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Severity of Heart Failure

Modes of Death
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CHF
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MERIT-HF Study Group. Effect of Metoprolol CR/XL in chronic heart failure: Metoprolol CRK
randomized intervention trial in congestive heart failure (MERIT-HF). LANCET. 1999;353:2001-07.




(Gorgels PMA: Eur. Heart J. 2003)
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Pazienti con cardiopatia ischemica,
FE =35%, classe NYHA lI-ll,
almeno 40 giorni dopo l'infarto,
terapia medica ottimale,
aspettativa di vita >1 anno

Pazienti con cardiopatia ischemica,
FE <30%, classe NYHA |,

almeno 40 giorni dopo l'infarto,
terapia medica ottimale,
aspettativa di vita >1 anno

Pazienti con cardiopatia dilatativa
non ischemica, FE =35%,

classe NYHA II-lll, terapia medica
ottimale da almeno 3 mesi,
aspettativa di vita >1 anno

Pazienti con cardiopatia ischemica,
FE =40%, almeno 40 giorni

dopo l'infarto, TVNS, inducibilita
con SVP di TV o FV sostenute,
terapia medica ottimale,
aspettativa di vita >1 anno

Indicazione ad ICD
Classe |, livello di evidenza A

Indicazione ad ICD
Classe |, livello di evidenza A

Indicazione ad ICD
Classe |, livello di evidenza B

Indicazione ad ICD
Classe |, livello di evidenza B




Il percorso diagnostico verso ICD/CRT

Anamnesi e Identificazione dei sintomi dello
Scompenso ¢ della loro severita (classe NYHA)

Controllo del corretto trattamento farmacologico

Valutazione dell’Elettrocardiogramma e della
presenza di QRS allargato

Valutazione Ecocardiografica della funzione
ventricolare (con stima della FE !)




All cause mortdity %

g
.
B
:
g
a

P<0,0001

LVERB0%

Follow-up (years)

P<0,0001
LVER<30%
LVEF=30%

1 2 3 < 5
Follow-up (years)

Kaplan—Meier curves of all-cause
mortality, and sudden cardiac death for
all patients (n = 2343) stratified by left
ventricular ejection fraction (LVEF

Sudden cardiac deaths

Positive predictive
accuracy (%)

Negative predictive
accuracy (%)

Sensitivity (%)
Specificity (%)




Adjusted Survival Curvesfor Patientswith Heart Failure
with Reduced or Preserved Ejection Fraction over the Year
after the First Hospital Admission.

Survival (%)

Reduced ¢jection fraction
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(Sacha Bahita et al NEJM 2006)




Rhythm Strip During Episode of
Sudden Death
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Interventi inappropriati

A volte nessun beneficio con
effetti indesiderati 1ICD

FE da solo marker
inadeguato per la
stratificazione del rischio di
morte improvvisa
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PZ con FE 35% ma con rischio di
morte da evoluzione scompenso

Pazienti con FE severamente
depressa ma con rischio
relativamente basso di morte
improvvisa

FE >35%-<40% con rischio
relativamente alto di morte
improvvisa
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Una analisi post-hoc dello studio MADIT-II** ha evidenziato co-
me, in base alla presenza o meno di 5 fattori di rischio associa-
| alla FE (classe NYHA >2, eta >70 anni, azoto ureico >26
mag/dl o creatininemia >1.3 mg/dl, durata del QRS >120 ms, fi-
brillazione atriale) fosse possibile identificare pazienti con livel-

i di rischio di mortalita differenti. -




Nei pazienti con assenza di al-
tri fattori di rischio associati alla FE severamente depressa, che
costituivano circa un terzo della popolazione studiata, la mor-

talita era dell'8% a 2 anni di follow-up e non differiva nel grup-
00 ICD rispetto al gruppo trattato con terapia medica




. Risulta-
| simili sono stati osservati anche nello studio MUSTT'? con al-

ri indici di rischio (storia di scompenso cardiaco, eta, classe
YHA, valore di FE, tachicardia ventricolare non sostenuta

TVNS], fibrillazione atriale, inducibilita di tachicardia ventrico-
are sostenuta [TVS]): | pazienti con solo FE <30% e nessun al-

tro fattore di rischio presentavano un rischio a 2 anni di mor-
talita totale del 5%. Pazienti con un rischio di mortalita totale
a 2 anni del 5-8% (annuo del 2.5-4%) hanno un presumibile
rischio annuo di Ml dell’1-2%, valori per i quali & ben difficile
ipotizzare un beneficio dall'impianto dell’lCD?>7®,




Gli score di rischio di mortalita totale possono essere

olto utili nella selezione dei pazienti da sottoporre ad im
oianto di ICD, identificando il rischio competitivo di mortalita
per evoluzione dello scompenso cardiaco e per mortalita non

ardiaca. | pazienti con score di mortalita non aritmica elevato
difficilmente avranno un beneficio dall'impianto di ICD e I'im
pianto potrebbe essere attentamente riconsiderato.




Cardio RM con studio della
captazione tardiva del gadolinio

Stimolazione ventricolare
programmata

Alternanza onda T
Tono autonomico
Biomarcatori

Test genetici
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Nei pazienti con FE severamente depressa, I'assenza di
fibrosi ventricolare (nella cardiopatia dilatativa non ischemica
0 la scarsa estensione della fibrosi ed in particolare della zona
peri-infartuale (nella cardiopatia ischemica) identificano un sot-

togruppo di pazienti con rischio di Ml relativamente basso, ne
quali I'indicazione all'impianto di un ICD in prevenzione pri-
maria potrebbe essere attentamente riconsiderata. |




Inoltre, ne
pazienti con FE solo moderatamente depressa, la presenza di fi
brosi, in particolare di “midwall fibrosis” (nella cardiopatia di
latativa non ischemica) o un’ampia zona fibrotica ed in parti-
colare un‘ampia zona peri-infartuale (nella cardiopatia ische

mica), identificano un sottogruppo di pazienti a rischio relati
vamente alto di Ml nei quali I'indicazione all'impianto di ICD in
prevenzione primaria potrebbe essere presa in considerazione.




