia ridotto in
maniera significativa la mortalità per causa cardiova-
scolare era associato con una diminuzione delle ospe-
dalizzazioni per SC.26

Omecamtiv mecarbil

In passato l’approccio terapeutico allo scompenso
cardiaco con funzione sistolica aveva contemplato far-
maci che incrementassero la forza contrattile del mio-
cardio, ma tutti gli studi sono stati fallimentari.
Recentemente è stato testato un attivatore sperimen-
tale della miosina cardiaca, l’omecamtiv mercabil, il
primo di una nuova classe di inotropi progettati per
agire sui meccanismi contrattili del miocardio, legan-
dosi e reclutando più teste di miosina cardiaca per in-
teragire con i filamenti di actina durante la sistole,
senza aumentare le concentrazioni di calcio nei miociti
intracellulari o il consumo di ossigeno miocardico. La
miosina cardiaca è la proteina motoria citoscheletrica
nella cellula del muscolo cardiaco che è direttamente
responsabile della conversione dell’energia chimica
nella forza meccanica risultante in contrazione car-
diaca. Questa molecola è stata testata nello studio GA-
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LACTIC-HF, multicentrico, randomizzato, doppio
cieco controllato con placebo, in pazienti con scom-
penso cardiaco cronico con ridotta frazione di eiezione
(≤35%). I risultati dello studio sono stati presentati
all’AHA 2020 e pubblicati sul NEJM il 13/11/2020 ed
hanno mostrato un modesto guadagno in termini del-
l’end point primario dello studio rappresentato da ri-
duzione della quantità di tempo prima della morte
cardiovascolare o della necessità di un trattamento per
insufficienza cardiaca. Il beneficio era modesto con
una riduzione assoluta del 2,1% e una riduzione del
rischio relativo dell’8% su una mediana di follow up
di 22 mesi. Inoltre non vi sono stati benefici nel
gruppo trattato con omecamtiv mercabil sui singoli
componenti dell’end point primario quando conside-
rati singolarmente. Alla luce di questi risultati sarà da
definire se e dove allocare questa terapia.27,28

Terapia elettrica

L’utilizzo dei dispositivi impiantabili di stimola-
zione ha ampiamente rivoluzionato la terapia cardio-
logica dei pazienti con scompenso cardiaco entrando
nelle Linee Guida delle Società Nazionali ed interna-
zionali nell’ambito del trattamento delle bradi-tachia-
ritmie e del miglioramento della contrattilità
miocardica.29,30

Modalità di pacing in pazienti con scompenso
cardiaco

È ormai ampiamente dimostrato come la stimola-
zione ventricolare destra apicale comportando una at-
tivazione dissincrona debba essere considerata un
potenziale causa di sviluppo/peggioramento di una di-
sfunzione ventricolare sinistra.31,32 In alternativa sono
stati proposti siti di stimolazione alternativi (setto ven-
tricolare destro, tratto di efflusso ventricolare destro)
per ovviare ai suoi potenziali effetti negativi. Tali ap-
procci hanno evidenziato una influenza positiva sulla
frazione di eiezione in pazienti con dimostrata disfun-
zione (FE<45%) senza tuttavia modificare la qualità
di vita, la capacità funzionale e la mortalità.33 In con-
siderazione del fatto che più del 50% dei pazienti con
SC e disfunzione ventricolare sinistra presenta un ri-
tardo di conduzione intraventricolare è stata introdotta
in terapia la stimolazione biventricolare (CRT) allo
scopo di normalizzare la attivazione miocardica e con-
seguentemente la funzione cardiaca.34-36 Tale modalità
di stimolazione in pazienti con blocco di branca sini-
stro ha dimostrato di ridurre la mortalità e di miglio-
rarne la capacità funzionale;37 il raggiungimento
dell’obiettivo terapeutico è in gran parte correlato alla
effettiva riduzione del QRS stimolato.38 Sulla base dei
dati di letteratura le linee guida ESC raccomandano
l’uso della CRT (Classe I A-B) nei pazienti con fra-

zione di eiezione <35%, Blocco di branca sinistro (du-
rata >150 msec A, 130-149 msec B) in terapia medica
ottimale o che necessitino di stimolazione ventricolare
permanente per una bradi aritmia.29,30 Esistono tuttavia
condizioni cliniche (impossibilità anatomica di cor-
retta stimolazione sinistra, P-R lungo e QRS stretto,
ritardi di attivazione ventricolare non a tipo Blocco di
Branca sinistro) in cui una CRT classica può non es-
sere la scelta ottimale. Come alternative sono state
proposte sedi alternativa di posizionamento dei cate-
teri allo scopo di perseguire una migliora re sincroniz-
zazione: i) la stimolazione hisiana (non inferiore alla
CRT classica);39 ii) la stimolazione ventricolare sini-
stra (maggiore capacità di accorciamento della durata
del QRS);40 iii) la stimolazione ventricolare destra
bifocale (in soggetti con Blocco di Branca destro);41

iv) la stimolazione sequenziale del fascio di His e del
ventricolo sinistro attraverso diramazioni del seno co-
ronarico o con l’aggiunta della stimolazione ventrico-
lare destra (TRIPLE).42

Nell’ambito del trattamento dei pazienti con Insuf-
ficienza Cardiaca moderata è stata inoltre valutata la
modulazione della contrattilità in cui la stimolazione
elettrica viene applicata al muscolo durante il periodo
refrattario assoluto. In questa fase del ciclo cardiaco i
segnali elettrici non possono innescare nuove contra-
zioni, quindi questo tipo di stimolazione è noto come
stimolazione non eccitatoria. Uno studio preliminare
ha precedentemente dimostrato che la modulazione
della contrattilità cardiaca può essere sicura ed effi-
cace in quei pazienti che non hanno risposto alla tera-
pia di resincronizzazione.43 Le linee guida emesse
dalla Società Europea di Cardiologia menzionano la
terapia di modulazione della contrattilità cardiaca
come opzione terapeutica da considerare in un gruppo
selezionato di pazienti.29

Il defibrillatore automatico

È noto come in una alta percentuale di pazienti con
insufficienza cardiaca a bassa frazione di eiezione il
decesso sia dovuto alla morte improvvisa, correlata
spesso ad aritmie iper/ipocinetiche. La terapia medica
ottimale volta al rallentamento della progressione
della malattia non è stata tuttavia in grado di ridurre
la incidenza di tale evento che ha ricevuto una parziale
risposta dall’impianto del defibrillatore impiantabile
(ICD). Le attuali Linee Guida ESC1 raccomandano
l’impianto di un ICD in prevenzione Primaria in tutti
i pazienti con una Insufficienza Cardiaca sintomatica
(Classe NYHA II-III) con una frazione di eiezione
<35% dopo almeno tre mesi di terapia medica ottimale
e con una aspettativa di vita di almeno un anno. I pa-
zienti candidabili sono quelli con Cardiopatia Ische-
mica ad evoluzione dilatativa (escluso il paziente con
Infarto Miocardico acuto <40 dì) o con miocardiopatia
dilatativa primitiva (Classe I A-B). L’uso dell’ICD è
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inoltre raccomandato in prevenzione secondaria in
quei pazienti che evidenziano aritmie ipercinetiche
ventricolari con instabilità emodinamica (Classe I A).
L’utilità di tale impostazione è stata recentemente con-
fermata dallo studio EURO-CERT-ICD che ha eviden-
ziato una riduzione del 27% della mortalità totale in
un follow-up medio di 2,4±1,1 anni16,44 sia nei pazienti
con cardiopatia dilatativa di origine ischemica che pri-
mitiva. Il beneficio atteso è tuttavia non significativo
nei pazienti diabetici ed in quelli con età superiore ai
75 anni. Tale osservazione conferma il dato noto della
scarsa efficacia in gruppi di pazienti con severe co-
morbidità.17,45 L’utilizzo del defibrillatore impiantabile
sottocutaneo deve essere limitato ai pazienti che non
necessitano di stimolazione ventricolare per bradi arit-
mia o che non hanno indicazione alla CRT. Il defibril-
latore automatico indossabile viene invece
raccomandato per pazienti con una aspettativa di vita
inferiore ad 1 anno od in quelli in cui è ipotizzabile un
miglioramento della funzione contrattile ma con un
basso livello di evidenza (Classe II B).29 L’utilizzo del-
l’ICD è sconsigliato in pazienti in Classe NYHA IV
con sintomi severi refrattari alla terapia medica, senza
indicazioni alla CRT, all’impianto di un sistema di as-
sistenza ventricolare o ad un trapianto cardiaco
(Classe III C). 

Assistenza ventricolare nell’insufficienza
cardiaca avanzata

I progressi della terapia di resincronizzazione ven-
tricolare uniti alla terapia medica ottimale hanno no-
tevolmente migliorato la prognosi e la qualità di vita
nei pazienti affetti da insufficienza cardiaca. Tuttavia
il 4-5% di questi pazienti giunge a condizioni di scom-
penso cardiaco avanzato e circa l’1,5-2% presenta
quadri di scompenso refrattario. I pazienti con scom-
penso cardiaco avanzato hanno una mortalità del 35%
a 1 anno e del 69% a 2 anni. Quelli con scompenso
cardiaco refrattario presentano una mortalità a 1 anno
del 50-75% e a 2 anni superiore al 90%.46,47

Il trapianto di cuore (TC) rimane il trattamento
gold standard per l’insufficienza cardiaca avanzata re-
frattaria alla terapia medica ed elettrica; è cioè ancora
la terapia che assicura la migliore sopravvivenza a
lungo termine e il minor tasso di complicanze nel

breve termine. La percentuale di pazienti che possono
beneficiare del trapianto cardiaco è limitata da un lato
dal ristretto numero di donatori, dall’altro dall’inap-
plicabilità di tale procedura in pazienti anziani (>65
anni) o con comorbilità e condizioni cliniche che con-
troindicano il trapianto stesso. Negli ultimi decenni al
trapianto di cuore si sono affiancate nuove strategie
terapeutiche tecnologicamente avanzate che possono
oggi essere considerate una nuova e reale opzione te-
rapeutica per il paziente affetto da scompenso cardiaco
avanzato/terminale. Parliamo dei dispositivi di assi-
stenza ventricolare (ventricular assist device, VAD),
pompe meccaniche in grado di supplire la funzione di
un cuore compromesso in maniera più o meno irrever-
sibile ristabilendo un flusso ematico il più possibile
simile a quello fisiologico.48

Indicazioni e selezione dei pazienti

L’assistenza meccanica al circolo trova indica-
zione quando il trattamento intensivo convenzionale,
farmacologico e non, non è più in grado di assicurare
condizioni cliniche ed emodinamiche accettabili. In
Tabella 2 sono riportate le caratteristiche di un pa-
ziente potenzialmente eleggibile ad impianto di un
VAD secondo le indicazioni ESC del 2016.29 Per anni
è risultato alquanto dibattuto l’argomento su quali
strumenti utilizzare per un corretto triage dell’insuffi-
cienza cardiaca terminale utile a definire il timing di
impianto di un VAD. Le classificazioni più utilizzate
per l’insufficienza cardiaca, quella NYHA (funzionale
per classi da I a IV) e quella sintomatologica delle più
recenti linee guida sull’argomento (stadi da “A” a
“D”), inquadrano tutti i pazienti potenzialmente can-
didabili ad impianto di un VAD nel gruppo a maggior
gravità, non tenendo conto che tra i pazienti con in-
sufficienza cardiaca avanzata esistono sottogruppi
molto diversi per caratteristiche cliniche. Con l’istitu-
zione del registro INTERMACS,49 è stata creata un ul-
teriore classificazione degli stadi dell’insufficienza
cardiaca avanzata per livelli di stabilità/instabilità cli-
nica con possibilità di confronto anche in termini pro-
gnostici (Tabella 3). Tale classificazione prevede 7
profili clinici: dal livello 1 che caratterizza il paziente
più severo, in shock cardiogeno, fino al livello 7 che
include i soggetti con insufficienza cardiaca avanzata
clinicamente stabili. Questa metodologia di classifi-
cazione si è dimostrata molto duttile ed adattabile al-
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Tabella 2. Pazienti potenzialmente eleggibili ad impianto di VAD.29

Pazienti con sintomi severi da >2 mesi nonostante terapia medica ottimale (farmacologica e non) e più di uno dei seguenti:
•      FE ventricolare sx <25% e, se misurato, peakVO2 <12 mL/kg/min
•      Ospedalizzazioni per insufficienza cardiaca nei precedenti 12 mesi senza chiare cause precipitanti
•      Dipendenza da inotropi ev
•      Progressiva disfunzione d’organo (renale ed epatica) dovuta a riduzione della perfusione non ad inadeguate pressioni di riempimento

ventricolare (PCWP >20 mmHg e SBP <80-90 mmHg o CI <2 L/min/m2)
•      Assenza di severa disfunzione ventricolare destra insieme ad insufficienza tricuspidalica severa
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l’evoluzione della patologia. Essa considera anche il
concetto di evento clinico in grado di modificare in
senso peggiorativo il livello di compromissione del
paziente. Ad esempio un paziente inquadrabile in
classe 4 qualora richiedesse frequenti ospedalizzazioni
(frequent flyer) verrebbe inquadrato nel profilo 3. L’a-
nalisi e il confronto delle curve di sopravvivenza in
base al profilo clinico INTERMACS del paziente ha
confermato le potenzialità di questa classificazione

come strumento utile per decidere il timing dell’im-
pianto.50 Le curve di mortalità di pazienti sottoposti ad
impianto primario di assistenza sinistra51 hanno dimo-
strato come la sopravvivenza, stratificata per livelli
INTERMACS, sia peggiore nei pazienti sottoposti ad
impianto ad un livello 1, e ciò in gran parte a causa
della mortalità precoce di questi pazienti, già partico-
larmente compromessi prima dell’operazione. I risul-
tati migliori (sopravvivenza a 12 mesi intorno
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Tabella 3. Livelli INTERMACS: descrizione dei profili.

Descrizione dei profili

Livello 1: Shock cardiogeno critico
Pazienti con ipotensione severa nonostante rapido aumento del supporto inotropo, critica ipoper-
fusione d’organo, spesso associata a peggioramento dell’acidosi e/o dei livelli di lattati

Livello 2: Declino progressivo
Pazienti con declino funzionale nonostante supporto inotropo e.v., può manifestarsi con peggiora-
mento della funzione renale, declino dello stato nutrizionale, impossibilità di ripristinare un ade-
guato equilibrio volemico. Descrive, inoltre, lo stato di declino di quei pazienti intolleranti alla
terapia con inotropi (e.g. a causa di aritmie) 

Livello 3: Stabile ma dipendente da inotropi
Pazienti con stabilità della pressione arteriosa, della funzione d’organo, dello stato nutrizionale e
dei sintomi con supporto inotropo continuo e.v. (o con dispositivo supporto circolatorio temporaneo
o entrambi), ma con ripetuti fallimenti dei tentativi di svezzamento dal supporto inotropo/mecca-
nico, a causa del ripresentarsi di ipotensione severa o disfunzione renale

Livello 4: Sintomi a riposo
Il paziente può essere stabilizzato in condizioni prossime all’euvolemia, ma presenta quotidianamente
sintomi da congestione a riposo o durante le normali attività quotidiane. Generalmente il dosaggio
del diuretico si attesta su valori molto alti. Devono essere adottati sia una gestione più intensiva che
strategie di monitoraggio, che, in alcuni casi, possono compromettere la compliance e di conseguenza
il risultato, con qualsiasi terapia. Alcuni pazienti possono fluttuare tra il livello 4 e 5

Livello 5: Intolleranza all’esercizio
Paziente asintomatico a riposo e durante le normali attività quotidiane, ma incapace di intraprendere
qualsiasi altra attività, vivendo prevalentemente in casa. È un paziente asintomatico a riposo, ma
può avere comunque un sovraccarico di volume refrattario alla terapia diuretica, e spesso associato
a insufficienza renale.

Livello 6: Limitazione all’esercizio
Il paziente, scevro da sovraccarico di volume, è asintomatico a riposo, durante le normali attività
quotidiane e le piccole attività fuori casa, ma diventa rapidamente sintomatico dopo pochi minuti
di attività fisica significativa. L’attribuzione ad un sottostante deficit cardiaco richiede una attenta
misurazione del picco di consumo di ossigeno, e, in alcuni casi, una valutazione emodinamica, a
conferma della severità della disfunzione cardiaca

Livello 7: NYHA III avanzata
Questo livello si apre a future nuove descrizioni più precise. Include pazienti senza attuali o recenti
episodi di instabilità e ritenzione di fluidi, che vivono asintomatici e sono in grado di tollerare at-
tività fisiche significative fino all’attività fisica lieve

Eventi in grado di aggravare il profilo INTERMACS

TCS - temporary circulatory support (supporto circolatorio temporaneo)
Include contropulsazione aortica (IABP), ECMO, TandemHeart, Levitronix, BVS5000 o AB5000,
e Impella. Si applica solo a pazienti ricoverati in ospedale

A – Aritmia
È applicabile a qualsiasi profilo. Tachi-aritmia ventricolare ricorrente che recentemente ha sostan-
zialmente contribuito alla compromissione clinica del paziente. Include frequenti interventi appro-
priati dell’ICD o la necessità di defibrillazione elettrica esterna, solitamente più di 2 volte a
settimana.

FF – Frequent flyer
È applicabile solo a pazienti non ospedalizzati, descrivendo quei pazienti che richiedono frequenti
rivalutazioni cliniche in emergenza o ospedalizzazioni per terapia diuretica, ultrafiltrazione, o in-
fusione temporanea di terapia vasoattiva

Tempistica di intervento

Necessario intervento definitivo entro
poche ore

Necessario intervento definitivo entro
pochi giorni

Intervento definitivo elettivo nell’arco di
settimane o pochi mesi

Intervento definitivo elettivo nell’arco di
settimane o pochi mesi

Urgenza variabile, dipende dallo stato nu-
trizionale, dalla disfunzione d’organo e
dalla tolleranza all’esercizio

Variabile, dipende dallo stato nutrizionale,
dalla disfunzione d’organo e dalla tolle-
ranza all’esercizio

Trapianto o supporto circolatorio potreb-
bero non essere indicati al momento

Applicabile ai Livelli 1, 2, 3 di pazienti
ospedalizzati

Applicabile a tutti i Livelli INTERMACS

Livello 3, se a domicilio, 4, 5, 6. Un pa-
ziente frequent flyer è raramente ad un
livello 7
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all’82%) si sono invece ottenuti nei pazienti con un li-
vello 3, cioè in condizioni cliniche stabili seppur in te-
rapia con inotropi.52

Quale assistenza ventricolare

I livelli di assistenza al circolo possono essere clas-
sificati in base a: i) tipo di flusso generato: flusso pul-
satile o continuo; ii) sede di impianto: paracorporeo,
intracorporeo; iii) ventricolo assistito: monoventrico-
lare (esclusivamente sinistro, più raramente destro),
biventricolare (supporto contemporaneo di entrambi i
ventricoli); iv) potenziale durata del sistema di assi-
stenza : breve (da qualche ora a pochi giorni); media
(dalle 2 alle 4 settimane); lunga (dalle 4 settimane ad
un tempo potenzialmente indeterminato).

I sistemi di assistenza ventricolare comunemente
utilizzati constano di una cannula di afflusso (che porta
il sangue dal ventricolo sinistro o dall’atrio destro al
ventricolo artificiale); di una pompa (o ventricolo arti-
ficiale) a flusso continuo o pulsatile e di una cannula di
efflusso (che convoglia il sangue dal ventricolo artifi-
ciale ad una grande arteria solitamente aorta ascendente
più raramente aorta discendente toracica).

I fattori che condizionano la scelta del device nel
singolo paziente sono lo scopo dell’assistenza e la sua
durata prevista.

Gli scenari più comuni sono:
– condizioni caratterizzate da un quadro emodina-

mico estremamente grave tuttavia con possibilità di
recupero della funzione cardiaca nel breve periodo:
miocardite acuta fulminante, shock cardiogeno da
altre cause (ad es cardiomiopatia post partum, in-
farto miocardico acuto), sindrome post pericardio-
tomica. In questi casi si prevedono assistenze di
breve durata (<1-2 settimane) e si ricorre prevalen-
temente a device che richiedono una invasività chi-
rurgica ridotta. I device più adatti sono: i) l’ECMO
(extracorporeal membrane oxygenation),53 tecnica
di assistenza cardiorespiratoria molto utilizzata in
queste situazioni, efficace, il cui impianto avviene
solitamente tramite incannulazione dei vasi femorali
quindi la necessità di aprire il torace; ii) le pompe
microassiali intravascolari tipo Impella.54 Questi de-
vice, per la minore invasività e per il costo netta-
mente inferiore rispetto ai sistemi di più lunga
durata, trovano sempre più spesso indicazione come
bridge to decision. In acuto infatti è spesso difficile
predire come evolverà la situazione clinica dopo il
supporto meccanico. Una assistenza a breve termine
potrà aiutare il clinico a valutare la strategia futura
che potrà contemplare un recupero anche solo par-
zialmente completo, la necessità di un trapianto car-
diaco urgente o l’impianto di un VAD permanente
(sia come ponte al trapianto che come destination
therapy).

– ponte al trapianto cardiaco: è la condizione più

frequente e dal momento che la disponibilità di un
donatore non è prevedibile, è necessario utilizzare
sistemi in grado di sostenere il circolo per un pe-
riodo di tempo prolungato, soprattutto in quei pa-
zienti che per motivi clinici potrebbero incontrare
più difficolta di altri nella disponibilità di un do-
natore idoneo (taglia corporea, gruppo sanguigno,
iperimmunizzazione). L’impianto di un sistema di
assistenza ventricolare in un candidato a trapianto
cardiaco viene preso in considerazione quando la
gravità del quadro clinico fa ritenere che il prolun-
garsi dell’attesa di un donatore comporti un rischio
di morte o deterioramento irreversibile superiore
al rischio dell’impianto di VAD. L’assistenza ven-
tricolare può dare a questi pazienti l’opportunità di
attendere il trapianto in condizioni migliori man-
tenendo la funzionalità epatorenale, l’autonomia
funzionale ed un adeguato stato nutrizionale. La
possibilità di dimettere i pazienti in assistenza con-
sente un ulteriore miglioramento della qualità della
vita ed ha permesso in alcuni casi anche la ripresa
dell’attività lavorativa.

– destination therapy e bridge to candidancy: in caso
di insufficienza cardiaca refrattaria in pazienti non
candidabili al trapianto (per età avanzata, pre-
gressa/recente patologia neoplastica, multiple co-
morbilità) si prospetta una assistenza ventricolare di
lunga durata come trattamento definitivo o alterna-
tivo al trapianto. Vengono utilizzati device total-
mente impiantabili per garantire la mobilizzazione
o la completa autonomia del paziente. Lo studio
REMATCH55 ha confrontato la sopravvivenza, gli
eventi clinici e la qualità di vita in due gruppi di pa-
zienti non idonei al trapianto, con caratteristiche di
gravità dell’insufficienza cardiaca (ospedalizzati,
classe NYHA IV, frazione d’eiezione ventricolare
sx ≤25%, dipendenza da inotropi oppure con un
consumo massimo di ossigeno ≤14 mL/kg/min)
condizionanti una cattiva prognosi a breve termine,
randomizzati a terapia medica o a impianto di
LVAD (tipo HeartMate). La sopravvivenza dei 129
pazienti arruolati è stata significativamente mag-
giore nei pazienti trattati con LVAD rispetto a quelli
in terapia medica (52% vs 25% e 23% vs 8% ad 1 e
2 anni rispettivamente), pur a fronte di una elevata
incidenza di complicanze correlate al VAD come in-
fezioni, problemi neurologici, malfunzionamento
del device. Risultati ancora più incoraggianti sono
derivati dai dati del registro I pubblicati nel 2010.
Qui la sopravvivenza dei pazienti sottoposti ad im-
pianto primario di VAD si attesta intorno al 74%
nell’intera popolazione e raggiunge l’82% nei pa-
zienti con livello INTERMACS 3 al momento del-
l’impianto.

– bridge to recovery: durante supporto prolungato con
LVAD come ponte al trapianto in una (piccola)
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quota di pazienti è stato osservato un miglioramento
progressivo della funzione ventricolare sinistra che
ha consentito in alcuni casi l’espianto del device,
con persistenza di una funzione ventricolare sx ac-
cettabile (FE>40%) per periodi di tempo anche più
o meno prolungati.56 Si ritiene che l’unloading pro-
gressivo determinato dall’assistenza, la normalizza-
zione del regime emodinamico e la riduzione
dell’attività simpatica possano essere responsabili
del reverse remodeling osservato in corso di assi-
stenza. Solitamente i pazienti nei quali è posssibile
rimuovere il device sono affetti da cardiomiopatia
dilatativa idiopatica o da miocardite ed hanno una
storia più breve di malattia. 
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Introduzione
Cenni epidemiologici e clinici

La sindrome clinica di insufficienza cardiaca con
frazione di eiezione conservata (HFpEF) si caratterizza
per sintomi e segni di scompenso cardiaco ma con
frazione di eiezione ventricolare sinistra normale o
quasi normale (≥50%). Veniva in passato definita come
scompenso cardiaco diastolico, e in effetti la maggior
parte dei pazienti con HFpEF presenta volumi
ventricolari sinistri normali e chiare evidenze di
disfunzione diastolica. La HFpEF si sviluppa
dall’interazione di diversi fattori di rischio che causano
disfunzione d’organo. Questi fattori di rischio e la
presenza di comorbidità condiziona fortemente le
modificazioni strutturali e funzionali che portano al
quadro clinico di HFpEF, anche se i meccanismi
cellulari e fisiopatologici specifici sono tuttora oggetto
di approfonditi studi e non ancora del tutto chiariti. Cosi
come nella insufficienza cardiaca a frazione di eiezione
ridotta (HFrEF) alcune condizioni di comorbidità
tendono ad essere più comuni (malattia ischemica
coronarica), nell’HFpEF l’ipertensione arteriosa e
l’obesità risultano essere più prevalenti. In generale il
numero di condizioni di comorbidità è più alto nel
soggetto con HFpEF senza tuttavia determinare
un’unica e chiara discrimina fra le due forme di
scompenso.1 La prevalenza di HFpEF nel nostro

continente raggiunge il 5% della popolazione con più
di 60 anni d’età e tale percentuale, che costituisce tra il
50 e il 60% delle diagnosi di insufficienza cardiaca, è
destinata ulteriormente ad incrementare nelle prossime
due decadi in relazione all’invecchiamento, alla
maggior prevalenza di patologie quali l’ipertensione
arteriosa, l’obesità, il diabete mellito e la
broncopneumopatia cronica ostruttiva.2-5 La HFpEF
costituisce già oltre la metà delle ospedalizzazioni per
insufficienza cardiaca.2,6 L’incidenza di HFpEF risulta
variare tra il 37 e il 53% in alcuni studi che hanno
considerato un lungo follow-up di soggetti che non
presentavano insufficienza cardiaca (Cardiovascular
Health Study, Framingham Heart Study e Prevention
of Renal and Vascular End-Stage Disease Study); un
ulteriore incremento dell’incidenza si è osservato in un
campione di popolazione più anziana.7 Da questi studi
epidemiologici emerge come l’invecchiamento e il
sesso femminile risultano più frequenti nell’HFpEF
rispetto a quello a frazione d’eiezione ridotta (HFrEF).
I riscontri in letteratura da studi di coorte evidenziano
un’età media più elevata di almeno 6 anni nel gruppo
affetto da HFpEF rispetto a coloro con HFrEF8 e che le
donne sono circa oltre un terzo più prevalenti nel primo
gruppo rispetto al secondo.9 Sulle differenze etniche ci
sono elementi a favore di una maggior prevalenza e
incidenza nella popolazione nera, soprattutto nelle
donne, con il rischio di ospedalizzazione che risulta
almeno il doppio rispetto alla popolazione caucasica.10,11

Come abbiamo accennato prima e in relazione alla
elevata prevalenza di vari fattori di rischio
cardiovascolare e comorbidità nel paziente affetto da
HFpEF, in particolare della ipertensione arteriosa, nel
corso degli ultimi tre decenni questa condizione è stata
nel tempo considerata la classica evoluzione della
cardiopatia ipertensiva. La malattia ischemica
coronarica, molto più frequente nei pazienti con HFrEF,
è comunque presente anche nei soggetti con HFpEF (fra
1/3 e la metà dei pazienti in relazione agli studi).12 La
presenza di malattia coronarica comporta, come d’altra
parte atteso nei pazienti con HFpEF, un rischio di
maggior mortalità.13 Altre comorbidità devono essere
considerate molto prevalenti nei pazienti affetti da
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HFpEF, e contribuiscono alle modificazioni cardiache
morfostrutturali e funzionali. Queste includono
l’obesità, che è presente in oltre la metà dei soggetti, il
diabete mellito (fra il 20 e il 40%), l’insufficienza renale
(fino ad un terzo dei pazienti) e la fibrillazione atriale.12

L’obesità, nello specifico, risulta un elemento
importante e molto prevalente nei soggetti con HFpEF
(arrivando ad oltre i tre quarti dei pazienti);14 i livelli
circolanti di peptidi natriuretici nel paziente obeso
risultano inferiori rispetto a soggetti normopeso, in
quanto le cellule adipose posseggono elevata
espressione di recettori di clearance dei peptide
natriuretici con conseguente riduzione della loro
concentrazione plasmatica.15 

Tali comorbidità, in particolare ipertensione
arteriosa e diabete mellito, non discriminano fra
HFpEF e HFrEF essendo chiaramente questi tutti
fattori per lo sviluppo della malattia ischemica micro
e macrovascolare coronarica. 

L’associazione tra insufficienza cardiaca e diabete
mellito è evidente da dati ormai consolidati in
letteratura che indicano come i pazienti diabetici
hanno un rischio almeno raddoppiato di sviluppare
insufficienza cardiaca nel corso della loro vita; tale
rischio arriva anche a 5 volte in alcune popolazioni,
mentre circa il 45% delle persone con insufficienza
cardiaca ha un diabete sottostante.16,17 Tale
associazione è particolarmente robusta con HFpEF
rispetto a HFrEF. 

I soggetti affetti da HFpEF presentano un aumentato
rischio di mortalità per tutte le cause e di mortalità
cardiovascolare rispetto alla popolazione sana.18 Diversi
studi hanno evidenziato tassi di mortalità
sovrapponibile fra soggetti con HFpEF e coloro con
HFrEF,19,20 tuttavia questo non risulta un dato univoco
in quanto altre evidenze dalla letteratura hanno
mostrano una differenza fra HFpEF nei confronti di
HFrEF con tassi minori nei primi rispetto ai secondi.18,21

La mortalità ospedaliera che si verifica durante un
ricovero per HF è attorno al 4% e la mortalità a 30
giorni dopo la dimissione è attorno al 10%. I tassi di
ospedalizzazione, la durata del ricovero e la qualità
della vita risultano sovrapponibili tra HFpEF rispetto a
HFrEF.22,23 L’incidenza di mortalità cardiovascolare è
minore negli HFpEF rispetto a HFrEF mentre quella
non cardiovascolare risulta più alta.8

I pazienti con HFpEF hanno minor tolleranza allo
sforzo, affaticamento e dispnea come tipicamente si
osserva nel paziente con scompenso cardiaco; tale
situazione clinica progredisce con peggioramento dei
sintomi con livelli di attività progressivamente minori
fino al quadro di congestione venosa, che determina
il ricovero ospedaliero. Il quadro clinico dei soggetti
affetti da HFpEF è in gran parte correlato ad anomalie
emodinamiche che dipendono da alterazioni strutturali
e funzionali cardiache.24,25 In aggiunta alle alterazioni

cardiache, risultano molto importanti le anomalie del
sistema vascolare periferico e polmonare associate a
stress ossidativo e a disfunzione endoteliale, del
metabolismo del tessuto muscolare scheletrico e
adiposo.26-30 Ci sono una serie di difficoltà alla
comprensione dei meccanismi fisiopatologici alla base
della alterazioni cardiache e sistemiche dei pazienti
con HFpEF. Una prima difficoltà nasce dal fatto che
non ci sono modelli sperimentali consolidati di
HFpEF, sebbene siano disponibili modelli che
riassumono alcune caratteristiche della forma di
insufficienza cardiaca che si osserva nell’uomo
(accelerato invecchiamento, obesità, ipertensione
arteriosa, attivazione neurormonale).31-35 Tuttavia
risulterà fondamentale la verifica sui tessuti umani
della possibile traslazione dei risultati ottenuti dai
modelli sperimentali.

Opzioni terapeutiche nello scompenso diastolico

La terapia della condizione di scompenso
diastolico o HFpEF è per grande parte determinata
dalle condizioni cliniche e dai fattori di rischio
associati e dai sintomi, poiché prove dirette che
indichino chiaramente opzioni terapeutiche
farmacologiche chiare risultano ancora limitate. I
diuretici sono usati per trattare il sovraccarico di
volume, ma occorre prestare attenzione alla eccessiva
deplezione volemica e alla eccessiva riduzione del
precarico. Il paziente che ha disfunzione diastolica con
una piccola camera ventricolare sinistra rigida risulta
suscettibile a un’eccessiva riduzione del precarico e
ad una eventuale ipotensione arteriosa. Altre classi di
farmaci come quelli che interferiscono con il Sistema
renina-angiotensina-aldosterone, i calcio-antagonisti,
i β-bloccanti sono raccomandati per trattare
l’ipertensione arteriosa ma mancano evidenze dirette
di comprovata efficacia per modificare gli esiti clinici
nei pazienti con HFpEF. Non sono raccomandati nei
pazienti con HFpEF i farmaci quali gli inibitori delle
fosfodiesterasi-5, i nitrati organici e la digossina (se si
esclude il suo utilizzo per il controllo della risposta
ventricolare nella fibrillazione atriale).

Pertanto l’appropriata gestione delle condizioni
cliniche associate e dei fattori ri rischio presenti risulta
necessaria per poter influenzare la storia naturale di
questa forma di scompenso. Queste condizioni
includono come già indicato sopra, la ipertensione
arteriosa, la obesità, il diabete mellito, le malattie
polmonari associate, la malattia coronarica, la
fibrillazione atriale, la anemia, la insufficienza renale
cronica e le alterazioni del sonno legate ad apnee
ostruttive.

La terapia antipertensiva ha dimostrato di ridurre
l’incidenza di scompenso cardiaco. Anche la terapia
ipolipemizzante, che risulta raccomandata per la
prevenzione primaria e secondaria delle malattie
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cardiovascolari, potrebbe essere benefica nei soggetti
con HFpEF secondo dati osservazionali, la cui
conferma necessità di trials clinici di intervento
dedicati.36 Il trattamento dell’obesità nei pazienti con
HFpEF rappresenta un elemento importante; gli
HFpEF obesi risultano meno efficienti in termini di
capacità d’esercizio e con maggior espansione
volemica rispetto agli HFpEF non obesi e la
restrizione calorica ha comportato un miglioramento
dei parametri sopra indicati.37 Circa 10 anni orsono si
è dimostrato come la qualità di vita e la capacità di
esercizio dei pazienti con HFpEF risultino migliorati
da programmi di allenamento fisico.38 Da quel
momento numerosi studi hanno confermato questi
vantaggi indicando sia effetti favorevoli periferici che
centrali cardiaci, indicando inoltre anche effetti
additivi da parte dell’esercizio fisico e della perdita di
peso in soggetti HFpEF obesi.37

La fibrillazione atriale è un’aritmia comune nei
pazienti affetti da HFpEF e la sua prevalenza risulta
essere elevata superando oltre la metà dei soggetti.39 Il
ripristino e il mantenimento del ritmo sinusale
rappresentano un grande vantaggio nei soggetti con
HFpEF. Quando il ritmo sinusale non può ad essere
conservato allora il controllo della frequenza cardiaca
diviene rilevante. β-bloccanti e bloccanti dei canali del
calcio sono i soliti agenti di prima linea, con la
digossina utilizzata soltanto nel controllo della risposta
ventricolare. Il controllo della frequenza cardiaca deve
essere adeguato non soltanto a riposo ma anche in corso
di esercizio lieve e moderato. La presenza di ischemia
miocardica nel paziente affetto da HFpEF può
dipendere da una disfunzione del microcircolo
coronarico, da uno stress di parete elevato o da malattia
dei vasi epicardici.40 I pazienti con HFpEF sintomatici
per ischemia beneficano della terapia standard con β-

bloccanti e calcio-antagonisti. La terapia con nitrati è
utilizzata pur con attenzione in quanto l’eccessiva
riduzione del precarico porta ad ipotensione. La
rivascolarizzazione coronarica nei vasi resistente alla
terapia farmacologica si è mostrata utile in termini di
sopravvivenza.41

Evidenze da trials clinici in pazienti con HFpEF

Come è ben noto, dalla pubblicazione del primo
trial di intervento su pazienti con HFrEF circa 35 anni
orsono le evidenze si sono moltiplicate e hanno
dimostrato anche di recente in questo gruppo di
pazienti i grandi benefici di varie classi
farmacologiche e quindi le diversificate opzioni
terapeutiche (Tabella 1). Dal primo studio di
intervento sul gruppo di pazienti affetti da HFpEF
sono passati circa 18 anni e le opzioni terapeutiche
cosi ampie per coloro che hanno HPrEF non si sono
confermate (Figura 1). I risultati dei trials clinici nei
pazienti con HFpEF hanno dato risultati neutri fino ad
oggi e stando anche alle indicazione delle linee guida
europee ed americane la maggior parte della gestione
per ora appare diretta verso le condizioni cliniche e i
fattori di rischio associati a tale forma di scompenso
cardiaco, o al trattamento dei sintomi. Le
raccomandazioni delle due Società Scientifiche fanno
riferimento al buon controllo dell’ipertensione
arteriosa sistolica e diastolica e all’uso dei diuretici
per gestire e migliorare i sintomi legati alla
congestione.42,43 I risultati degli studi clinici di
intervento farmacologico o di risincronizzazione
cardiaca efficaci nei pazienti con HFrEF, non hanno
impattato sulla morbilità e la mortalità in HFpEF,
suggerendo differenze importanti nella fisiopatologia
fra le due forme di scompenso.

