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INTRODUZIONE

PREMESSA

Le conoscenze sulla eziologia, patogenesi e fisiopatologia della cardiopatia
ischemica ed in modo particolare delle sue manifestazioni cliniche piti acute, quali
sono l'angina instabile e I'infarto miocardico, hanno avuto uno sviluppo
impressionante negli ultimi 30 anni e procedono tuttora a velocita sostenuta. Dalle
stesse sono state generate e sperimentate, soprattutto per quanto concerne 'nfarto
Miocardico Acuto (IMA), una serie di proposte terapeutiche che si sono giovate
dell'introduzione di nuovi farmaci, sempre piu efficaci, e dell'uso crescente di
tecniche di rivascolarizzazione intervenzionistiche. Tali progressi hanno costituito da
una parte le premesse per il miglioramento dei risultati di sopravvivenza, ma hanno
anche posto il cardiologo di fronte a scelte strategiche non sempre facili.

La comunita scientifica e gli operatori sanitari interessati sentono I'esigenza di
definire linee operative, che, basandosi sulla descrizione di un corretto rapporto del
profilo rischio/beneficio delle procedure piu innovative, permettano di evitare di
sperperare risorse umane ed economiche sempre piu limitate. Proprio per questa
esigenza si sono moltiplicate negli ultimi anni le revisioni critiche e le
raccomandazioni riguardanti i passaggi piu critici nella evoluzione della malattia:
['occlusione coronarica e la rivascolarizzazione, il “remodeling” e il suo controllo,
I'ischemia residua e la sua terapia, l'arresto cardiocircolatorio o, piti generalmente, il
rischio aritmico e le strategie per la sua prevenzione e cura.

L’American College of Cardiology e I'American Heart Association fin dal 1980 hanno
incaricato una “Task Force on Assessment of Diagnostic and Therapeutic Cardiovascular
Procedures” che nel 1990 ha licenziato le “ACC/AHA Guidelines for the Early Management of
patients with Acute Myocardial Infarction”. Pur con tutti 1 limiti legati al trascorrere degli anni e
al conseguente miglioramento delle conoscenze, il documento costituisce la base di
riferimento per tutti i lavori analoghi successivi e quindi anche per il presente testo. La stessa
commissione ha avvertito pero come si stesse tentando di “colpire un obiettivo in
movimento” per cui il documento non doveva essere considerato come estremamente rigido,
ma semplicemente come guida di riferimento modificabile sulla base dei propri giudizi clinici,
delle necessita individuali dei pazienti e sottinteso delle nuove acquisizioni culturali’

’American College of Chest Physician a conclusione della sua quarta Consensus
Conference sulla Terapia Antitrombotica pubblicata nel 1993, riportava una serie di
raccomandazioni generali sulla terapia dellTMA, il cui significato ricalca quello delle
linee guida®,

La European Society of Cardiology fin dal 1994 aveva deciso di fornire un documento
pill aggiornato, che tenesse conto delle importanti informazioni derivate dai trial clinici
pi recenti. Il documento appena elaborato ¢ stato pubblicato nel gennaio 1996 e la sua
lettura ha ispirato certamente molte delle proposte riportate nelle presenti linee guida’.

E in corso di preparazione e pubblicazione un nuovo documento della Task Force
congiunta dell’American College of Cardiology e dell’American Heart Association.
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PECULIARITA E ORGANIZZAZIONE DELLE LINEE GUIDA

Rispetto ai documenti appena citati, con il presente lavoro si ¢ voluto porre
patticolare attenzione ai seguenti punti nodali:

o la necessita di garantire sin dalle fasi pitt precoci della malattia, quindi anche
prima del ricovero in Unitd di Terapia Intensiva Coronarica (UTIC), un'assistenza
globale tesa a prevenire le complicanze mortali che ne caratterizzano l'esordio, e
un’accelerazione dei tempi di ricovero;

o la necessita di conseguire una veloce ricanalizzazione della coronaria ostruita
responsabile della necrosi in corso di realizzazione, come momento essenziale per la
conservazione della integrita contrattile della miocellula e per una migliore
sopravvivenza

e la necessita di un corretto e precoce inquadramento prognostico della malattia
nelle sue differenti espressioni per poter modulare I'intervento terapeutico nel modo
pill appropriato.

A questi punti saranno dedicati i primi capitoli delle linee guida.

Un ampio capitolo sara dedicato all'inquadramento e alla terapia delle principali
complicanze. Gli ultimi capitoli saranno dedicati invece alla stratificazione
prognostica, alla mobilizzazione e alla terapia pre-dimissione.

