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1. SCOMPENSO CARDIACO CRONICO CON FRAZIONE
D’EIEZIONE DEL VENTRICOLO SINISTRO RIDOTTA
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3. SCOMPENSO CARDIACO ACUTO



SCOMPENSO CRONICO CON FEVS RIDOTTA
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ACE-inibitori o antag. del recettore dell’Angll
B-bloccanti

antag. del recettore dei mineralcorticoidi
Ivabradina

diuretici

digossina

idralazide-isosorbide dinitrato

AHA guidelines. Circulation. 2013;128:e240-327.
ESC guidelines. Eur Heart J. 2012;33:1787-847.



Quanto sono usati gli inibitori neurormonali
nello scompenso cardiaco con FEVS ridotta?

Scompenso acuto Scompenso Scompenso cronico
- alla dimissione cronico con FEVS =45%
ACEi e/o o o o
antag. Angll 77% 89,2% 92,2%
B-bloccante 71,8% 88,9% 92,7%
antag. 55,3% 59,3% 67%

aldosterone

RegiR€b €00 13 SR didivyni egacdegihdini itggioreurogyimaenali e alto,

1244 bntarnbrie Al S &P amibRYRIt Agl| Pesrarsifise gt iaco acuto e 7401

99, %? a,[mbulatf)ri li can scor'{]gensa cargiaco croniﬁa - di questi \Jltimi 76,2%, con FEVS

Z;:8SIstono tuttavia categorie di soggetti ner' quali queste terapie
sono sovente omesse

» inoltre, la tempistica con cui gli inibitori neuroormonali sono

avviati e spesso non ideale.

Maggioni AP, et al. Eur J Heart Fail. 2013;15:1173-84.



Studio GISSI-HF.

NO-COPD COPD
P value
(N=5442) (N=1533)

CLINICAL CHARACTERISTICS
Age, yrs 6611 71+9 <0.0001
Male gender 76% 86% <0.0001
BMI, kg/m* 26.9+4.4 27.6+4.7 <0.0001
Heart rate, beats/min 72+13 7514 <0.0001
Systolic blood pressure, mmHg 12618 128+18 0.002
Diastolic blood pressure, mmHg 7710 76+9 0.02

NYHA II 67% 51%

NYHA III 31% 44% <0.0001

NYHA IV 2% 5%
HF CHARACTERISTICS
Ischaemic etiology 50% 50% 0.8
Left ventricular ejection fraction, % 3348 3449 0.002
Left ventricular ejection fraction >40% 9% 11% 0.002
LABS
Serum creatinine, mg/dL 1.240.5 1.3+0.5 <0.0001
MEDICATIONS AT RANDOMIZATION
ACE inhibitors / ARBs 94% 91% <0.0001
Beta-blockers 71% 44% <0.0001
Diuretic drugs 89% 93% <0.0001
Spironolactone 39% 40% 0.7

Canepa M, et al. Manoscritto in revisione.



Blocco del SRA nello scompenso cardiaco
con FEVS ridotta: appena possibile

711 prime visite effettuate presso ’Ambulatorio dello Scompenso dellIRCCS AOU San
Martino - IST dall’1/01/2004 al 31/05/2015, per le quali la creatininemia (Cr) fosse
disponibile e <3,5 mg/dI.
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Blocco del SRA nello scompenso cardiaco con FEVS

ridotta: a prescindere dalla funzione renale basale

Registro danese, 24283 pazienti con scompenso cardiaco e FEVS <39%

Survival proportion

No. at risk

Cr £2,5 mg/dL o eGFR 230 mL/min/1.73m?
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Cr >2,5 mg/dL o eGFR <30 mL/min/1.73m?
(2410 pazienti, 66% in ACEi o antag. Angll)
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Edner M, et al. Eur Heart J. 2015;36:2318-26.



Come individuare i pazienti a rischio di peggioramento
della funzione renale dopo blocco del SRA?

Trial SOLVD: 2569 pazienti con scompenso cardiaco con FEVS <35%, per il 90% NYHA Il o
lll, randomizzati a placebo o enalapril 2,5-20 mg/d (frequenza di B-bloccanti e risparmiatori
di potassio 7-8% e 9%, rispettivamente). Esclusione se Cr >2,5 mg/dL.

o Iniziale peggioramento della funzione renale — maggiore
mortalita nel gruppo placebo (HR 1,4; IC95% 1,1-1,8), ma non
in quello assegnato a enalapril (HR 1,0; IC95% 0,8-1,3)

o Migliore sopravvivenza dei pazienti rimasti in terapia con
enalapril nonostante un peggioramento della funzione renale
(HR mortalita 0,66; 1C95% 0,5-0,9).

o D’altra parte, incidenza di aumento della Cr a >2,5 mg/dL
doppia con enalapril vs. placebo (1,9% vs. 0,5%; se pre-
esistente malattia renale cronica 4,3% vs. 1%).