Gli inibitori del sistema renina-angiotensina-
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Tabella 1. Effetti di farmaci nello scompenso sistolico (HFrEF) e diastolico (HFpEF).

Trattamento                                                 HFrEF                                     HFpEF                                     Studi Clinici HFpEF

B-bloccanti                                                    SI                                              ?                                                Seniors, Elandd, J-DHF

ACE-i/ARB                                                   SI                                              NO                                            Charm, I-Preserve, PEP-CHF

Digitale                                                          ?                                                NO                                            Dig-PEF

Inibitori PDE-5                                                                                                NO                                            Relax-HF

Mineralcorticoidi                                           SI                                              NO/SI                                       Topcat

Idralazina/nitrati                                            SI                                              NO                                            Neat-HFpEF

Antagonisti endotelina                                   NO                                            SI p II                                        Sitaxesentan

Sacubitril/valsartan                                       SI                                              SI p II                                        Paramount/Paragon

CRT                                                               SI                                              -                                                Karolinska-Rennes (KaRen)

ICD                                                                SI                                              -                                                

Esercizio Fisico                                             SI                                              +/-                                             

CardioMEMS                                                SI                                              SI                                              Champion
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aldosterone (inibitori dell’enzima di conversione,
antagonisti dei recettori AT1 dell’angiotensina II e
antialdosteronici), unitamente ai β-bloccanti adrenergici
selettivi e non, e agli ARNI (farmaci che combinano un
inibitore della neprilisina e un AT1-bloccante),
bloccando la attivazione neurormonale e potenziando
l’azione dei peptide natriuretici si sono dimostrati
efficaci nel ridurre morbilità e mortalità in HFrEF e
fanno parte delle opzioni terapeutiche fondanti la
terapia di questa condizione clinica (Tabella 1). 

Nell’HFpEF ci sono alcuni grandi trials che hanno
verificato sicurezza ed efficacia di varie classi di
farmaci interferenti con il sistema renina-angiotensina-
aldosterone già testate nelle forme di HFrEF. 

Nello specifico, il trial CHARM-Preserved
(Candesartan in Heart Failure-Preserved - CHARM-
Preserved) reclutando pazienti (classe NYHA II-IV)
con LVEF>40% ha dimostrato dopo un follow-up
mediano di oltre 3 anni come il candesartan non
determinava un vantaggio sulla morte cardiovascolare
combinata a ospedalizzazione rispetto al placebo.44

Scorporando l’end point primario nei suoi 2 elementi
si osservava che il gruppo in terapia con farmaco
attivo non impattava sulla morte cardiovascolare, ma
è stata osservata una tendenza ad una riduzione della
ospedalizzazione che ha portato le linee Guida
Americane a indicare una classe di raccomandazione
IIb per la diminuzione della riospedalizzazione.43 Tale
rilievo relativo alla diminuzione della
ospedalizzazione con un antagonista dei recettori AT1
dell’angiotensina II non si è confermato con
l’irbesartan nello studio I-preserve (Irbesartan in
Heart Failure With Preserved Systolic Function),45 né
con un inibitore dell’enzima di conversion perindopril
nella popolazione anziana (PEP-CHF, Perindopril in
Elderly People with Chronic Heart Failure).46 Un

discorso a parte meritano i risultati dello studio
TOPCAT (Treatment of Preserved Cardiac Function
Heart Failure With an Aldosterone Antagonist) che ha
mostrato come lo spironolattone comportasse un
beneficio sulle componenti combinate e separate di
morte cardiovascolare, ospedalizzazione per
scompenso o arresto cardiaco abortito nella
popolazione reclutata nel continente americano ma
non nell’est dell’Europa47 a fronte però di un
incremento di creatininemia e della potassiemia
(risultata raddoppiata) nel gruppo del farmaco attivo.
Tale osservazione non si era rilevata quando l’intera
popolazione del trial reclutata veniva analizzata
comprendendo coloro che erano arruolati nelle
Americhe, in Russia e in Georgia (hazard ratio 0,89,
CI 95% 0,77-1,04).48 Nello studio che ha arruolato
3445 pazienti con LVEF ≥45% e che sono stati seguiti
per un periodo di 3,3 anni di follow-up medio si sono
riscontrate una riduzione delle ospedalizzazioni per
scompenso cardiaco nel gruppo trattato con
spironolattone (12,0%) rispetto al gruppo placebo
(14,2%, hazard ratio, 0,83, 95% CI 0,69-0,99). Per
spiegare le differenze fra i sottogruppi arruolati nelle
Americhe e in Europa dell’Est (Russia e Georgia)
sono state dimostrate bassissime percentuali di
aderenza e persistenza in terapia spironolattone nel
secondo sottogruppo. Al pari del candesartan nelle
linee guida americane43 anche la terapia con
spironolattone ha ottenuto una classe di
raccomandazione IIb. La raccomandazione dell’uso di
spironolattone risulta più debole rispetto a quanto
indicato nei pazienti con HFrEF; pertanto l’uso degli
antialdosteronici deve essere più attento utilizzando
valori di potassiemia più bassi per l’inizio del
trattamento (≤4,7 mEq/L e il filtrato glomerulare
stimato eGFR ≥30 mL/min per 1,73 m2). Se la
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Figura 1. La cronologia degli studi HFpEF e l’effetto sugli endpoint primari.

Non
-co

mmerc
ial

 us
e o

nly



potassiemia supera 5,5 mEq/L, il farmaco anti-
aldosteronico deve essere ridotto o sospeso valutando
quali cause possono averla determinata (concomitante
uso di alte dosi di antagonisti AT1 dell’angiotensina
II, ACE inibitori). L’effetto dello spironolattone sui
valori di pressione arteriosa sistolica nei pazienti con
HFpEF è modesto (attorno a 3 mmHg nello studio
TOPCAT). Qualora con l’inizio del trattamento con
anti-aldosteronici si verificassero riduzioni
significative della pressione arteriosa occorre ridurre
le dosi di altri antipertensivi concomitanti e solo
successivamente ridurre lo spironolattone. 

Ci sono inoltre evidenze che hanno mostrato come
nella patogenesi della forma di HFpEF le elevate
pressioni di riempimento cardiaco giocano un ruolo
nella progressione del quadro clinico e pertanto la loro
riduzione impatta positivamente sulla prognosi. Nello
studio CHAMPION (CardioMEMS Heart Sensor
Allows Monitoring of Pressure to Improve Outcomes
in NYHA Class III Heart Failure Patients) la
conoscenza dei parametri di emodinamica centrale con
CardioMEMS ha ridotto in maniera significativa la
ospedalizzazione dei pazienti rispetto a coloro non
monitorati e trattati in maniera standard.49 Tale
risultato può dipendere da una migliore titolazione dei
farmaci, in particolare dei diuretici che
consentirebbero una miglior gestione dei volumi. 

Un’altra classe di farmaci (ARNI) si è resa
disponibile, la cui unica molecola commercializzata è
rappresentata da Sacubitril/valsartan (precedentemente
noto come LCZ696) che associa un inibitore della
neprilisina all’antagonista del recettore AT 1
dell’angiotensina II. Tale combinazione di effetti
consente la contemporanea disattivazione del sistema
renina-angiotensina-aldosterone attraverso il blocco dei
recettori dell’angiotensina II di tipo 1 e incrementa la
concentrazione dei peptide natriuretici (ANP, BNP)
attraverso l’inibizione della neprilisina, l’enzima
responsabile della loro degradazione. A tal proposito,
nel 2019 è stato pubblicato un altro importante trial, il
PARAGON-HF, che ha valutato su un’ampia
popolazione di pazienti con HFpEF (Prospective
Comparison of Angiotensin Receptor Neprilysin
Inhibitor With Angiotensin Receptor Blocker Global
Outcomes in HFpEF), con scompenso classe NYHA II-
IV, EF ≥45%, evidenza di rimodellamento strutturale
cardiaco, aumento dello spessore della parete
ventricolare sinistra o ingrandimento dell’atrio sinistro,
almeno un precedente ricovero per scompenso cardiaco,
o elevato livello di peptidi natriuretici, l’efficacia di
sacubitril-valsartan rispetto a valsartan da solo su un
outcome primario che si componeva di
ospedalizzazioni per insufficienza cardiaca (sia prima
che ricorrente) e morte per cause cardiovascolari.50 Gli
end-point secondary includevano il cambio di classe
NYHA, un peggioramento della funzione renale

(definito come una diminuzione del filtrato glomerulare
del 50% o superiore), il miglioramento della qualità di
vita (indicato attraverso i punteggi del questionario sulla
cardiomiopatia di Kansas City, KCCQ), morte per
qualsiasi causa. Si sono osservati 894 eventi primari in
526 pazienti nel gruppo sacubitril-valsartan e 1009
eventi primari in 557 pazienti nel gruppo valsartan
(relative ratio, 0,87; CI 95%, 0,75-1,01; P=0,06).
Analizzando le singole componenti dell’end point
primario, non si sono evidenziate differenze per la
mortalità cardiovascolare ma un 15% di riduzione di
ospedalizzazioni (relative ratio 0,85; 95% CI, 0,72-
1,00). Anche la classe NYHA è risultata migliorata
significativamente nel gruppo sacubitril-valsartan con
però una maggiore incidenza di ipotensione e
angioedema e una minore incidenza di iperkaliemia. Un
elemento importante da sottolineare è rappresentato dal
fatto che analizzando i sottogruppi (già prespecificati
nel disegno dello studio), è risultato che differenze si
sono evidenziate con un possibile beneficio nel braccio
trattato con sacubitril-valsartan nei pazienti con frazione
di eiezione ≤57% e nel sesso femminile. Nello
specifico, nelle donne si è osservato un 27% di
riduzione dell’end-point primario (relative ratio, 0,73;
95% CI, 0,59-0,9), nelle pazienti che assumevano
sacubitril/valsartan, rispetto ad una differenza non
significativa nel sesso maschile (relative ratio 1,03;
95% CI, 0,85-1,25). In maniera analoga, nei pazienti
con LVEF ≤ alla mediana (57%) si è osservato un
beneficio della terapia con sacubitril/valsartan (RR,
0,78; 95% CI, 0,64-0,95) rispetto a quelli con EF
superiore (RR, 1; 95% CI, 0,81-1,23). Lo studio
PARAGON-HF estende ad una frazione di eiezione più
alta l’utilizzo di una classe di farmaci nuova (ARNI);
non è la prima volta che un farmaco efficace nella
HFrEF (come dimostrato nello studio PARADIGM-
HF), lo è anche nei pazienti con disfunzione sistolica
con EF (40%-49%) (esempi in letteratura con
spironolattone e β-bloccanti).51 L’avvento degli ARNI
risulta di grande rilevanza clinica anche nella
popolazione con HFpEF anche se è fondamentale
proseguire con gli studi volti a comprendere i
meccanismi alla base dello sviluppo e della
progressione di questa ampia popolazione eterogenea
dei soggetti con scompenso cardiaco diastolico.

In relazione a quanto già riportato sopra riguardo
l’importanza delle comorbilità e dei fattori di rischio
associate nello sviluppo e nella progressione dello
HFpEF, il diabete è molto frequente e condiziona in
maniera importante la prognosi dei pazienti
scompensati. A parte la metformina, che è stata ed è
tuttora il trattamento di scelta nei pazienti con
scompenso cardiaco (ma che diventa controindicata
qualora si associno una compromissione grave della
funzionalità epatica o renale), i glitazoni che risultano
controindicati per i loro effetti sodio-ritentivi,42 di
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recente sono emersi dati robusti circa l’utilizzo delle
glifozine, o meglio degli inibitori del co-trasportatore
sodio-glucosio di tipo 2 (SGLT2) nei pazienti affetti
da scompenso cardiaco (in particolare HFrEF). Gli
inibitori di SGLT2 sono stati sviluppati come farmaci
antiperglicemizzanti e includono canagliflozin,
dapagliflozin, empagliflozin ed ertugliflozin ed
inibiscono SGLT2 a livello del tubulo contorto
prossimale del nefrone inducendo diuresi osmotica
glicosurica e natriuresi. Questi farmaci comportano
nei soggetti diabetici un deciso miglioramento nel
controllo metabolico (glicolipemico) e del peso
corporeo.52 In maniera del tutto indipendente dalle loro
azioni sulla glicemia, questa nuova classe di farmaci
ha dimostrato dal punto di vista sperimentale e non
solo, effetti protettivi su alcuni dei meccanismi di
pertinenza cardiovascolare e/o correlati a
modificazioni dell’emodinamica renale che giocano
un ruolo della progressione dello scompenso nei
pazienti anche con HFpEF. Sono stati riportati nella
popolazione diabetica tipo 2 una significativa
riduzione di eventi cardiovascolari maggiori (hazard
ratio [HR] 0,88, 95% CI 0,82-0,94), di morte
cardiovascolare (HR 0,83, 95% CI 0,75-0,92) e anche
per tutte le cause (HR 0,85, 95% CI 0,79-0,92).53 I
benefici cardiovascolari osservati in questi studi non
possono essere completamente spiegati da
miglioramenti nei fattori di rischio come il controllo
metabolico o la riduzione pressoria ma coinvolgono
altri meccanismi.54 Questi meccanismi includono la
capacità di ridurre il grado di infiammazione
miocardica e sistemica da parte di questa classe di
farmaci, di modulare la deposizione di collagene e
quindi prevenire la fibrosi interstiziale cardiaca e
renale.55-57 Un quadro di infiammazione sistemica a
basso grado caratterizza HFpEF, e può associarsi ad
infiammazione del tessuto adiposo epicardico e
avventiziale il quale può trasferire alla componente
tissutale miocardica, microvascolare e aortica. Si
assiste ad un rilascio di citochine, ormoni
(aldosterone, leptina) o all’aumentata espressione di
enzimi (neprilisina) che possono contribuire alla
ritenzione idrosalina, allo sviluppo di alterazioni
dell’emodinamica renale fino allo stimolo alla
fibrogenesi interstiziale che porta poi alla progressiva
riduzione funzionale renale.58

Nelle sperimentazioni cliniche gli inibitori di
SGLT2 hanno dimostrato di ridurre la quantità di
tessuto adiposo epicardico in maniera indipendente
dagli effetti sul peso corporeo,59 con riduzione dello
stato infiammatorio adipocitario60 e renale portando
ad una riduzione dell’iperfiltrazione glomerulare,  una
condizione che porta al danno glomerulare nel
soggetto obeso e diabetico.61,62 In relazione alle
importanti azioni cardiache, vascolari, renali e ai
risultati degli studi clinici controllati ottenuti sui

pazienti diabetici54,63-65 o su pazienti non diabetici ma
con HFrEF66,67 sono stati intrapresi trials che hanno
arruolato pazienti con HFpEF, di cui avremo nei
prossimi mesi risultati. Pertanto, gli inibitori di SGLT2
potrebbero rappresentare un’importante opzione
terapeutica nei pazienti con HFpEF, da soli o in
combinazione con antagonisti del recettore
mineralocorticoide e inibitori della neprilisina. 

I due studi clinici di cui siamo in attesa sono
EMPEROR-Preserved e lo studio DELIVER che
hanno testato empaglifozin e dapaglizofin
rispettivamente. Lo studio EMPEROR-Preserved
(EMPagliflozin outcomE tRial in Patients With
chrOnic heaRt Failure With Preserved Ejection
Fraction) è stato costruito per valutare l’effetto di
empagliflozin sul rischio di morte cardiovascolare
morte o ospedalizzazione per insufficienza cardiaca in
pazienti con HFpEF sia diabetici che non, così come
l’effetto del farmaco sul numero totale di ricoveri per
insufficienza cardiaca. Questo studio ha inoltre darà
informazioni circa gli effetti di empaglifozin sulla
progressione del danno renale. 

Il campione di pazienti arruolato (oltre 5550
soggetti) consentirà di fornire informazioni circa
alcuni meccanismi patogenetici che contribuiscono
allo sviluppo e alla progressione di HFpEF
considerando anche l’asse che vede coinvolte la
leptina, l’aldosterone e l’enzima neprilisina
individuando quindi la tipologia di attivazione
neurormonale il cui blocco possa risultare utile come
si è già dimostrato nelle forme di scompenso HFrEF. 

Allo stesso modo, lo studio DELIVER
(Dapagliflozin Evaluation to Improve the LIVEs of
Patients With PReserved Ejection Fraction Heart
Failure), i cui risultati saranno disponibili nel corso
dei prossimi mesi (completamento dello studio
previsto per giugno 2021), aggiungerà informazioni
fondamentali per stabilire le implicazioni terapeutiche
del dapagliflozin nei pazienti HFpEF. Anche in questo
caso l’end point primario è composto dal verificarsi
di morte cardiovascolare, ospedalizzazione o visita
urgente per insufficienza cardiaca. Tale studio si
propone di confermare quanto osservato già nello
studio DAPA-HF, e appunto se vi sia un beneficio in
termini di incidenza di ospedalizzazione e morte
cardiovascolare in chi è affetto da HFpEF simile a
quello osservato nei pazienti con HFrEF,66 come già
aveva suggerito la sottoanalisi del DECLARE-TIMI
sul limitato gruppo di pazienti con HFpEF.68 Entrambi
gli studi clinici DELIVER and EMPEROR-Preserved,
con un’ampia numerosità dei pazienti arruolati,
mirano pertanto a stabilire l’impatto di un inibitore
SGLT2 in pazienti con HFpEF su end points primari
simili (DELIVER considera anche le visite per
insufficienza cardiaca in urgenza al di fuori
dell’ospedale mentre EMPEROR-Preserved non le
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inserisce nell’end-point primario) (Tabella 2).
Esistono alcune differenze tra i due studi: nello studio
DELIVER, i pazienti arruolati presentano scompenso
cardiaco sintomatico da almeno 6 settimane mentre
una durata di scompenso cardiaco sintomatico di
almeno 12 settimane di scompenso sintomatico era
richiesta per l’arruolamento nello studio EMPEROR-
Preserved. In attesa di poter disporre dei risultati finali
di questi studi, appare altrettanto fondamentale la
necessità di comprendere l’effetto additivo degli
inibitori SGLT2 con altre classi di farmaci nei pazienti
con HFpEF. 

Conclusioni

In relazione all’incremento della prevalenza di
pazienti con HFpEF è fondamentale accrescere la
conoscenza dell’armamentario terapeutico
farmacologico e non farmacologico per poter interferire
con lo sviluppo e la progressione di questa forma
estremamente eterogenea di scompenso cardiaco. La
gestione dei fattori di rischio associati, quali
l’ipertensione arteriosa, il diabete mellito e l’obesità, la
malattia renale cronica, appare un elemento fondante
del piano di trattamento di questi pazienti. La
possibilità, anche alla luce dei risultati dei più recenti
studi clinici e di quelli ancora in corso (Tabella 2), di
disporre di classi di farmaci quali antagonisti dei
mineralcorticoidi, antagonisti del sistema renina-
angiotensina/inibitori della neprilisina, e inibitori di
SGLT2 rappresenta una sfida fondamentale
considerando la frustrazione per la scarsità dei risultati
osservati su questi pazienti nel corso delle ultime due
decadi, cercando finalmente di colmare il gap di
conoscenza che rappresenta un importante bisogno
insoddisfatto in medicina interna e in cardiologia.
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Introduzione

Il ricovero ospedaliero per scompenso cardiaco
acuto rappresenta nel mondo occidentale una percen-
tuale dei ricoveri totali pari all’1-2%.1 Come ormai è
noto da tempo, il tasso di mortalità di questi pazienti
è aumentato, sia in fase di ricovero sia nel post-dimis-
sione, mentre le percentuali di riammissione ospeda-
liera variano dal 15 al 22% nel corso del primo mese,
fino al 35-45% nel corso dei 3 mesi successivi.2 A ciò
consegue un costo unitario per anno per paziente di
circa 11.000 euro, di cui l’85% per il ricovero (1,4-2%
della spesa complessiva del SSN).3 Lo scompenso car-
diaco è, quindi, una sindrome clinica a larga preva-
lenza nella popolazione generale (2-3%, pari ad oltre
1.000.000 di pazienti ogni anno), ancor più se consi-
deriamo un campione di pazienti in età avanzata (10-
20% nell’intervallo 70-80 anni). La mortalità a 5 anni
dal primo ricovero è pari al 40-50% di cui il 25% entro
i primi 12 mesi.4 Inoltre, rispetto alla forma insorta de
novo (44% dei casi), lo scompenso cardiaco acuto in-
teso come riacutizzazione di un’insufficienza cardiaca
cronica (56%), è una condizione più severa e associata
ad una mortalità più elevata.5 Gli obiettivi di tratta-
mento dello scompenso cardiaco cronico riacutizzato
sono il sollievo dei sintomi, l’identificazione dei fat-
tori precipitanti e il miglioramento della mortalità
post-dimissione oltre che la prevenzione delle re-ospe-

dalizzazioni.6 L’ospedalizzazione può rappresentare,
in molti casi, un’opportunità per impostare o riconsi-
derare il trattamento farmacologico di un paziente con
scompenso cardiaco.7 Come sappiamo, le modalità di
presentazione clinica dello scompenso acuto possono
variare a seconda dello stato di volemia e di conge-
stione, realizzando così quadri clinici diversi, con pro-
gnosi molto diverse e ricadute evidenti sulle scelte
terapeutiche da effettuare in fase acuta, post-acuzie e
alla dimissione. 

Il quadro del paziente warm and dry, caldo e
asciutto (un terzo del totale) è quello associato alla
prognosi migliore e spesso scatenato da un rialzo iper-
tensivo, pertanto la gestione di questi pazienti si in-
centra soprattutto sul trattamento antiipertensivo e
sulla titolazione dei β-bloccanti e degli angiotensin
converting enzyme-inhibitor (ACE-i). Circa il 50% del
totale è rappresentato dai pazienti warm and wet,
caldo e umido, che necessitano sostanzialmente di un
trattamento per la congestione e che quindi avranno
una terapia incentrata essenzialmente sui diuretici.

Il gruppo cold and wet, freddo e umido (circa 20%
del totale) richiede una terapia basata sull’utilizzo di
vasodilatatori inotropi per raggiungere un’adeguata
perfusione e ridurre la congestione. Infine, il gruppo
dei cold and dry, freddo e asciutto, rappresenta una
percentuale minore di pazienti che non presentano sin-
tomi e segni di congestione, a fronte tuttavia di una ri-
duzione significativa della riserva cardiaca e che
quindi necessitano di un supporto inotropo e di un at-
tento riempimento volemico. Nel case mix di un re-
parto di Medicina Interna, lo scompenso cardiaco
riveste un ruolo certamente importante. L’Osservato-
rio ARNO (osservatorio multicentrico delle presta-
zioni sanitarie erogate dal SSN al singolo cittadino)
rilevava, già nel 2010, che in oltre il 70% dei casi lo
scompenso cardiaco acuto de novo o cronico riacutiz-
zato era gestito da strutture internistiche o di geriatria.
Rispetto agli studi clinici randomizzati-controllati, i
più recenti studi di real world hanno dimostrato che il
paziente con scompenso cardiaco presenta un’età più
avanzata e un maggior numero di comorbilità, spo-
stando l’attenzione su un paziente complesso e poli-
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patologico.8 Molti studi epidemiologici, tra cui il TE-
MISTOCLE e il CONFINE hanno evidenziato con
chiarezza che in questa popolazione insistono una o
più comorbilità (almeno due nell’80% dei casi) in
grado di pesare in modo significativo sulla mortalità
e che solo nella metà circa delle re-ospedalizzazioni
per scompenso cardiaco cronico è riconoscibile una
causa cardiovascolare.9,10 Per comprendere il percorso
di rivalutazione da effettuare in questi pazienti, il Me-
dico Internista, al netto delle comorbilità, deve com-
prendere la causa che ha determinato lo scompenso
che, almeno in parte, ne condizionerà le scelte tera-
peutiche. 

L’inquadramento del paziente con scompenso
cardiaco: anamnesi e ricognizione 
farmacologica

I sintomi dello scompenso cardiaco spesso non
sono specifici (pensiamo ad esempio alla dispnea,
che può riconoscere diverse cause) e possono essere
anche difficili da riconoscere, insieme ai segni
stessi, particolarmente in alcune categorie di pa-
zienti, come ad esempio gli obesi o gli anziani o i
respiratori cronici. Un’accurata anamnesi resta,
quindi, una tappa fondamentale nel lavoro dell’in-
ternista, con particolare riferimento alla storia car-
diovascolare (ipertensione, valvulopatie, storia di
infarto miocardico, pregressa patologia tromboem-
bolica), ma non solo. Si dovrà, infatti, prestare par-
ticolare attenzione anche all’eventuale presenza di
patologie non cardiovascolari come neoplasie e che-
miotrattamenti, abuso di sostanze, patologie meta-
boliche quali diabete, anemia, insufficienza renale,
insufficienza epatica e patologie tiroidee. La dimo-
strazione di una causa cardiaca nel contesto del qua-
dro clinico è di fondamentale importanza nella
diagnosi di scompenso, così come la valutazione
della funzione sistolica che permette l’iniziale in-
quadramento del paziente nel gruppo heart failure
reduced ejection fraction (HFrEF) con EF <40% o
nel gruppo heart failure preserved ejection fraction
(HFpEF) con EF ≥50%. Questa suddivisione ha va-
lore prognostico e implicazioni terapeutiche, in
quanto, come sappiamo, è solo nel gruppo HFrEF
che le terapie degli ultimi anni hanno dimostrato di
ridurre mortalità e morbilità all’interno dei rando-
mized controlled trial (RCT). La diagnosi invece di
HFpEF è molto più impegnativa, non essendo asso-
ciata ad una disfunzione ventricolare sinistra, ma
piuttosto ad un aumento delle pressioni di riempi-
mento e quindi ad una disfunzione diastolica. La
terza categoria poi, heart failure mid range ejection
fraction (HFmEF), con EF tra 40 e 49% è stata ri-
conosciuta come entità nosologica solo dalla ultime
linee guida, con lo scopo di stimolare maggiormente

la ricerca delle cause sottostanti, la comprensione
dei meccanismi fisiopatologici e il trattamento.1 Alla
raccolta anamnestica e all’inquadramento clinico se-
guirà la ricognizione farmacologica, cioè la verifica
di tutte le terapie farmacologiche e non che il pa-
ziente stava assumendo prima del ricovero. Questa
fase, troppo spesso sottovalutata, è invece estrema-
mente importante perché ci consente di identificare
casi, purtroppo molto frequenti, nei quali le terapie
farmacologiche adottate sono ampiamente sottodo-
sate (non raggiungono cioè le dosi target indicate
dalle linee guida) ma anche quei casi in cui non
compaiono classi di farmaci di comprovata efficacia. 

La visione olistica del paziente con scompenso
cardiaco: comorbilità, complessità
e appropriatezza terapeutica

I pazienti ricoverati nei reparti di Medicina Interna
per scompenso cardiaco manifestano un grado di com-
plessità assai elevato, non solo per l’età mediamente
più avanzata, ma anche per la presenza, concomitante,
di una o più comorbilità che si traduce in un numero
più elevato di giornate di degenza e in una più elevata
mortalità intraospedaliera.11,12 Nel 2019, l’American
College of Cardiology,13 pubblica un documento di
consenso per la gestione del paziente ospedalizzato
con scompenso cardiaco classificando le comorbilità
in cardiovascolari, patologie sistemiche e psicosociali.
Le comorbilità si comportano in molti casi come fat-
tori precipitanti uno scompenso cardiaco cronico e
pertanto devono rappresentare un target di intervento
terapeutico specifico e indipendente. Inoltre, la loro
presenza, induce sintomi più severi, una maggior li-
mitazione funzionale ed una qualità di vita peggiore
(Figure 1 e 2). 

La storia naturale di questa malattia cronica si ca-
ratterizza per episodi di acuzie in grado di aumentare
la fragilità di questi pazienti esponendoli a potenziali
e ripetuti ricoveri. Se da una parte il ricovero per
scompenso cardiaco acuto ci costringe ad un tratta-
mento d’urgenza con il fine di ottenere il più rapida-
mente possibile un nuovo equilibrio emodinamico e
la risoluzione del quadro congestizio, dall’altra ci re-
gala un’occasione per rivalutare la terapia in atto, l’a-
derenza al trattamento, l’eventuale raggiungimento
delle dosi target, un potenziale upgrade non preceden-
temente contemplato e l’identificazione di comorbilità
potenzialmente correggibili per una complessiva stra-
tificazione del rischio.7

Poiché, in effetti, le comorbilità possono influen-
zare negativamente la terapia specifica dello scom-
penso, la possibilità di revisione delle classi di farmaci
impiegate o eventuali incrementi del dosaggio, tro-
vano nel ricovero un’occasione propizia per essere te-
stati e monitorati in un ambiente sicuro. 
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Figura 1. Prevalenza delle comorbilità non cardiovascolari nella popolazione di pazienti affetti da scompenso cardiaco.

Figura 2. Prevalenza delle principali comorbilità cardiovascolari nella popolazione di pazienti affetti da scompenso cardiaco.
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Nei pazienti in età avanzata, affetti da scompenso
cardiaco, la prevalenza di comorbilità può raggiun-
gere anche il 96% dei casi (circa l’86% almeno 2 co-
morbilità, il 42% uguale o più di 5).14 Le età più
avanzate presentano un numero maggiore di comor-
bilità ed una classe New York Heart Association
(NYHA) più elevata. Oltre il 50% dei pazienti con
scompenso cardiaco ricoverati in Medicina Interna
presenta una funzione sistolica preservata. Questo
tipo di scompenso cardiaco si ritrova con maggior fre-
quenza nel sesso femminile, in età più avanzata e si
correla, rispetto a quello a funzione sistolica ridotta,
a comorbilità di tipo non necessariamente cardiova-
scolari che sono presenti in oltre il 30% dei casi.15 Tra
le comorbilità non cardiovascolari, la malattia renale
cronica ricopre un ruolo di primo piano, essendo pre-
sente in almeno la metà dei casi e va considerata, a
tutti gli effetti, un fattore di rischio indipendente per
scompenso cardiaco acuto. D’altra parte è ampia-
mente nota la stretta correlazione esistente tra cuore
e rene, già esaurientemente codificata nella sindrome
cardiorenale o reno-cardiaca.16 Si stima che circa il
40% dei pazienti con scompenso cardiaco si ospeda-
lizza in presenza di una riacutizzazione di una comor-
bilità non cardiovascolare e non per uno scompenso
cardiaco acuto. Tra le comorbilità prevalenti si distin-
guono l’insufficienza renale, il diabete, lo stroke, la
BPCO e l’anemia. Diversamente, pazienti affetti da
HFrEF, presentano un numero inferiore di comorbilità
specie non cardiovascolari, fatta eccezione per l’in-
sufficienza renale che si correla in modo statistica-
mente significativo ad entrambi i tipi.17 La
correlazione fra HFpEF e le comorbilità non cardio-
vascolari tipiche del paziente in età avanzata si
spiega, semplicemente, con il fatto che esse sono
preesistenti; diversamente, nel paziente con HFrEF,
le comorbilità come insufficienza renale, stroke o
anemia, sono per lo più una conseguenza della pato-
logia cardiaca stessa.18,19 È stato ipotizzato che le co-
morbilità nel paziente con HFpEF, proprio perché
preesistenti, inducano e sostengano nel tempo uno
stato pro-infiammatorio cronico in grado di favorire
vere e proprie alterazioni strutturali e funzionali dei
miociti fino ad assumere dignità di cardiopatia. Ciò
spiegherebbe perché il trattamento efficace delle co-
morbilità possa riflettersi positivamente sull’equili-
brio emodinamico e sullo scompenso cardiaco
cronico.20 Semplificando, quindi, il ricovero, rappre-
senta un percorso intraospedaliero di cura che inizia
con il trattamento/risoluzione della fase acuta fino al
raggiungimento di una nuova stabilizzazione clinico-
emodinamica, prosegue con l’inquadramento classi-
ficativo dello scompenso cardiaco, l’identificazione
e l’eventuale trattamento delle cause e delle comor-
bilità terminando con la rivalutazione della terapia di
prima linea (Figura 3).

Terapia e dose target: l’ospedalizzazione come
occasione di revisione della terapia alla luce
delle linee guida vigenti

Le pietre miliari del trattamento dello scompenso
cardiaco cronico sono rappresentate dagli ACE-i, dagli
angiotensin ii receptor blocker (ARB), dai mineral-
corticoid receptor antagonists (MRAs) e dai β-bloc-
canti (BB), tutti farmaci che agiscono inibendo
l’iperattivazione neurormonale, estremamente dan-
nosa e tipica della sindrome, e che hanno dimostrato
di ridurre significativamente la mortalità e la morbilità
nei pazienti con HFrEF (non invece nei pazienti con
HFpEF). Questi farmaci inoltre, insieme ai diuretici,
riducono precarico e postcarico, con tutti gli effetti fi-
siopatologici che ne conseguono (aumento della git-
tata cardiaca, riduzione della domanda di ossigeno,
tolleranza allo sforzo, ecc.). Più recentemente gli an-
giotensin receptor-neprilysin inhibitors (ARNI) hanno
dimostrato superiorità rispetto agli ACE-i nel ridurre
il rischio di morte e il rischio di ospedalizzazione per
scompenso, guadagnandosi meritatamente una sempre
maggiore attenzione nel panorama farmacologico. La
gestione della terapia orale dello scompenso durante
la fase acuta di re-ospedalizzazione ha generato in pas-
sato non pochi dubbi e perplessità, in particolare in re-
lazione alla possibilità di interromperla o di andare
incontro ad una riduzione dei dosaggi, tenendo pre-
sente, tra l’altro, la possibilità di un ridotto assorbi-
mento durante la fase acuta.2 Gli ACE-i hanno ormai
ampiamente dimostrato di ridurre mortalità e morbilità
in questi pazienti, e sono sempre raccomandati con un
livello di evidenza IA, a meno che controindicati o
scarsamente tollerati (grave insufficienza renale, tosse
o angioedema). Devono essere titolati al massimo do-
saggio tollerato, anche nei pazienti con disfunzione si-
stolica ventricolare sinistra asintomatica, per ridurre
il rischio di sviluppo di scompenso, ospedalizzazione
e morte per scompenso.5

I sartanici non hanno dimostrato in maniera con-
sistente di ridurre la mortalità in pazienti con HErEF
e quindi il loro uso dovrebbe essere considerato solo
per i pazienti intolleranti agli ACE-i. Il livello di evi-
denza con cui vengono raccomandati è I B.