I paragrafi in grassetto delineano il percorso diagnostico e
terapeutico essenziale.

INFORMAZIONI A DISPOSIZIONE E LORO CLASSIFICAZIONE

Il numero degli studi clinici in tema di IMA pubblicati sulle riviste internazionali di
maggior prestigio ¢ enorme negli ultimi 30 anni e ha messo a disposizione una
quantita di informazioni elevata per quanto concerne la patogenesi, la fisiopatologia,
il decorso clinico, I'inquadramento prognostico e il risultato delle differenti terapie
adottate. 11 valore scientifico delle singole pubblicazioni ¢ strettamente dipendente
dalle dimensioni delle casistiche studiate e dai metodi adottati nella raccolta delle
informazioni. La commissione ha ritenuto opportuno nel presente lavoro qualificare i
diversi livelli di evidenza scientifica, almeno per quanto concerne le differenti terapie
proposte, nel modo che segue:

Evidenza di tipo A: la raccomandazione ¢ basata sui risultati di grandi studi clinici
randomizzati;

Evidenza di tipo B: la raccomandazione € basata su risultati di metanalisi, di studi
clinici randomizzati ma in popolazioni piccole 0 non randomizzati;

Evidenza di tipo C: la raccomandazione € basata su un consenso raggiunto dagli
autori delle presenti linee guida.

STORIA NATURALE DELL’INFARTO MIOCARDICO ACUTO
Sebbene la raccolta di dati quantitativi attendibili sulla naturale evoluzione, sin
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dall'esordio, di un processo necrotico miocardico, presenti difficolta metodologiche
scarsamente superabili (esistenza di infarti clinicamente silenti, morte improvvisa
prima del ricovero in ospedale, diverse modalita di rilevamento diagnostico), tuttavia
esistono studi di comunita che dimostrano in modo abbastanza inequivocabile che la
mortalitd dopo il primo mese di un infarto miocardico si aggira su cifre estremamen-
te elevate (circa il 50%), di cui circa la meta si verifica entro le prime 2-3 ore. T dati
epidemiologici dell'area Brianza del progetto MONICA-OMS avvalorano questi rilievi
(mortalita a 28 giorni dall'episodio infartuale oscillante tra il 35%, nel sesso maschile,
e il 58% nel sesso femminile), confermando che la mortalita complessiva per IMA,
compresi i decessi che si verificano precocemente al di fuori dell'Ospedale, ¢
notevolmente pil elevata di quella osservata nelle UTIC, soprattutto in era
fibrinolitica*.

Esiste, pertanto, accordo sul fatto che ancora oggi circa il 20-30% dei pazienti
affetti da IMA muore a breve distanza dall'esordio dei sintomi, prima ancora di
giungere all'osservazione di un medico. Nonostante da tali dati di elevata mortalita
pre-ospedaliera, rimasti peraltro immodificati nel corso degli anni, emerga
chiaramente la necessita di intervenire in modo precoce e tempestivo, anche al di
fuori delle UTIC, ancora molti pazienti giungono al soccorso con un ritardo che
preclude loro gran parte dei benefici ottenibili con le terapie disponibili, come
chiaramente dimostrato dallo studio sulla “Epidemiologia del ritardo evitabile nella
terapia dellTMA in Ttalia™.

La popolazione di infartuati che giunge al ricovero in UTIC ¢ pertanto selezionata e
sopravvissuta alle tempestose prime fasi dell TMA. Pertanto puo essere interpretata come
a rischio ridotto rispetto alla globalita dei soggetti colpiti da IMA e i recenti avanzamenti
terapeutici ne hanno ulteriormente abbattuto in modo drastico la mortalita, che
nell'ultimo studio GISSI oscilla intorno a valori dell8%. Le principali determinanti della
prognosi a breve termine in questa popolazione risultano essere legate:

a) alla estensione della necrosi, e quindi alla compromissione pill 0 meno marcata
della funzione di pompa,

b) alla instabilita della lesione coronarica che si manifesta con la persistenza o con
la precoce ripresa dei segni di ischemia miocardica;

o) alla instabilita elettrica, a sua volta condizionata anche dalla compromissione di
pompa;

d) a fattori quali I'etd avanzata o il sesso femminile, non modificabili, e
caratterizzanti sottopopolazioni a rischio particolarmente elevato.