STIMOLAZIONE VENTRICOLARE
PROGRAMMATA

- Nei pazienti con cardiopatia ischemica e FE solo mo

deratamente depressa, I'inducibilita di TVS con SVP identifica
un sottogruppo di pazienti a rischio relativamente alto di M

nel quali I'indicazione all'impianto di ICD in prevenzione pri
maria potrebbe essere presa in considerazione.

Buxton AE, Circulation 2014 =




ALTERNANZA DELL'ONDA T

Metanalisi N. studi N. pazienti RR (IC 95%) VPN (%)

Pazienti sia con cardiopatia

ischemica che con cardiopatia

dilatativa non ischemica

Gehi et al.'™, 2005 4.07 (2.35-7.06)
Chan et al."™ 2010 1.95(1.29-2.96)
Calo et al."™" 2011 2.40(1.,54-3.74)
Gupta et al.'™®, 2012 3.68(2.23-6.07)

Pazienti con cardiopatia
dilatativa non ischemica
Golberger et al *, 2014 p 3.25(2.04-5.16)

Pazienti in terapia betabloccante
Chan et al.'%, 2010 5.39 (2.68-10-89)

Pazienti dopo sospensione
di terapia betabloccante
Chan et al."™, 2010 1.40 (1.06-1.84)




TONO AUTONOMICO

Analisi della variabilita della
frequenza cardiaca

Sensibilita Barocettiva

Turbolenza della frequenza
cardiaca (HRT)




BIOMARCATORI

Nonostante il dosaggio dei biomarcatori sia comune
ente utilizzato in cardiologia nella stratificazione prognostica,

a capacita di rivelarsi predittori di Ml non é dimostrata per
biomarcatori normalmente impieqgati nella pratica clinica.




STUDIO GENETICO

__Associato alla misurazione della FE, lo studio genetico,
clinico e laboratoristico puo contribuire alla stratificazione de
rischio di Ml. Ne viene proposto I'utilizzo nella cardiomiopatia
dilatativa su base familiare, in particolare per I'identificazione d

una familiarita per Ml e per l'identificazione di una mutazione
patologica della lamina A/C, aspetti che selezionano pazient
ad alto rischio di Ml pur in presenza di una FE solo moderata
mente depressa.




CARDIOPATIA ISCHEMICA
Ipotesi di stratificazione poli-parametrica del rischio di Ml in sottogruppi di pazienti non
completamente valutati nelle attuali linee guida per I'impianto di ICD
Rischio competitivo di

(& )
< Score di rischio di mortalitd non aritmica
FE 5 35% mortalita totale elevato elevato:

Indicazione ad ICD da
> FE S 35% <

valutare criticamente

% Scarsa estensione della

Terapia medica fibrosi con LGE: Rischio di M| relativamente

ottimale, >40 giomi oppure basso (~1-2% annuo):

Il'inf. ‘ ico, icazi
da s:; ra::i t:i\;c::?;d;i:o A R e e lndncaznone_gd ICD da
mortalita totale non negativa in terapia BB et e

> elevato <
FE>35 - <45
_ ,% < Ampia estensione della Bl
Terapia medica fibrosi con LGE Rischio di MI aumentato
ottimale, >40 giomi oppure (simile al gruppo dei
dall'infarto miocardico, o pazienti con FE<35%):
score di rischio di o 's"\‘,'gc'b"“ di TVIFV con e T
mortalita totale non valutare criticamente

k elevato j




FE 5 35%

Terapia medica
ottimale da aimeno 3
mesi, score di rischio
di mortalita totale non

elevato

FE>35 - <45%

Terapia medica
ottimale da almeno 3
mesi, score di rischio
di mortalita totale non

elevato

< Score di rischio di
mortalita totale elevato

< Assenza di fibrosi con
LGE;

oppure
< Alternanza dellonda T
negativa in terapia BB

Presenza di fibrosi con
LGE;

oppure
MI familiare - mutazione
patologica lamina A/C

CARDIOPATIA DILATATIVA NON ISCHEMICA
Ipotesi di stratificazione poli-parametrica del rischio di MI in sottogruppi di pazienti non
completamente valutati nelle attuali linee guida per 'impianto di ICD

Rischio competitivo di
mortalitd non aritmica
elevato:
Indicazione ad ICD da
valutare criticamente

Rischio di MI relativamente
basso (~1-2% annuo):
Indicazione ad ICD da
valutare criticamente

Rischio di Ml aumentato
(simile al gruppo dei
pazienti con FE<35%):
Indicazione ad ICD da
valutare criticamente




CONCLUSIONI

Eventi indesiderati all’impianto 1.2-1.4%
Eventi indesiderati nel lungo periodo 0.1-6.4%

Complicanze legati ai cateteri o alle batterie
Shock inappropriati
Costi
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CONCLUSIONI

Se una strategia di stratificazione del

rischio aritmico piu’ complessa
potesse migliorare P’appropriatezza
degli impianti, cio determinerebbe un
notevole vantaggio sia nel rapporto
costo/beneficio che nel rapporto
costo/beneficio
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