Anche i β-bloccanti, come gli ACE-i, hanno mo-
strato di ridurre mortalità e morbilità in pazienti sin-
tomatici con HFrEF, nonostante il trattamento con un
ACE-i; il livello di evidenza con cui sono raccoman-
dati dalle linee guida europee e americane è sempre
un livello I A.1 Vi è infatti consenso riguardo al fatto
che queste due categorie di farmaci siano complemen-
tari e che possano essere iniziati in contemporanea su-
bito dopo la diagnosi, con l’unico accorgimento che
prevede di iniziare i β-bloccanti in pazienti stabilizzati,
al minimo dosaggio, per poi titolarli al massimo do-
saggio tollerato, cioè quando la fase iniziale di mag-
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giore congestione si è risolta. Questi farmaci hanno
inoltre un altro campo di applicazione in quei pazienti
con fibrillazione atriale in cui sia necessario un con-
trollo della frequenza cardiaca e, soprattutto, nei pa-
zienti con cardiopatia ischemica e con disfunzione
sistolica ventricolare sinistra asintomatica, per ridurre
il rischio di morte. Gli MRA, come spironolactone ed
eplerenone, sono raccomandati in tutti i pazienti con
HFrEF che restino ancora sintomatici nonostante il
trattamento con ACE-i e β-bloccante, per ridurre il ri-
schio di morte e di ospedalizzazione per scompenso.
Anche in questo caso il livello di evidenza è IA (Ta-
bella 1).6

I diuretici rappresentano la principale linea di trat-
tamento della fase acuta decompensata dello scom-
penso cronico; consentono di ottenere un sollievo dai
sintomi di sovraccarico e di scarsa tolleranza allo
sforzo, riducendo il precarico. Tuttavia il loro effetto
sulla mortalità e sulla morbilità non è ancora stato stu-
diato all’interno di RCT. Una metanalisi di Cochrane
ha mostrato che in pazienti con scompenso cardiaco
cronico, i diuretici dell’ansa e i diuretici tiazidici sem-
brano ridurre il rischio di morte e di peggioramento
dello scompenso, oltre che migliorare la capacità di

esercizio.21 Lo scopo della terapia diuretica è quello
di raggiungere e di mantenere, con la minima dose
possibile, uno stato euvolemico. Nelle fasi acute la via
di somministrazione da scegliere è ovviamente quella
endovenosa in quanto l’assorbimento orale del far-
maco risulta ridotto a causa dell’edema intestinale. I
dosaggi sono, in genere, nettamente maggiori rispetto
a quelli assunti per via orale dal paziente in fase di sta-
bilità clinica; si è visto infatti come dosaggi anche
doppi all’abituale terapia orale producono sul piano
clinico effetti maggiori sulla diuresi con conseguente
perdita di peso e sollievo dai sintomi rispetto ad una
strategia basata su dosaggi simili a quelli assunti oral-
mente.22 I diuretici a dosaggi più elevati utilizzati per
via endovenosa in fase acuta non portano ad un dete-
rioramento a lungo termine della funzionalità renale,
anche se si può osservare un transitorio peggioramento
nelle prime ore.23 Dosi generose e ripetute di diuretici
dell’ansa possono portare al fenomeno della riduzione
dell’efficacia diuretica (resistenza ai diuretici) e con-
seguente persistenza di segni e sintomi di congestione.
Dosi crescenti di farmaco, e la possibilità di aggiun-
gere diuretici di altre classi inducendo blocco sequen-
ziale del nefrone permettono di eludere questo
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Figura 3. Gli step diagnostici e terapeutici nella valutazione del paziente con scompenso cardiaco.
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fenomeno.24 Farmaci quindi come idroclorotiazide o
metolazone (i più utilizzati in Italia della categoria),
somministrati per os, vanno ad aggiungersi alla terapia
con furosemide ev, producendo un netto migliora-
mento in termini di diuresi, sollievo dai sintomi di
congestione, della qualità di vita, di riduzione del peso
corporeo, della durata dell’ospedalizzazione, consen-
tendo di mantenere pazienti ambulatoriali in terapia
orale o di ottenere la dimissibilità in casi particolar-
mente difficili.25,26 Ne consegue che in caso di mancata
responsività al metolazone o ai diuretici tiazidici la
prognosi risulta particolarmente severa.27 I regimi di
trattamento consistono in bassi dosaggi di agenti a
lunga durata d’azione (metolazone 2,5 mg/die), da uti-
lizzarsi 2-3 vv/settimana; mentre un regime più ag-
gressivo (metolazone 10 mg/die per 2-3 gg
consecutivi) può essere efficace e sicuro, sempre mo-
nitorando gli elettroliti e la funzionalità renale, in caso
di paziente ospedalizzato.

Focus su nuovi trattamenti e terapie
non farmacologiche

Tra le novità in campo terapeutico, è ormai en-
trato nella pratica clinica il farmaco sacubitril-val-
sartan, primo agente della classe di farmaci chiamati
ARNI, approvato dalla FDA per il trattamento di pa-
zienti con HFrEF con classe NYHA II, III o IV. 

Nello studio PARADIGM-HF sacubitril/valsartan
si è dimostrato superiore ad enalapril in pazienti
ambulatoriali con HFrEF, dimostrando di ridurre la
mortalità cardiovascolare e l’ospedalizzazione per
scompenso cardiaco di circa il 20%, con un profilo

di sicurezza e di tollerabilità paragonabile ad
enalapril.28 L’inizio di sacubitril/valsartan è
raccomandato già durante la fase di
ospedalizzazione, in accordo con lo studio
TRANSITION29 che ha confermato la tollerabilità
del farmaco iniziato in pre-dimissione con una
proporzione simile (circa la metà) di pazienti che già
a 10 settimane avevano raggiunto la dose target.
Sacubutril/valsartan può essere utilizzato al posto di
un ACE-i o ARB nei pazienti emodinamicamente
stabili, con ridotta frazione d’eiezione (EF<40%),
che rimangono sintomatici, in aggiunta ad altre
terapie raccomandate per lo scompenso cardiaco già
a dose target (BB, MRA).30 Sono criteri di inclusione
l’assenza di una storia di angioedema, la presenza di
una velocità di filtrazione glomerulare (VFG) ≥30
mL/min/1,73 m2 e di valori di kaliemia ≤ a 5,2
mEq/L. Qualora tali criteri risultino soddisfatti, si
procederà a sospensione di ACE-i almeno 36 ore
prima, o alla sospensione di ARB (tranne valsartan)
24 ore prima. Raggiunta la stabilizzazione
emodinamica, definita dallo studio PIONEER-HF31

come una pressione arteriosa ≥100 mmHg senza
aumento della dose di diuretici e di vasodilatatori
nelle ultime 6 ore, e senza terapia inotropa nelle
precedenti 24, sacubitril/valsartan potrà essere
iniziato e titolato in ospedale con posologia 24/26 mg
1 cp bis in die (bid) qualora la pressione arteriosa
sistolica per almeno 6 ore sia compresa tra 100 e 120
mmHg, o 49/51 mg 1 cp bid, qualora questa sia >120
mmHg. La presa in carico del paziente post-
dimissione da parte dell’ambulatorio dello
scompenso cardiaco permetterà il successivo follow
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Tabella 1. Farmaci più comunemente impiegati nel trattamento dello scompenso cardiaco cronico e relativi alert.

ACE-i                                Dose iniziale                     Dose target                                     Alert

Enalapril                            2,5 mg bid                         10-20 mg bid                                   Insufficienza renale, gravidanza, iperkaliemia
Lisinopril                           2,5-5 mg od                       20-35 mg od                                    
Ramipril                            2,5 mg mg od                    10 mg od                                         

β-bloccanti                        Dose iniziale                     Dose target                                     Alert

Bisoprololo                        1,25 mg od                        10 mg od                                         Bradicardia
Carvedilolo                        3,125 mg bid                     25 mg bid                                        
Metoprololo                       12,5-25 mg od                   200 mg od                                       
Nebivololo                         1,25 mg od                        10 mg od                                         

MRAs                               Dose iniziale                     Dose target                                     Alert

Eplerenone                        25 mg od                           50 mg od                                         Insufficienza renale, iperkaliemia
Spironolactone                  25 mg od                           50 mg od                                         

Diuretici                            Dose iniziale                     Dose target                                     Alert

Furosemide                        20-40 mg                           40-240 mg                                       Insufficienza renale, disionie
Torasemide                        5-10 mg                             10-20 mg                                         
Idroclorotiazide                 25 mg                                12,5-100 mg                                    
Metolazone                        2,5 mg                               2,5-10 mg                                        
Indapamide                        2,5 mg                               2,5-5 mg                                          

ACE-i, angiotensin converting enzyme - inhibitor; MRA, mineralcorticoid receptor antagonist.
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up, la titolazione della dose (dalle 2 alle 4 settimane)
e l’effettiva efficacia del farmaco entro le 8
settimane. Diventa, pertanto, essenziale, selezionare
i pazienti realmente candidabili al trattamento con
sacubitril/valsartan. Tali pazienti vanno ricercati tra
coloro che si ospedalizzano, ma per i quali lo
scompenso rappresenta solo una comorbilità e non la
malattia indice causa del ricovero, e in cui un’attenta
rivalutazione anamnestica, clinica e strumentale
riveli l’insufficienza delle terapie, a dose target, già
in atto. Devono essere ricercati inoltre tra coloro che,
ospedalizzati per una riacutizzazione per scompenso
cardiaco, mostrino un rapido raggiungimento di una
nuova stabilizzazione emodinamica e per i quali
siano possibili la riduzione/sospensione del diuretico
e l’upgrade terapeutico con sacubitril/valsartan con
le modalità suddette. Infine, vanno ricercati tra
coloro che, dopo un’iniziale stabilizzazione che
richiede tuttavia ancora trattamento diuretico, siano
candidabili all’inserimento nel percorso
ambulatoriale internistico di follow up, per poter
effettuare l’upgrade terapeutico secondo quanto
indicato dalle linee guida.

HFpEF (≥50%), non ha ancora una terapia me-
dica efficace, poiché nessun farmaco è riuscito a mi-
gliorare l’endpoint sopravvivenza in modo
significativo. L’eccezione risulterebbe, in questa po-
polazione di pazienti, tra i β-bloccanti, solo il nebi-
vololo, che ha dato qualche risultato positivo in
termini di mortalità e ospedalizzazioni. In partico-
lare, alcuni dati suggeriscono che l’effetto di nebivo-
lolo è simile nei pazienti con EF conservata e EF
depressa.32 Nebivololo è un β-bloccante β-1 alta-
mente selettivo, con un aggiuntivo effetto vasodila-
tatore mediato dall’ossido nitrico.33 L’effetto
favorevole sarebbe dovuto proprio all’aumentato ri-
lascio di ossido nitrico, che potrebbe incoraggiare il
rilasciamento precoce del ventricolo sinistro,34 carat-
teristica questa che differenzierebbe nebivololo dagli
altri β-bloccanti comunemente utilizzati nello scom-
penso cardiaco, come bisoprololo, metoprololo, car-
vedilolo. 

Ci sono, poi, due altre caratteristiche meritevoli
di essere discusse. La prima riguarda la capacità di
questo farmaco di contrastare lo stress ossidativo e,
conseguentemente, il danno e la disfunzione d’or-
gano, tipica della cardiopatia ipertensiva.35 La se-
conda riguarda la capacità del nebivololo di ridurre
l’ipertrofia ventricolare sinistra (predittiva di un au-
mento di mortalità indipendentemente da altri fattori
di rischio e induttore di fibrillazione atriale di nuova
insorgenza), effetto ancora più spiccato se associato
ad un ACE-i.36 Si potrebbe speculare, quindi, che i
meccanismi d’azione suddetti ci permettano di can-
didare nebivololo come scelta alternativa, ma razio-
nale, nello HFpEF, specie se conseguente a

cardiopatia ipertensiva/diabetica ovvero a forme
nelle quali l’ipertrofia ventricolare sinistra sia l’alte-
razione strutturale predominante.

Tra i farmaci degni di nota, poiché innovativi,
trovano indicazione anche gli inibitori del cotraspor-
tatore sodio-glucosio (sodium-glucose cotrasporter-
2 inhibitors, SGLT2), annoverati nella famiglia dei
nuovi antidiabetici orali, anche noti come glicosurici
che, tuttavia, forti evidenze hanno proposto anche nel
trattamento dello scompenso cardiaco cronico. 

Il razionale del loro utilizzo nello scompenso car-
diaco è rappresentato dall’evidenza di una significa-
tiva riduzione delle gravi complicanze
cardiovascolari e renali ad essa correlate, ed in par-
ticolar modo dalla riduzione, non solo della progres-
sione della nefropatia diabetica verso il grado più
avanzato di insufficienza renale che richieda la dia-
lisi, ma anche del rischio di morte cardiovascolare e
di ospedalizzazione nei pazienti con scompenso car-
diaco.37,38 Gli effetti di protezione cardiovascolare e
renale rilevati negli studi non sembrano essere diret-
tamente correlati al controllo glicemico, suggerendo
che tali benefici possano essere presenti anche nei
pazienti non diabetici.39 Per tale motivo, possono es-
sere inclusi nel trattamento, pazienti di almeno 18
anni di età con HFrEF <40% con classe NYHA II,
III o IV, in presenza o meno di diabete mellito di tipo
2, mentre dovranno essere esclusi pazienti affetti da
diabete mellito di tipo 1, con ipotensione (pressione
arteriosa sistolica inferiore a 95 mmHg) ancor più se
sintomatica ed una VFG stimata 30 mL/min/1,73 m2

(o rapida riduzione della funzione renale). 
Il paziente, eventualmente candidabile ad una te-

rapia di associazione con questi farmaci, dovrà essere
già in terapia farmacologica standard dello scom-
penso cardiaco con ACE-i, ARB o sacubitril/valsar-
tan associati a BB e MRA, e in terapia non
farmacologica con device (defibrillatore-cardiover-
titore impiantabile, terapia di resincronizzazione, o
entrambe). A partire dal 2015 sono stati presentati i
risultati di studi clinici di intervento in pazienti dia-
betici con i tre farmaci della classe delle gliflozine:
EMPAREG-outcome,37 CANVAS,38 DECLARE-
TIMI58. In questi studi è stata dimostrata un’evi-
dente efficacia rispettivamente di empagliflozin,
canagliflozin e dapagliflozin sulla riduzione degli
endpoints renali e cardiovascolari maggiori ed in par-
ticolare sull’endpoint di riduzione delle ospedalizza-
zioni e mortalità per scompenso cardiaco. Nei trials
clinici di fase III DAPA-HF ed EMPEROR-reduced,
dapagliflozin ha dimostrato di ridurre sia l’incidenza
di morte per causa cardiovascolare sia la riacutizza-
zione e ospedalizzazione dello scompenso cardiaco
in pazienti con HFrEF (classe NYHA II-IV), con e
senza diabete mellito. L’Agenzia europea per i me-
dicinali, l’European Medical Agency (EMA), ha al
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momento approvato per la commercializzazione ca-
nagliflozin, dapagliflozin, empaglifozin.

Tra le proposte non farmacologiche dello scom-
penso cardiaco, possono essere d’ausilio procedure
invasive, quali la chirurgia valvolare, la rivascolariz-
zazione miocardica, l’elettrostimolazione (pace-
maker), il defibrillatore-cardiovertitore impiantabile,
la resincronizzazione cardiaca, l’ultrafiltrazione, fino
all’assistenza meccanica come terapia ponte in attesa
di trapianto cardiaco in casi altamente selezionati. Il
ricorso alla sostituzione valvolare per via percutanea
o tramite chirurgia tradizionale, risulta necessario
qualora l’insufficienza o la stenosi della valvola in
questione sia tale da determinare un sovraccarico
cronico del ventricolo sinistro, talora con ripercus-
sioni emodinamiche significative anche sul cuore de-
stro a cui possono seguire alterazioni strutturali
irreversibili che peraltro renderebbero vani i suddetti
interventi. Nel caso di specie, pertanto, l’individua-
zione precoce e l’attento monitoraggio clinico/stru-
mentale diviene essenziale per stabilire la corretta
tempistica d’intervento.40 La rivascolarizzazione co-
ronarica si rende necessaria nei pazienti che presen-
tano l’ischemia miocardica quale causa dello
scompenso cardiaco. Questo sia nel caso in cui si
tratti di angioplastica primaria e, quindi, di una vera
e propria emergenza, sia nel caso di stenosi corona-
riche critiche che determinino un’ischemia cronica,
ma in zone di miocardio vitale che si gioverebbero
quindi di una rivascolarizzazione elettiva.41 Indica-
zioni all’impianto del pacemaker sono il blocco
atrio-ventricolare di secondo grado tipo 2 e terzo
grado, permanente o parossistico, sintomatico o asin-
tomatico, disturbi del nodo del seno, bradicardia sin-
tomatica sia in ritmo sinusale che in fibrillazione
atriale, pause asistoliche superiori a 3 secondi, docu-
mentate.42

L’impianto di un defibrillatore-cardiovertitore
trova indicazione nei pazienti con dilatazione del
ventricolo sinistro ed EF ≤35%, che può esporre al-
l’insorgenza di aritmie ventricolari maligne con au-
mentato rischio di morte cardiaca improvvisa, oltre
che di progressione del deficit emodinamico. I defi-
brillatori impiantabili possono essere utilizzati sia
in pazienti che hanno già subito una aritmia ventri-
colare grave (prevenzione secondaria) sia nei pa-
zienti ad alto rischio di svilupparla (prevenzione
primaria).43

La resincronizzazione cardiaca è in grado di mi-
gliorare la perfomance cardiaca, la qualità di vita44 e
la prognosi in termini di morbilità e mortalità. Essa
è indicata nei pazienti con scompenso cardiaco in
classe NYHA III-IV, EF ≤35%, trattamento farmaco-
logico ottimizzato, ritmo sinusale con una durata del
QRS ≥150 ms o durata del QRS tra 130 e 149 ms as-
sociata ad alterazioni della sincronia di contrazione

(blocco di branca sinistra) evidenziate con ecocar-
diografia.45

L’ultrafiltrazione può essere utilizzata per rimuo-
vere l’eccesso di liquidi e sali in pazienti con riten-
zione idrica, resistenti ad alte dosi di diuretici,
dimostrandosi in grado di correggere l’ipervolemia
e rimuovere gli edemi; tuttavia il suo uso routinario
non è raccomandato, ma è da riservare solo a casi al-
tamente selezionati in cui sia risultata fallimentare la
strategia diuretica convenzionale.46
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Cenni di fisiologia dei peptidi natriuretici

I peptidi natriuretici (NPs) sono sintetizzati
rispettivamente in ordine decrescente dal ventricolo
sx, ventricolo dx e dagli atri. Il BNP è un peptide
biologicamente attivo di 32 amminoacidi, mentre
l’NT-proBNP non è attivo ed è costituito da 76
amminoacidi, sono entrambi rilasciati nel sangue dal
miocardio in seguito ad uno stress dei miocardiociti.1
Vengono sintetizzati in vescicole così che nella prima
ora dall’ insorgenza dei sintomi possono risultare nei
limiti. Una volta rilasciati nel sangue il BNP è l’unica
molecola biologicamente attiva ed espleta la sua
funzione sui reni e sui vasi promuovendo la
vasodilatazione e la natriuresi. La clearance del BNP
è effettuata dal recettore del peptide C e dalla sua
passiva escrezione attraverso i reni e gli organi con
elevato flusso di sangue. L’emivita del BNP è circa 20
minuti mentre quella dell’NT-proBNP eliminato
solamente dal rene è di circa 70 minuti. I peptidi
natriuretici sono rilasciati nel sangue per un
incremento dello stress di parete del cuore ma il loro
livello basale può essere aumentato da alcune
condizioni e comorbidità come l’età, il diabete,
l’ipertensione, ipertensione polmonare, e
l’insufficienza renale e lo stato anemico. Viceversa,
l’obesità, la razza nera e l’ipertiroidismo, sono
condizioni in cui i livelli degli ormoni tendono a
ridursi a causa rispettivamente di una ridotta
espressione recettoriale e di un aumentato
metabolismo.

I peptidi natriuretici nella diagnosi
dello scompenso cardiaco

I NPs sono importanti biomarkers nella
valutazione dello scompenso cardiaco (SC) di nuova
insorgenza, ma una monitorizzazione seriata è utile
anche nei soggetti affetti da SC cronico al fine di
identificare eventuali riacutizzazioni. Nei Dipartimenti
di Medicina Interna e di Emergenza-Urgenza nei
pazienti con dispnea ingravescente il dosaggio dei
peptidi è fondamentale al fine di promuovere una
diagnosi differenziale e dovrebbe sempre essere
associato ad una valutazione multimodale con esame
obbiettivo, valutazione ecocardiografica,
ultrasonografia toracica. Il valore dell’NT-proBNP
come cut off nella diagnosi di scompenso cardiaco
acuto a frazione di eiezione ridotta che è stato
proposto è di 450 pg/mL, 900 pg/mL, 1800 pg/mL
rispettivamente per i pazienti con età < a 50 aa, tra 50
e 75 e > di 75 aa, i dosaggi di questi ormoni
andrebbero, quindi, effettuati soprattutto al fine di
escludere una malattia organica cardiaca, in quanto il
loro valore predittivo negativo risulta molto elevato.
Nei pazienti con filtrato renale < a 30 mL/min il BNP
è più preciso e meno influenzato rispetto al NT-
proBNP dal ridotto filtrato renale, mentre nei pazienti
che assumono gli inibitori della neprilisina l’utilizzo
del BNP trova meno consenso in quanto il farmaco
interferisce con la rimozione del peptide dal sangue,
favorendo il suo effetto diuretico e vasodilatatore.2 Un
recente position paper dall’European Society of
Cardiology3 ha proposto uno score diagnostico per lo
SC a frazione di eiezione preservata, ormai
rappresentativo di una quota importante dei ricoveri
per SC nei reparti di medicina. Tale score includeva
anche il dosaggio dei NPs. I livelli dei NPs nel
paziente con setting acuto sono inferiori nei pazienti
con SC a frazione d’eiezione preservata (HFpEF)
rispetto a quelli con funzione sistolica ridotta (HFrEF)
ma sono comunque più alti rispetto ai controlli.
Questo non è solamente dovuto ad un aumento delle
pressioni all’interno del ventricolo sx ma anche alla
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presenza molto frequente nei pazienti con HFrEF di
comorbidità fra cui il diabete, l’ipertensione arteriosa,
la malattia renale cronica ed altre che contribuiscono
ad aumentare i livelli di questi biomarkers nel sangue
dei pazienti. Attualmente i valori di cutoff proposti nel
setting acuto dei pazienti con HFpEF sono
rispettivamente di 220 pg/ml per l’NT-proBNP e di 80
pg/ml per il BNP nei pazienti in ritmo sinusale di 660
pg/mL e 240 pg/mL in quelli con fibrillazione atriale.
I NPs non danno solamente un contributo diagnostico
ma rappresentano anche indicatori prognostici di
mortalità ad un anno, allo stesso modo una riduzione
del NT-proBNP dall’ingresso alla dimissione inferiore
al 30% è stata correlata ad una maggiore probabilità
di re-ospedalizzazione e morte.2 Nei pazienti con SC
cronico il dosaggio del BNP è importante per la
stratificazione del rischio, in quanto livelli elevati si
associano ad una maggiore incidenza di episodi
ricorrenti di scompenso o di morte improvvisa. I dati
pubblicati da Metra et al. hanno dimostrato come la
diminuzione dei valori di NT-proBNP 24 h dopo
l’inizio della terapia predica l’outcome a 184 giorni
nello SC acuto, a sottolineare il possibile ruolo
aggiuntivo del dosaggio ormonale nel definire e/o
modificare l’iter terapeutico.4 

Relazione fra parametri ecocardiografici
e livelli sierici dei peptidi natriuretici

La diagnosi di SC oggi deve essere basata su un’
integrazione che preveda il dosaggio sierico dei
marcatori biochimici come i NPs, ed alcuni parametri
ecografici, al fine di migliorare l’accuratezza
diagnostica di questa patologia.6 Lo SC prevede che ci
si possa trovare di fronte alla presenza di segni di
congestione periferica (quelli che possono essere più
facilmente valutati all’ esame obbiettivo) e/o segni di
congestione centrale a sua volta divisa in una
congestione polmonare e una cardiaca anche detta
congestione emodinamica. Proprio su quest’ ultima si
sta focolizzando l’attenzione negli ultimi anni, grazie
soprattutto alla diffusione sempre maggiore degli
ecocardiografi nei reparti di medicina interna e
medicina d’urgenza. L’aumento delle pressioni di
riempimento e in particolare l’aumento della pressione
nei capillari polmonari oltre i 15 mmhg v.n
rappresentano il cardine nella diagnosi di SC. Tali
parametri emodinamici possono essere valutati
attraverso alcuni parametri ecocardiografici che
indicano una disfunzione diastolica del ventricolo sx,
e quindi un aumento della pressione telediastolica che
meglio riflette l’aumento della pressione a monte
dell’atrio sx. Il pattern doppler diastolico permette una
valutazione di tutte e tre le fasi della diastole ovvero
della fase di riempimento rapido che corrisponde
all’onda E al doppler pulsato, la diastasi in cui la

pressione tra l’ atrio e il ventricolo tende ad equipararsi
e che corrisponde alla distanza tra l’onda E e l’onda
a, infine permette di valutare quello che è il contributo
atriale al riempimento del ventricolo ovvero la pre-
sistole che è rappresentata dall’onda a al doppler
pulsato. In linea generale nella disfunzione diastolica
del ventricolo le pressioni iniziano prima ad
aumentare nel ventricolo e solo successivamente con
il progredire della malattia nell’atrio sx. La
valutazione della funzione diastolica è
multiparametrica e deve tenere conto non solo del
rapporto E/a ma anche di altri parametri come il tempo
di decelerazione dell’onda E, il rapporto E/e’, il
volume atriale sx indicizzato per la massa corporea e
la velocità di rigurgito tricuspidalico. In particolare,
alcuni valori come un pattern doppler di tipo pseudo-
normale o restrittivo, un DT dell’onda E <130 ms, un
volume atriale sx >34 mL/m2 e una velocità di
rigurgito tricuspidalica maggiore di 2,8 m/s sono
fortemente indicativi soprattutto quando presenti
almeno tre contemporaneamente di un aumento della
pressione telediastolica del ventricolo sx e quindi nei
capillari polmonari. 

Throughton et al. hanno valutato le variazioni dei
livelli sierici dei NPs nei pazienti stabili con
disfunzione sistolica ventricolare in correlazione ad
alcuni parametri ecocardiografici fra cui il grado di
disfunzione diastolica, il grado di disfunzione
ventricolare dx e la gravità del rigurgito mitralico. I
livelli sierici dei NPs aumentavano significativamente
in accordo con il grado di disfunzione diastolica.
Inoltre i valori di BNP erano strettamente correlati con
alcuni indici di disfunzione diastolica come il DT,
E/e’e la velocità del flusso transmitralico E, tutti
parametri che riflettono un incremento delle pressioni
di riempimento. Anche la disfunzione ventricolare
destra e il rigurgito mitralico correlavano con i livelli
sierici del BNP.6

Questo studio è stato uno dei più importanti nel
valutare i livelli sieri del BNP e la loro relazione con
i parametri ecocardiografici espressivi delle pressioni
di riempimento, dimostrando che esiste una relazione
significativa tra: i) i livelli sierici di BNP e il grado di
disfunzione diastolica; ii) il BNP e la disfunzione
ventricolare dx

Infine, è stato dimostrato che a livelli sierici più
bassi di BNP corrispondono un minor grado di
disfunzione sistolica e diastolica del ventricolo sx, una
minore disfunzione sistolica del ventricolo dx e un
minor grado di rigurgito mitralico. Il tempo di
decelerazione dell’ onda E che rappresenta un
indicatore della compliance del Vsx si è rilevato essere
il più forte indice diastolico che in maniera
indipendente predice i livelli sierici di BNP.6

Pochi studi hanno valutato la relazione tra BNP,
ecocardiografia e stima invasiva delle pressioni di
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riempimento. Dokainish et al.7 hanno comparato indici
doppler ecocardiografici con i livelli di BNP al fine di
poter individuare quei pazienti ricoverati in terapia
intensiva con una PCWP >15 mm. Nei pazienti con
pregressa e conosciuta malattia cardiaca livelli di BNP
oltre i 400 pg/mL hanno dimostrato simile sensibilità
(91%) ma una più debole specificità (51% vs 91%)
rispetto agli indici doppler come E/e’ per la ricerca dei
pazienti con PCWP >15 mm Hg. In quelli senza una
cardiopatia di base, il BNP si è dimostrato più
sensibile (81% vs 74%) e specifico (83% vs 72%) dei
parametri ecocardiografici. Questo dimostra che nei
pazienti con patologia cardiaca nota i parametri
ecocardiografici sono superiori nella valutazione
dell’aumento delle pressioni di riempimento rispetto
al dosaggio sierico dei valori di BNP, mentre dove non
c’è storia di patologia cardiaca questi ultimi sarebbero
da preferire come strategia iniziale.

Elevati livelli di BNP e/o di NT-proBNP, inoltre,
appaiono correlati con il grado di disfunzione
diastolica, confermati da una sotto-analisi dello studio
CHARM preserved.8 A parità di riduzione della
frazione di eiezione, i valori di BNP appaiono
progressivamente più elevati passando dal pattern da
alterato rilasciamento fino al pattern restrittivo,
secondo le metodiche standard messe a disposizione
dall’esame eco-Doppler.

Sulla base della velocità di rigurgito tricuspidalico
può essere anche stimata la pressione arteriosa
sistolica dell’ arteria polmonare che risulta spesso
aumentata nei pazienti con scompenso cardiaco in fase
acuta, sia nei HFreF che HfpeF. L’ipertensione
polmonare nasce spesso come conseguenza di una
malattia del cuore sx e in tale contesto si ha una
progressione dello scompenso cardiaco dovuto ad un
interessamento anche delle sezioni destre con
disfunzione del ventricolo dx. Più raramente
l’ipertensione polmonare può essere una condizione
preesistente come in una forma idiopatica o primitiva
di ipertensione polmonare ed andare secondariamente
a coinvolgere la funzione cardiaca. In quest’ultimo
contesto l’utilizzo del dosaggio sierico dei peptidi
natriuretici ha un valore di stratificazione del rischio
più che una valenza diagnostica. Il sovraccarico delle
sezioni dx genera quindi il rilascio dei peptidi
natriuretici, quindi condizioni come il cuore
polmonare, embolia polmonare e ipertensione
polmonare possono essere associati ad un incremento
dei livelli sierici dei peptidi natriuretici quando
associati ad aumento volumetrico e pressorio delle
camere dx.9

La ricerca scientifica negli ultimi anni si è
focalizzata molto anche sulla valutazione
ecocardiografica dei segni di disfunzione
ventricolare dx e quindi anche di conseguenza sullo
scompenso cardiaco dx.10,11 A parte le differenze sia

morfologiche, anatomiche e funzionali del ventricolo
dx rispetto al sx, risulta evidente come un aumento
delle pressioni a livello delle sezioni dx del cuore ha
come ripercussione un aumento a livello della
pressione venosa centrale e da lì verso le vene
periferiche. In particolare, un aumento del diametro
della vena cava > di 20 mm e la scarsa collassabilità
con la dinamica respiratoria sono forti indicatori di
aumento della pressione atriale dx e quindi della
pressione venosa centrale. Anche le vene sovra-
epatiche risentono di questo aumento della pressione
a valle per cui trovare delle vene sovra-epatiche
molto dilatate può essere anche questo un segno
diagnostico aggiuntivo di scompenso cardiaco dx.
Un altro parametro che mostra una buona sensibilità
e specificità nella diagnosi di scompenso cardiaco dx
è la misura tramite doppler pulsato a livello delle
vene sovra-epatiche delle tre onde a, X e Y. In
condizioni fisiologiche il pulsato sulla vena sovra-
epatica mostra un onda a positiva quindi in
avvicinamento alle vene sovra-epatiche, in quanto la
sistole atriale dx determina una risalita del piano
valvolare tricuspidalico, poi abbiamo un’onda
negativa grande X dovuta alla sistole ventricolare
con discesa del pianovalvolare tricuspidalico oltre
che allo svuotamento di sangue dalle vene in atrio dx
ed infine l’onda Y che rappresenta la diastole
ventricolare e che si presenta anch’essa negativa
dovuta al flusso di sangue in allontanamento dalle
vene sovra-epatiche per lo svuotamento del sangue
dall’atrio nel ventricolo dx. Durante lo SC dx l’onda
X tende a ridursi fino a diventare positiva a causa
dell’aumento del rigurgito tricuspidalico che
determina una maggiore quota di sangue in
avvicinamento verso le vene sovra-epatiche, mentre
tende a diventare sempre più negativa l’onda Y che
rappresenta la quota più importante di sangue che
dall’atrio dx si dirige in ventricolo durante la diastole
e che si allontana quindi dalle vene sovra-epatiche.
Ovviamente, questo tipo di misurazione, ha
maggiore attendibilità se accompagnato a segni di
disfunzione ventricolare dx come una TAPSE <17
mm, un’onda s’<10 cm/s oppure RVFAC< a 35%,
questi ultimi ad oggi rappresentano i tre parametri
eco-cardiografici più utilizzati al fine di valutare la
performance del ventricolo dx, che possono essere
presenti in maniera isolata oppure accompagnarsi ad
un’evoluzione progressiva di una già preesistente
disfunzione ventricolare sx. Purtroppo, la
valutazione del doppler pulsato sulle vene sovra-
epatiche offre delle difficoltà tecniche non
trascurabili legate innanzitutto alla finestra acustica
del paziente e poi durante la dinamica respiratoria le
vene sovra-epatiche tendono a scomparire a
comparire sulla finestra ecografica quindi possono
dare talvolta dei risultati artefattati.11
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Valore prognostico dei peptidi natriuretici
nello scompenso cardiaco

Potremmo semplicemente affermare che i NPs
sono caratterizzati da un forte valore prognostico nei
pazienti con SC sia in ambito ambulatoriale che in
dimissione dopo un ricovero per episodio acuto di SC.

Negli ultimi anni sono molti gli studi che hanno
indagato questo aspetto per i vari NPs, dal B-type
natriuretic peptide (BNP), al N-terminal proBNP (NT-
proBNP) fino al peptide natriuretico atriale (ANP) in
particolare la regione intermedia del pro-ANP (MR-
proANP)], che mostra caratteristiche di dosaggio più
sfavorevoli (Tabella 1).

Una subanalisi dello studio Val-HeFT ha preso in
considerazione 4300 pazienti ai quali erano stati
effettuate misurazioni seriali di BNP al basale, a 4 e
12 mesi dall’arruolamento. I pazienti con la maggior
riduzione dei valori di BNP durante il periodo di
follow-up mostravano anche la più bassa mortalità e
morbilità al contrario di quei pazienti che con i più alti
livelli di BNP mostravano una mortalità più elevata.12

Il REDHOT trial valutando quasi 500 soggetti con
dispnea acuta in classe NYHA II-IV con valori basali
di BNP maggiori di 100 pg/ml, ha trovato che i valori
di BNP >200 pg/mL erano fortemente predittivi di un
outcome composto dal numero di visite per SC,
ospedalizzazioni e mortalità.13 Uno studio simile, il
PRIDE Trial, misurando il NT-proBNP al basale ha
dimostrato una significativa capacità predittiva della
mortalità ad 1 anno per i valori >986 pg/mL.14 Doust
et al. costruendo una meta-analisi con 19 studi è
arrivato a dimostrare che nei soggetti con SC acuto e
cronico per ogni incremento di 100 pg/mL di BNP
sierico corrispondeva un incremento del rischio di
morte del 35%.15 

Il mancato trend negativo dei livelli di BNP
durante la ospedalizzazione è ad oggi considerato un
elemento prognostico negativo e come vedremo è un
punto di riflessione per il miglioramento del
management terapeutico del paziente con SC.

Numerosi studi, infatti, hanno valutato il valore
prognostico del BNP nel trattamento dello SC acuto.
Nel registro ADHERE (acute decompensated heart
failure national registry) che comprendeva un database

di oltre 65.000 pazienti con SC acuto l’aumento dei
livelli di BNP al momento dell’ospedalizzazione per SC
correlava con un incremento della mortalità intra-
ospedaliera.16 In un altro grande registro, il Guidelines
Heart Failure Registry di oltre 99.000 pazienti con SC
acuto, i valori di BNP oltre la mediana si correlavano
ad una mortalità più elevata.17 Dati simili sono stati
riscontrati nel Framingham Offspring Study nel quale
livelli di BNP superiori al 80° percentile si associavano
alla mortalità per tutte le cause ma anche allo SC, stroke
e fibrillazione atriale.18 Molti studi hanno dimostrato il
ruolo prognostico verso la mortalità anche del
frammento MR-proANP sia nei pazienti con SC acuto19

che cronico20 con un ruolo anche nel follow-up.21

Le più recenti linee guida ESC definiscono
chiaramente il valore ed il ruolo dei NPs in particolare
al momento della dimissione ospedaliera. Infatti, al
momento della dimissione i pazienti con SC acuto e
con valori bassi o con una riduzione particolarmente
accentuata dei NPs hanno una prognosi più favorevole
rispetto a coloro che mostrano invece valori alti o
mancata riduzione. I valori di NPs alla dimissione dei
pazienti ricoverati per SC acuto sembrano essere i
migliori predittori di mortalità ad 1 anno o di ri-
ospedalizzazione rispetto alla variazione
intra-ricovero o a quelli misurati all’ingresso.3

Utilità di NPs nel monitoraggio della terapia

I NPs avendo un’emivita breve risultano
facilmente misurabili e correlano quantitativamente
alla severità e alla prognosi dello SC. Questo aspetto
ha indotto a pensare che i NPs potessero essere utili
nel monitoraggio della terapia dello SC acuto e
cronico. Alcuni studi hanno indagato le variazioni del
BNP durante l’ospedalizzazione dei pazienti con SC
acuto, dimostrando una correlazione tra BNP e la
pressione capillare durante il trattamento acuto.22

Ovviamente non si suggerisce una misurazione
quotidiana ma certamente un vantaggio a conoscere
una serie di rilevazioni per evidenziare un trend
nell’evolversi dell’episodio acuto.

Altri studi si sono focalizzati nell’analizzare la
possibilità di impiegare i NPs nel controllare
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Tabella 1. Confronto delle caratteristiche principali dei NPs nella gestione dello scompenso cardiaco.