In sintesi, quindi, dagli studi epidemiologici e dai grandi trials clinici di intervento
emergono due aspetti:

¢ da un lato la morte improvvisa, per lo pitt dovuta a instabilita elettrica acuta, ¢
concentrata nelle prime ore dall'esordio dell'infarto, durante la evoluzione iniziale del
processo di ischemia-necrosi;

o dall'altro lato, dopo il ricovero in ospedale, il destino dell'infartuato € condizionato
dalla gravita del danno miocardico e dalla sua evoluzione, oltre che dalla impreve-
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dibile evoluzione a breve termine della patologia della placca aterosclerotica coronarica.

Dalla prima osservazione emerge la necessita che personale qualificato e dotato di
mezzi idonei prenda in carico il piti celermente possibile il soggetto colpito da IMA,
poiché ancora oggi ¢ elevata la mortalita prima del ricovero in UTIC. A proposito del
secondo punto invece nuovi metodi di lavoro e soprattutto di collaborazione tra i diversi
centri hanno portato a risultati pregevoli.

I RISULTATI DELLA TERAPIA IN UNITA DI TERAPIA INTENSIVA
CORONARICA (UTIC)

A partire dagli anni ‘80 i responsabili delle UTIC, spinti dalla necessita di
individuare gli interventi farmacologici piu efficienti da utilizzare in un periodo di
tempestosa evoluzione della malattia hanno adottato come metodo formidabile
quello della realizzazione di studi controllati multicentrici. Solo in questa maniera ¢
stato possibile sperimentare, saggiare e giudicare l'efficacia dei possibili interventi
terapeutici con una rapidita e affidabilita senza precedenti. Tale metodo di lavoro si
rivelato positivo non solo ai fini del raggiungimento di risultati affidabilij ma anche
perché ha permesso di diffondere in breve periodo strategie di terapia medica o
interventistica, che altrimenti avrebbero potuto diventare operative in un lasso di
tempo pitt lungo.

Vale la pena di citare le piu importanti innovazioni terapeutiche insieme con i
vantaggi prodotti.

Lintroduzione dei beta-bloccanti come pratica di routine ha seguito la
pubblicazione degli studi MIAMI e ISIS 1"* che hanno vinto le diffidenze suscitate da
un trattamento ritenuto responsabile in prima istanza di una possibile ulteriore caduta
della contrattilita cardiaca, in un momento gia impegnativo per il cuore,
documentando la riduzione dell’'estensione dell'infarto, delle aritmie ventricolari
maligne e della mortalita globale ed in particolare della rottura di cuore.

Lintroduzione del trattamento fibrinolitico ha modificato sostanzialmente il primo
approccio al soggetto con IMA, consacrando definitivamente I'importanza di
rimuovere il trombo occlusivo, intervenendo direttamente sui processi emocoagulativi
locali. Nello stesso senso va la dimostrazione dell'efficacia dell'aspirina” ™.

Lintroduzione del trattamento con ACE-Inibitori, a partire dal raggiungimento di
un'accettabile stabilizzazione clinica, ha permesso di modificare I'evoluzione della
geometria del ventricolo di sinistra, riducendo I'espansione della regione dell'infarto e
la dilatazione globale della camera e prevenendo sul piano clinico la frequenza degli
episodi di insufficienza cardiaca e della mortalita ad essa connessa™"”.

In questo modo si ¢ potuto assistere ad una riduzione progressiva della morbilita e
della mortalita per IMA. Prima dell'apertura delle UTIC, negli anni ‘60, la mortalita
ospedaliera era del 25-30%". A partire dal 1960 la prognosi a breve termine &
progressivamente migliorata, sino a giungere ad una media del 16%, prima dell'uso
diffuso della fibrinolisi* ™ * Gli studi GISSI hanno permesso di descrivere
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l'evoluzione della prognosi dei soggetti colpiti da IMA e ricoverati presso le UTIC
Italiane”. Nonostante I'incremento della popolazione a maggior rischio (pazienti di
etd piu avanzata e di sesso femminile) la mortalita ospedaliera si ¢ ulteriormente
ridotta sia nella popolazione generale che, soprattutto, nei soggetti che, arruolati nei
diversi studi clinici, sono stati sottoposti ai trattamenti raccomandati (per es. dal GISSI
3 emerge che la mortalita ¢ del 6% circa nei soggetti trattati con ACE-Inibitori)".

L'ulteriore miglioramento dell'efficacia fibrinolitica dei farmaci e delle terapie
antitrombotiche sono 'oggetto di numerosi studi appena completati 0 ancora in corso.