Bowling CB, et al. Int J Cardiol. 2013;167:151-6.
Testani JM, et al. Circ Heart Fail. 2011;4:685-91.
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lvabradina

Trial SHIFT: 2569 paz. con insufficienza cardiaca cronica con FEVS <35%, NYHA I-1V,
ricoverati per scompenso nei 12 mesi precedenti, ma stabili da almeno 4 settimane e con
ritmo sinusale 270 bpm, randomizzati a ivabradina fino a 7,5 mg b.i.d o placebo in aggiunta

alla terapia medica ottimale.
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2868 2489 2061 1089 439
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Swedberg K, et al. Lancet. 2010;376:875-85.



no bradicardia severa e pause rilevanti in 602 pazienti con
Holter ECG

effetto mantenuto in tutte le fasce di eta (<53, 53-59, 60-68
e 269 anni), con risposta alllaumento di dose ed incidenza
di bradicardia e fosfeni simili nei diversi gruppi di eta

efficacia e sicurezza indipendenti dai valori PAS

nessuna interazione con il tipo di beta-bloccante
simultaneamente assunto

outcome primariamente influenzato dal grado di riduzione
della FC con ivabradina + beta-bloccante, piuttosto che
dalla dose di quest'ultimo

Swedberg K, et al. J Am Coll Cardiol. 2012;59:1938-45.
Tavazzi L, et al. Eur J Heart Fail. 2013;15:1296-303.
Komajda M, et al. Eur J Heart Fail. 2014;16:810-6.
Bocchi EA, et al. Cardiology. 2015;131:218-24.



O Ivabradina

B Placebo

)
o~
~—
S
(o
©
| &8
D
]
=
=]
c
2
N
(©
o

Beta-bloccante @ ACEIl e/o Diuretico Antagonista Digitale
ARB mineralcortic.

Dati da Swedberg K, et al. Lancet. 2010;376:875-85.
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SCOMPENSO CRONICO CON FEVS CONSERVATA

“No treatment has yet been shown, convincingly, to reduce
morbidity and mortality in patients with HFpEF.”

- |ldentificare e trattare i fattori scatenanti

- Trattare la ritenzione idrosalina con diuretici

- Non utilizzare farmaci di comprovata efficacia nello
scompenso con FEVS ridotta per trattare quello con

FEVS conservata

ESC guidelines. Eur J Heart Fail. 2012;14:803-69.



SCOMPENSO ACUTO

PROFILASSI ANTICOAGULANTE IA

Rivascolarizzazione urgente in SCA-STEMI o BBS
Trombolisi se rivascolarizzazione non fattibile
Rivascolarizzazione urgente in SCA-NSTEMI instabile

Rivascolarizzazione precoce in altre SCA-NSTEMI

Cardioversione elettrica o PM se aritmia causa di
compromissione emodinamica

Anticoagulante se FA
Digossina per il controllo della FC in FA

18 >
P c CAPILLARE



Registro IN-HF Outcome: 5610 pazienti con scompenso cardiaco afferiti a 61 cardiologie
italiane nel periodo 11/2007-12/2009, di cui 1855 per scompenso acuto.

© In-hospital mortality (p<.0001) ® | yvear mortality (p=0.003)

38.1%

Total ACS CS PE Hypert. RV failure |Decomp. HF
‘n. 1855 n. 239 m.42) m. 501 m. 95 . 164) . S14)

Tavazzi L, et al. Circ Heart Fail. 2013;6:473-81.



PAZIENTI CON S—
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Mortalita piu elevata nei pazienti in inotropi
(@1 anno 50,6% vs 17,7%, p < 0.01)

Se si stratifica per PAS all’ingresso tra i pazienti in

inotropi: -
PAS <110 mm/Hg (58%): mortalita a 1 anno 56,3% &

PAS 111-130 mm/Hg (24,5%): mortalita a 1 anno 43,7% 0&
PAS >130 mm/Hg (17,5%): mortalita a 1 anno 40,3% 3
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ACEi/antag. Angll alla dimissione dopo uno scompenso
acuto riducono mortalita e riospedalizzazione precoci

At discharge M1 year follow-up

96% 94%
78% 7%
65% 8%
0
% 519
24% 24% I
ACE4/ARBs Betablockers Digitalis Diuretics Aldosterone

blockers

Predittori di mortalita e/o riospedalizzazione a 30 giorni

ACEi/antag. Angll alla dimissione (OR 0,52; 95%IC 0,35-0,77)
scompenso acuto su cronico (OR 1,83; 95%Cl 1,21-2,77)
uso di inotropi (OR 2,19; 95%IC 1,40-3,43)

durata della degenza (OR 1,02; 95%CI 1,01-1,04)

Di Tano G, et al. Eur J Heart Fail. 2015;17:1032-41.



CONCLUSIONI

Le linee guida attuali raccomandano l'utilizzo di ACEi/antagonisti del
recettore dell’Ang Il, B-bloccanti e antagonisti del recettore dei
mineralcorticoidi per rallentare significativamente la storia naturale
dello scompenso cardiaco cronico con FEVS ridotta.

Nel complesso, tale indicazione € recepita dalla comunita dei
cardiologi, ma I'impiego degli inibitori neuroormonali € ancora
subottimale, specie per alcuni tipi di paziente.

lvabradina puo e deve essere considerata in aggiunta agli inibitori
neuroormonali, compresi i 3-bloccanti.

Ad oggi, le linee guida semplicemente fotografano le modalita di
trattamento dello scompenso cardiaco cronico con FEVS
conservata e di quello acuto comunemente attuate nella pratica
clinica.