                                                                                        MR-proANP                           BNP                            NT-proBNP

Diagnosi di SC +++                                                                +++                                    +++

Capacità prognostica                                                               ++                                      ++                                      ++

Variazione durante la terapia                                                   +/–                                     +++                                    +++

Evidenze per una terapia NPs-guidata                                   +/–?                                   +/–?                                   +/–?

Utilità nel pazienta ambulatoriale                                             +                                        +                                        +
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l’efficacia terapeutica nei pazienti con SC cronico.
Uno dei primi studi è stato Plasma Brain Natriuretic
Peptide-Guided Therapy to Improve Outcome in
Heart Failure (STARS-BNP) che ha dimostrato come
un follow-up terapeutico guidato dalla valutazione dei
livelli di BNP determinasse in un intervallo di 15 anni
una migliore performance in mortalità e ri-
ospedalizzazioni.23 Un dato simile in un periodo di
follow-up di un anno è stato poi riportato da
BATTLESCARRED trial utilizzando il NT-proBNP.24

Comunque, non esiste ad oggi un consenso pieno in
tal senso. Lo studio GUIDE-IT, focalizzato sulla
dimostrazione dell’utilità di una terapia NPs-guidata,
è stato precocemente interrotto per mancanza di
risultati25 ed una recente meta-analisi ha concluso
sottolineando che le evidenze per affermare
definitivamente l’efficacia della terapia NP-guidata
nei pazienti con SC non sono ancora sufficienti, in
particolare nei soggetti con un quadro di scompenso
meno grave e gestiti ambulatorialmente.26 Un ulteriore
limite nella capacità predittiva dei NPs potrebbe
derivare dal diffondersi dell’impiego degli inibitori
della neprilisina, ovvero l’endopeptidasi che degrada
i NPs. Infatti, nei pazienti che assumono sacubitril i
livelli di BNP potrebbero essere maggiormente
influenzati dall’inibizione della neprilisina piuttosto
che dal quadro dello scompenso cardiaco riducendo
quindi l’aspetto di utilità diagnostica e prognostica.27

Comunque, le più recenti linee guida ESC hanno
espresso un consenso suggerendo che il beneficio
della terapia NP-guidata dello scompenso cardiaco
diviene più evidente quando il target dei livelli di NPs
è mantenuto basso (BNP<100 pg/mL, NT-
proBNP<1000 pg/mL) e quando la terapia viene
modificata fino al suo raggiungimento. Con tale
approccio, il dosaggio dei NPs nei pazienti con SC in
follow-up non solo può avere un valore prognostico
sulla mortalità e le ospedalizzazioni ma anche
migliorare il management terapeutico guidando la
modulazione terapeutica e motivando il paziente con
la percezione quantitativa del miglioramento data
dalla riduzione dei valori di NPs.3 

Conclusioni

I NPs, risultando strettamente correlati agli effetti
neuro-ormonali che si determinano nello SC, sono
utilizzati come marcatori surrogati nella valutazione
del quadro di scompenso. Le principali Linee Guida
Europee ed Americane dello SC raccomandano
fortemente l’impiego del BNP o NT-proBNP nella
valutazione del paziente con SC acuto. Inoltre,
esistono numerose ed importanti evidenze che i NPs
abbiano un significativo valore prognostico sia al
momento della dimissione del paziente con SC acuto
sia nel follow-up del paziente ambulatoriale. Infine,

pur esistendo un consenso di esperti sull’utilità della
terapia NP-guidata in questo caso il valore del loro
impiego è particolarmente migliorato se si utilizzano
valori target di NPs particolarmente bassi.

In definitiva, i NPs sono ad oggi il gold-standard
tra i biomarcatori nella diagnosi e prognosi dello
scompenso cardiaco risultando utili nella gestione dei
pazienti acuti e cronici in diversi scenari clinici.

Messaggi chiave

– L’impiego del BNP o NT-proBNP nella
valutazione del paziente con dispnea ingravescente
è fortemente raccomandato nei pazienti con
scompenso cardiaco acuto e cronico.

– L’integrazione tra il dosaggio sierico dei peptidi
natriuretici ed alcuni parametri ecocardiografici
permette di migliorare l’accuratezza della diagnosi
dello scompenso acuto

– I peptidi natriuretici hanno un valore prognostico
sia al momento della dimissione ospedaliera del
paziente con scompenso cardiaco acuto che nel
follow-up del paziente ambulatoriale.

– L’impiego dei peptidi natriuretici nella gestione
della terapia sembra efficace quando si utilizzano
valori target particolarmente bassi.
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Introduzione

Le profonde trasformazioni che hanno interessato
negli ultimi decenni la nostra società hanno favorito il
verificarsi di importanti cambiamenti demografici ca-
ratterizzati dall’aumento della sopravvivenza e dal pro-
gressivo invecchiamento della popolazione, cui si è
associato l’aumento di condizioni morbose a carattere
cronico caratterizzate spesso da una particolare com-
plessità di gestione.1 In tale contesto, lo scompenso car-
diaco cronico (SCC) è una delle cronicità con maggiore
rilevanza clinica ed impatto socio-economico, conside-
rata la scadente qualità di vita dei pazienti ad esso as-
sociata, le frequenti ospedalizzazioni, l’elevata
mortalità e complessità gestionale e terapeutica. 

La risposta alle complesse esigenze assistenziali
dello SCC si traduce in un programma di intervento
altrettanto complesso ed articolato, basato sulla presa
in carico da parte di un ambulatorio dedicato2 il cui
team multidisciplinare e multiprofessionale, ha com-
petenza specifica nel campo e garantisce una gestione
clinica capace di migliorare la qualità ed aspettativa
di vita dei pazienti. 

Tra le attività che caratterizzano l’ambulatorio de-
dicato allo scompenso cardiaco, l’educazione terapeu-
tica del paziente riveste sicuramente un ruolo di
primaria importanza. Il suo obiettivo è garantire l’em-
powerment del paziente ed il conseguente aumento
della aderenza al piano diagnostico terapeutico consi-
gliato. Il termine empowerment è nato negli anni ses-
santa nel campo della psicologia di comunità, ma è
stato, in seguito, utilizzato in altri ambiti definendo

quel processo con cui le persone acquisiscono con-
trollo sulla propria vita e sul proprio contesto ambien-
tale, al fine di massimizzare le abilità e produrre
risultati soddisfacenti. Nella gestione delle malattie
croniche l’empowerment è strettamente legato all’a-
derenza del paziente. Quest’ultima è definita come
coinvolgimento attivo e collaborativo del paziente a
cui si chiede di partecipare alla pianificazione e al-
l’attuazione del trattamento elaborando un consenso
basato sull’accordo.3 Differisce dalla compliance, che
è intesa come il grado in cui il comportamento di una
persona (es. assunzione di farmaci, osservanza di
diete, cambiamenti nello stile di vita) coincide con le
raccomandazioni del medico.4

Se, dunque, l’aderenza rappresenta l’obiettivo fi-
nale utile ad un miglioramento dello stato di salute ed
alla riduzione complessiva dei costi sanitari dello
SCC,5,6 l’educazione terapeutica e l’empowerment del
paziente rappresentano gli strumenti principali attra-
verso i quali il malato non è più unicamente oggetto
delle cure, ma attore principale delle stesse. 

Aderenza del paziente e pianificazione
dell’intervento educazionale

La scarsa aderenza dei pazienti rappresenta un pro-
blema molto diffuso,7 che determina un peggiora-
mento della prognosi, con aumentato rischio di
ospedalizzazione e morte.8,9 Nello studio CHARM, sia
i pazienti del gruppo in trattamento con candesartan,
sia quelli del gruppo placebo presentavano una signi-
ficativa riduzione della mortalità in caso di assunzione
di più dell’80% dei farmaci prescritti.10 Nello studio
TEMISTOCLE, nel 50% dei pazienti con re-ospeda-
lizzazione per riacutizzazione di scompenso a 3 mesi,
il nuovo ricovero si verificava per la mancata aderenza
alla terapia o incomprensione dei consigli terapeutici.11

L’aumento della aderenza alla terapia farmacologica
nei pazienti con scompenso cardiaco riduce la durata
della degenza, i tassi di riospedalizzazione ed i costi
delle cure.12 Un’alta percentuale di riammissioni ospe-
daliere è riconducibile a discrepanze nella terapia far-
macologica assunta prima e dopo il ricovero.13,14
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cazionale dovrebbe basarsi su due aspetti fondamentali
ovvero la valutazione dei fattori capaci di condizionare
l’aderenza terapeutica e la valutazione, per ciascun pa-
ziente, dell’aderenza terapeutica stessa (Figura 1).

Fattori condizionanti l’aderenza

La mancata aderenza è influenzata da svariati fat-
tori (Tabella 1): condizioni legate al paziente; condi-
zioni mediche; terapia; aspetti socioeconomici;
organizzazione dei sistema sanitario.15-17

Nell’ambito di un intervento educazionale dovrebbe
essere riservata particolare attenzione ai fattori legati al
paziente. Il paziente ad alto rischio di mancata aderenza
è il paziente di età avanzata, con deficit cognitivi, visivi,
acustici, con comorbilità, scarsa alfabetizzazione sani-
taria e scarsa consapevolezza della patologia. 

Tra le patologie associate, ha una particolare rile-
vanza la sindrome depressiva.18 I pazienti depressi
hanno maggiori probabilità di essere non aderenti ri-
spetto ai pazienti non depressi a causa dei sentimenti
di disperazione, delle scarse energie per portare avanti
il regime terapeutico, dell’isolamento sociale, nonché
delle possibili riduzioni delle capacità cognitive che
possono influenzare la memoria.19 

Tra i fattori legati al paziente, anche lo stato co-
niugale e la presenza di caregivers hanno un ruolo es-

senziale, potendo contribuire in maniera rilevante alla
gestione del paziente. Un intervento educazionale,
dunque, non può prescindere dalla valutazione del
contesto familiare e sociale e dal coinvolgimento dei
familiari e/o caregivers (es. badanti).

Nella pianificazione dell’intervento educazionale,
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Figura 1. Sintesi dei momenti clinici e delle caratteristiche dell’intervento educazionale nel paziente affetto da scompenso
cardiaco cronico.

Tabella 1. Fattori di non aderenza (World Health Orga-
nization).

Paziente                       Percezione di mancanza di efficacia
                                    Scarsa alfabetizzazione sanitaria
                                    Limitazioni fisiche (vista, aspetti cognitivi)
                                    Depressione e isolamento sociale
                                    Decadimento cognitivo

Condizione medica      Alto regime di complessità dello scompenso
                                    Polifarmacoterapia per multiple comorbilità

Terapia                        Frequenza delle dosi
                                    Polifarmacoterapia
                                    Effetti collaterali

Aspetti                         Costi
socioeconomici            Difficoltà di accesso alla farmacia
                                    Mancanza di supporto

Sistema sanitario         Scarsa comunicazione
                                    Luogo di cura
                                    Nessun rimborso automatico
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infine, oltre a tutti i fattori elencati in Tabella 1, una
particolare considerazione dovrebbe essere riservata
anche i fattori legati alla prescrizione farmacologica
(elevata frequenza delle somministrazioni, elevato nu-
mero dei farmaci e comparsa di effetti collaterali) che
possono svolgere un ruolo essenziale nel raggiungi-
mento di un’adeguata aderenza. 

La valutazione dell’aderenza

La valutazione dell’aderenza del paziente rappresenta
il secondo elemento sul quale personalizzare l’intervento
educazionale. I metodi di valutazione dell’aderenza in-
cludono questionari per il paziente, autovalutazioni, con-
teggio delle pillole, tasso delle prescrizioni, valutazione
della risposta clinica del paziente, monitor elettronici dei
farmaci, misurazione dei marker fisiologici e diari dei pa-
zienti.15,16 L’ideale sarebbe misurare l’aderenza oggetti-
vamente attraverso sistemi come il MEMS (un sistema
di monitoraggio elettronico con un chip incorporato nel
tappo di una confezione, che registra ogni volta che il
tappo viene rimosso). Con tale sistema si è evidenziato
come l’aderenza auto-riportata possa in realtà sovrasti-
mare la vera aderenza dei pazienti.20

Ogni ambulatorio dedicato allo SCC dovrebbe, co-
munque, predisporre un sistema di valutazione utile a
valutare l’aderenza alla terapia farmacologica consen-
tendo sia la personalizzazione dell’intervento educa-
zionale sia la valutazione degli esiti dello stesso.

L’educazione e l’empowerment del paziente

L’articolazione di un percorso educazionale fina-
lizzato a raggiungere un’adeguata aderenza ha nel-
l’empowerment del paziente e dei familiari/caregivers
lo strumento principale. Il processo di empowerment
dovrebbe consentire di raggiungere la piena consape-
volezza della malattia da parte del paziente e dei ca-
regivers e, conseguentemente, una piena aderenza alla
terapia ed una autogestione efficace. 

La consapevolezza della malattia

Il paziente con SCC ed i caregivers dovrebbero ac-
quisire le principali nozioni riguardanti l’eziologia
dello scompenso cardiaco e la possibile evoluzione
della sindrome. Ovviamente, le stesse informazioni
dovrebbero essere acquisite per tutte le comorbilità
eventualmente presenti. Il paziente, infine, dovrebbe
avere completa consapevolezza della prognosi legata
alla sua situazione clinica.

Il percorso diagnostico

Il medico dovrebbe rendere edotto il paziente della
pianificazione del suo percorso diagnostico-terapeu-
tico. Il paziente dovrebbe essere informato sulle prin-

cipali informazioni che vengono ottenute dalle valu-
tazioni cliniche e strumentali consigliate ed eseguite,
sul proprio piano di visite durante follow-up, sulla ca-
denza dei controlli ambulatoriali ma anche sul moni-
toraggio domiciliare di seguito riportato.

Il percorso terapeutico

Paziente e caregiver devono avere piena consape-
volezza degli effetti benefici e quelli potenzialmente
negativi dei farmaci e della modalità della loro assun-
zione.21 Analogamente, in caso di procedure interven-
tistiche (dall’impianto del cardiovertitore defibrillatore
e/o resincronizzazione ventricolare sino a giungere
alle procedure di emodinamica interventistica e terapia
sostitutiva cardiaca) il paziente deve essere messo a
conoscenza dei potenziali benefici e dei rischi legati
alle procedure.

L’auto monitoraggio

Un aspetto fondamentale dell’empowerment è la
capacità del paziente di eseguire il monitoraggio dei
propri segni e sintomi nonché di parametri strumentali
come pressione arteriosa, peso, saturazione arteriosa,
monitoraggio del cardiovertitore defibrillatore o altro.
Il paziente dovrebbe acquisire tutti gli strumenti utili
per gestire la malattia in maniera autonoma, in modo
da sentirsi più competente e sereno nell’affrontare la
propria patologia, con un beneficio anche in termini
di qualità di vita. I pazienti dovrebbero imparare ad
individuare i segni precoci di accumulo dei liquidi (au-
mento del peso corporeo e degli edemi declivi, accen-
tuazione dei sintomi quali dispnea e astenia), i segni
precoci di bassa gittata, ischemia o aritmie (ipoten-
sione, angina, cardiopalmo, sincope, DC-shock).

Strumenti di supporto per il paziente nel processo
di autocura includono l’uso indipendente di strumenti
di misurazione, stesura di un diario dei parametri mo-
nitorati, schemi di adeguamento posologico della te-
rapia diuretica, l’utilizzo di portapillole, feedback sui
sintomi clinici tramite messaggi, telefonate o e-mail.22

La capacità di autogestione

Sempre di più, nel corso delle ultime decadi, si è
passati, per il paziente con cronicità, da un approccio
puramente farmacologico di trattamento dei sintomi
al ‘self-care’ (letteralmente cura di sé). Per self care ci
si riferisce a un processo di scelte che conduce al man-
tenimento della cura di se stessi, alla percezione del
sintomo e alla gestione del sintomo. Il self-care è parte
integrante del processo di empowerment ed è caratte-
rizzato dall’autogestione della terapia prescritta (in
particolare la modulazione della terapia diuretica), dal-
l’eventuale ricorso al Pronto Soccorso, dalla necessità
di prendere contatto con il Medico di Medicina Gene-
rale e l’Ambulatorio dello Scompenso Cardiaco.
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Il percorso educazionale

Per raggiungere l’empowerment è necessario assi-
curare un adeguato intervento di educazione terapeutica
coinvolgendo il paziente in interventi di comunicazione,
di educazione, di informazione e di motivazione al cam-
biamento. Tuttavia, spesso gli interventi educativi sono
incompleti e impartiti frettolosamente al momento della
consegna della lettera di dimissione. Ciò comporta delle
conseguenze sul grado di aderenza alle terapie prescritte
e alle raccomandazioni suggerite, poco seguite già a
breve distanza di tempo dalla dimissione, con ricadute
importanti in termini di prognosi.21 Counseling, coa-
ching, corretta scelta delle strategie educazionali ed ap-
proccio multiprofessionale rappresentano, in questo
contesto, elementi indispensabili per il successo dell’in-
tervento educazionale.

Il counseling

Secondo la definizione dell’OMS, l’educazione te-
rapeutica si configura come un aiuto ai pazienti per
acquisire e mantenere competenze rispetto alla loro
malattia cronica e un processo continuo che com-
prende informazione, consapevolezza, apprendimento,
supporto psico-sociale e aderenza alla terapia.23 Il
counseling, attraverso il colloquio, mira a rafforzare
la motivazione del paziente nel raggiungimento di
obiettivi condivisi e realistici. Il counseling è inteso
come attività che orienta, supporta e sviluppa le po-
tenzialità del paziente, promuovendone atteggiamenti
attivi e capacità di scelta. Lo scopo è quello di con-
sentire ai pazienti e ai familiari la comprensione della
patologia, del trattamento e delle responsabilità per
una cooperazione efficace con i professionisti volta a
migliorare la propria qualità di vita. 

È un processo dinamico che deve tener conto del
corso della malattia e dei bisogni del malato, richiede
un continuo adattamento da parte del paziente e coin-
volge la sua vita quotidiana e il suo ambiente psico-
sociale, la famiglia e gli amici.

Il coaching

Qualsiasi sia l’approccio che si scelga, l’obiettivo
finale è quello di rendere il paziente protagonista e in-
dipendente nel prendersi cura di sé stesso nella gestione
della sua malattia, facendogli acquisire un maggior
senso di controllo ed una maggiore motivazione alla
cura. Il coaching si pone come obiettivo il passaggio da
una condizione passiva del paziente nei confronti della
malattia ad una condizione attiva, consapevole del pro-
prio stato, con lo scopo di imparare a gestirlo.

Gli approcci educazionali

Diversi sono gli approcci educazionali che sono
stati testati nei vari studi. Tra questi, incontri e sessioni

educative e di training, materiale informativo e forma-
zione ‘web based’. Gli interventi dovrebbero essere
differenziati nei diversi gruppi di pazienti, in base al-
l’età, alla cultura e/o alla geografia. Queste differenze
devono essere attentamente valutate affinché l’inter-
vento medico possa essere costruito sul paziente sin-
golo per massimizzarne l’efficacia.21 Le sessioni
educazionali pianificate possono essere integrate da
brochure, newsletter, programmi per computer e ma-
teriale interattivo.21

Alcune strategie specifiche possono contribuire al
successo del processo educazionale, dal ‘discharge con-
tract’, anche con l’ausilio di materiale illustrato, e al
metodo ‘teach back’ (la persona racconta con parole
proprie quanto è stato appena spiegato) volto a verifi-
care che il paziente abbia realmente compreso quanto
esposto.24,25 Può succedere, infatti, che i pazienti rispon-
dano alle istruzioni mediche con una serie di cenni e
semplici ‘sì’, senza però avere compreso realmente le
indicazioni che vengono date loro. È quindi importante
chiedere al paziente di spiegare il motivo per cui viene
prescritto ciascun farmaco o il senso di un determinato
comportamento da seguire, perché potrebbe rivelare la
loro mancanza di comprensione, preannunciando un’e-
levata probabilità di scarsa aderenza. 

Il ruolo del medico e dell’infermiere professionale

Nell’ambito della educazione terapeutica sicura-
mente il medico dell’ambulatorio scompenso ed il me-
dico di medicina generale svolgono un ruolo
essenziale. Ad ogni valutazione ambulatoriale i medici
dovrebbero sia accertare il grado di aderenza sia pro-
seguire ed adattare il percorso educazionale di em-
powerment del paziente alle condizioni cliniche
rilevate. È importante sottolineare in questo contesto
l’enorme rilevanza della figura dell’infermiere dedi-
cato all’ambulatorio scompenso nel percorso educa-
zionale. Il successo dei team specializzati
interprofessionali nell’ottenere una maggiore aderenza
al trattamento dello SCC è stato ampiamente dimo-
strato,26 così come sono dimostrati i risultati positivi
di un counseling affidato a figure infermieristiche.27

L’infermiere (sia a livello ambulatoriale sia ospeda-
liero e domiciliare28) assume il ruolo di ‘facilitatore’,
favorendo il confronto con il paziente, incoraggiando
la motivazione e la responsabilità individuale del ma-
lato e della sua famiglia.28 Si occupa dei bisogni cli-
nico-socio-assistenziali della persona tenendo conto
del suo nucleo familiare, del monitoraggio clinico,
strumentale e bioumorale, con controlli ambulatoriali
o domiciliari o con follow-up telefonici, la cui fre-
quenza è stabilita da una programmazione condivisa
con il medico di riferimento.2,29 Garantisce la conti-
nuità delle cure e l’integrazione multidisciplinare. Si
configura come il punto di incontro tra il malato e le
figure mediche (medico di medicina generale, medico
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specialista e strutture territoriali e ospedaliere) con
competenze tecnico-professionali, di carattere orga-
nizzativo, metodologico e relazionale.30,31 In alcuni
percorsi assistenziali di cronicità, inoltre, si è intro-
dotta una figura infermieristica di raccordo tra ospe-
dale e territorio, il care manager, che contribuisce,
oltre che al percorso assistenziale, al percorso educa-
zionale dei pazienti.

In questo modo può direttamente verificare l’am-
biente in cui vive il malato, valutare se il programma di
self-management è applicato correttamente (dieta, in-
troito di liquidi e sale, controllo del peso, gestione della
terapia) e correggere eventuali incongruità consentendo
la rimodulazione del piano di cura ‘sul campo’.29

Il ruolo della telemedicina nell’educazione
terapeutica

Negli ultimi anni è emersa la possibile rilevanza
della telemedicina nell’educazione sanitaria. I presidi
legati alla telemedicina, infatti, non sono solo rappre-
sentati da promemoria telefonici, device come bilance,
ossimetri e monitor della pressione sanguigna12 ma
anche da sistemi che possono rinforzare l’educazione
sanitaria. È stato dimostrato che questo tipo di inter-
venti, comprese le videoconferenze domiciliari e la
comunicazione telefonica, riducono i ricoveri ospeda-
lieri ed i costi delle cure nello SCC.32,33 Anche il sem-
plice intervento telefonico ha dimostrato di migliorare
l’aderenza al farmaco.34

Si sta, inoltre, progressivamente affermando l’uti-
lizzo di applicazioni e device elettronici che aiutano il
paziente e il medico nella gestione domiciliare dello
scompenso cardiaco. Questi strumenti sono rappresen-
tati da applicazioni, generalmente installabili su
smartphone, che possono memorizzare dati quali peso,
pressione, frequenza cardiaca, saturazione di ossigeno
ma anche riportare esami di laboratorio, esami strumen-
tali, visite ambulatoriali e ricoveri, costruendo una vera
storia clinica del paziente. Queste stesse applicazioni
permettono il controllo e la verifica della terapia farma-
cologica, possono impostare dei promemoria per gli ap-
puntamenti di follow-up e presentare materiale
informativo utile a proseguire il processo educazionale. 

La gestione in telemedicina dei pazienti con scom-
penso cardiaco può portare a miglioramenti nei tassi
di riammissione correlati allo scompenso cardiaco,35,36

anche se sono necessari ulteriori dati per verificarne
il rapporto costo-efficacia.37

I momenti dell’educazione terapeutica:
dal ricovero al post-dimissione

Il percorso di educazione terapeutica si svolge nei
vari momenti assistenziali del paziente affetto da SCC.
Il momento del ricovero o diagnosi di scompenso car-

diaco rappresenta, spesso, il punto iniziale del per-
corso educazionale, che prosegue lungo l’intero fol-
low-up del paziente.

Il ricovero

Il ricovero ospedaliero può essere un momento ri-
levante nel percorso educazionale del paziente. Durante
il ricovero i pazienti possono, ad esempio, essere infor-
mati sulle valutazioni cliniche e strumentali eseguite e
sulla risposta alle cure, possono essere istruiti sui far-
maci che dovrebbero assumere (ad esempio mentre gli
infermieri passano per dare ai pazienti i farmaci ne sot-
tolineano l’importanza di assumerli, cosa che spesso
non si verifica durante le visite ambulatoriali).38

Il ricovero, d’altro canto, è di per sé un momento di
disorientamento sia per il paziente che per la famiglia e
il ritorno a domicilio rappresenta un momento cru-
ciale.39 L’errore in cui si può incorrere è di non instau-
rare un vero e proprio colloquio con il malato e la sua
famiglia, ma limitarsi a comunicare loro decisioni già
prese, con il rischio che non vengano adeguatamente
comprese, accettate e seguite.21 È invece essenziale co-
municare con il paziente e renderlo consapevole dei ri-
schi e dei benefici di un determinato approccio
terapeutico, cercando di rispettare le preferenze
espresse da quest’ultimo. Ed è altrettanto importante
estendere, sin dal ricovero, l’intervento di educazione
terapeutica al caregiver (cominciando già durante il ri-
covero per proseguire fino alla dimissione), che con il
suo ruolo può aiutare a migliorare la prognosi.40

La dimissione

Altrettanto importante è la pianificazione completa
e multidisciplinare delle dimissioni, indispensabile
perché si possano ridurre i tassi di riospedalizzazione
precoce.41-43 Al momento della dimissione è importante
valutare il grado di consapevolezza e di comprensione
del paziente per tutti gli aspetti che interessano la sua
malattia come precedentemente descritto.

Il follow-up

Alla dimissione il paziente deve essere preso in ca-
rico dal medico di medicina generale, con il quale è
opportuno interfacciarsi anche durante il ricovero, e
dall’ambulatorio dedicato allo SCC. Quasi la metà in-
fatti delle riammissioni per scompenso cardiaco si ve-
rifica prima della prima visita ambulatoriale.44,45 Per
tale motivo, deve essere programmato un follow-up
stretto con un contatto telefonico entro la prima setti-
mana ed un controllo ambulatoriale entro 15-30 giorni
dalla dimissione, tenendo sempre in considerazione
quelle che sono le caratteristiche culturali del paziente,
il suo contesto sociale, il tipo di supporto familiare che
è in grado di ricevere e la disponibilità di assistenza
domiciliare.21 In occasione del controllo post-dimis-
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sione e dei controlli successivi è opportuno che il pro-
cesso educazionale prosegua.

Una volta giunto a domicilio, il primo passo per
garantire l’aderenza è determinare se il paziente riesce
a comunicare ed elaborare le informazioni. Possono
essere d’aiuto tecniche quali il monitoraggio delle pre-
scrizioni, il conteggio delle pillole e il coinvolgimento
di amici o familiari. 

Attenzione va data anche ai costi complessivi della
cura (ad esempio prescrivere farmaci a basso costo se
di efficacia simile o mantenere basse le quote di par-
tecipazione dei pazienti), perché spesso questi pos-
sono superare le capacità economiche del paziente,
contribuendo alla scarsa aderenza terapeutica.46

Particolare rilevanza ha anche la prosecuzione del-
l’educazione terapeutica in occasione dei controlli am-
bulatoriali programmati. L’educazione terapeutica,
infatti, dovrebbe essere un percorso continuo, capace
di adattarsi alle variazioni nella storia clinica del pa-
ziente. È stato evidenziato che l’aderenza alla terapia
diminuisce nel tempo, indipendentemente dal fatto che
i pazienti siano aderenti alla prima valutazione o
meno. Pertanto, è essenziale che il medico valuti l’a-
derenza ad ogni visita, anche quando i pazienti sem-
brano esserlo stati in passato e prosegua nel percorso
di empowerment dei pazienti.46

I controlli post-dimissione dovrebbero prevedere la
revisione terapeutica (reconciliation). È il processo di
compilazione e aggiornamento della lista di tutti i far-
maci che il paziente sta assumendo (riportando il nome
del farmaco, la dose, le modalità di somministra-
zione).21 Tale lista, sempre aggiornata, comprensiva
delle motivazioni dei cambiamenti effettuati, accompa-
gna il paziente durante tutto il ricovero, con lo scopo di
somministrare al paziente la terapia corretta in tutti i li-
velli di transizione di cura. La procedura prevede: iden-
tificare i farmaci che il paziente già assume, confrontare
la vecchia terapia con la nuova (rilevando anche even-
tuali interazioni farmacologiche).

Conclusioni

I percorsi educazionali dei pazienti affetti da scom-
penso cardiaco cronico rivestono un ruolo di primaria
importanza per ottimizzare la gestione dei pazienti ed
aumentare l’aderenza al percorso diagnostico-terapeu-
tico. Tutte le figure professionali coinvolte nella ge-
stione clinica sono responsabili nell’educazione del
paziente e dei familiari/caregivers, dal medico del-
l’ambulatorio scompenso, al medico di medicina ge-
nerale, al personale infermieristico dedicato. I percorsi
educazionali devono essere continui e caratterizzare i
vari momenti della storia naturale dei pazienti, dal ri-
covero, alle valutazioni ambulatoriali alla gestione do-
miciliare. Il loro obiettivo è raggiungere
l’empowerment del paziente e dei familiari consen-

tendo di renderli pienamente partecipi e loro stessi
protagonisti del percorso di cura.
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Lo scompenso cardiaco rappresenta una delle prin-
cipali cause di morte e invalidità nei paesi occidentali.
Inoltre, lo scompenso cardiaco è una patologia cronica
che comporta un notevole sforzo da parte delle strut-
ture sanitarie per il costo degli interventi sanitari e la
frequenza di ospedalizzazioni, configurandosi come
una delle più rilevanti voci della spesa sanitaria (5%
dei costi totali sostenuti per l’ospedalizzazione e 1-2%
della spesa sanitaria totale). Il progressivo invecchia-
mento della popolazione e la ridotta mortalità nelle
fasi acute della cardiopatia ischemica stanno portando
in breve tempo ad un’ulteriore diffusione dello scom-
penso cardiaco. Sappiamo infatti che la prevalenza di
scompenso è correlata all’età e che l’incidenza si rad-
doppia per ogni decade a partire dai 45 anni e che l’età
media di diagnosi di scompenso è di 74 anni. I dati
epidemiologici riportano in Europa una prevalenza
dell’insufficienza cardiaca (IC) dello 0,4%-2%, che
aumenta con l’età. Il 50% dei malati con IC muore
entro 5 anni dalla formulazione della diagnosi, il 50%
dei soggetti con fase avanzata di malattia (classe
NYHA III-IV) entro 1 anno. L’età avanzata dei malati
(media di 76 anni) e l’alta incidenza di comorbilità
sono tra le ragioni della prognosi infausta. 

Oltre il 44% dei pazienti ospedalizzati viene nuo-
vamente ricoverato entro sei mesi e di questi quasi il
30% più di una volta e circa la metà delle ospedaliz-
zazioni interessa soggetti a basso rischio e sarebbe
pertanto potenzialmente evitabile.1

È necessario pertanto individuare nuovi modelli
assistenziali, con l’obiettivo di migliorare la cura di
questi pazienti senza eccedere nella spesa sanitaria. Il

modello assistenziale denominato disease manage-
ment prevede un approccio multidisciplinare alla cura
delle patologie croniche e l’erogazione, durante il de-
corso naturale della malattia, di interventi terapeutici
integrati.2-5

I più comuni fattori legati alla reospedalizzazione
sono la mancanza aderenza terapeutica domiciliare, il
fallimento nel trattare precocemente un peggiora-
mento della sintomatologia, l’inadeguatezza nell’atte-
nersi alle prescrizioni mediche riguardo lo stile di vita
ed un inadeguato percorso successivo alla dimissione
per la presa in carico del paziente.5 I programmi di di-
sease management sono nati proprio nell’ottica di mi-
gliorare la gestione e l’outcome clinico dei pazienti
con scompenso cardiaco.

Nonostante i principali progressi nella farmacote-
rapia dell’insufficienza cardiaca, i tassi di ospedaliz-
zazione rimangono alti, in gran parte a causa di una
moltitudine di fattori psicosociali, comportamentali e
finanziari che fungono da barriere all’effettiva osser-
vanza del trattamento prescritto. Per affrontare questi
problemi, molti centri hanno adottato un approccio
multidisciplinare alla gestione delle malattie dello
scompenso cardiaco:6-10 l’approccio di un team multi-
disciplinare e l’utilizzo di tecnologie di monitoraggio
domiciliare erano in grado di ridurre l’ospedalizza-
zione, senza incidere sui costi.

I dati emersi dalla revisione sistematica di Rich et
al.11 condotta su 16 studi riguardanti programmi mul-
tidisciplinari di gestione dello scompenso cardiaco (10
erano studi osservazionali non randomizzati e 6 erano
studi clinici randomizzati) hanno riportato benefici si-
gnificativi in termini di riduzione dell’ospedalizza-
zione. Diversi studi hanno inoltre riportato un
miglioramento della qualità della vita, della capacità
funzionale, della soddisfazione del paziente e del ri-
spetto della dieta e dei farmaci. In tutti gli studi in cui
è stata eseguita un’analisi dei costi è emerso come i
programmi strutturati di gestione dello scompenso car-
diaco fossero anche convenienti.

Le grandi limitazione emersa da questa revisione
erano legata principalmente alla difficoltà di estendere
i risultati pubblicati alle diverse realtà cliniche a causa
della vasta ed eterogenea popolazione di pazienti con
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insufficienza cardiaca nella comunità, alla fattibilità
di realizzare nella pratica quotidiana specifici pro-
grammi di gestione della malattia in diversi ambienti
ed all’incertezza legata all’implementazione di una
strategia gestionale conveniente anche dal punto di
vista economico. 

In uno studio successivo, pubblicato su CHEST nel
200212 gli autori hanno valutato se la gestione dei pa-
zienti con scompenso cardiaco in un contesto clinico
adeguata per breve termine, seguito da un monitoraggio
stretto dopo la dimissione al domicilio, fosse associato
ad un outcome migliore. Nello studio sono stati arruo-
lati i pazienti dimessi dall’ospedale con una diagnosi
primaria di scompenso cardiaco, con disfunzione sisto-
lica ventricolare sinistra e che avessero possibilità di
svolgere il percorso di follow-up ambulatoriale anche
all’interno del sistema ospedaliero.

I pazienti sono stati poi suddivisi in due gruppi in
base al tipo di follow-up intrapreso dopo la dimissione
(ambulatorio ospedaliero o ambulatorio del medico di
medicina generale). 

Nel gruppo in follow-up intra-ospedaliero vi era
mediamente un tempo di attesa più breve per la prima
visita ambulatoriale dopo la dimissione (11 giorni vs
15 giorni, P=0,09) e più visite ambulatoriali entro 90
giorni (10 visite vs 2 visite, P<0,001). In questo
gruppo inoltre il tasso combinato di riammissione
ospedaliera e mortalità a 90 giorni (10% vs 30%,
P<0,018) e 1 anno (21% vs 43%, P<0,02) era infe-
riore, con una riduzione del rischio relativo del 77%
per riammissione ospedaliera a 30 giorni ed un tasso
di riammissioni statisticamente inferiore a 90 giorni e
1 anno. Infine, in questi pazienti l’aderenza terapeutica
era significativamente più elevata. 

Gli autori concludono pertanto affermando che un
programma completo e strutturato di follow-up per i
pazienti dimessi con una diagnosi di scompenso car-
diaco porti ad un minor numero di ospedalizzazioni e
ad una migliore sopravvivenza libera da eventi rispetto
ai pazienti seguiti dai loro medici di base.

Gli studi condotti negli ultimi 20 anni13-18 hanno do-
cumentato un netto miglioramento della prognosi dei
pazienti affetti da patologie croniche gestiti con questo
modello. Le modalità di intervento più spesso messe in
atto negli studi19-21 erano l’addestramento del paziente,
da implementare nel periodo di follow-up mediante fre-
quenti contatti telefonici o visite domiciliari. 

La gestione integrata multidisciplinare unita ad un
attento monitoraggio domiciliare è in grado di miglio-
rare l’outcome dei pazienti affetti da scompenso car-
diaco. La possibilità di avvalersi delle ultime novità
tecnologiche nel campo della telemedicina ha reso la
gestione a distanza più funzionale sia per il paziente
che per i sanitari, con un notevole risparmio econo-
mico. Il beneficio economico legato all’utilizzo di tec-
nologie di ultima generazione deriva infatti dalla

riduzione dei costi legati all’ospedalizzazione del pa-
ziente con scompenso cardiaco, spesso anziano e con
numerose comorbidità, che comporta degenze prolun-
gate e alti costi assistenziali. 