Ad essi si vanno aggiungendo gli studi multicentrici tendenti a documentare
lefficacia di un intervento meccanico come l'angioplastica coronarica, appannaggio
sinora di centri di €lite, dotati di strumenti di elevata tecnologia e di un'efficienza
organizzativa tale da garantire le prestazioni del laboratorio di emodinamica in tempi
utili per una significativa riduzione del danno ischemico. Dagli studi in corso
sembrerebbe che la mortalita ospedaliera nei soggetti trattati possa essere
ulteriormente migliorata e portata al di sotto del 5%

L’ATTUALE STRUTTURA E ORGANIZZAZIONE DELLE UNITA
OPERATIVE DI CARDIOLOGIA

Recentemente 1'Associazione Nazionale dei Medici Cardiologi Ospedalieri e la
Societa Ttaliana di Cardiologia in una proposta congiunta per la “Struttura e
Organizzazione Funzionale della Cardiologia” hanno delineato i diversi livelli di
intervento e strutture in funzione della popolazione e del territorio servito.
Accettando il profilo generale delineato nella proposta, si puo constatare che le unita
individuate presentano possibilita operative estremamente diverse:

¢ di tipo diagnostico negli ambulatori fuori ospedale e nei servizi di cardiologia
senza letti;

¢ di tipo diagnostico e terapeutico semplicemente medico nei servizi o divisioni di
Cardiologia con UTIC;

¢ di tipo diagnostico e terapeutico medico o intervenzionistico nelle divisioni di
Cardiologia dotate di laboratorio di emodinamica;

¢ di tipo diagnostico e terapeutico medico, intervenzionistico e chirurgico negli
ospedali dotati di divisione Cardiologica e Cardiochirurgica.

Tenendo presente la multiforme realta nazionale, composta da Unita Operative di
Cardiologia a dotazione di personale e di strumentazioni sostanzialmente differenti,
ben si comprende come le indicazioni diagnostiche e terapeutiche suggerite possano
spesso essere condizionate dalle reali disponibilita. Ne puo conseguire per gran parte
delle strutture sopradescritte I'impossibilita di fornire al paziente con IMA l'intervento
terapeutico pill appropriato in funzione del suo quadro clinico nel luogo di primo
ricovero. Da cio nasce la necessita di definire a completamento delle presenti linee
guida protocolli per I'inquadramento precoce del paziente e per una stretta
collaborazione tra le Unita Operative di diverso livello e dotazione.
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DIAGNOSI, ASSISTENZA E CURA ALL’ESORDIO
(Fase pre-UTIC)

La tempestivita dell'intervento terapeutico volto a ristabilire la ricanalizzazione
coronarica costituisce elemento rilevante per la prognosi del soggetto colpito da IMA.
La stessa dipende pero da due fattori principali:

¢ il riconoscimento della malattia da parte del paziente anzitutto o dei parenti o dei
testimoni dell'evento o del medico che ha il primo contatto.

* le modalita di invio al reparto di UTIC.

MODI DI PRESENTAZIONE CLINICA

Il dolore toracico perdurante oltre 20 minuti, non sensibile alla somministrazione
della Trinitrina (TNT), rappresenta il sintomo principale e pit frequente dell'esordio
della malattia. T suo valore diagnostico viene fortemente accresciuto dalla presenza
di fattori di rischio coronarico maggiori (famigliarita, fumo, dislipidemia, ipertensione
arteriosa), da storia di cardiopatia ischemica, da irregolarita del ritmo cardiaco
(arresto cardiaco, tachicardia o bradicardia importanti, battiti prematuri) ed infine da
fenomeni neurovegetativi di accompagnamento (sudorazione fredda). Poiché la
quota maggiore di ritardo tra 'esordio dei sintomi e il primo intervento terapeutico ¢
dovuta alla lentezza con cui il paziente o i testimoni dell'evento (familiari, compagni
di lavoro o estranei) decidono di cercare soccorso, dovrebbero essere promosse
periodiche campagne di informazioni che diffondano pochi e semplici messaggi
basati sul corredo sintomatico e anamnestico sopra tiportato.

Purtroppo in un elevata percentuale di casi, la sintomatologia di esordio della malattia
non ¢ per nulla tipica, perché caratterizzata, soprattutto negli anziani, da sintomi generici,
se non addirittura fuorvianti, come: dispnea, astenia, sincope o deficit neurologici.

Inoltre in un quinto dei casi anche la registrazione di un Elettrocardiogramma
(ECG) puo non fornire informazioni sufficienti per definire la diagnosi soprattutto
nelle fasi pit precoci della malattia. Di fronte ad una sintomatologia sospetta il
paziente dovra essere tenuto in osservazione stretta con controlli ravvicinati dell’ECG.