Dati di real-life estremamente interessanti sono
quelli emersi dallo studio TEMISTOCLE,22 studio ita-
liano pubblicato nel 2003, il cui scopo era quello di
descrivere profilo clinico, l’uso delle risorse, la ge-
stione e il risultato in una popolazione di pazienti ri-
coverati nel mondo reale con insufficienza cardiaca.

Attraverso un’indagine trasversale prospettica sui
ricoveri ospedalieri per scompenso cardiaco acuto, gli
autori hanno valutato le differenze generali nelle carat-
teristiche del paziente, nel percorso diagnostico, nel
trattamento e nell’outcome ospedaliero di 2127 pazienti
con scompenso cardiaco ammessi in 167 dipartimenti
di cardiologia e 250 reparti di medicina interna. Dai dati
dello studio TEMISTOCLE è emerso come pazienti
ammessi alle unità di cardiologia fossero mediamente
più giovani (56,3% >70 anni vs 76,2%, P<0,0001), con
sintomi più gravi (NYHA IV 35% vs 29%, P=0,00014),
e venivano più spesso sottoposti a valutazione della fun-
zione ventricolare (89,3% vs 54,8%, P<0,0001) e an-
giografia coronarica (7,5% vs 0,9%, P<0,0001) rispetto
a quelli ricoverati in unità di medicina interna. Nei re-
parti di cardiologia inoltre, erano più spesso prescritti
β-bloccanti (17,8% vs 8,7%, P<0,0001). Tuttavia, la
prescrizione di inibitori dell’enzima di conversione
dell’angiotensina e bloccanti del recettore dell’angio-
tensina (78,7% vs 81,5%, P= non significativo [NS]) e
la mortalità ospedaliera (5,2% vs 5,9%, P=NS) erano
simili. Una visita di follow-up di 6 mesi è stata eseguita
nel 56,4% dei casi (68,2% dei pazienti cardiologici vs
49,4% dei pazienti in medicina, P<0,0001). I tassi di
riammissione a 6 mesi (43,7% vs 45,4%, P=NS) e mor-
talità (13,9% vs 16,7%, P=NS) erano invece simili nei
due diversi setting assistenziali.

I dati del TEMISTOCLE inoltre dimostravano
come quasi la metà dei pazienti ricoverati per scom-
penso cardiaco acuto, entro l’anno vada incontro ad un
nuovo ricovero ospedaliero, e che nel 50% dei casi, il
ricovero era dovuto ad inosservanza o incomprensione
delle istruzioni mediche ed alla scarsa aderenza tera-
peutica. Nell’80% dei soggetti instabili il nuovo rico-
vero si verifica entro 3 mesi dalla dimissione. 

È chiaro quindi che se il paziente viene dimesso dal-
l’ospedale senza un chiaro percorso di sorveglianza
continua potrà non seguire in maniera corretta le indi-
cazioni ricevute riguardo il cambiamento dello stile di
vita ed a non assumere in maniera regolare la terapia
domiciliare, soprattutto se caratterizzata da numerosi
farmaci. La mancata aderenza ad uno stile di vita ade-
guato ed alla terapia impostata in ambiente ospedaliero
porterà inevitabilmente a frequenti riacutizzazioni cli-
niche. Inoltre un adeguato percorso di sorveglianza
dopo la dimissione dovrebbe garantire la titolazione di
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alcuni farmaci, che non può avvenire durante la fase
acuta, o le modificazioni terapeutiche necessarie in un
quadro cronico che spesso si configura nell’ambito di
numerose comorbidità.

È quindi ipotizzabile che attraverso un percorso
strutturato di disease management, mettendo in atto in-
terventi educativi che possano aiutare ad ottimizzare
l’aderenza alla terapia, si potrebbero prevenire molte
riacutizzazioni con conseguente necessità di ospedaliz-
zazione. 

Abbiamo visto come nella gestione del paziente con
scompenso cardiaco siano state sviluppati diversi mo-
delli di cura. Sicuramente possiamo identificare due
grandi setting assistenziali: il primo che vede il ruolo
dell’ospedale e del suo personale come centrale nel fol-
low-up dei pazienti (modello ospedalocentrico) ed il
secondo che invece affida la responsabilità a figure pro-
fessionali extraospedaliere (medico di medicina gene-
rale) ed è regolato da un’organizzazione basata sul
territorio (modello territoriale). Entrambi i sistemi de-
vono necessariamente seguire specifici protocolli.

Dalla letteratura si evince che i programmi ospeda-
locentrici siano organizzati in maniera diversa, talvolta
prevedendo il ruolo centrale dello specialista cardiologo
ospedaliero, altre volte prevedendo la collaborazione
tra ospedale e territorio. Purtroppo non tutti i reparti
ospedalieri hanno risorse tali da garantire un adeguato
follow-up ad un elevato numero di pazienti. In genere,
negli studi i pazienti che venivano affidati al percorso
di follow-up ospedaliero erano pazienti con patologia
cardiaca più grave, con marcata compromissione della
funzione sistolica ventricolare sinistra e molteplici co-
morbidità. Inoltre un punto debole del modello ospeda-
locentrico è il ruolo marginale che potrebbe assumere
il medico di medicina generale che invece dovrebbe es-
sere cruciale nella gestione domiciliare del paziente fra-
gile pluripatologico.

Il gruppo di ricerca geriatrica di Brescia23 ha propo-
sto un modello di cura definito leggero basato sul ruolo
centrale dell’ospedale è stato adottato dal nostro
gruppo. In questa esperienza sono stati arruolati 579 pa-
zienti con diagnosi di scompenso cardiaco (25,7% dei
quali in classe NYHA III e IV), consecutivamente di-
messi dai 24 letti di unità geriatrica per acuti. La mor-
talità a sei mesi è stata del 33,6% (50 pazienti in classe
NYHA III e IV). Il follow-up era basato su un’accurata
informazione del medico curante (lettera dettagliata alla
dimissione), su un controllo clinico ambulatoriale men-
sile e sull’educazione del paziente e dei familiari per
una rigida compliance ai farmaci, al regime dietetico ed
al controllo del peso corporeo. Il programma, sebbene
abbia prodotto risultati meno favorevoli rispetto a quelli
segnalati in letteratura, potrebbe secondo gli autori rap-
presentare un buon compromesso per il trattamento dei
pazienti con scompenso cardiaco.

Negli Stati Uniti molte organizzazioni sanitarie, con

lo scopo di contenere i costi, hanno promosso strategie
atte a valorizzare il ruolo dei medici di famiglia, limi-
tando il ricordo alle cure specialistiche. 

Gli interventi messi in atto consistevano in un’edu-
cazione globale del paziente e del caregiver, nella pre-
scrizione di una dieta idonea, nell’eventuale attivazione
dei servizi sociali, nella pianificazione di una dimis-
sione precoce ed in un follow-up ravvicinato. Nel
gruppo così gestito si è rivelato minore il numero di rio-
spedalizzazioni per scompenso cardiaco, con dati posi-
tivi rispetto alla qualità di vita ed alla riduzione dei
costi. 

L’importanza di un modello di gestione integrata
trova riscontro anche nell’evidenza che i pazienti con
scompenso cardiaco necessitano di supporto emotivo e
che questo è un forte predittore indipendente di eventi
cardiovascolari fatali e non fatali. Quindi, è necessario
un continuo supporto a lungo termine dopo la dimis-
sione dall’ospedale con un programma di cura prenda
in considerazione questi aspetti soprattutto per i pazienti
che non hanno un adeguato supporto familiare.

Il telemanagement, uno specifico tipo di telemedi-
cina che utilizza la telecomunicazione per realizzare in-
terventi di trattamento in assenza di contatto personale,
anche in epoca pandemica come quella che stiamo vi-
vendo, potrebbe permettere il superamento della sepa-
razione tra ospedale e territorio e potrebbe funzionare
come aiuto in situazioni particolarmente critiche, in cui
vi sia la necessità di supportare il personale del territorio
ed i caregiver familiari. 

Per quanto riguarda l’esperienza italiana dati inte-
ressanti emergono dal Boario Home Care Project,24-26

che integra tre componenti (contatto telematico con il
medico di medicina generale, il telenursing e la teledia-
gnosi, con trasmissione dell’ecocardiogramma e sua re-
fertazione a distanza) utilizzate come supporto al
monitoraggio di pazienti affetti da patologie croniche
residenti in aree disagiate e non raggiunte dai servizi
ambulatoriali tradizionali

Un altro interessante progetto italiano è il progetto
ICAROS (Integrated Care vs Conventional interven-
tion in Cardiac Failure Patients: Randomized Open
Label Study - finanziamento FIRB n. RBNE01KYE4
2003) che prevede la gestione domiciliare di pazienti
instabili.

ICAROS è un progetto di telemonitoraggio domi-
ciliare cardiologico e psicologico in pazienti con scom-
penso cardiaco moderato/severo che si basa da un lato
su consolidate tecnologie informatiche e di telecomu-
nicazione, e dall’altro su emergenti tecnologie, che con-
sentono la registrazione di dati dal paziente senza
restrizioni della sua mobilità e con approccio senza fili
(wireless).

L’obiettivo del progetto ICAROS è stato proprio
quello di verificare se un intervento integrato sia in
grado di ottimizzare/individualizzare la terapia, mi-
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gliorare la compliance terapeutica del paziente, an-
dando ad agire così sia sullo stato funzionale del pa-
ziente che sulla sua qualità di vita, ridurre le
ospedalizzazioni e la mortalità.27

Il modello proposto dallo studio ICAROS (che
comporta maggiore complessità di gestione e costi su-
periori) costituirebbe la fase di telemonitoraggio inten-
sivo, temporalmente limitato, per i periodi di
instabilizzazione o per i pazienti più gravi, in fase avan-
zata. Il ruolo dello psicologo, oltre a rassicurare il pa-
ziente e i familiari, è in grado insieme ad un’assistenza
integrata di motivare il paziente ad intraprendere un per-
corso che, nonostante l’iniziale sforzo di apprendi-
mento, è percepito come fondamentale nella gestione
del proprio stato di salute per migliorare la propria qua-
lità di vita e quella di tutto il contesto familiare.27

La telemedicina applicata ai pazienti con scom-
penso cardiaco si è rivelata uno strumento utile per la
registrazione e la trasmissione, l’archiviazione e l’in-
terpretazione a distanza di parametri cardiovascolari e/o
immagini diagnostiche utili per consentire il monito-
raggio domiciliare intensivo di pazienti con insuffi-
cienza cardiaca avanzata o durante la fase vulnerabile
post-acuta, migliorare la prognosi e la qualità della vita
del paziente.28

L’adozione di modelli più efficienti per la cura
dei pazienti, delineata dal disease management, si
propone come soluzione al continuo taglio dei costi
sanitari, imposti dal progressivo invecchiamento
della popolazione.27

In conclusione sono sicuramente necessari nuovi
modelli assistenziali, integrati e che si avvalgano di
nuove tecnologie per migliorare il livello di cura senza
gravare sui costi del sistema sanitario. 

Nella gestione del paziente con scompenso car-
diaco il modello del disease management, attraverso
un approccio multidisciplinare e l’erogazione di inter-
venti mirati ed integrati, si è rivelato efficace sia in
termini di miglioramento della qualità di vita, sia di
riduzione dei costi sanitari, anche nei pazienti anziani
e fragili.

Tuttavia i dati della letteratura sui modelli integrati
per la cura dei pazienti con scompenso cardiaco non
possono ancora fornire indicazioni conclusive e sarà
necessario implementare in futuro modelli gestionali
integrati e telematici da validare nell’ambito di studi
clinici ben strutturati, per identificare la migliore mo-
dalità di cura globale in grado di modificare realmente
la qualità e l’aspettativa di vita specialmente dei pa-
zienti più fragili e complessi.
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Introduzione

L’ambulatorio dello scompenso cardiaco della Me-
dicina Interna dell’AO Ordine Mauriziano nasce nel
2004, fortemente voluto dall’allora Direttore della SC,
il Dr. Rodolfo Cavaliere, a seguito dell’evidenza che
l’analisi dei ricoveri ospedalieri nazionali mostrava
che il DRG 127 (insufficienza cardiaca e shock) era
divenuto, nel 2003, la prima causa di ricovero dopo il
parto. La percentuale di pazienti riospedalizzati entro
3-6 mesi dalla dimissione risultava molto elevata e
oscillava dal 10 al 50% a seconda delle casistiche;
questo fenomeno rendeva lo scompenso cardiaco una
delle più rilevanti voci della spesa sanitaria nazionale
(5% dei costi totali sostenuti per l’ospedalizzazione e
1-2% della spesa sanitaria totale). Nell’anno 2004 si
erano registrate in Piemonte 11.639 dimissioni in re-
gime ordinario per DRG 127 (fonte Ministero della
Salute), che rappresentavano il 2,2% del totale dei ri-
coveri; il 63% di questi ricoveri avveniva nelle Medi-
cine Interne.1

Nei primi anni di attività all’ambulatorio dello
scompenso cardiaco afferivano esclusivamente pa-
zienti dimessi dal nostro reparto, che venivano presi
in carico dai 2 medici internisti che gestivano l’ambu-
latorio con un follow-up di visite periodiche. Negli
anni il modello organizzativo si è evoluto con una pro-
gressiva implementazione dei servizi coinvolti, un am-
pliamento dell’organico medico e della dotazione
strumentale ed un coinvolgimento strutturato della
componente infermieristica.

Percorso del paziente

L’attuale setting prevede un accesso più articolato
all’ambulatorio: in aggiunta ai pazienti dimessi dal no-
stro reparto afferiscono al servizio anche pazienti in-
viati dal DEA della nostra Azienda Ospedaliera e
pazienti inviati dai Medici di Medicina Generale che
operano sul territorio di nostra competenza. 

Dal punto di vista organizzativo abbiamo identifi-
cato come collettore per le diverse provenienze dei pa-
zienti il Day Service di Medicina Interna, che ben si
presta a svolgere questa attività di assistenza ambula-
toriale complessa e integrata, finalizzata ad erogare in
regime ambulatoriale e in tempi brevi, pacchetti di
prestazioni multidisciplinari con finalità diagnostico/
clinico/terapeutiche.2

La Mission del Day Service di Medicina Interna
dell’AO Ordine Mauriziano per il PACC Scompenso
Cardiaco è di far eseguire tutti gli accertamenti cli-
nico/strumentali/laboratoristici necessari in tempi
brevi (l’obiettivo è in 1 giorno).

Il reparto di Medicina Interna

Per i pazienti che vengono ricoverati per scompenso
cardiaco la cartella clinica informatizzata prevede una
griglia di accettazione nella quale devono venir inseriti
l’eziologia e la causa precipitante dello scompenso, i
parametri ecocardiografici, nonché il valore del peso
corporeo ed il valore del BNP all’ingresso. Se il pa-
ziente non ha effettuato un ecocardiogramma - o se le
condizioni cliniche lo richiedono - l’esame viene ese-
guito dall’internista durante la degenza.

Il paziente ricoverato per scompenso cardiaco
viene segnalato al momento dell’ingresso in reparto,
in occasione del briefing mattutino medico-infermie-
ristico, all’equipe infermieristica dedicata (coordina-
trice di reparto e 2 CPSI) per la presa in carico.

La lettera di dimissione dal reparto è attualmente
una lettera integrata medico-infermieristica. Nella let-
tera di dimissione medica vengono segnalati, oltre ai
valori in uscita dei parametri rilevati all’ingresso (peso
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corporeo e BNP), il tipo di ritmo cardiaco, l’eventuale
presenza di turbe della conduzione e/o la presenza di
devices (PM, ICD, CRT), la classe NYHA ed i princi-
pali indici prognostici (frequenza cardiaca, funziona-
lità renale, valori di Hb, MAGGIC score).3 Nella
lettera viene indicata anche la data del primo controllo
ambulatoriale, che verrà eseguito in regime di Day-
Service nell’arco di 15 giorni. La lettera di dimissione
infermieristica comprende una valutazione dell’auto-
nomia nelle ADL, della capacità di assunzione della
terapia e compliance nei riguardi della terapia stessa
e un riepilogo dell’attività educazionale svolta durante
la degenza ospedaliera. Alla dimissione viene conse-
gnato al paziente un libretto informativo, che il pa-
ziente dovrà portare con sé in occasione dei successivi
controlli ambulatoriali, con le istruzioni per una cor-
retta ed utile compilazione (Figura 1).

Day Service di Medicina Interna

Si accede su proposta del Medico Internista, che
durante il ricovero ospedaliero segnalerà il paziente
all’equipe infermieristica per la presa in carico dal
punto di vista educazionale e al momento della
dimissione contatterà il Day Service Internistico per la
successiva gestione organizzativa.

Nel caso che il paziente venga inviato dal DEA, il
Medico Urgentista al momento della dimissione
contatterà il Day Service e provvederà a compilare sul
sistema informatico aziendale una ricetta
dematerializzata con richiesta di visita ambulatoriale. 

Il Medico di Medicina Generale a sua volta può
richiedere una prestazione di Day Service con
Prescrizione SSN di Visita di medicina generale, e
quesito clinico valutazione di paziente affetto da
scompenso cardiaco. 

Nel Day Service Internistico per lo Scompenso
Cardiaco vengono erogate le seguenti prestazioni:
esami ematochimici, elettrocardiogramma,
ecocardiogramma, ecografia internistica (addome,
torace, tiroide), ecocolordoppler venoso ed arterioso
(grossi vasi addominali, arterie renali, tronchi sovra-
aortici), terapia educazionale. Tutte queste prestazioni
vengono eseguite dal personale medico-
infermieristico che gestisce l’ambulatorio dello
scompenso cardiaco.

Il Day Service di Medicina Interna ha attualmente
in carico più di 600 pazienti; i pazienti che afferiscono
all’ambulatorio dello scompenso cardiaco risultano 122
(48% M e 52% F), con un’età media di 83 anni. 

La prenotazione presso il Day Service Medicina
Interna può essere fatta telefonicamente (numero
dedicato: 011-5082884) o tramite indirizzo e-mail:
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dayservice@mauriziano.it oppure scompensomedicina
@mauriziano.it (Figura 2).

Ambulatorio dello scompenso cardiaco

L’ambulatorio internistico dello Scompenso Car-
diaco è funzionante in orario pomeridiano tre giorni a
settimana: martedì, mercoledì e giovedì dalle 14:00
alle 16:30. 

L’equipe medico-infermieristica è composta da 3
medici - tutti con competenze di ecografia internistica
certificate; uno di questi con certificazione S.I.E.C. di
ecografia cardiovascolare - e 3 infermieri: due facenti
parte dell’equipe del reparto di Medicina Interna ed il
terzo responsabile del Day Service.

La prima visita - preceduta da un’intervista telefo-
nica effettuata dal personale infermieristico a distanza
di una settimana dalla dimissione - viene eseguita,
entro 15 giorni, in Regime di Day Service con conte-
stuale esecuzione di esami ematochimici (emocromo,
funzionalità epatica e renale, elettroliti, BNP, coagu-
lazione se necessario) ed ecografia toracica. In occa-
sione della prima visita saranno presenti sia il medico
che l’infermiere ed il paziente porterà in visione il dia-
rio di monitoraggio con le misure antropometriche
prese al domicilio (pressione arteriosa, peso e diuresi).
È possibile contestualmente eseguire - se le condizioni
cliniche lo richiedono - elettrocardiogramma ed eco-
cardiogramma di controllo. L’ambulatorio prevede
un’attività condivisa per la gestione dei pazienti com-
plessi con gli specialisti endocrinologi, pneumologi e
nefrologi, i quali vengono coinvolti di volta in volta

sui singoli pazienti. Con cadenza mensile viene effet-
tuato un ambulatorio congiunto internistico-cardiolo-
gico per la valutazione collegiale dei pazienti che
possono avere indicazione a studio emodinamico e/o
all’impianto di devices. 

In base al quadro clinico e al profilo di rischio il
successivo controllo (in regime ambulatoriale, di Day
Service o in forma di telemedicina) verrà eseguito a 1
o 3 mesi e i successivi a 3 o 6 mesi. In caso di peggio-
ramento clinico è disponibile il numero di Day Service
al quale il paziente può chiamare per una valutazione
d’urgenza. 

Dal mese di novembre pv inizierà una sperimen-
tazione di telemedicina che vedrà coinvolti nella no-
stra AO l’ambulatorio dello scompenso cardiaco della
Medicina Interna e l’ambulatorio delle malattie renali
avanzate della Nefrologia; la piattaforma impiegata
consentirà l’effettuazione della televisita (tramite l’im-
piego di PC o Smartphone da parte del paziente) e la
condivisione di esami di laboratorio e/o strumentali.
Riteniamo che questa nuova modalità di fornire pre-
stazioni sanitarie a distanza, quanto mai necessaria in
questo momento per scongiurare l’affollamento degli
Ospedali, si rivelerà molto utile per una importante
quota dei nostri pazienti cronici e fragili che presen-
tano difficoltà negli spostamenti e che necessitano di
controlli periodici di parametri clinici e di esami labo-
ratoristici.

I pazienti che afferiscono all’ambulatorio dello
scompenso cardiaco e che sono in terapia anticoagu-
lante orale con DOACs vengono presi in carico sem-
pre dal nostro Day Service per l’effettuazione dei
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controlli laboratoristici programmati ed il rinnovo dei
piani terapeutici. 

L’ultima attività, che si è recentemente aggiunta è
la collaborazione con la SC di Oncologia per la ge-
stione delle problematiche internistiche e cardiologi-
che dei pazienti oncologici che afferiscono al DH; sia
per la stadiazione del rischio cardiovascolare prima
dell’avvio della terapia (chemioterapia, radioterapia)
che per il monitoraggio dei potenziali effetti cardio-
tossici farmaco-indotti, sia nella fase precoce che nella
fase tardiva della terapia.

Il ruolo dell’infermiere
La presa in carico infermieristica ambulatoriale dei

pazienti affetti da scompenso cardiaco inizia prima
della loro dimissione dalle nostre unità di degenza,
nell’ottica di costruire un solido rapporto terapeutico
e di fiducia con il paziente e i suoi caregivers. Tale
rapporto promuove la centralità del malato e della sua
qualità di vita, cercando di favorire una gestione do-
miciliare della patologia cronica, riducendo gli accessi
in pronto soccorso e i ricoveri in ospedale.

I degenti con diagnosi di scompenso cardiaco, di
nuovo riscontro o con malattia cronica, vengono se-
gnalati all’equipe ambulatoriale dal personale medico
infermieristico del reparto di Medicina Interna, in
modo da consentire un percorso educativo con il pa-
ziente e il caregiver.

Attualmente sono due le infermiere del reparto di
medicina interna, con specifica formazione ed espe-
rienza pluriennale in ambito internistico, che collabo-
rano con l’equipe multidisciplinare dell’ambulatorio.
Presto verrà implementato il numero di colleghi infer-
mieri che si occuperanno di questa fase pre-dimis-
sione, con il fine di offrire questo servizio ad un
numero sempre maggiore di pazienti e di assicurare
una maggiore probabilità di successo nella futura ge-
stione ambulatoriale. 

La precocità della presa in carico consente di in-
crementare la compliance terapeutica promuovendo
un corretto stile di vita del paziente per sviluppare le
capacità di self care e l’autonomia nella gestione di
questa patologia. L’intervento è finalizzato ad attivare
un processo di empowerment; in questa fase si pro-
cede ad una vera e propria educazione terapeutica e
sanitaria che tenda ad acquisire o migliorare le cono-
scenze ed abilità degli assistiti in modo da poter poi
sfruttare la rete di risorse che vengono loro messe a
disposizione dopo la dimissione. 

Gli interventi pianificati prevedono anche la con-
segna un libretto informativo e un diario in cui regi-
strare i parametri che si consiglia di monitorare
(pressione arteriosa, diuresi, peso, edemi o presenza
di dispnea). 

Dopo una settimana dalla dimissione avviene un
contatto telefonico: attraverso un’intervista strutturata
in poche e semplici domande (secondo evidenze di let-
teratura) si valuta il grado di compliance del paziente.
In particolare si indaga l’aderenza alla terapia e le ca-
pacità di automonitoraggio secondo quanto consigliato
alla dimissione (Figura 3).

Entro quindici giorni dal rientro a domicilio si ga-
rantisce una prima visita medico - infermieristica du-
rante la quale vengono misurati i valori antropometrici,
controllate le rilevazioni domiciliari effettuate dal pa-
ziente e rinforzati i concetti educativi forniti in prece-
denza. In questa occasione vengono compilate le scale
per la valutazione multidimensionale del paziente (Self
care of heart failure Index, BADL, IADL, Short Porta-
ble Mental Status Questionnaire, Scala di Morinsky,
Mini Nutritional Assessment; Scala di Conley, Euro-
QoL)4 che prevedono una rivalutazione a tre, sei e do-
dici mesi e facilitano la presa in carico infermieristica
oggettivando le skills acquisite dai pazienti e facendo
emergere le loro difficoltà.

Al termine viene stabilita insieme al medico la pe-
riodicità dei follow up ambulatoriali e dei contatti te-
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lefonici che si intervallano ad esse. Questa varia in base
al grado di stabilità/instabilità clinica e della compliance
del paziente rilevati durante le visite e i contatti infer-
mieristici telefonici. L’infermiere autonomamente de-
cide di anticipare o meno l’accesso in ambulatorio
valutando le informazioni ricevute dal colloquio telefo-
nico e procede alla prenotazione della visita.

Ogni intervento è refertato una cartella medico -
infermieristica integrata ed informatizzata. Viene ri-
conosciuta una prestazione infermieristica di educa-
zione sanitaria il cui contenuto è sempre fruibile al
team dell’ambulatorio e al personale dell’azienda che
per qualsiasi motivo accede alla cartella ambulatoriale
online assicurando una presa in carico continua e co-
stante per i nostri assistiti.
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Introduzione

Lo scompenso cardiaco riconosce una elevata in-
cidenza nella popolazione generale, ne sono affetti in
Italia più di 1 milione di pazienti e 15 milioni circa in
Europa ed è la terza causa di ricovero ospedaliero.
Stratificando per decadi di età si osserva poi una pre-
valenza di circa il 10% oltre i 70 aa, in Italia si stima
che nel 2050 l’aspettativa di vita per i 65enni sarà pro-
lungata di circa 30 aa. e noi sappiamo che l’insuff. car-
diaca è predittrice di mortalità nella popolazione
anziana e grande anziana.1 Lo scompenso cardiaco è
inoltre causa di molteplici accessi in Pronto Soccorso,
frequenti re-ricoveri ed il dato di mortalità è diretta-
mente correlato con il numero degli stessi: il 25%
circa muore entro un anno dalla diagnosi e oltre il 50%
entro i 5 anni.2,3 Modelli di gestione della patologia,
simili ad altri per malattie croniche disegnano traiet-
torie di efficace gestione integrata coinvolgenti plu-
rime figure in grado di rispondere tempestivamente e
prospetticamente ai bisogni dell’assistito.4 Nuove tec-
nologie, interdisciplinarietà ed integrazione territoriale
descrivono un futuro ormai accessibile e al quale la
nostra Unità Operativa ha dedicato un progetto di
presa in carico e follow up del paziente affetto da in-
suff. cardiaca di grado moderato e severo.

Materiali e Metodi

Il progetto ha ricercato soluzioni su una area ri-

levante della patologia cardiovascolare nell’ambito
della cronicità: l’insufficienza cardiaca, proponendo
una semplificazione ed un miglioramento della rete
territoriale di assistenza inserendosi nell’ormai col-
laudato sistema di telesorveglianza (progetto Nuove
Reti Sanitarie di Regione Lombardia) della ASST
Rhodense coordinato dalla Medicina Interna del pre-
sidio Ospedaliero di Garbagnate Milanese.1 Le azioni
generali indicate cioè l’organizzazione di una rete
“HUB&SPOKE’ inerente alla patologia assumono
valenza ulteriore poiché propongono una pratica di
collaborazione fra risorse sanitarie che si occupano
delle stesse patologie in un sistema a rete integrata.
La flessibilità del modello inoltre ha permesso un co-
stante aggiornamento o modulazione dei nodi della
rete, in base all’aggiornamento dei programmi tera-
peutico-assistenziali.5

Il disegno ha visto quindi l’organizzazione di Ser-
vizi afferenti alla stessa traiettoria di patologia, con in-
terventi di coordinamento, sorveglianza e gestione
burocratico/amministrativa (Hub presidio di Bollate)
e terminali di accesso in centri sott’ordinati (Spoke -
presidi di Garbagnate - Rho - Passirana) a cui era ri-
ferito il reclutamento, la selezione e l’invio dei pa-
zienti. Il continuum della malattia cardiovascolare ha
riconosciuto quindi diversi momenti nel suo percorso:
i) degenza ospedaliera (UU.OO. Medicina Interna -
UU.OO. Cardiologia - U.O. Medicina ad indirizzo ge-
riatrico - Riabilitazione Cardiologica); ii) ambulatori
per il follow up di interesse Internistico - Cardiologico
- Riabilitativo; iii) reclutamento nel programma di te-
lesorveglianza; iv) integrazione medici di medicina
generale.

Il modello organizzativo proposto ha permesso da
un lato un miglior utilizzo delle risorse sanitarie di-
sponibili nei percorsi già in atto nei presidi di Rho,
Garbagnate e Passirana e dall’altro un confronto tra le
diverse realtà per l’identificazione di ulteriori Spoke,
le varie fasi del progetto infine hanno obbligato co-
munque ad un ripensamento finalizzato degli investi-
menti con le risorse disponibili (necessità di 2
collaboratori sanitari - infermieri professionali - dedi-
cati al coordinamento) (Figura 1).
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Il modello adottato

Alla dimissione era proposta l’adesione al percorso
dal medico e dall’infermiere tutor, condiviso con il ca-
regiver del paziente, ed in tale contesto erano conse-
gnati il device di trasmissione del segnale
elettrocardiografico, i numeri telefonici di riferimento
e le istruzioni per l’autocontrollo della malattia al fine
di riconoscere precocemente i segni di instabilizza-
zione emodinamica.6 I parametri monitorati al domi-
cilio erano il peso, la pressione arteriosa, la frequenza
cardiaca, la traccia elettrocardiografica, dati trasmessi
settimanalmente all’infermiere tutor nell’ambito di
una telefonata strutturata e programmata e compilati
su cartella clinica elettronica consultabile anche da re-
moto nell’ambito del rispetto della normativa della
privacy (Figura 2).

I percorsi erano suddivisi in alta intensità, della
durata di 6 mesi, con trasmissione di segnale ECG, pa-
rametri vitali, e telefonata strutturata settimanale e
bassa intensità che prevedeva invece solo una telefo-
nata strutturata settimanale ed a necessità, per en-
trambi era indicata la compilazione della cartella
clinica elettronica (Figura 2).

La monitorizzazione era aperta 24/24, gestita nelle
ore notturne, prefestive e festive da un provider e nelle
ore diurne settimanali dal Centro Servizi Aziendale. 

Eventuali segnali di criticità per instabilizzazione
erano segnalati al medico ed il paziente era invitato
precocemente all’ambulatorio scompenso o dirottato
in Pronto Soccorso in relazione al quadro clinico, in
collaborazione con il MMG (Figura 3).
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Figura 1. Flow chart organizzativa.

Figura 2. Invio del segnale ECG e della successiva intervista.
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Risultati
Nell’arco temporale 2007/2018 sono stati arruolati

oltre 200 pazienti con benefici in termini di riduzione
dei re-ricoveri (15-20%), miglioramento della qualità
di vita (QoLS) ed aderenza alla terapia. L’età media
era di 80 aa (Figura 4); l’eziologia prevalente era la

cardiopatia ischemica (Figura 5); la comorbidità pre-
valente era l’ipertensione arteriosa (Figura 6); la
media dei contatti telefonici non programmati è stata
di circa 11 nei sei mesi dell’arruolamento in Alta In-
tensità (Figura 7); infine le cause più frequenti di in-
terruzione della telesorveglianza erano ricoveri per lo
più per nuovi eventi cardiovascolari (Figura 8).
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Figura 3. Contatto per comparsa di sintomo.

Figura 4. L’eta media era di 80 aa.
Figura 5. L’eziologia prevalente era la cardiopatia
ischemica.
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Conclusioni

L’intervento integrato dello scompenso cardiaco pre-
vede certamente la creazione di Unità per lo Scompenso
Cardiaco sia ambulatoriali che ospedaliere con expertise
di gestione a valenza internistica e cardiologica.6

La telemedicina offre una interazione tra vari attori
per una patologia che necessariamente, in relazione
anche alla sua evoluzione, deve avere risposte cliniche
ed organizzative precoci e condivise.

Stime in letteratura indicano una riduzione del 30-
35% della mortalità e del 15-20% delle ospedalizzazioni.

L’ambulatorio scompenso nella nostra organizza-
zione è stato implementato da un Day-Hospital intensivo
per pazienti affetti da insufficienza cardiaca e da un pro-
getto Empowerment nel paz. affetto da Scompenso Car-
diaco che si avvale del contributo di un medico esperto,
un fisioterapista, uno psicologo, un nutrizionista i quali
ciascuno per il proprio ruolo assicurano la fidelizzazione
dei pazienti e dei loro caregivers.

Il modello adottato, certamente più efficace, nei
quadri moderati e gravi offre sicurezza al paziente per
un interlocutore sempre disponibile avvicinando il set-
ting assistenziale ad una forma di ospedalizzazione do-
miciliare.

L’attivazione di una presa in carico domiciliare del
paziente affetto da insufficienza cardiaca apre una pro-
spettiva di deospedalizzazione che affida a criteri di mi-
glior sicurezza il loro destino consegnando loro un
mandato che attraverso le nuove tecnologie permette una
precoce diagnosi di instabilizzazione con una conse-
guente riduzione di mortalità ed ospedalizzazione ed un
conseguente significativo risparmio di spesa. 

‘…Avrò in sorte di essere il più curato
dei malati. Ma nessuno può superare i limiti

prescritti dalla natura; le gambe gonfie non mi so-
stengono più nelle lunghe cerimonie di Roma;

mi sento soffocare; ed ho sessant’anni’ 
da Memorie di Adriano, M. Yourcenar
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Figura 6. La comobidità prevalente era l’ipertensione
arteriosa.

Figura 7. Contatti telefonici.

Figura 8. Drop Out.
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L’ambulatorio internistico dello Scompenso car-
diaco presso l’Ospedale di Palmanova, attualmente
presidio spoke dell’Azienda sanitaria del Friuli Cen-
trale (Hub l’Ospedale di Udine), è stato avviato nel
maggio 2017 quando il presidio faceva parte dell’al-
lora Azienda Ospedaliera Bassa Friulana- Isontina,
composta da 4 ospedali spoke con riferimento agli
Hub di Udine (per la Bassa Friulana) e Trieste (per
l’Isontino). Un gruppo di lavoro composto da infer-
mieri, MMG, medici cardiologi ed internisti, sia
ospedalieri che dei servizi territoriali, aveva redato
un PDTA per cercare di uniformare i comportamenti
dei singoli professionisti operanti in realtà territoriali
molto diverse: tale PDTA è stato mantenuto dopo la
riorganizzazione aziendale regionale. 

Il percorso prevede la presa in carico dei pazienti
ricoverati nel reparto di Medicina Interna per scom-
penso cardiaco acuto o per patologie ad esso corre-
late (ad esempio progressione dell’insufficienza
renale, anemizzazione) ed un successivo follow-up
ambulatoriale o territoriale. 

All’ingresso il paziente viene inquadrato ed im-
postato come da linee guida internazionali:1 il pa-
ziente critico viene sottoposto a valutazione
cardiologica (Servizio Cardiologico Aziendale) nel
corso della degenza, mentre il paziente senza criti-
cità, se si tratta di una prima diagnosi di scompenso,
viene rinviato a valutazione cardiologica nelle setti-
mane successive alla dimissione (Figura 1). Il pa-
ziente cronico viene abitualmente preso in carico

dall’Internista per il follow-up ambulatoriale ed una
visita cardiologica viene richiesta solo se l’evolu-
zione clinica richiede accertamenti e procedure spe-
cialistiche (impianto di pace-maker o defibrillatore,
indicazione a risincronizzazione cardiaca, ecostress,
studio coronarografico o scintigrafico) che possono
essere erogati in sede, dal servizio Cardiologico, o
presso l’ospedale Hub; se il paziente cronico risulta
particolarmente fragile, viene segnalato ai servizi ter-
ritoriali i cui infermieri, periodicamente formati, lo
seguono a domicilio con la rilevazione dei parametri,
il rinforzo educativo, la valutazione della compliance
terapeutica.

Nello sviluppo di questo progetto a livello di
SOC di Medicina di Palmanova, abbiamo focalizzato
l’attenzione su due punti: i) l’educazione del paziente
e dei caregivers; ii) la correzione della sideropenia,
in collaborazione con l’ambulatorio Internistico-
ematologico presente nella struttura.

Al momento dell’ingresso, la definizione del piano
di cura prevede la segnalazione del paziente alle In-
fermiere di continuità assistenziale (ICA) che si occu-
pano degli aspetti educativi sia del paziente che dei
familiari o altri caregivers (Figura 2); viene in parti-
colare stressata l’attenzione alla restrizione idrica ed
al controllo giornaliero del peso; inoltre nei giorni pre-
cedenti la dimissione il paziente e/o i familiari ven-
gono educati alla modulazione della terapia diuretica
orale. A pochi giorni dalla dimissione il paziente e/o i
caregivers vengono contattati telefonicamente dalle
ICA per un rinforzo educativo, la valutazione di alcuni
parametri semplici come il peso, la pressione e la fre-
quenza cardiaca ed il numero dei cuscini utilizzati a
letto, parametri che orientano sull’andamento del
compenso cardiocircolatorio e l’aderenza terapeutica
del paziente; la telefonata viene ripetuta a circa 2 set-
timane, prima della visita programmata entro i 20 gg
dalla dimissione.

Tale metodo viene adottato sia dopo la prima che
dopo le successive viste ambulatoriali, in particolare
se viene consigliata una variazione terapeutica, per
una valutazione dell’aderenza e dei benefici clinici;
ad esempio viene utilizzato per la valutazione della
risposta terapeutica alla variazione posologica del
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diuretico, qualora il paziente segnali telefonicamente
un repentino incremento ponderale o una contrazione
della diuresi, o per valutare la risposta all’up-grading
del β-bloccante e degli ace-inibitori/sartani.

Anche i Servizi territoriali utilizzano il contatto
telefonico per la valutazione dei parametri e l’ade-
renza terapeutica sia a pochi gg dalla dimissione che
dopo le prime visite domiciliari; il rilievo di progres-
sivi segni di scompenso, come un peggioramento
della dispnea e un incremento degli edemi declivi,
induce una piccola variazione posologica del diure-
tico da parte dell’infermiere ed attiva la visita domi-
ciliare da parte del MMG.

Ad ogni contatto telefonico corrisponde la compi-
lazione di un modulo prestampato riportante i parametri
rilevati e le annotazioni sulle variazioni di terapia; il
modulo viene conservato nel fascicolo sanitario del pa-
ziente sia esso ambulatoriale che del territorio. 

Come risultato di progetto, nonostante i piccoli
numeri ancora a disposizione, abbiamo osservato: i)
l’enpowerment educativo dei pazienti e loro fami-
liari; ii) una maggior integrazione ospedale-territo-
rio; iii) una riduzione dei riaccessi ospedalieri dei
pazienti presi in carico.

All’ingresso in reparto tutti i pazienti con dia-
gnosi di scompenso cardiaco o patologie ad esso cor-
relate, eseguono, con gli esami di routine
(comprendente l’emocromo), anche uno studio ane-
mia (Figura 3), ossia il dosaggio sierico della ferri-
tina, ferro e transferrina: viene così definito
l’eventuale stato di anemia (emoglobina [Hb] <130
g/L nel maschio ed Hb <120 g/L nella femmina) o di
sideropenia (ferritina <100 ng/mL o ferritina tra 100-
299 ng/mL e saturazione della transferrina <20%).2,3

Il calcolo della saturazione della transferrina (TSAT
= sideremia/ [transferrina x 1,42] x 100) consente di
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Figura 1. Percorso del paziente ricoverato per scompenso cardiaco.
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rilevare una carenza marziale anche nei pazienti con
ferritina aumentata come risposta ad un quadro flo-
gistico. Nonostante i dati di letteratura evidenzino
come la causa principale di sideropenia nello scom-
penso cardiaco sia legata alla flogosi cronica che ca-
ratterizza la sindrome o abbia una genesi
multifattoriale (carenze alimentari, malassorbimento,
uso di farmaci, insufficienza renale cronica, etc.), i
pazienti sideropenici vengono screenati per le perdite
croniche gastrointestinali ed eventualmente sottopo-
sti ad esami endoscopici. Per la definizione dell’en-
tità della supplementazione marziale con ferro
carbossimaltoso (FCM) ev viene applicata la formula
di Ganzoni (peso [kg] x {Hb target [150] – Hb attuale
[g/L]} x 0,24 + 500): una dose massima di FCM di

1000 mg viene somministrata in corso di degenza, e
qualora non fosse sufficiente, viene programmata
una seconda infusione a distanza di almeno una set-
timana o in regime di ricovero o, più frequentemente,
ambulatorialmente nel corso della prima visita di fol-
low-up. Successivamente viene richiesto un monito-
raggio dell’emocromo a 2, 4, 12, 24 e 52 settimane
dall’ultima infusione ed il miglioramento funzionale
viene valutato con il test del cammino dei 6 minuti
al tempo zero, a 12 e 24 settimane.

Fino ad ora il 93% dei pazienti trattati ambulato-
rialmente non ha presentato ricoveri successivi per
riacutizzazione dello scompenso cardiaco, ma la nu-
merosità del campione non è ancora sufficiente per
una analisi statistica. 
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Figura 2. Interventi degli infermieri di continuità assistenziale e degli infermieri territoriali nel follow-up del paziente
con scompenso cardiaco cronico.
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Figura 3. Monitoraggio della sideropenia e/o anemia nel follow-up ambulatoriale.
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Gli inizi e la fase degli audit

L’esigenza di standardizzare la gestione dello scom-
penso cardiaco a Bologna si sviluppa nei primi anni ‘90
quando fu realizzato un primo progetto, chiamato Oscar,
che prevedeva soprattutto una sincronizzazione culturale,
infatti venti anni fa il mondo cardiologico e quello inter-
nistico non erano ancora ancora consapevoli dell’impatto
che lo scompenso cardiaco avrebbe avuto sull’epidemio-
logia delle malattie cardiovascolari. A metà degli anni
‘00 è stato formalizzato un secondo progetto, chiamato
BO.SCO. cioè Bologna Scompenso, che ha cercato di
definire la situazione sul piano epidemiologico, svilup-
pando progetti pilota come gli audit annuali sulle lettere
di dimissione e una sperimentazione di integrazione tra
ospedale e territorio effettuata a livello di un distretto ter-
ritoriale, quello di San Lazzaro, in cui è stata avviata una
gestione in team tra la Cardiologia ospedaliera di riferi-
mento, la Cardiologia territoriale e i tre Nuclei di Cure
Primarie. L’audit sulle lettere di dimissione, effettuato
annualmente tra il 2006 e il 2013, ha fatto emergere al-
cune importanti criticità come la difficoltà, da parte dei
reparti internistici o geriatrici, di approfondire le indagini
per definire l’eziologia, indentificare il fattore precipi-
tante ed effettuare la stratificazione prognostica, anche a
causa di un non facile accesso all’ecocardiografia, e la
mancanza di un percorso strutturato di follow-up dopo
la dimissione. In quegli anni è stato condiviso che la let-
tera di dimissione costituisca lo strumento centrale per
il passaggio delle consegne tra il ricovero ospedaliero e
la gestione post-dimissione.

Nel 2016 l’AUSL di Bologna ha deciso che era ar-
rivato il momento di sistematizzare la gestione dello

scompenso cardiaco a livello di tutta l’Azienda deli-
berando il PDTA scompenso cardiaco coordinato da
un clinico e da un referente assistenziale con un im-
portante supporto da parte del governo clinico. La
scelta di gestire lo scompenso cardiaco con uno stru-
mento come il PDTA è dovuto alla sua elevata preva-
lenza, all’alto tasso di disabilità, all’importante
assorbimento di risorse, a causa delle frequenti ospe-
dalizzazioni, e ai numerosi attori coinvolti. In questo
senso la costituzione di un gruppo di lavoro per il go-
verno del PDTA va considerata come una grande op-
portunità di learning by doing e di monitorare quasi
in tempo reale la situazione con la possibilità di ap-
portare tempestivamente dei cambiamenti in base al-
l’evoluzione dei bisogni. 

Il modello organizzativo attuale

Dopo il primo triennio, in cui si è cercato soprat-
tutto di mettere a sistema l’offerta esistente, nel corso
del 2019 è stato costituito un tavolo interaziendale
(con l’AOSP) su PDTA, appropriatezza ed umanizza-
zione che ha portato alla ridefinizione del modello or-
ganizzativo e all’introduzione di alcune novità
importanti come la stratificazione prognostica, la dif-
ferenziazione dell’offerta a livello territoriale e il com-
pletamento dell’offerta con il coinvolgimento del
Centro Trapianti e il Centro per le Cardiomiopatie.
Un’analisi ha dimostrato che i pazienti inseriti nel per-
corso presentano un minore ricorso ai PS e meno ospe-
dalizzazioni, a fronte di un maggior numero di visite
cardiologiche, mentre un focus group sui caregivers
ha fatto emergere bisogni nuovi che devono fare parte
integrante del percorso. Il PDTA scompenso cardiaco,
revisionato nel 2019, è stato inserito nell’accredita-
mento regionale della AUSL di Bologna.1-4

I percorsi post-dimissione

L’area metropolitana di Bologna ha una popola-
zione di oltre 850.000 persone, residenti in oltre 50 co-
muni, con alta prevalenza di anziani (il 24% ha un’età
>65 anni e il 13% un’età >75 anni) di cui circa la metà
vivono da soli. Dal punto di vista sanitario il territorio
è articolato in 6 distretti, e quello di Bologna-città in 5
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quartieri, sono presenti 9 ospedali dell’AUSL e il poli-
clinico che identifica l’AOSP. Nei distretti sono presenti
le Case della Salute, che devono essere considerate
delle strutture, non solo logistiche, dove sono coordi-
nate e concentrate le attività territoriali. 

Dal punto di vista epidemiologico circa il 15% dei
pazienti che accedono al PS/MEU con un quadro di
scompenso cardiaco viene dimesso direttamente a do-
micilio. Tra quelli che vengono ricoverati l’85% dei
pazienti ha accesso ad un reparto internistico o geria-
trico, mentre il 15% viene ricoverato in cardiologia.
Nel 2019 i pazienti ricoverati per scompenso cardiaco
nell’area metropolitana di Bologna sono stati 2535,
con un calo del 16,3% dei ricoveri rispetto al 2014
quando erano stati 3032. L’effettuazione di una visita
cardiologica post-dimissione entro 90 giorni, che si è
dimostrata predittiva di prognosi migliore, è stata ef-
fettuata nel 45,3%, con un significativo incremento ri-
spetto al 2017 quando era stata effettuata solo nel
29,6%. È diminuita la mortalità a 30 giorni che è stata
del 4,7% contro il 7% del 2017, mentre non è dimi-
nuito in maniera significativa il numero delle riospe-
dalizzazioni a 15, 30 e 60 giorni che si sono osservate
rispettivamente nell’8,5%, 15,3% e 24,3% dei casi
contro l’8.9%, 14,2% e 23,2% del 2017.

Il modello organizzativo messo a punto nel corso
del 2019, che prevede l’entrata preferenziale nel
PDTA dei pazienti dimessi, ha definito tre percorsi dif-
ferenti, a seconda che prevalessero criticità di tipo car-
diologico, internistico o socio-sanitario. I percorsi
sono attivati alla dimissione in maniera informatica
comunicando al medico di medicina generale e ai ser-
vizi territoriali.

Il percorso prevalentemente cardiologico riguarda
pazienti con scompenso cardiaco de novo, con disfun-
zione ventricolare sinistra, valvulopatie severe, fibril-
lazione atriale con frequenza cardiaca non controllata,
cuore polmonare cronico o insufficienza tricuspidalica
severa che devono affrontare snodi decisionali cardio-
logici (soprattutto relativi alla necessità di essere sotto-
posti a procedure interventistiche) o titolazione della
terapia. Questo percorso prevede una presa in carico da
parte della cardiologia ospedaliera di riferimento (alla
dimissione deve essere prenotata una visita cardiologica
di controllo post-dimissione presso l’ambulatorio dedi-
cato) che non esclude, se utile, una concomitante presa
in carico territoriale medico-infermieristica. 

Il percorso prevalentemente internistico riguarda
la maggior parte dei pazienti, in cui prevalgono le co-
morbidità e le problematiche internistico-geriatriche.
La gestione territoriale dovrebbe iniziare con una di-
missione protetta e proseguire mediante la realizza-
zione di un piano assistenziale individualizzato
integrato (PAII), condiviso tra medico di medicina ge-
nerale ed equipe infermieristica territoriale o domici-
liare, orientato a dare risposta alle priorità

(eventualmente suggerite nella lettera di dimissione)
sulle quali focalizzare il monitoraggio e gli interventi.
In questo caso è previsto un back-up cardiologico da
parte della cardiologia territoriale che ha destinato una
parte della sua offerta a questa finalità.

Infine il percorso prevalentemente socio-sanitario
si riferisce a pazienti di età molto avanzata, che vivono
soli oppure con severo decadimento cognitivo, non au-
tosufficienti o con grave deprivazione sociale. Questo
percorso prevede che i pazienti siano segnalati già in
fase di ricovero al Servizio di Assistenza Socio-Sani-
taria e che successivamente siano presi in carico dai
servizi territoriali che definiranno, insieme alla fami-
glia, il percorso più adeguato, considerando anche la
possibilità che il paziente che non presenta le condi-
zioni per vivere a domicilio possa essere affidato, in
maniera temporanea o definitiva, a strutture dedicate.

È importante sottolineare come questi tre percorsi
siano diversamente declinati nelle tre principali aree
geografiche dell’area metropolitana che sono quelle
di Bologna Città, Pianura e Appennino che hanno of-
ferte, organizzazione e criticità differenti.

Negli ultimi anni la migliore conoscenza del PDTA
ha determinato un aumento significativo delle segna-
lazioni effettuate alla dimissione che sono passate
dalle 803 del 2017 alle oltre 1000 del 2019. A questi
pazienti vanno aggiunti i circa 800 pazienti già in ca-
rico agli ambulatori cardiologici dedicati allo scom-
penso cardiaco a livello ospedaliero. Invece è tuttora
difficile censire quanti siano i casi inquadrabili come
di pertinenza socio-sanitaria, tipologia di assistenza
che esula dagli obiettivi del PDTA e che è tradizional-
mente buona e distribuita in maniera capillare nell’a-
rea metropolitana. Un punto debole della nostra
organizzazione è tuttora rappresentato dall’inadeguata
informatizzazione che non permette di seguire il pa-
ziente nel suo percorso, né di monitorare in maniera
costante gli indicatori.

Gli obiettivi che ci eravamo dati per il 2020
e l’avvento della pandemia

Per il 2020 erano state previste una serie di azioni
che andavano dal potenziamento dell’assistenza terri-
toriale, con un progetto specifico finalizzato ai caregi-
vers, alla revisione degli indicatori,
dall’implementazione dell’informatizzazione, alla de-
finizione di una collaborazione più stretta con l’AOSP
e con gli ospedali del privato accreditato, dalla forma-
zione per i medici di medicina generale, anche in con-
siderazione dell’ampio avvicendamento, alla
sperimentazione sulla dimissione breve (fast track) dal
PS/MEU. Inoltre, nello sviluppo della nuova CCE (car-
tella clinica elettronica) presso la AUSL di Bologna è
in corso di identificazione di un minimal data set di in-
dicatori che identifichino correttamente i pazienti con
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scompenso cardiaco e che possa essere utilizzato du-
rante la gestione post-dimissione.

Purtroppo molte di queste azioni sono state bloc-
cate o ritardate dall’avvento della pandemia. La dispo-
nibilità di visite cardiologiche territoriali e le visite
internistiche precoci post-dimissione sono state sacri-
ficate alle esigenze dell’emergenza COVID-19. Dal
punto di vista pratico durante il lockdown, cioè nel tri-
mestre marzo-maggio, abbiamo rilevato una riduzione
dei ricoveri per scompenso cardiaco nell’ordine del
10-15%, con un incremento significativo della morta-
lità che è tornata sopra il 7%. Inoltre abbiamo osser-
vato anche un incremento delle riospedalizzazioni.

Durante il lockdown è stata sviluppata la gestione
da remoto basata sulle telefonate: in molti casi è stato
fornito un numero verde oppure è stata condotta un’as-
sistenza proattiva nei confronti dei pazienti più fragili.
In questo modo si è limitato l’accesso all’ospedale alle
urgenze. Alla riapertura delle attività, avvenuta tra
maggio e giugno, si è constatato che fortunatamente
il periodo di lockdown, nella maggior parte dei casi,
era stato sufficientemente breve da non aver compro-
messo la qualità dell’assistenza. La letteratura recente
sottolinea come, nel corso della pandemia, i pazienti
con scompenso cardiaco contagiati abbiano presentato
una mortalità più elevata, anche se non abbiamo an-
cora dati definitivi al riguardo.

Purtroppo nel periodo giugno-settembre a causa
della contrazione dei posti-letto post-COVID e della
riorganizzazione in corso il numero delle segnalazioni
e delle prese in carico territoriali si sono significativa-
mente ridotte, lontane dai livelli del 2019. 

Convivere con la pandemia e promuovere
un nuovo piano per la cronicità

Nell’ottobre 2020, mentre stiamo scrivendo questo
capitolo, l’aumento esponenziale dei contagi da
COVID-19, che configura la temuta seconda ondata,
rende necessaria l’elaborazione di un piano alternativo
che salvaguardi l’assistenza i pazienti con scompenso
cardiaco in un nuovo periodo critico che andrà a so-
vrapporsi a quello dell’epidemia influenzale stagio-
nale. Sulla base dell’esperienza maturata nella prima
fase della pandemia sono state formulate alcune pro-
poste per la gestione nei prossimi mesi:
– Istituzione di un database dei pazienti in carico

dove siano riportate le criticità del singolo soggetto
per la promozione di un’assistenza proattiva. È
fondamentale che il database consenta un traccia-
mento del paziente e che venga integrato con il suo
fascicolo sanitario.

– Dimissione fast-track dal PS/MEU/OBI per i pa-
zienti già in carico con la collaborazione dell’infer-

miere di continuità e dei servizi territoriali. Secondo
alcune esperienze tale percentuale può passare dal
15% attuale fino al 35-40%, ma per raggiungere tali
risultati è necessario disporre di un database che
permetta una loro rapida identificazione.

– Implementazione di forme di telemedicina con si-
stema di videochiamata che permettano la gestione
clinico-infermieristica a distanza, nei casi in cui non
sia possibile o non sia opportuno, effettuare la va-
lutazione in presenza. Nel caso specifico l’obiettivo
è quello di garantire un adeguato monitoraggio dei
sintomi e dei parametri autogestiti dal paziente e dal
caregiver (PA, FC, saturazione 02, etc.).

– Adozione urgente di tele-trasmissione degli ECG e
videochiamata dalle CRA. Nell’area di Bologna sono
presenti 57 CRA che accolgono circa più di 4000
ospiti. Come è noto gli ospiti delle CRA, special-
mente in un periodo di epidemia, è opportuno che
non si spostino perché ad alto rischio di infezione e
di letalità, perciò la gestione da remoto di questi pa-
zienti fragili deve essere garantita rapidamente.

– Verifica dell’aderenza alla terapia farmacologica
e allo stile di vita. Quando i pazienti vivono da
soli, come avviene in una percentuale importante
di casi, anche quelli autosufficienti diventano
estremamente vulnerabili, perché spesso sottova-
lutano o non danno il giusto peso ad eventuali sin-
tomi sentinella e, in caso di peggioramento
urgente, non vengono soccorsi tempestivamente.
È quindi importante che nell’ambito del database
venga enfatizzato questo sottogruppo e, insieme
con il medico di medicina generale e i servizi ter-
ritoriali, si definisca un progetto individualizzato
per la loro sorveglianza. 
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Introduzione

Per quanto riguarda il Servizio Sanitario la Re-
gione Toscana, all’interno di ognuna dei tre territori
di Area Vasta (AV) in cui è suddivisa, e cioè l’AV Cen-
tro, l’AV Nord-Ovest e l’AV Sud-Est, vede operare,
dal 1° febbraio 2016, sia una Azienda Usl che una
Azienda Ospedaliero-Universitaria. A queste sei
Aziende si aggiunge l’Azienda Ospedaliero-Univer-
sitaria Pediatrica Meyer a valenza regionale. Le 3
Aziende Usl (Figura 1) sono: la Toscana Centro, la To-
scana Nord-Ovest e la Toscana Sud-Est.

Ognuna di queste Aziende, anche riprendendo le
esperienze precedenti, ha disegnato un proprio mo-
dello per definire il percorso clinico-assistenziale del
paziente con scompenso cardiaco con lo scopo di ren-
derlo omogeneo tra le varie strutture, di ottimizzare la
qualità dell’assistenza ospedaliera e territoriale e di
contenere il numero dei ricoveri ospedalieri.

Da sottolineare il rilevante ruolo che i medici in-
ternisti svolgono in ognuno dei 3 modelli.

Andremo a descrivere i modelli di ognuna delle 3
Aziende Usl, i quali, complice la recente pandemia da
SARS-CoV-2, non sono ancora completamente imple-
mentati in tutto il territorio. 

USL Toscana Centro

Nell’Azienda Toscana Centro all’inizio del 2016 è
stato costituito un gruppo di lavoro multidisciplinare
al quale ha aderito anche l’Azienda Ospedaliero-Uni-
versitaria di Careggi per definire il percorso gestionale
del paziente con scompenso cardiaco. Il gruppo, nel
quale vi era una rilevante componente di medici inter-
nisti, ha prodotto un documento in cui venivano af-
frontati: i) la gestione territoriale; ii) il ricovero
ospedaliero; iii) la dimissione ed il follow-up.

Gestione territoriale, caratteristiche principali

Controlli ambulatoriali con monitoraggio dei pa-
rametri clinici ad opera della Medicina d’iniziativa
(medico di medicina generale -MMG- ed infermieri
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Figura 1. Localizzazione geografica delle 3 AA.VV. della
Regione Toscana, nell’ambito delle quali operano le 3
Aziende Usl.
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territoriali); possibilità di accedere a posti CUP riser-
vati per visita cardiologica territoriale, ECG, Holter
ed ecocardiogramma; agevole accessibilità per il
MMG all’ambulatorio ospedaliero dello scompenso
cardiaco tramite numero telefonico dedicato; fast-
track per eseguire una consulenza cardiologica ospe-
daliera urgente entro 24-72 ore con numero verde
CUP dedicato con accesso riservato al MMG.

Ricovero ospedaliero

Accesso al DEA, con definizione del trattamento ot-
timale e dei criteri di invio nel setting appropriato (di-
missione, osservazione breve intensiva, degenza medica,
cardiologica o geriatrica, terapia sub-intensiva cardiolo-
gica o rianimatoria). Degenza ospedaliera, con defini-
zione degli accertamenti diagnostici iniziali, dei criteri
per la valutazione ed il monitoraggio del compenso
emodinamico, individuazione dei Centri di riferimento
per le situazione più complesse (impianto di TAVI o mi-
tral clip, scompenso refrattario, trapianto cardiaco).

Dimissione e follow-up ospedaliero e territoriale

Definizione dei criteri di dimissibilità e identifica-
zione di uno score di stratificazione prognostica (Fi-
gura 2); in base al punteggio sono identificati 2 gruppi
(basso ed alto rischio) con differenti percorsi di fol-
low-up. I pazienti a basso rischio eseguiranno una vi-
sita presso l’ambulatorio ospedaliero dello scompenso
entro 20-30 giorni e successivamente, se non divenuti
instabili, verranno seguiti dal MMG e dall’infermiere
territoriale a cadenza semestrale. Per quelli ad alto ri-
schio è invece previsto un precoce controllo ambula-
toriale e l’attivazione del monitoraggio infermieristico
domiciliare con la possibilità di terapia infusiva di diu-
retici sempre domiciliare. Presupposto a questo pro-
gramma post-dimissione è la creazione di
un’organizzazione dedicata comprendente i MMG e
gli infermieri territoriali, con uno stretto rapporto con
l’ambulatorio dello scompenso ospedaliero; tale orga-
nizzazione è già attiva in alcune zone mentre in altre
è in fase di realizzazione. Ultimo aspetto preso in con-
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siderazione è la possibilità di cure palliative nei sog-
getti più gravi e/o con riserve funzionali esaurite. 

Per valutare l’esito degli interventi messi in atto,
sono stati identificati alcuni indicatori che devono essere
periodicamente misurati, tra i quali: tasso di utilizzo
della check list di dimissibilità e dello score prognostico;
istituzione dell’infermiere case-manager di percorso e
del monitoraggio clinico domiciliare con il MMG; isti-
tuzione collaborazione con i palliativisti; tasso di riam-
missione ospedaliera entro 30 giorni e a 3-6 mesi; tasso
di mortalità annua per scompenso cardiaco. 

Il progetto è stato attuato in maniera non uniforme
nelle varie aree territoriali, ma comunque i primi ri-
sultati disponibili risultano incoraggianti per quanto
riguarda il tasso di reammissioni ospedaliere che ri-
sulta ridotto in maniera significativa.

USL Toscana Sud-Est

Per affrontare la gestione delle patologie croniche,
tra le quali lo scompenso cardiaco, l’Azienda Usl To-
scana Sud-Est è partita dal modello di Sanità d’Inizia-

tiva introdotto con il Piano Sanitario Regionale del
2008-2010. Inizialmente il modello prescelto è stato
quello del Chronic Care Model, alla cui base vi è l’in-
terazione tra il paziente, reso esperto da opportuni in-
terventi di formazione e di addestramento, ed un Team
multiprofessionale, composto da operatori socio-sani-
tari, infermieri e MMG. Tale modello ha mostrato,
però, nel tempo, alcune criticità che ne hanno ridotto
l’efficacia. Tra queste si sottolineano: i) la mancanza
di una personalizzazione del percorso di cura; ii) l’au-
toreferenzialità degli operatori del Team, con conse-
guente frammentazione delle cure; iii) la mancanza di
un rapporto strutturato tra Ospedale e Territorio. 

L’evoluzione di tale modello è stata l’istituzione
delle cosiddette Reti Cliniche Integrate e Strutturate,
il cui asse portante è rappresentato dalla collabora-
zione tra le Unità operative (Uo) professionali ospe-
daliere, dove le Uo di Medicina Interna, vista la loro
presenza capillare su tutti i 13 Ospedali dell’Azienda,
svolgono un ruolo di grande rilevanza, le Aggrega-
zioni funzionali territoriali (Aft) dei MMG. e i Team
multiprofessionali delle Zone-Distretto/Società della
Salute (Figura 3). 
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Figura 3. Reti cliniche integrate e strutturate (Azienda Usl Toscana Sud-Est).
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In particolare il collegamento tra Ospedale e Ter-
ritorio è garantito dal rapporto tra i medici delle Uo
cliniche che svolgono azione di referente nei confronti
delle Aft e dei presidi territorali più in generale. 

Fondamentale, infine, in questa organizzazione a
Rete, l’attività dell’Agenzia per la continuità tra Ospe-
dale e Territorio (Acot), struttura che coordina e ge-
stisce i percorsi dei pazienti cronici dalla dimissione
ospedaliera al rientro sul territorio (domicilio, Cure
Intermedie, RSA), attraverso la definizione e l’appli-
cazione dei Piani di assistenza individuale (Pai). 

Per quanto riguarda lo scompenso cardiaco l’A-
zienda Usl Toscana sud-est ha, nel novembre 2017, de-
liberato uno specifico Piano diagnostico, terapeutico e
assistenziale (PDTA) che prevede i seguenti step:
– identificazione ed arruolamento del paziente (av-

viene ad opera del MMG che individua, tra i suoi
pazienti, quelli da avviare all’Ambulatorio pro-at-
tivo);

– inizializzazione della fase di follow up (il medico,
coadiuvato dall’infermiere, inquadra il paziente,
richiede eventuali consulenze specialistiche e
provvede alla stesura del Pai);

– ciclo di follow up (periodicità delle visite di con-
trollo e degli esami, compreso l’ecocardiogramma,
basata sulla classe funzionale NYHA);

– gestione del paziente instabile (a seconda del grado
di instabilità clinica vengono attivati: i) il servizio
di emergenza; ii) il ricovero ospedaliero; iii) la
consulenza specialistica);

– monitoraggio del processo (si realizza attraverso
la di un questionario da parte dell’infermiere al pa-
ziente, successivamente valutato in termini di rag-
giungimento degli obiettivi, da parte di un medico
di Comunità dell’Azienda).
Le Uo ospedaliere referenti per lo scompenso car-

diaco interagiscono con le strutture territoriali a se-
conda delle modalità con cui si sono organizzate.

Nell’esperienza della Uo Medicina Interna dell’O-
spedale di Massa Marittima (Gr) si prevede la se-
guente organizzazione:
– presenza di due medici referenti per lo scompenso

cardiaco, uno per ognuna delle due Aft che insi-
stono sull’area territoriale di competenza (area
delle Colline Metallifere).

– presenza di un Ambulatorio dedicato, con perso-
nale infermieristico, punto di riferimento per l’at-
tività consulenziale prevista dal PDTA.
Nell’Ambulatorio si svolge: i) attività diagnostica
di 2° livello; ii) attività prescrittiva, anche in ter-
mini di piani terapeutici; iii) attività di teleconsulto
e di televisita; iv) attività educazionale rivolta al
paziente e/o al care giver; v) attività di dimissione
verso la propria residenza, istituzionalizzata o
meno, o verso l’Ambulatorio protetto o verso i set-
ting di degenza.

– presenza di un Ambulatorio protetto diurno. È un
setting clinico, multidisciplinare e multiprofessio-
nale, dedicato anche alla gestione di pazienti cro-
nici, compresi quelli con scompenso cardiaco, che
vanno incontro a riacutizzazioni, divenendo clini-
camente instabili. Lo scopo di questa struttura è
quello di gestire questi pazienti, evitando loro un
inutile ricovero. Nell’Ambulatorio, provvisto di
posti letto, è presente un equipe infermieristica de-
dicata, mentre i medici provengono dalle varie Uo
che ivi operano. Si possono praticare terapie infu-
sive e somministrare farmaci ospedalieri.

– Possibilità di ricovero ospedaliero in Area Medica
(livello 2 di intensità di cura), all’interno della
quale è presente un modulo High Care (livello 2 A
di intensità di cura), dove i pazienti sono seguiti
con un metodo di monitoraggio leggero H 24.

USL Toscana Nord-Ovest

Fino a poco tempo fa i percorsi gestionali dello
scompenso cardiaco nella Usl Toscana Nord Ovest sono
stati estremamente difformi; in assenza di un intervento
regolatorio generale ogni realtà locale si era mossa in
maniera autonoma, in genere guidata da iniziative di sin-
goli reparti o addirittura di singoli medici. Unico tratto
comune risultava la centralità ospedaliera, nel senso che
l’ambulatorio scompenso, nelle sue diverse declinazioni
pratiche, era costantemente allocato in uno dei 13 ospe-
dali dell’USL Toscana Nord Ovest. Altro elemento di ri-
lievo era che il maggior numero di questi ambulatori era
a conduzione esclusivamente cardiologica. La Medicina
Interna giocava un ruolo numericamente secondario, con
rare iniziative autonome e un caso di collaborazione
operativa con la Cardiologia. Recentemente però la Di-
rezione Aziendale ha sentito l’esigenza di strutturare in
maniera più organica questo settore assistenziale e ha
dato mandato ad un referente Cardiologo, di organizzare
un PDTA per lo scompenso cardiaco cronico strutturato
come rete ospedale-territorio. La logica è stata quella di
una presa in carico assistenziale del paziente delineando
una organizzazione sempre in grado di dare una risposta
alle diverse e necessità mutevoli che una malattia cro-
nica ma evolutiva e con fasi di riacutizzazione/peggio-
ramento presenta nel tempo. Gli obbiettivi di questo
percorso sono stati esplicitati: 

- disegnare una organizzazione in grado di pren-
dere in carico il paziente già noto, prevenendo i rico-
veri non programmati, riducendo la morbilità e la
mortalità del paziente scompensato, identificando i pa-
zienti a rischio di sviluppare lo scompenso;
– offrire un percorso di presa in carico di prossimità;
– garantire un percorso senza interruzioni al paziente,

deframmentando l’accesso a cure e indagini;
– garantire le migliori cure per ogni stadio della ma-

lattia compreso il fine vita;
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– assicurare un’offerta assistenziale omogenea; iden-
tificare i pazienti che per necessità specifiche devono
avere accesso a cure personalizzate sia per intensità
di trattamento che per qualità di intervento;

– contribuire ad identificare le indagini e le cure più
efficaci sul campo, la loro frequenza e la loro di-
stribuzione territoriale rappresentando così anche
un laboratorio di ricerca innovativa. 
Sono quindi state fatte due riunioni preparatorie

alle quali hanno partecipato i responsabili dei reparti
di Cardiologia e Medicina e i responsabili della Me-
dicina di Base e dei Distretti Territoriali dell’USL. Il
percorso è stato disegnato con una logica di Rete che
sostanzialmente assorbe e sviluppa il seguente con-
cetto: ogni Zona, Ospedale, AFT, ed ogni organizza-
zione interna, professione o elemento del Terzo
Settore costituisce un elemento della Rete che deve
essere coordinato e governato nell’ottica di offrire una
continuità assistenziale rispettando l’appropriatezza e
la qualità delle cure ma anche la realtà geografica, pri-
vilegiando laddove possibile la prossimità del servizio
erogato. Incrociando la complessità delle procedure
necessarie con la complessità clinica del paziente si è
cercato di organizzare il percorso in maniera che le
condizioni più gravi o complesse possano convergere
in pochi centri, magari anche distanti dalla residenza
del paziente e all’opposto condizioni a minor comples-
sità clinica e con necessità di procedure meno sofisti-
cate possano trovare adeguata assistenza in aree di
prossimità.

Nella costruzione di questo percorso a rete inte-
grata sono stati individuati i seguenti attori cercando
di attribuire a ciascuno compiti e responsabilità, sem-
pre nell’ottica della reciproca integrazione: il paziente,
il medico di medicina generale, l’infermiere di fami-
glia e di comunità, le cure domiciliari, l’agenzia di
continuità ospedale-territorio (ACOT), l’hospice e le
cure palliative, il terzo settore, l’ambulatorio scom-

penso cardiaco, a conduzione prevalentemente cardio-
logica e unica struttura, in questo modello organizza-
tivo, intermedia tra Ospedale e Territorio, lo
specialista ambulatoriale convenzionato, il pronto soc-
corso-DEA, i reparti di degenza (cardiologie, medi-
cine interne), il day hospital, il day service, le aree
terapeutiche.

Le varie attività sono state schematicamente sud-
divise in tre fasi di percorso: i) accesso del paziente
con scompenso in PS-DEA; ii) paziente con scom-
penso ricoverato in reparto medico; iii) paziente con
scompenso gestito sul territorio. Ciascuna fase è poi
stata articolata in più snodi di rete tra loro ingranati.

Ad oggi questo modello è in fase di implementa-
zione; molte sono ancora le cose da fare e probabil-
mente altrettante quelle da modificare. Quello che però
dovrà assolutamente rimanere immodificato è il princi-
pio fondante del sistema a rete integrata Ospedale-Ter-
ritorio, unico modello gestionale che appare in grado di
dare risposte convincenti alle necessità dei pazienti ma
anche a quelle dell’organizzazione sanitaria. 

Considerazioni conclusive

Seppure con modelli diversi, dovuti anche alla dif-
ferenza geografica dei territori, in tutte e 3 le Aziende
USL toscane sono stati definiti percorsi strutturati per
la gestione del paziente con scompenso cardiaco che
permettessero cure adeguate sia in ospedale che nel
territorio, limitando solo ai casi più gravi il ricorso al
ricovero ospedaliero. Tali programmi sono in via di
attuazione con attuale disomogeneità fra le varie zone
ed il processo ha subito un rallentamento per la pan-
demia virale in corso. I primi risultati disponibili sono
comunque incoraggianti ed il proposito è di imple-
mentare il percorso in maniera diffusa nei prossimi 1-
2 anni.
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L’ambulatorio ha sede nel Presidio ospedaliero di
Osimo, e sfrutta i nuovi spazi messi a disposizione
dalla Direzione Sanitaria con i lavori portati a termine
nell’ex reparto di Pediatria (2° piano) nel 2018. Gli
stessi spazi ospitano anche l’ambulatorio di cardiolo-
gia ed il laboratorio di ecocardiografia/ecografia va-
scolare: tali servizi afferiscono tutti all’U.O.C. di
Medicina Interna dello stesso nosocomio (Figura 1).
L’ambulatorio è attivo dal 2015, viene gestito dall’in-
ternista con competenze in campo cardiovascolare, e
dal 2019 è stato anche riconosciuto e reso istituzionale
dall’INRCA: sono stati predisposti a CUP 5 posti a
settimana con prenotazione mediante la modalità ac-
cesso diretto direttamente dal medico accettante e ge-
store, eventualmente anche ampliabili in base alle
necessità del momento in quella stessa seduta, che
possono essere utilizzabili sia per le prese in carico
che per le visite di controllo (con eventuale titolazione

dei farmaci e follow-up ecografico) per pazienti am-
bulatoriali, o che abbiano avuto accesso al Pronto Soc-
corso e poi dimessi, o che abbiano superato il 30°
giorno dalla dimissione ospedaliera (Tabella 1). Tutte
le prestazioni accessorie connesse alla visita (ecocar-
diogramma; ecografia polmonare; ECG; emogasana-
lisi; spirometria; prelievi ematici, ecc.) sono
regolarizzate mediante impegnativa dematerializzata
redatta dallo stesso medico ed agganciata alla stessa
prestazione principale erogata a favore del paziente
(prima visita per presa in carico - ambulatorio scom-
penso cardiaco, o visita di controllo - ambulatorio
scompenso cardiaco), anch’essa coperta da impegna-
tiva dematerializzata e redatta da esso.

In aggiunta a questi 5 posti a CUP, nella stessa
seduta sono previsti ulteriori accessi per i controlli di
follow-up a breve termine post-dimissione (dall’U.O.
Medicina Interna o altri reparti), in numero flessibile
in base alle esigenze contingenti ed alla fattibilità.
Tutte le visite programmate presso l’ambulatorio
confluiscono in un’agenda interna elettronica
conservata sotto forma di file Excel presso il server
dell’Azienda, visibile solamente ai medici dell’U.O.C
di Medicina Interna ed agli infermieri dedicati alla
raccolta delle prenotazioni. Ciò al fine di comporre
una seduta dove non possano verificarsi
sovrapposizioni di orari e garantire adeguato
distanziamento degli orari stessi tra un paziente e
l’altro in tutte le sedute.

I Medici di Medicina Generale possono prendere
direttamente contatto con il medico gestore dell’am-
bulatorio per la proposta di valutazione del proprio as-
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Figura 1. L’ambulatorio di cardiologia dell’U.O.C. di Medicina Interna di Osimo - INRCA.
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sistito e/o presa in carico, dietro adeguata presenta-
zione del caso e concordandone preventivamente il
percorso (Figure 2 e 3).

Durante la seduta tutti i pazienti vengono inseriti nel
sistema informatico aziendale SIS (pertanto vi è traccia

di ogni prestazione erogata per ciascun paziente), così
come le prestazioni aggiuntive che possono essere
decise dal medico anche al momento della visita.

Presso il nostro ambulatorio sono stati valutati e
gestiti sino ad ora circa 300 pazienti.
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Tabella 1. Organizzazione Ambulatorio Scompenso Cardiaco a gestione internistica dell’U.O.C. Medicina Interna di
Osimo - INRCA IRCCS.

Presenza di un’infermiera professionale dedicata in stanza adiacente (prelievi eseguibili al momento della visita se ritenuti indicati dal
medico, raccolta anamnesi/assistenza infermieristica, raccolta parametri vitali, esecuzione ECG, posizionamento monitoraggio pressorio
24 ore/Holter-ECG) presso l’ambulatorio di Cardiologia del Presidio di Osimo

Un’ampia stanza per ECG, lettino + ecografo Esaote Mylab60 dotato di sonde cardiologica, convex e lineare (con stampante a colori in for-
mato A4), per esecuzione in autonomia da parte del medico gestore dell’ambulatorio di ecocardiogramma, ecografia del torace, CUS, eco-
scopia addominale, test da sforzo al cicloergometro

Un PC collegato in rete intranet/internet per consultazione referti, esami di laboratorio eseguiti anche da esterni nei laboratori pubblici del-
l’Asur Marche Area Vasta 2, cartella clinica elettronica per ogni paziente, aggiornabile ad ogni controllo sul sistema SIS dell’INRCA

Possibilità di eseguire sul momento esami di laboratorio, Rx torace, spirometria con DLCO, emogasanalisi, six minute walking test, test da
sforzo al cicloergometro, posizionamento di monitoraggio automatico pressorio delle 24/48 ore o Holter-ECG (con lettura e refertazione in
autonomia) titolazione farmaci con osservazione clinica e monitoraggio dei parametri, infusione diuretici ad alto dosaggio. In quest’ultimo
caso vi è un collegamento diretto con il Day Hospital dell’U.O. (che è in fase di potenziamento) per la trasformazione della prestazione am-
bulatoriale in ricovero in regime di Day Hospital, qualora il paziente venga ritenuto gestibile in tal senso senza la necessità del ricovero
ospedaliero. La stessa soluzione viene adottata qualora il paziente sia anche portatore di una fibrillazione atriale persistente ed abbia indi-
cazione all’esecuzione di una cardioversione elettrica in elezione, in precedenza programmata (anche in questo caso l’U.O. è autonoma
nella sua gestione e nella procedura)

Possibilità di eseguire consulenze pneumologica, ematologica, reumatologica e diabetologica se ritenute utili, con eventuale prescrizione
di farmaci specialistici specifici e relative prestazioni 

Percorso, anche fast track, di presa in carico del paziente scompensato entro 7-10 giorni dall’evento acuto/dimissione, con follow-up più
intensivo riservato ai pazienti ad elevato rischio di instabilizzazione, eventualmente con: titolazione della terapia farmacologica;
rivalutazione ecocardiografica; gestione dei sintomi e delle eventuali terapie aggiuntive, con accertamenti ulteriori; ricognizione e
razionalizzazione terapia farmacologica al fine di favorire anche l’aderenza del paziente, management delle comorbilità associate; link
con Emodinamica, U.O.C. Cardiologia INRCA, U.O. Cardiochirurgia degli Ospedali Riuniti di Ancona, eventuale indicazione alla
riabilitazione cardiologica
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Figura 2. Flow chart per presa in carico specialistica internistica del paziente con scompenso cardiaco.
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Figura 3. Percorso proposto del paziente con insufficienza cardiaca cronica o worsening heart failure, adattato alla realtà
ospedaliera dei presidi INRCA di Osimo ed Ancona.
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Introduzione

Tutti i Servizi Sanitari dei paesi devono affrontare
tre grandi sfide: le crescenti esigenze cliniche a fronte
di servizi ridotti per la medicina acuta, il progressivo
invecchiamento della popolazione che determina un
incremento della complessità e dei bisogni assisten-
ziali dei pazienti e la scarsa continuità e frammenta-
zione delle cure nel passaggio ospedale-territorio.1 Il
cosiddetto paradosso della medicina moderna, è che
continuiamo a praticare una medicina per acuti in un
mondo di malattie croniche, dove l’assistenza deve es-
sere proattiva (intesa come anticipazione dei bisogni),
continua e fondata sulla gestione globale del paziente.
Una disanima delle evidenti disfunzioni correlate alla
gestione delle malattie croniche ha dimostrato come
troppi medici sono coinvolti nella gestione dello stesso
paziente con possibilità di consigli contrastanti, come
aumenti il rischio di sottovalutare sintomi/segni di
peggioramento di una malattia cronica, e come si ve-
rifichi una scarsa educazione del paziente, famigliari
e caregivers con scarsa aderenza al trattamento e in-
crementato rischio di riacutizzazioni della malattia.2

L’attuale incapacità ad affrontare la complessità di pa-
zienti sempre più anziani e con numerose comorbidità
e la mancanza di una vera continuità tra i vari setting
assistenziali, soprattutto tra ospedale e territorio, si tra-
duce pertanto in un utilizzo inappropriato delle risorse

e in un aumentato rischio per il paziente con incre-
mento del ben noto fenomeno del revolving doors. La
vera sfida è pertanto una reinvenzione radicale dell’or-
ganizzazione ospedaliera attraverso l’implementa-
zione di nuovi modelli organizzativi di integrazione
tra ospedale e territorio che consentano la riduzione
dei i ricoveri ospedalieri ma nel contempo garanti-
scono al paziente di ricevere cure sicure, di alta qualità
e incentrate sui loro bisogni in un ambiente adeguato.3
Tutto ciò dovrebbe pertanto contribuire al delinea-
mento di programmi di disease management attra-
verso l’implementazione di strutture intermedie, i Day
service multidisciplinari e le Aree a gestione infermie-
ristiche, che funzionino da ponte tra ospedale e terri-
torio. La nostra Regione e in particolare la nostra ASL
che presenta un tasso di vecchiaia più elevato rispetto
alle altre ASL Liguri (ASL 1, ASL 3, ASL 4, ASL 5) e
quindi con un maggior numero di pazienti cronici
complessi si presta bene all’implementazione di questi
programmi di disease management. In Figura 1 è mo-
strato il rapporto tra numeri residenti e over 65 che
rappresentano circa 1/3 del totale dei residenti dei 4
distretti sanitari afferenti alla nostra ASL (Fonte: sito
ASL 2 Sistema Sanitario Ligure4).

Il progetto PONTE

Da Novembre 2013 presso il presidio Ospedaliero
San Paolo di Savona afferente all’ASL 2 Sistema Sani-
tario Ligure è attivo il P.D.T.A sullo Scompenso Car-
diaco (SC) attraverso l’implementazione del Progetto
P.O.N.T.E (A Pilot study for implementation of regiOnal
guidelines for the integrated maNagement between ho-
spital and Territory of hEart failure ligurian popula-
tion). Il progetto arruola tutti i pazienti ricoverati presso
le medicine con diagnosi di ammissione di scompenso
cardiaco e età ≥65 anni. In Figura 2 è presentata la di-
stribuzione dei ricoveri per scompenso cardiaco presso
la nostra ASL. Obiettivo del progetto è di evitare le ri-
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ospedalizzazioni per scompenso cardiaco attraverso una
presa in carico precoce del paziente (Tabella 1). Il pro-
getto utilizza una modalità di disease management ba-
sata sul case manager infermieristico in congiunzione
con il medico di area internistica e cardiologica. Il pa-
ziente scompensato che afferisce al progetto è general-
mente un paziente in classe NYHA 3-4 che si
caratterizza per la presenza di multiple comorbidità
(broncopneumopatia cronica ostruttiva, insufficienza
renale, diabete mellito, cardiopatia ischemica, iperten-
sione arteriosa, fibrillazione atriale, dislipidemia, arte-
riopatia periferica sono le più frequenti) con frequenti
riacutizzazioni e fasi critiche di instabilità clinica in-
dotte sia dalla malattia indice (lo scompenso cardiaco)
che dalle comorbidità associate e che richiede frequen-
temente il ricovero. Il paziente affetto da scompenso
cardiaco è infatti un esempio paradigmatico di paziente
affetto da comorbidità in cui alla malattia indice domi-
nante (scompenso cardiaco) si associano specifiche ma-
lattie correlate.5 La comorbidità è un problema
importante e in continua crescita, soprattutto nelle so-
cietà con invecchiamento della popolazione in grado di

influenzare non solo la severità dei sintomi e la qualità
della vita del paziente ma anche la prognosi correlata
al rischio di morte e ospedalizzazione.6 Al paziente oltre
ad un regolare follow-up telefonico e clinico viene for-
nito, in caso di peggioramento del quadro clinico, la
possibilità di accedere direttamente al Day Hospital
senza recarsi in Pronto Soccorso per essere sottoposto
alle cure del caso che generalmente prevedono la cura
della malattia indice ma in alcuni momenti anche l’e-
ventuale trattamento delle comorbidità associate. Inoltre
al paziente viene garantito attraverso la figura del case
manager infermieristico un processo di educazione te-
rapeutica (Figure 3 e 4). L’educazione terapeutica è un
nuovo paradigma di cura per le malattie croniche che
migliora non solo le conoscenze dei pazienti, ma so-
prattutto le competenze, intese come saper fare, le ca-
pacità relazionali, intese come saper essere favorendo
l’autonomia della scelta ed un senso di responsabilità
del malato per renderlo protagonista attivo della cura
aumentando l’aderenza alla terapia.7 Da Novembre
2019 nel nostro presidio Ospedaliero è stato inaugurata
l’Area infermieristica Ospedale-Territorio come ulte-
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Figura 1. Rapporto over 65 su totale residenti dei 4 di-
stretti sanitari dell’ASL 2 Sistema Sanitario Ligure.

Figura 2. Distribuzione per reparti di cura dei pazienti
ricoverati per scompenso cardiaco presso la nostra ASL
anno 2016.

Tabella 1. Obiettivo generale e obiettivi specifici del progetto PONTE.

Obiettivo generale

Obiettivi del GOI della cronicità è la creazione di un nuovo modello di cura che favorisca l’integrazione e il coordinamento tra Ospedale e Ter-
ritorio per contribuire a migliorare la tutela delle persone affette da malattie croniche rendendo più efficaci ed efficienti i servizi sanitari in
termini di prevenzione e assistenza assicurando maggior uniformità ed equità di accesso ai cittadini

Obiettivi specifici

La riduzione dei re-ricoveri dei pazienti affetti da malattie croniche 

L’identificazione dell’internista del Day Hospital/Day Service come figura di riferimento del percorso del paziente nella fase di acuzie, come
coordinatore dei vari specialisti e come perno di congiunzione con il medico di medicina generale per evitare la duplicazione di servizi e indagini
e l’omissioni di prestazioni necessarie.

L’implementazione di un modello di cura proattivo con l’avvio di un programma educazionale del paziente, dei familiari e del caregivers attra-
verso la figura del case manager infermieristico con l’obiettivo di migliorare la conoscenza della malattia e in particolare dei sintomi/segni di
peggioramento, di aumentare l’aderenza al trattamento e di ridurre il rischio di eventi avversi correlati al trattamento 

La creazione di una cartella clinica centralizzata sul paziente fruibile da tutti gli operatori impegnati nel processo di cura del paziente

Formazione del personale coinvolto per l’acquisizione di un know-how necessario per coordinare e gestire i pazienti con complesse e multiple
comorbidità Non
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Figura 3. Brochure esplicativa del progetto PONTE.

Figura 4. I semafori da ricordare!
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riore perno di congiunzione tra ospedale e territorio. Il
processo di educazione terapeutica di eventuali pazienti
ricoverati viene pertanto anche garantito da questa area
che accoglie eventuali pazienti che necessitano di un
periodo di stabilizzazione clinica.

Risultati

La valutazione della prima diagnosi di scom-
penso cardiaco (codici SDO 428, 398.91, 402.01,
402.11, 02.91, 404.03, 404.93, 404.13, 404.91) e
della prima diagnosi di insufficienza respiratoria
acuta (codici 518.81) e seconda diagnosi di ammis-
sione di scompenso cardiaco presso la nostra ASL
(Figura 5) ha dimostrato una riduzione dei ricoveri
per scompenso cardiaco del 13% nel primo anno di
attività (2013-2014) e del 15% dopo 6 anni. Va co-
munque considerato che per gli anni 2013 e 2014 la
valutazione dei ricoveri per scompenso cardiaco è
stata fatta considerando solo la prima diagnosi di di-
missione per scompenso cardiaco. Pertanto verosi-
milmente il numero di ricoveri per gli anni 2013 e
2014 è sottostimato. I nostri risultati sono in linea
con i dati della letteratura internazionale che dimo-
strano come l’implementazione di programmi mul-
tidisciplinari post-dimissione per la presa in carico
precoce e costante del paziente affetto da scompenso
cardiaco cronico inducono una riduzione del 35%
delle riammissioni ospedaliere.8,9

Conclusioni

Il progresso scientifico ha sicuramente migliorato
il processo di cura per i pazienti con una singola pa-
tologica medica ma la maggior parte dei pazienti che
si recano in Ospedale sono affetti da multiple comor-
bidità spesso in aggiunta a quadri di deterioramento
cognitivo che ne complicano ulteriormente la ge-
stione.1 L’attuale approccio focalizzato sulla cura
della singola malattia dovrebbe essere pertanto so-
stituito con una visione olistica incentrata sul pa-
ziente. Il cambiamento demografico della
popolazione con il progressivo incremento dell’età
media ha determinato la comparsa di un nuovo mo-
dello di paziente che a causa delle sue multimorbidità
si caratterizza per una crescente complessità non solo
dal punto di vista clinico ma anche terapeutico-ge-
stionale.2 L’aumento della spettanza di vita correlati
ad una crescente domanda di assistenza sanitaria
sono però anche intimamente correlati all’incontrol-
lato incremento della spesa sanitaria verificatosi
negli ultimi decenni. Se consideriamo infatti che tali
patologie assorbono più del 70% dei costi sanitari di-
retti, provocando altrettanti costi indiretti e sono in
costante aumento a causa dell’invecchiamento gene-

rale della popolazione, possiamo affermare che le pa-
tologie croniche rappresentano l’emergenza del 3°
millennio. È quindi emersa la necessità da un lato di
investire nella prevenzione, riducendo i fattori di ri-
schio individuale, dall’altro di ricercare modelli di
cura che agendo in maniera interdisciplinare e inte-
grata inducano una presa in carico globale del pa-
ziente e prevengano le riacutizzazioni di malattie.8 Il
buon funzionamento dei sistemi sanitari e la loro te-
nuta si rapporta quindi con la capacità di fornire al
paziente l’intervento più efficace per un bisogno spe-
cifico (appropriatezza clinica) e nel contempo di ero-
gare la prestazione più efficace, più gradita, più
sicura e più economica nel contesto assistenziale più
idoneo all’erogazione delle cure (appropriatezza or-
ganizzativa). Sono considerati inappropriati e quindi
indicatori di scarsa performance i casi trattati in re-
gime di ricovero che le strutture sanitarie potrebbero
trattare in un diverso setting assistenziale con iden-
tico beneficio per il paziente e con minor impiego di
risorse. È andata così delineandosi la ricerca di per-
corsi standard i Percorsi Diagnostico Terapeutici e
Assistenziali (PDTA) primo passo per definire dei
percorsi di cura tra ospedale e territorio il più possi-
bili uniformi, efficienti e standardizzati.10 Per un pa-
ziente giovane affetto da una singola patologia anche
complessa, la definizione di un PDTA risulta relati-
vamente semplice ma nel caso di un paziente fragile,
pluripatologico ed anziano il tutto diventa più com-
plesso. Un percorso efficiente deve offrire al malato,
alla famiglia e al caregiver la possibilità di ricevere
un’assistenza sicura e di qualità nel setting di cura
più adeguato. Non esiste un modello organizzativo
in sanità perfetto, ma ogni modello deve essere im-
plementato nel contesto sociale, economico e cultu-
rale in cui si applica. Nella realtà sanitaria si
percepisce quotidianamente un distacco tra territorio
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Figura 5. Distribuzione dei ricoveri per scompenso car-
diaco dal 2013 al 2018 presso la nostra ASL.
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e ospedale con difficoltà concrete nel garantire ai pa-
zienti un corretto percorso assistenziale, sia all’in-
terno che all’esterno dell’Ospedale. La
riorganizzazione sia degli ambiti Ospedalieri che
Territoriali ad oggi non è riuscita a realizzare la con-
tinuità di cura elemento essenziale per una sanità ef-
ficiente e competitiva. Basterebbe un semplice ponte
per permettere a due rive opposte di poter comuni-
care nell’ottica di una filosofia di cura patient cen-
tred care e di una filosofia organizzativa ad intensità
di cura. Funzione del medico ospedaliero e del me-
dico territoriale deve pertanto essere quella di inte-
grarsi e di coordinarsi per poter gestire casi a varia
complessità e intensità nel setting più idoneo che
possa essere il Territorio, l’Ospedale o una struttura
intermedia. Non più una modalità di cura per luoghi
ma una modalità di cura per caso. Ogni struttura
ospedaliera dovrebbe quindi implementare degli am-
bulatori della complessità come i Day Service multi-
disciplinari per la gestione e il monitoraggio di
patologie croniche complesse che data la loro com-
plessità non possono essere gestite a livello territo-
riale ma che attraverso una presa in carico precoce
possono evitare il ricovero ospedaliero. Tali strutture
devono diventare il perno di congiunzione tra Ospe-
dale e Territorio. 
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Introduzione

La popolazione campana è caratterizzata da una
delle maggiori percentuali di soggetti ad alto rischio
cardiovascolare in Italia e, quindi, anche da un’inci-
denza e prevalenza di cardiopatia ischemica, diabetica
ed ipertensiva mediamente alte (Progetto PASSI,
Atlante ANMCO delle malattie cardiovascolari). Dal
momento che queste cardiopatie, a loro volta, rappre-
sentano le principali cause dello scompenso cardiaco
(SC), ne deriva un incremento significativo della inci-
denza e prevalenza anche di tale sindrome in Campania. 

Un dato indispensabile per valutare l’adeguatezza
delle risposte assistenziali e per fornire basi solide al
processo di regionalizzazione della Sanità è rappre-
sentato dalla conoscenza della realtà epidemiologica.1
Considerando nello specifico la Campania, il tasso di
ricovero per SC risulta di 343,3/100.000 abitanti, rap-
presentando la prima causa di ricovero nei soggetti
over 65 anni (1369/100.000 abitanti).2,3 Inoltre, fre-
quentemente, nei pazienti ricoverati per altre patolo-
gie, lo SC rappresenta un problema medico coesistente
che ne complica notevolmente la gestione e la pro-
gnosi.4 Un recente studio FADOI condotto in 23 UO
di Medicina Interna (MI) campane ha dimostrato che
l’età avanzata e la presenza di molteplici comorbilità
caratterizzano i pazienti con SC ricoverati nei reparti
di MI.5 Bisogna considerare che oltre il 50% dei casi
di SC interessa la popolazione con età ≥75 anni, fascia
d’età in continuo incremento anche in Campania (>1/3
della popolazione generale residente). Infatti, le diffe-
renze demografiche evidenziate in un altro studio

FADOI di confronto Toscana-Campania (TUSCAM),
che vedevano la popolazione campana rappresentata
da pazienti di età inferiore, vanno progressivamente
riducendosi nel tempo.6

Anche nella nostra Regione, il sistema ospedaliero
non è in grado e non deve, da solo, garantire una ri-
sposta all’insieme dei fabbisogni assistenziali dei pa-
zienti con SC: è necessario organizzare ed ottimizzare
una filiera complessiva per affrontare la prevenzione
e le varie forme di terapia nello SC, la riabilitazione
cardiovascolare, le forme di gestione alternative al ri-
corso al pronto soccorso ed al ricovero ordinario, fino
alla fase delle cure palliative.7

I dati del Programma Nazionale Esiti dell’AGE-
NAS (aggiornamento 2018) mostrano che in Campa-
nia, in media, la frequenza di ospedalizzazioni per SC
è elevata, e seppure i dati di mortalità per questa pato-
logia entro i 30 giorni dalla dimissione siano in media
con il dato nazionale, la percentuale di riammissione
in tale intervallo di tempo (fase vulnerabile) è pari a
circa il 14%, con grande eterogeneità tra le province.
Il dato è confermato dallo studio Campania Scom-
penso (CASCO) dell’ANMCO regionale.8 Relativa-
mente alla gestione di pazienti con SC, una survey
ANMCO Campania (Dati presentati al Congresso na-
zionale ANMCO 2015), condotta su un campione di
Medici di Medicina Generale (MMG), mostra che la
Medicina Generale (MG) giudica favorevolmente la
costituzione di una rete per la gestione integrata dello
SC che ruoti intorno ad Unità SC, al cui funziona-
mento i MMG ritengono di poter contribuire. Il man-
cato coordinamento ASL-Ospedali viene percepito
quale principale problema gestionale, evidenziando,
tra l’altro, che la rete ambulatoriale della Cardiologia
ospedaliera per valutazioni diagnostico-terapeutiche
urgenti o per servizi in DH terapeutico è raramente
fruibile sul territorio con conseguente carenza di al-
ternative al ricorso al PS anche per quadri patologici
non complessi o noti.8 Tra i fattori non cardiaci in
grado di influenzare il numero di re-ospedalizzazioni
per SC viene individuato anche il ruolo del Medico. A
tal proposito, lo studio AGISCO, che ha raccolto i dati
di pazienti ricoverati in 29 UO di MI campane asso-
ciate FADOI, ha dimostrato che ancora persiste un’a-
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derenza non-ottimale alle più recenti linee guida pre-
scrittive nei pazienti con SC.9

Nella regione Campania, sono stati realizzati pro-
getti di Percorso Diagnostico Terapeutico Assisten-
ziale (PDTA) sullo SC ed altri sono in fase di studio.

Progetto PRESASCO

L’ASL della provincia di Caserta ha attivato un
progetto, inserito nel programma Terra dei Fuochi-
linea 3 per il trattamento precoce dello SC che prevede
il coinvolgimento di oltre 50 MMG ed i reparti di Car-
diologia di alcuni PO. Viene condivisa una scheda cli-
nico/anamnestica compilata dai MMG che
intercettano casi di SC con relativo avvio agli ambu-
latori dedicati, istituiti presso le UO di Cardiologia
dell’ASL, mentre gli specialisti Cardiologi delle sud-
dette UO compilano una scheda di dimissione che
viene acquisita in tempo reale dai MMG. Le riunioni,
tenutesi a partire dal novembre 2018, hanno visto im-
pegnate varie categorie professionali (rappresentanti
della MG, delle UO di Cardiologia dei Presidi della
Asl di Caserta e del Servizio Controllo di Gestione-
Struttura Saniarp), con l’obiettivo di condividere un
percorso finalizzato all’individuazione di pazienti
scompensati e di costruirne uno virtuoso in grado di
garantire al paziente il più rapido accesso alle cure ed
il monitoraggio costante. Alla piattaforma Saniarp è
stato chiesto di creare una scheda ad hoc sul paziente
scompensato, in base alle indicazioni fornite dagli
stessi medici, per facilitare la comunicazione fra la
Medicina di base e l’Ospedale. I rappresentanti dei
MMG hanno dato la disponibilità ad implementare i
dati relativi ai pazienti scompensati su Saniarp, comin-
ciando da quelli in classe C e D, che risultano più gravi

e con più di una ospedalizzazione per SC. I rappresen-
tanti dei Medici ospedalieri presenti hanno dato dispo-
nibilità ad organizzare ambulatori dedicati in giorni ed
orari stabiliti, prenotati direttamente dal Medico di
base tramite Saniarp che elaborerà la lista di attesa dei
suddetti ambulatori.

PDTA ASL NA 1

Anche l’ASL NA1 ha provveduto all’elaborazione
di un PDTA con l’impegno di darne diffusione a tutte
le figure professionali coinvolte nei processi assisten-
ziali e di procedere ad un censimento aziendale delle
Strutture da coinvolgere in un’esperienza pilota per te-
starne la piena operatività. Inoltre, è stata considerata
la necessità di provvedere alla formazione continua
del personale da coinvolgere, con l’organizzazione di
Master di I, II Livello e di Audit Clinici sullo SC.

Progetto GPS: gestione multidisciplinare
del paziente con scompenso cronico

Il progetto, portato avanti sotto il coordinamento
degli Organi regionali, è finalizzato ad individuare una
linea guida regionale per la Gestione Integrata in Rete
dello SC ed a condividere l’importanza della sensibi-
lizzazione e del coinvolgimento di tutti gli attori, la
proposta di percorso di mobilizzazione del paziente
tra figure professionali, un PDTA del paziente con SC
cronico e gli indicatori di processo e di esito del per-
corso di gestione (Tabella 1 e Figura 1). Nell’ambito
del Piano Nazionale della Cronicità, l’obiettivo gene-
rale della gestione di pazienti con SC cronico è pre-
venire le riacutizzazioni e la progressione della
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Tabella 1. Progetto GPS: Obiettivi di fondo della gestione integrata. 

–     Valutazione dei bisogni assistenziali

–     Organizzazione dei servizi socio-sanitari

–     Formazione delle reti professionali multi-disciplinari e multi-professionali

–     Formazione dei cittadini

–     Pianificazione degli obiettivi di fondo della rete e valutazione del loro raggiungimento

–     Programmazione degli interventi socio-sanitari (prevenzione, diagnosi precoce, cure efficaci, gestione delle destabilizzazioni)

–     Instaurazione della sorveglianza clinico-epidemiologica e sanitaria

–     Implementazione dell’utilizzo sistematico di risposte assistenziali quali servizi ambulatoriali, DH terapeutico, pacchetti assistenziali com-
plessi (PACC), percorsi diagnostico-terapeutici e riabilitativi (PDTAR) territoriali ed ospedalieri, programmi ADI (assistenza domiciliare
integrata)/ADP (assistenza domiciliare programmata) e formazione, la riabilitazione cardio-polmonare, l’ADI, l’ospedalizzazione domici-
liare, l’utilizzo dell’hospice

–     Ottimizzazione delle risorse sanitarie secondo un modello di governance clinica multi-professionale in grado di legare l’area delle cure
primarie sul territorio alle risorse ospedaliere attraverso un’organizzazione in rete tra effettori (Unità Scompenso) dei PDTAR secondo un
modello di HUB&spoke, e di implementare attività cliniche proattive per ridurre ricorsi al PS ed ospedalizzazioni

–     Ottimizzazione delle competenze e della spesa sanitaria (criterio dell’economicità e della sostenibilità, sostenuti da efficienza ed efficacia
delle cure e dei programmi di follow-up)
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Figura 1. Proposta di modello organizzativo. Tratto da: Linea d’indirizzo clinico-organizzativo della regione Campania,
2020. Documento presentato alla Commissione Permanente Sanità Regione Campania (Novembre 2015).

Figura 2. Dati dalla Indagine conoscitiva gestione Scompenso Cardiaco in Medicina Interna - FADOI CAMPANIA
(Ottobre 2020).
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malattia con una gestione attiva ed intensiva del pa-
ziente nel suo domicilio, evitando ospedalizzazioni
inappropriate. Costruire un modello organizzativo
centrato sul paziente è garanzia di effettiva presa in
carico dei bisogni globali, di creazione di una rela-
zione empatica tra il team assistenziale e la persona
con cronicità ed i suoi Caregiver di riferimento.

I due workshops, organizzati in occasione del Pro-
getto GPS sul tema (20.06.2018 e 29.10.2019), hanno
offerto l’opportunità di interessanti confronti attraverso
la condivisione del lavoro del gruppo multidisciplinare
finalizzato all’individuazione della proposta di gestione
della specifica tipologia di pazienti per valorizzare il
modello di governance, tracciabilità ed innovazione del
processo identificato anche con il supporto delle analisi
estratte dalla piattaforma Saniarp. 

Nell’ottobre 2020, è stata condotta una Survey per
conto dell’area SC del Direttivo Regionale FADOI che
ha realizzato una fotografia della attuale situazione lo-
gistico-assistenziale relativa alla gestione del paziente
con SC in Campania (Figura 2).

Risulta, quindi, evidente il grande impegno in atto
nella nostra Regione per la progettazione di programmi
gestionali relativi al paziente affetto da SC, patologia
caratterizzata da notevole impatto socio-sanitario.
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Introduzione

Lo scompenso cardiaco cronico (SCC) è un pro-
blema sanitario tra i più rilevanti nei paesi industria-
lizzati. In Italia rappresenta la prima causa di ricovero
dopo i 65 anni con un notevole impegno economico
per il SSN. L’età avanzata e le multiple comorbilità
dei pazienti affetti da SCC, condiziona frequentemente
il ricovero di questi pazienti ricoveri presso le unità di
Medicina Interna, dove il DRG 127 è una dei più co-
muni. L’EURO (Observational Research Program
Heart Failure Pilot Survey) ha riportato un tasso di re-
ospedalizzazioni ad un anno del 43,9% e del 31,9%
rispettivamente per i pazienti ammessi in ospedale per
scompenso acuto e cronico.

In Puglia sono registrati più di 80.000 pazienti con
SCC e circa 15.000 ricoveri anno con un incremento
negli ultimi anni ed una significativa quota di ricoveri
ripetuti (30%). La fascia più interessata è quella di età
superiore ai 75 anni. I pazienti anziani con SCC hanno
frequenti riacutizzazioni che possono essere variamenti
associati a fattori precipitanti (bronchite intercorrente,
insorgenza di fibrillazione atriale, scompenso diabetico)
o ad un trattamento inadeguato, multiple comorbidità,
mancanza di un adeguato supporto sociale, gestione non
ottimale nel periodo extra-ospedaliero. In assenza di
programmi di continuità assistenziale, i pazienti fanno
riferimento ad una nuova ospedalizzazione per risolvere
problemi che potrebbero essere trattati in altri setting
assistenziali. Vengono di seguito riportate le esperienze

condotte in due ospedali pugliesi, dove sono stati atti-
vati ambulatori per lo SCC presso Unità Operative di
Medicina Interna.

L’esperienza dell’ambulatorio Miulli

Presso l’Ospedale F. Miulli è attivo un ambulatorio
internistico sullo scompenso cardiaco, afferente dap-
prima alla geriatria e poi alla medicina interna, che è
stato realizzato a partire dal progetto INNESCO (IN-
novazione NEllo Scompenso)1 che ha valutato gli ef-
fetti di un programma educazionale condotto su
pazienti e caregiver al fine di ridurre le ri-ospedaliz-
zazioni. Lo studio INNESCO, sebbene preliminare e
con un numero ridotto di pazienti, ha dimostrato che
in seguito alla presa in carico del paziente da parte di
un case manager (infermiere) si ottiene una riduzione
delle ospedalizzazioni. Il progetto prevedeva la som-
ministrazione di un questionario per il rilevamento dei
bisogni e la successiva consegna di un breve vademe-
cum per la gestione domiciliare comprensivo di un
diario giornaliero di automonitoraggio. Alla fine del
progetto, della durata di sei mesi, è stato sommini-
strato un questionario per verificare le capacità di ap-
prendimento del percorso educazionale da parte dei
pazienti e del caregiver principale. I 30 soggetti stu-
diati (età media 77.5 anni) erano equamente distribuiti
nelle 4 classi NYHA e solo il 10% conosceva i sintomi
della propria malattia.

Lo studio INNESCO ha evidenziato come il pa-
ziente inizialmente sia abbastanza disinformato delle
caratteristiche generali dello scompenso. L’ignoto de-
termina disinteresse, scarsa aderenza alla terapia e di
conseguenza aumento delle riacutizzazioni e dei rico-
veri ospedalieri. 

L’educazione terapeutica fornita al paziente ha per-
messo non solo di conoscere le caratteristiche della ma-
lattia, dei sintomi e segni, della terapia farmacologica,
ma soprattutto di migliorare la qualità della sua vita.
Alla fine del percorso educazionale emerge un netto mi-
glioramento delle conoscenze del paziente (18 pz su 30
conoscono la malattia rispetto a 6 precedenti), che ha
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determinato un aumento della compliance alla terapia
farmacologica ed un aumento complessivo dell’em-
powerment. Ruolo essenziale è stato quello dell’infer-
miere, il principale responsabile dell’attività di gestione
integrata. Per le sue caratteristiche professionali, e se
specificatamente formato, risulta particolarmente indi-
cato nei programmi di counselling del paziente e dei fa-
miliari e nell’educazione sanitaria. Infine il dato sui
ricoveri: il progetto ha determinato una riduzione delle
re-ospedalizzazioni complessiva del 52%.

L’esperienza della Clinica Medica Universitaria
A. Murri, Policlinico, Bari

Presso la divisione di Medicina Interna Universi-
taria A. Murri, Policlinico di Bari, è attivo da diversi
anni un ambulatorio per lo scompenso cardiaco, con
l’obiettivo di assicurare la continuità assistenziale per
il pazienti con SC dimessi dalla stessa unità operativa
o da altre medicine. L’ambulatorio è gestito da inter-
nisti con competenze cardiologiche, e supportato dalla
presenza di una infermiera professionale. Punto di par-
tenza è l’inquadramento diagnostico-terapeutico effet-
tuato durante il ricovero ospedaliero, che prevede lo
screening bioumorale con dosaggio di NT-pro-BNP,
esame elettrocardiografico ed ecocardiografico, l’at-
tribuzione della classe funzionale NYHA, nonché la
rivalutazione della terapia medica come indicato dalle
linee guida. Alla dimissione è previsto un colloquio
con il paziente e i parenti per valutare la consapevo-
lezza del paziente relativa alla patologia cardiaca e per
eventuali consigli sullo stile di vita ed automonitorag-
gio del peso, della pressione arteriosa e degli eventuali
edemi declivi. Il paziente viene rimandato in ambula-
torio dopo 15-30 giorni dalla dimissione per valutare
la stabilità clinica e l’aderenza alla terapia prescritta;
lo stesso viene quindi inserito in un protocollo di ge-
stione ambulatoriale che prevede visite programmate
ogni 3-6 mesi. Sono possibili visite non programmate,
su segnalazione del medico di medicina generale o
dello stesso paziente, se vengono rilevati sintomi di
allarme: accentuazione della dispnea, comparsa di
edemi declivi e incremento ponderale, valori pressori
elevati o <90 mmHg, episodi sincopali. Durante cia-
scuna visita vengono raccolte informazioni relative a
segni e sintomi dello SC, adesione alla terapia pre-
scritta, supporto sociale, eseguito un elettrocardio-
gramma e rivalutata la classe NYHA; ogni 6-12 mesi
si ripete l’ecocardiogramma. Ogni 3-6 mesi vengono
prescritti esami biuomorali. La terapia medica è riva-
lutata ad ogni controllo, in particolare viene effettuata
la titolazione dei β-bloccanti e degli ACE-inibitori
o/sartani e viene rivalutato il dosaggio dei diuretici. In

considerazione dell’età avanzata dei pazienti che af-
feriscono all’ambulatorio scompenso e delle multiple
co-morbidità, viene effettuato il controllo delle pato-
logie concomitanti di interesse internistico, quali dia-
bete, patologie tiroidee, anemie carenziali,
ipertensione, insufficienza renale, disturbi osteo-arti-
colari. Al termine di ciascuna visita viene fornita al
paziente una lettera per il curante, in modo da assicu-
rare la continuità assistenziale fra la struttura ospeda-
liera e il territorio. Se vengono ravvisate situazioni di
emergenza il paziente viene indirizzato ad un nuovo
ricovero ospedaliero. Il contatto continuo con il pa-
ziente è assicurato da una linea telefonica messa a di-
sposizione per le urgenze e per eventuali consigli
terapeutici e sullo stile di vita. Recentemente è stata
effettuata una rivalutazione dell’attività ambulatoriale
valutando gli esiti del programma di assistenza a lungo
termine (2 anni) su un gruppo di 147 pazienti.2 I pa-
zienti arruolati nella valutazione (età media 76±9,6
anni, con il 38,8% di età superiore a 80 anni), avevano
una elevata prevalenza di comorbidità e la maggior
parte era in classe NYHA III-IV. Le cause più comuni
di SC erano l’ipertensione e le valvulopatie. Più fre-
quentemente il pazienti avevano uno SC a frazione
d’eiezione conservata (61,9%). Nel corso del follow-
up è stato osservato un significativo miglioramento
della classe NYHA a 6 mesi ed una stabilizzazione
della stessa a 24 mesi. Questo dato correla con l’otti-
mizzazione della terapia medica prescritta secondo le
raccomandazioni delle linee guida internazionali. In
particolare si è registrato un incremento dell’uso dei
farmaci che agiscono a livello del sistema renina-an-
giotensina (ACE-inibitori e sartani), dei β-bloccanti e
dei diuretici, compresi i risparmiatori di potassio. Il
dato più significativo dello studio osservazionale è
stata la riduzione delle ospedalizzazioni per SC del
42% nei 24 mesi di osservazione, ottenuta dal con-
fronto con le ospedalizzazioni degli stessi pazienti nei
24 mesi precedenti lo studio, quando non erano inseriti
in alcun programma di gestione ambulatoriale. I prin-
cipali fattori che hanno inciso sulle re-ospedalizza-
zione, in accordo con altri dati della letteratura, sono
stati l’anemia, l’appartenenza al classe NYHA III-IV
e la precedente ospedalizzazione.
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Introduzione

Lo scompenso cardiaco (SC) è una delle patologie
croniche più diffuse nei Paesi avanzati, con un elevato
impatto sulla qualità della vita, la sopravvivenza (mor-
talità del 50% a 5 anni dalla diagnosi - paragonabile a
quello delle neoplasie maligne) ed il consumo di ri-
sorse per il sistema sanitario.1,2

Nei Paesi Occidentali la prevalenza dello SC è
dell’1-2% nella popolazione generale con picchi del
6,4% nei soggetti con età >65 anni. Il ricovero per SC
(DRG 127) rappresenta la seconda causa di ricovero
dopo il parto e la prima causa di ospedalizzazione dei
pazienti di età superiore ai 65 anni.2

Criteri e strumenti di ricerca
Obiettivi e metodologia

Il progetto complessivo di riorganizzazione della
gestione del paziente con scompenso cardiaco si arti-
cola nelle tre fasi di seguito riportate:3-4

– Analisi. Analisi delle attuali modalità di presa in
carico dei pazienti con SC nei principali reparti
di afferenza del paziente (Cardiologia, Medicina
interna, Geriatria Clinica Medica e Pronto Soc-
corso), nei percorsi ambulatoriali dedicati e dei
volumi di pazienti gestiti dalla struttura.

– Piano di intervento. Identificazione, valutazione e
validazione di un piano di interventi di leve di mi-

glioramento potenzialmente attivabili per l’otti-
mizzazione della presa in carico.

– Implementazione. Programmazione delle attività
utili al fine di garantire l’effettiva implementa-
zione delle soluzioni di miglioramento selezio-
nate, attraverso l’identificazione dei responsabili
dei singoli interventi, la definizione della stima
dei tempi e il monitoraggio dell’avanzamento
delle attività.
La realizzazione di tale progetto è stata resa pos-

sibile dalla costituzione di un gruppo di lavoro multi-
disciplinare aziendale (internisti, cardiologi, geriatri,
medici del Pronto Soccorso) che ha curato la stesura
del presente documento. Bip Life Sciences ha suppor-
tato il gruppo nell’intero percorso progettuale assicu-
rando la collaborazione di personale qualificato con
esperienza nell’ottimizzazione organizzativo-gestio-
nale dei percorsi paziente.

L’analisi del percorso paziente

L’analisi dell’attuale percorso di riferimento
del paziente è stata condotta ricostruendo la moda-
lità di presa in carico nelle seguenti fasi: i) accesso
in Pronto Soccorso (Figura 1) e trattamento nei
Reparti di degenza (Figura 2); ii) follow-up post-
dimissione.

Il nuovo indirizzo del paziente con scompenso
cardiaco

Sulla base delle evidenze raccolte, il gruppo di
lavoro ha identificato i seguenti ambiti di intervento
prioritari: i) la definizione di standard condivisi per
la presa in carico in PS; ii) la definizione di standard
condivisi per l’invio ai reparti di ricovero (Figura 3);
iii) l’adozione di una lettera di dimissione condivisa
e standardizzata quale efficace strumento di raccordo
col territorio (MMG) e di promozione della conti-
nuità di cure; iv) l’articolazione degli attuali ambu-
latori al fine di offrire una continuità assistenziale,
con percorsi di cura differenziati, personalizzati,
omogenei.
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Figura 2. Il percorso SC: trattamento, setting ospedaliero.

Figura 1. Il percorso SC: accesso in Pronto Soccorso.
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Figura 3. Criteri di indirizzo dal Pronto Soccorso ai reparti.
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Introduzione

Il ruolo delle cure palliative nelle patologie non on-
cologiche è da alcuni anni al centro dell’interesse della
comunità scientifica per motivi che attengono alla sfera
clinico-terapeutica, deontologica, sociale ed anche eco-
nomica. Il tema è ovviamente in stretta connessione al
concetto di terminalità della quale, in realtà si parla da
molti anni. Già ne Il Caleidoscopio edito a Genova nel
1987 dedicato a Il paziente terminale si legge: il tema è
interessante ed altrettanto apertamente trascurato nel
corso della formazione del medico. I problemi che in-
fatti pone il malato terminale non sono solo stretta-
mente sanitari ma anche psicologici, deontologici,
sociali ed umani. …Ma se si vogliono identificare i pa-
zienti da definire in fase terminale di malattia, bisogna
riconoscere che anche da questo punto di vista non esi-
ste una sempre facile separazione del periodo in cui
l’individuo continua a vivere, sia pure sotto il peso della
malattia e delle sue limitazioni, dalla fase in cui il pro-
cesso si fa rapidamente evolutivo e la fine compare.1

Il dibattito è per molti aspetti ancora aperto anche
se esistono ormai definizioni ufficiali. Dal Glossario
di riferimento in cure palliative (2003): per malato in
fase terminale si intende la persona affetta da una pa-
tologia cronica evolutiva in fase avanzata, per la quale
non esistano o siano sproporzionate terapie con l’o-
biettivo di una stabilizzazione della malattia e/o di un
prolungamento significativo della vita. Questa fase
viene stabilita indicativamente con un criterio tempo-
rale in novanta giorni per il paziente oncologico men-
tre per le patologie croniche degenerative non
oncologiche è necessario individuare altri criteri, non
necessariamente di durata della vita residua.

Tra le tante affermazioni rispetto al tema possiamo
condividere: che la terminalità si può identificare con
una fase temporale ma soprattutto determina un per-
corso che deve tenere conto di molteplici fattori bio-
logici, clinici, etici, psicologici, sociali; che sono stati
individuati molti indicatori ma ciascuno di essi preso
singolarmente ha scarso valore e che, pertanto, nella
definizione della terminalità, occorre procedere a una
valutazione multidimensionale.2-4

A lato di queste considerazioni, si colloca la rac-
comandazione dell’Organizzazione Mondiale della
Sanità per cui le Cure palliative dovrebbero essere ero-
gate il più precocemente possibile nel corso di una ma-
lattia cronica, quando cioè i malati si avvicinano alla
fase finale della vita, fino alla fase terminale.

Nel 2010 il Medical Council elabora un documento
sul Fine vita in cui si definisce che I malati si avvici-
nano alla fine della vita quando è probabile che essi
muoiano entro i successivi 12 mesi. In questa defini-
zione sono inclusi i malati la cui morte è imminente (at-
tesa entro poche ore o giorni) e quelli con malattie
inguaribili, progressive, in fase avanzata, con una con-
dizione clinica di fragilità generale. Questi malati sono
a rischio di morte sia per una crisi acuta e improvvisa
legata alla loro malattia cronica, sia per condizioni acute
causate da eventi improvvisi e catastrofici.5,6

Nel Dicembre 2011, in Gran Bretagna, il National
Institute for Health and Clinical Excellence (NICE)
auspica lo sviluppo di Cure palliative totalmente
orientate ai bisogni/preferenze dei malati che si avvi-
cinano alla fine della vita e dei loro familiari e sempre
meno dipendenti dalla tipologia della diagnosi.7

Nonostante i vari ed autorevoli tentativi di chiari-
ficazione il tema è tuttora costellato di domande e non
sempre abbiamo risposte certe.4,5

La prima: Qual è il momento nel quale un malato
può essere definito ‘alla fine della vita’? Le possibili
risposte sono ancora domande e tutte tra di loro in-
terconnesse. L’imminenza della morte? Le prefe-
renze e le aspettative del paziente? La gravità
complessiva della malattia? La prognosi? Il giudizio
clinico dei curanti?4-6

La seconda, cosiddetta sorprendente è cruciale ed
almeno a questa dobbiamo trovare la nostra risposta:
Quale dei pazienti che sto curando non sarei sorpreso
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se morisse entro…1 anno?8,9 La risposta a questa do-
manda è infatti il punto di partenza per definire il per-
corso di ciascuno dei nostri pazienti perché nel caso
in cui dovessimo decidere per il NO dovremmo andare
a cercare indicatori generali di declino ed indicatori
specifici per ciascuna patologia in un processo com-
plesso di Identificazione (del paziente bisognoso di
cure palliative, a maggior rischio di peggioramento e
morte), Valutazione (dei bisogni e possibili supporti
attraverso il colloquio con il paziente ed i suoi fami-
liari), Pianificazione (di cure proattive, migliorando il
coordinamento degli interventi e la comunicazione).9,10 

E ancora, la domanda del medico (che si sovrap-
pone e fa eco a quella del paziente, della sua famiglia,
dell’equipe… che si devono preparare): potevo preve-
dere come sarebbe andata a finire? Ho fatto davvero
tutto quanto in mio potere per rendere gli ultimi attimi
di vita del mio paziente più dignitosi? Il medico che
non realizzi quanto poco tempo sia rimasto al paziente
può perdere l’occasione di dedicare il tempo a miglio-
rare la qualità della vita residua e negare al paziente
l’opportunità di prepararsi alla morte. Può, in sintesi,
perdere l’occasione per spostare il focus dalla malattia
al paziente: e questo è lo scopo profondo delle cure
palliative.10,11

Da qui la definizione di Cure palliative OMS 2014
un approccio che migliora la qualità della vita dei ma-
lati e delle loro famiglie che si trovano ad affrontare
le problematiche associate a malattie inguaribili, at-
traverso la prevenzione e il sollievo della sofferenza
per mezzo di una identificazione precoce e di un otti-
male trattamento del dolore e delle altre problemati-
che di natura fisica, psicofisica e spirituale.

L’ultima domanda potrebbe essere quella del pa-
ziente, e citando Atul Gawande:12

Dal momento che le cure mediche sempre più al-

l’avanguardia hanno portato a risolvere alcuni fonda-
mentali problemi, come respirare (lo fa il ventilatore)
o alimentarsi (ci pensano flebo o sondini), è sempre
più difficile comprendere il timing del fine vita.

Come tu puoi decidere di esprimere i tuoi pensieri
e le tue preoccupazioni riguardo alla morte, quando
la medicina stessa ha reso quasi impossibile compren-
dere chi sono davvero le persone che sono vicine al
momento della morte?

Tutto questo, è ormai chiaro, va valutato sia in am-
bito oncologico che non oncologico e pertanto anche
nella gestione delle grandi insufficienze d’organo che
sono di squisito interesse internistico. Facendo riferi-
mento alle sole patologie cardiovascolari, l’OMS nel
2014 stima che le stesse costituiscano il 38,47% della
necessità di cure palliative per adulti (essendo 34,01%
la quota per le patologie neoplastiche). 

Traiettorie di malattia ed insufficienza
cardiaca

Il problema della definizione della terminalità, so-
prattutto non oncologica, e del ruolo delle cure pallia-
tive nei diversi percorsi ha molto a che vedere con le
ben note traiettorie di malattia. Differenziare tra le di-
verse traiettorie significa conoscere le relative neces-
sità e contribuire a definire strategie personalizzate e
migliori programmi di cura.13,14

La traiettoria dell’insufficienza cardiaca (IC) ha un
tipico pattern in cui si alternano fasi di riacutizzazione
a fasi di ripresa con un declino che si verifica progres-
sivamente fino alla morte (entry-reentry) (Figura 1).

Tale andamento di malattia rende assai difficile de-
cidere quando sia opportuno il tempo della cura pal-
liativa. Infatti il medico, il paziente, la sua famiglia,
l’equipe di assistenza sono abituati al fatto che dopo
periodi di malattia anche molto grave il paziente possa
anche drammaticamente migliorare e tornare ad una
vita pressoché normale; ciò può portare ad una falsa
prospettiva ed allontanare dalla consapevolezza del vi-
cino declino. La prognosi, arte sempre incerta, è diffi-
cile da stimare se la malattia ha queste caratteristiche:
quale sarà il peggioramento clinico dal quale non sarà
più possibile aspettarsi una ripresa? Anche una
profonda e duratura conoscenza tra paziente e medico
non giova all’arte della prognosi; sembra addirittura
che questa consuetudine tenda a rendere più ottimi-
stica la prognosi del paziente.14-16 Un’ulteriore moti-
vazione che rende difficile definire la terminalità, e
perciò lo spostamento del focus dalla malattia al pa-
ziente privilegiando l’approccio palliativo, sono le si-
gnificative deviazioni alle note traiettorie di malattia.
Tali deviazioni hanno diverse determinanti su cui è ne-
cessario riflettere e soffermarsi: i) la variabilità indi-
viduale nella risposta o meno alle terapie e alle varie
complicanze; ii) le esacerbazioni, spesso imprevedibili
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Figura 1. Traiettoria delle grandi insufficienze d’organo. 
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legate alle comorbilità del singolo paziente; iii) il so-
praggiungere di nuove opportunità terapeutiche; iv) la
sovrapposizione con la fisiologica terminalità dell’in-
vecchiamento. 

Conseguenza inevitabile della difficoltà ad identi-
ficare la fase terminale dell’IC è il rallentamento del-
l’attivazione delle cure palliative e della sospensione
di trattamenti invasivi o aggressivi.

Peraltro, non vi è ormai dubbio che il trattamento
palliativo anche nello specifico contesto dello scom-
penso cardiaco possa essere affiancato a quello attivo
ed allora, a seconda della traiettoria di malattia, può
essere difficile determinare l’enfasi da dare all’uno o
all’altro nelle diverse fasi. 

Ma anche quando sia definito il tempo delle cure
palliative nell’insufficienza cardiaca end stage, resta
da definire quali esse siano e come fornirle al pa-
ziente anche relativamente alla scelta del setting più
adeguato.14,17-19

Definizione dell’insufficienza cardiaca
end stage

La prevalenza dell’IC in Europa è stimata tra 0,4%-
2% con incremento lineare all’avanzare dell’età. Il 50%
dei pazienti con IC muore entro 5 anni dalla formula-
zione della diagnosi mentre il 50% dei soggetti con fase
avanzata di malattia (classe NYHA III-IV) muore entro
1 anno. L’età avanzata dei pazienti (76 anni in media) e
l’elevata incidenza di comorbilità costituiscono impor-
tanti ragioni di tale infausta prognosi.20-24

Approssimativamente il 5% dei pazienti con IC
presentano malattia in fase end stage refrattaria alle
terapie mediche. Rispetto a tali pazienti gli strumenti
prognostici risultano di difficile utilità rispetto al sin-
golo paziente e dai dati del SUPPORT Project si
evince una particolare difficoltà prognostica dei cu-
ranti se è vero che meno del 75% dei pazienti arruolati
è sopravvissuto più di sei mesi. Gli stessi interessanti
dati mostrano che circa un quarto dei pazienti ospeda-
lizzati per severo scompenso cardiaco aveva espresso
la preferenza di non essere rianimato (in correlazione
con età avanzata, percezione di una prognosi severa,
compromissione dello stato funzionale e maggiore du-
rata del ricovero) e che la percezione del medico ri-
spetto alla preferenza del paziente non era accurata in
circa un quarto dei casi; il miglioramento degli aspetti
comunicativi mediante discussione approfondita ed
esplicita delle tematiche del fine vita ed eventuali pre-
ferenze del paziente non si associava al raggiungi-
mento di un maggior grado di concordanza tra
paziente e medico ed a sostanziale modifica delle pre-
ferenze del paziente.25

Al tema dell’insufficienza cardiaca end stage le so-
cietà scientifiche di area cardiologica hanno negli ul-

timi hanno dedicato attenzione e specifici pronuncia-
menti ufficiali. Le Linee guida ESC 201626 hanno
identificato i pazienti affetti da insufficienza cardiaca
da considerare end stage e nei quali quindi definire un
approccio terapeutico palliativo focalizzato sui sin-
tomi più che sulla progressione di malattia. 

Le caratteristiche del paziente end- stage sono in-
dividuate in: i) un progressivo declino, fisico e men-
tale tale da configurare la dipendenza del paziente per
la maggior parte delle attività quotidiane; ii) grave sin-
tomatologia con scarsa qualità di vita; iii) frequenti ri-
coveri ospedalieri o episodi di scompenso nonostante
ottimizzazione della terapia, esclusione della possibi-
lità di trapianto o supporto meccanico; iv) cachessia
cardiaca; v) giudizio clinico di fine vita nonostante
l’ottimizzazione della terapia farmacologiche e non
farmacologiche. 

Un bel contributo alla definizione dell’insuffi-
cienza cardiaca end stage proviene anche da Linee
guida di area nursing.27 Vengono in esse definiti gli in-
dicatori clinici di declino specificamente connessi allo
scompenso cardiaco28 (Figura 2). 

In generale gli indicatori generali di peggior pro-
gnosi (aspettativa di vita di poche settimane) inclu-
dono uno stato di scarsa performance, la
compromissione dello stato nutrizionale e un basso li-
vello di albumina. 

Tra gli strumenti prognostici raccomandati dalla
Linea Guida vi è la Palliative Performance Scale29

(Tabella 1) che è anche lo strumento prescelto per la
valutazione del paziente end stage in un documento
SIAARTI del 2013.30

Tale documento, sforzo collaborativo tra diverse
figure coinvolte nella gestione delle patologie end
stage, è stato elaborato con l’obiettivo di identificare
i criteri clinici e di valutazione globale disponibili in
letteratura utili ad individuare i pazienti con insuffi-
cienza cronica end stage ed a consentire scelte appro-
priate di cura nonché a descrivere i criteri etici che
ispirano le scelte terapeutiche e fornire un supporto
agli operatori per coinvolgere i familiari nelle stesse. 

La metodologia di fondo del documento è basata
sulla valorizzazione di tutte le professionalità coin-
volte nella gestione clinica dei pazienti nonché sulla
massima considerazione per l’autodeterminazione del
malato, sostenuto dalla sua rete di prossimità. 

Sulla base di tali presupposti sono individuati i cri-
teri clinici generali per inquadrare il paziente poten-
zialmente end stage (Tabella 2).

Sul tema specifico della insufficienza cardiaca è
possibile definire tre fasi.

I fase - Fase di gestione della patologia (NYHA I-II)

Tale fase origina dal processo diagnostico e dalla
impostazione terapeutica di base ed il paziente, infor-
mato compiutamente della diagnosi, delle prospettive

                                                      [QUADERNI - Italian Journal of Medicine 2021; 9(2):e20] [page 123]

Il ruolo delle cure palliative nello scompenso cardiaco end-stage

Non
-co

mmerc
ial

 us
e o

nly



[page 124]                                     [QUADERNI - Italian Journal of Medicine 2021; 9(2):e20]

Rassegna

Figura 2. Indicatori specifici di declino dell’insufficienza cardiaca. Da: Registered Nurses’ Association of Ontario. (2011).
End-of-life Care During the Last Days and Hours. Toronto, ON.

Tabella 1. Scala funzionale per la valutazione globale e prognostica del malato (Palliative Performance Scale).

%     Deambulazione           Livello di attività                           Cura di sé                            Introduzione liquidi       Livello di coscienza
                                             Evidenza di malattia                                                                    e/o solidi                           

100   Normale                       Normale                                           Completamente autonoma   Normale                           Normale
                                             Nessuna malattia                                                                          

90     Normale                       Normale                                           Completamente autonoma   Normale                           Normale
                                             Qualche grado di malattia              

80     Normale                       Normale con sforzo                         Completamente autonoma   Normale o ridotta             Normale
                                             Qualche grado di malattia             

70     Ridotta                         Non può svolgere un                       Completamente autonoma   Come sopra                      Normale
                                             compito o lavoro
                                             Qualche grado di malattia             

60     Ridotta                         Non può svolgere hobbies               Assistenza occasionale        Come sopra                      Normale o confuso/a
                                             o lavori di casa                                Assistenza richiesta
                                             Malattia significativa                                                                   

50     Prevalentemente          Non può svolgere alcun lavoro       Assistenza considerevole     Come sopra                      Normale o confuso/a
        seduto/a o disteso/a      Malattia estesa                                Assistenza richiesta              

40     Prevalentemente          Come sopra                                     Prevalentemente assistito     Come sopra                      Normale o sonnolento/a
        a letto                                                                                                                                                                          o confuso/a

30     Allettato/a                    Come sopra                                     Assistenza totale                  Ridotta                              Come sopra

20     Allettato/a                    Come sopra                                     Come sopra                          Minima                             Come sopra

10     Allettato/a                    Come sopra                                     Come sopra                          Solo cura della bocca       Sonnolento/a o in coma

0       Morte                           -                                                        -                                            -                                         -

Da: SIAARTI Grandi insufficienze d’organo end stage: cure intensive o palliative? (2013).
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terapeutiche attuali e della possibile prognosi, può sin
dall’inizio contribuire ad una pianificazione anticipata
e condivisa del percorso di cura.

II fase (NYHA III-IV) - Fase di supporto e palliativa

Tale fase di caratterizza per le ripetute ospedaliz-
zazioni e necessità di terapie e supporti avanzati non
disgiunte dal controllo dei sintomi e dalle considera-
zioni sulla qualità di vita del paziente con approccio
multidisciplinare ed olistico. In questa seconda fase,
congiuntamente al paziente ed ai suoi familiari, è op-
portuno ridiscutere le scelte terapeutiche ed il piano
di cura.

III fase (NYHA IV) - Fase terminale
propriamente detta 

Tale fase è dominata da disfunzione renale, ipoten-
sione, edemi refrattari, astenia, dispnea e cachessia.

L’obiettivo terapeutico di questa fase è incentrato
sul controllo dei sintomi e valutazione dei bisogni glo-
bali con ampia discussione su cure di fine vita ed in-
dividuazione dell’ambiente più idoneo ad erogarle
(coinvolgendo anche i familiari).

Ai criteri clinici generali e specifici per patologia
si propone di affiancare alcuni elementi valutativi di
ordine generale in un approccio più squisitamente pal-
liativistico (Tabella 3). 

Sulla base di tutte le precedenti considerazioni,
può essere considerato end stage il paziente con insuf-
ficienza cardiaca cronica che, nonostante terapia otti-
male, presenti (Tabelle 4-6): i) classe NYHA IV; ii)
ipotensione arteriosa e/o ritenzione di liquidi; iii) segni
di cachessia; iv) più di una ospedalizzazione negli ul-
timi 6 mesi; v) scarsa risposta alla resincronizzazione

cardiaca quando indicata; vi) necessità di frequente o
continuo supporto farmacologico infusionale.

Ruolo della terapia palliativa

Le componenti chiave delle cure palliative nel con-
testo dello scompenso cardiaco, a seconda della fase
in cui si sia definito di introdurle, sono da ricercare in
primis nel focus sul miglioramento della qualità di vita
del paziente (e dei suoi familiari), quindi nella fre-
quente valutazione dei sintomi (compresa dispnea e
dolore) legati all’avanzamento dello stato di malattia
ed alle comorbilità focalizzandosi sul controllo degli
stessi; nel garantire al paziente ed ai familiari supporto
psicologico e spirituale secondo necessità ed infine nel
definire un programma avanzato di terapia compren-
dente anche preferenze su luogo della morte, even-
tuale rianimazione (e disattivazione di device quali
pace maker e defibrillatori).28,31-33

Dispositivi impiantabili ed insufficienza
cardiaca end-stage: un approccio palliativo

Poiché il numero di pazienti affetti da insufficienza
cardiaca trattati con impianto di pacemaker (PM) e de-
fibrillatori (ICD) con eventuale supporto biventrico-
lare (di fatto terapie di supporto a funzioni vitali
compromesse) è in progressivo aumento, la problema-
tica concernente la loro disattivazione nei pazienti in-
quadrati come end stage si pone e si porrà sempre più
frequentemente; di ciò esiste infatti specifica men-
zione anche nelle posizioni delle Linee guida sia di
area cardiologica che palliativistica.33-38

Il tema è indubbiamente complesso anche per la

                                                      [QUADERNI - Italian Journal of Medicine 2021; 9(2):e20] [page 125]

Il ruolo delle cure palliative nello scompenso cardiaco end-stage

Tabella 2. Criteri clinici generali per inquadrare il paziente potenzialmente end-stage.

•      Ricoveri frequenti per le stesse condizioni (es. >1 ricovero entro l’anno) 

•      Provenienza da lungo-degenza, da residenza sanitaria assistita, da domicilio con assistenza 

•      Declino nutrizionale (cachessia) 

•      Malato anziano, con deficit cognitivo e con frattura di ossa lunghe 

•      Neoplasia metastatica o localizzata in fase avanzata o allo stadio di incurabilità 

•      O2-terapia domiciliare, NIMV

•      Arresto cardiaco extra-ospedaliero recuperato ma a prognosi severa o infausta 

•      Malati candidati a trapianto ma inidonei a riceverlo per la patologia intercorrente 

•      Necessità di ricovero in o provenienza da lungo-degenza/riabilitazione 

•      Malato considerato un potenziale candidato a o già portatore di: 
       *     nutrizione artificiale via SNG/PEG
       *     tracheotomia
       *     dialisi
       *     LVAD o AICD 
       *     trapianto di midollo osseo (malati ad alto rischio)

Da: SIAARTI Grandi insufficienze d’organo end stage: cure intensive o palliative? (2013).
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Tabella 3. Quesiti integrativi dei criteri clinici specifici e generali.

Sintomo di valutazione                         •      Ci sono sintomi fisici o psicologici rilevanti e angoscianti?
•      Il ricovero viene richiesto per difficile controllo di sintomi cronici (sintomo di moderata-grave
       intensità durata >24-48 h)? 

Valutazione sociale                               •      Ci sono significative problematiche sociali?

Valutazione dei bisogni spirituali        •      Ci sono significativi bisogni spirituali?

Identificazione degli obiettivi              •      Vi è chiarezza e documentazione sugli obiettivi di cura?
di cura centrati sul malato                   •      Vi è chiarezza e documentazione sugli obiettivi di cura?

•      Vi sono incertezze o disaccordi tra malato, personale e/o familiari in materia di:
       *     Decisioni relative a trattamenti medici aggressivi?
       *     Preferenze sui trattamenti intensivi?
•      Quali sono le aspettative di approfondimento diagnostico, di cura e assistenza identificate dal
       malato, dalla famiglia, dal legittimo rappresentante?
•      Le opzioni di trattamento sono in linea con le aspettative di cura identificate dal malato, dalla
       famiglia, dal legittimo rappresentante?
•      Sono state esplicitate dal malato particolari scelte etiche (rifiuto/accettazione di determinati tipi di
       approfondimento diagnostico e di trattamento rispetto ad altri)?
•      Il malato ha già partecipato ad una pianificazione anticipata della cura?
•      Il malato ha sottoscritto un documento di pianificazione anticipata della cura?

Comprensione delle opzioni                 •      Il malato e la famiglia comprendono e condividono le scelte relative alla fase attuale della traiettoria
di prognosi/trattamento                              di malattia, alla prognosi, e alle opzioni di trattamento?

•      Se la durata stimata dell’eventuale ricovero in TI è ≥7 gg il malato e la famiglia lo accettano?

Invio a cure post-dimissione                •      Quali sono i fattori chiave per un passaggio sicuro da un ambiente ad un altro?
•      È stato contattato il mmg dopo il ricovero?
•      La dimissione è stata concordata con il Mmg?

Da: SIAARTI Grandi insufficienze d’organo end stage: cure intensive o palliative? (2013).

Tabella 4. Criteri specifici per la definizione di scompenso cardiaco end stage.

•      Classe NYHA IV

•      >1 ospedalizzazione negli ultimi 6 mesi 

•      Ipotensione periferica e/o ritenzione di liquidi

•      Necessità di frequente o continuo supporto farmacologico infusionale

•      Scarsa risposta alla resincronizzazione cardiaca quando indicata 

•      Cachessia 

Tabella 5. Tipologia di pazienti con insufficienza cardiaca in cui è indicato prendere in considerazione cure di fine vita.

•      Progressivo declino funzionale (fisico e mentale) e dipendenza nella maggior parte delle attività quotidiane

•      Severa sintomatologia con povera qualità di vita nonostante l’ottimizzazione delle terapie farmacologiche e non farmacologiche

•      Esclusione della possibilità di trapianto cardiaco e supporto circolatorio meccanico

Tabella 6. Componenti “chiave” delle cure palliative nei pazienti con scompenso cardiaco.

•      Miglioramento e mantenimento nelle migliori condizioni possibili della qualità di vita del paziente e della sua famiglia 

•      Frequente valutazione dei sintomi (soprattutto dispnea e dolore) riferibili allo scompenso cardiaco ed alle altre comorbilità e trattamento
mirato per la risoluzione degli stessi

•      Definire un piano di cura che tenga conto delle preferenze del paziente anche in ordine alla disattivazione di eventuali device e scelta del
luogo della morte
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mancata conoscenza da parte dei pazienti e la scarsa
confidenza dei medici con gli strumenti culturali per
discuterne con pazienti e familiari; un modo per af-
frontarlo è operare una distinzione fra la scelta della
disattivazione di un PM (soprattutto nei malati PM-
dipendenti) e di ICD.33,36

In quest’ultimo caso, infatti, il quesito riguarda la
necessità di risparmiare al paziente in fase terminale
gli interventi del dispositivo quando non siano in
grado di apportare un sostanziale miglioramento della
durata e della qualità della vita residua. Si stima che il
20% dei pazienti portatori di ICD manifestino uno
shock durante l’ultima settimana di vita sperimentando
quindi dolore e peggioramento della qualità della vita
residua.

Sul piano etico quindi, la disattivazione di un ICD
è un’opzione possibile (così come il rifiuto e l’inter-
ruzione di una terapia medica) e coerente con l’ap-
proccio palliativo di fine vita. Essa tuttavia, come
raccomandato da documenti di consenso disponibili,
deve essere il punto finale di un processo trasparente
e deliberato, con piena e documentata tracciabilità
della decisione da parte del paziente e del medico. Pe-
raltro, la possibilità di disattivare un ICD, in caso di
peggioramento delle condizioni di salute, dovrebbe es-
sere discussa con il paziente e la sua famiglia al mo-
mento dell’impianto e far parte integrante del
consenso informato. È ovviamente raccomandato che
al paziente che abbia scelto di disattivare un ICD
debba essere garantito che un eventuale ripensamento
sarà accolto e il dispositivo riattivato.

Più controversa è invece la scelta concernente la
disattivazione del PM, nei malati PM-dipendenti, poi-
ché la stessa provocherebbe la morte immediata po-
nendo il dubbio etico del configurarsi la condizione di
eutanasia o suicidio assistito. Nel caso di pazienti non
PM-dipendenti e in quelli sottoposti a stimolazione bi-
ventricolare, la disattivazione non provoca la morte
immediata o in tempi rapidi, ma potrebbe invece peg-
giorare la qualità della vita del malato (inducendo bra-
dicardia sintomatica o deterioramento emodinamico)
e ciò sarebbe in contrasto con la finalità dell’approccio
palliativo. Invece, in caso di imminente esaurimento
del generatore può essere opportuno valutare di non
procedere alla sua sostituzione. 

Un tema affine è quello relativo alla disattivazione
dei dispositivi per l’assistenza al circolo Left Ventricular
Assist Devices (LVAD) il cui impiego, anche come De-
stination Therapy (DT) nei pazienti con scompenso re-
frattario ed avanzato non candidabili al trapianto, è in
incremento (un centinaio di malati/anno in Italia). La
sopravvivenza a 2 anni di pazienti sottoposti ad im-
pianto per DT è del 50% circa e la morte può soprag-
giungere per progressione dell’insufficienza cardiaca o
per complicanze relate al LVAD.38-40

È stato recentemente proposto che la disattivazione

di un LVAD possa essere considerata eticamente pos-
sibile, come approccio palliativo, in tutte le condizioni
cliniche estreme (coma irreversibile, shock, infezioni,
insufficienza multi organo, default del dispositivo) e
non solo nell’end stage della insufficienza cardiaca.40

Opzioni terapeutiche specifiche e setting
di cura

I pazienti con insufficienza cardiaca end stage ma-
nifestano una importante quota di sintomi compren-
denti dolore, dispnea, astenia, depressione, edema,
insonnia, ansia, anoressia e confusione che nell’in-
sieme delineano una qualità di vita estremamente
scarsa e che sono comparabili, se non superiori, a
quelli sperimentati dai pazienti neoplastici.41,42 In que-
sto ambito le terapia palliative hanno dimostrato di mi-
gliorare gli outcomes centrati sulla soddisfazione dei
pazienti in una varietà di popolazioni nonché di mini-
mizzare le ospedalizzazioni e ridurre i costi globali
dell’insufficienza cardiaca.43-52

Le terapie specifiche per il controllo dei sintomi,
anche se con basso livello di evidenza, sono costi-
tuite essenzialmente dall’utilizzo di morfina,51 incre-
mento della concentrazione di ossigeno, utilizzo dei
diuretici per ridurre la congestione la dispnea, ridu-
zione della dose di antipertensivi per minimizzare il
rischio di cadute.26,52-54

Tutte queste terapie, idealmente e possibilmente,
dovrebbero essere effettuate a domicilio del paziente
fornendo alla famiglia tutto il necessario supporto. 

La scelta del luogo di cura nella fase finale di ma-
lattia è cruciale e dovrebbe essere affrontata e condi-
visa anticipatamente con il paziente e la sua famiglia
anche perché la stessa influenza obbligatoriamente le
scelte di trattamento.

Qualora il ricovero ospedaliero sia la scelta prefe-
renziale, andrà privilegiata la collocazione del pa-
ziente in degenza ordinaria (minori vincoli di
monitoraggio ed auspicabilmente maggiore disponi-
bilità alla presenza dei familiari piuttosto che in am-
biente intensivo.30

Le tematiche in discussione dovrebbero trovare
posto in una adeguata pianificazione delle cure e delle
cure di fine vita, attraverso direttive anticipate; ciò po-
trebbe effettivamente chiarire le preferenze del pa-
ziente posto che siano sempre esplicitate allo stesso
ed ai familiari tutte le informazioni necessarie per
esprimerle. 

Conclusioni

La progressione dell’insufficienza cardiaca, no-
nostante lo sviluppo di terapie farmacologiche e non
farmacologiche sempre più avanzate, costituisce una
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condizione di particolare disagio per i pazienti (ed i
loro familiari) con importanti sequele fisiche e psi-
cologiche (tra cui depressione e difficoltà psicoso-
ciali). L’elevata mortalità e la scarsa qualità di vita
dei pazienti hanno portato a ripensare la strategia di
gestione globale dell’insufficienza cardiaca svilup-
pando un approccio multidisciplinare volto a miglio-
rare i sintomi ed il dolore in tutte le fasi del
continuum fisiopatologico dello scompenso (anche
in associazione alla migliore terapia usuale per cia-
scuna fase) ma soprattutto nel contesto dell’end
stage. Tale approccio, che ha nella comunicazione,
nel supporto emozionale, nella condivisione delle
scelte di cura e nella definizione anticipata di un
piano di trattamento gli elementi caratterizzanti, va
introdotto precocemente nella traiettoria di malattia
con potenziamento corrispondente alla progressione
della stessa ed ha dimostrato di essere in grado di mi-
gliorare la qualità di vita dei pazienti con insuffi-
cienza cardiaca.43,45,53-58
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