IL RICOVERO ACCELERATO E PROTETTO

Modi di afflusso all Ospedale
Il paziente colpito da IMA puo giungere in ospedale in modi differenti e
impiegando tempi estremamente diversi. I piti comuni sono rappresentati da:
* arrivo a seguito di chiamata e successiva prescrizione del medico di famiglia;
earrivo diretto del paziente in pronto soccorso con mezzi propri o trasportato da
familiari o testimoni dell'evento;
o arrivo dopo chiamata del Servizio Sanitario di Emergenza Urgenza (SSEU - 118).
1° 1 primo modo di afflusso, che ¢ largamente sfruttato, richiede mediamente tempi
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molto lunghi prima che il paziente giunga in UTIC. Pertanto, soprattutto di fronte a
sintomatologia tipica, esso non dovrebbe essere utilizzato.

2° 1l secondo modo di afflusso all Ospedale ¢ quello che garantisce i tempi piu celeri,
ma ovviamente presenta una quota di rischio non indifferente per i soggetti piti gravi,
proprio perché durante il percorso non viene garantita alcuna assistenza specifica;
purtroppo di fronte ad un arresto cardiaco il tempo necessario per il percorso sia pur
breve (10" o poco piti) puo essere fatale per il recupero del paziente. Questo modo
di afflusso € raccomandabile per i soggetti con sintomi lievi, soprattutto se
non ben qualificabili. Deve inoltre essere adottato ovunque non sia
disponibile il SSEU - 118.

3° 1l ricorso al SSEU - 118, dove disponibile, ¢ sempre raccomandabile di
fronte ad una sintomatologia di esordio estremamente tipica /o di elevata
gravita clinica (perdita di coscienza, dispnea grave, polsi arteriosi non
percepibili). Periodiche campagne pubblicitarie dovrebbero richiamare la
sua disponibilita e le sue funzioni.

L'assegnazione dell'incarico di pronto intervento anche per patologie
cardiache al SSEU - 118 sembra Ia scelta piu razionale per ragioni di costo
e numero di interventi. Il servizio dovrebbe garantire la disponibilita di
personale in grado di garantire un’assistenza appropriata, non solo in
caso di traumatismi, ma anche di arresto cardiocircolatorio e di altre
manifestazioni patologiche piti specificamente cardiache, che richiedono
tempestivita.

Le informazioni utili per riconoscere un arresto cardiocircolatorio e per
praticare i provvedimenti essenziali per una rianimazione utile a
mantenere in vita il paziente sul posto dell'evento o durante il trasporto in
ospedale dovrebbero essere oggetto di un educazione sanitaria scolastica
0, quanto meno, impartita alle associazioni di volontari del soccorso™ 3,

Per il soggetto che giunge in Pronto Soccorso con dolore toracico in atto
deve essere garantita una via preferenziale di diagnosi e, una volta definita
Ia stessa, il veloce trasferimento in UTIC.

La necessita di garantire un intervento pronto e altamente qualificato, in quanto in
grado di offrire immediatamente cure specifiche per la malattia (fibrinolisi), ha fatto
ipotizzare e sperimentare il ricorso a una rete di Unita di Cura Coronarica Mobili. Le
esperienze sinora accumulate in tal senso pero hanno documentato come assai
spesso lintervento sia richiesto per patologie non strettamente cardiache e,
soprattutto, come sia piuttosto elevato il costo di gestione.

Si sottolinea ancora una volta come le autoambulanze destinate al SSEU - 118
debbano essere dotate di strumenti idonei per l'esecuzione e la monitorizzazione
dell'Elettrocardiogramma, oltre che per la rianimazione e la defibrillazione. Mentre,
allo stato attuale, sembra prematuro ipotizzare la somministrazione del fibrinolitico al
domicilio del paziente o durante il trasporto in ospedale (vedi capitolo dedicato alla
terapia pre-UTIC).
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La terapia

In presenza di soggetto con angor persistente, senza ipotensione o
segni di collasso, € sempre opportuno eseguire la somministrazione
di un nitrato per via s.l. (Trinitrina o Carvasin) che permette una
riduzione del dolore soprattutto se vi € in atto ipertensione.

Un intervento di sedazione generica con ansiolitici per via orale
a dosaggio medio basso puo essere praticato fin dal primo
approccio col paziente.

La somministrazione di oppioidi, certamente piu efficace sotto il profilo analgesico,
deve essere effettuata con attenzione a causa degli effetti collaterali: depressione del
respiro, nausea e vomito, ipotensione.

La somministrazione di Aspirina alle dosi comprese tra 300 e 800
mg, a seconda del prodotto disponibile, ¢ raccomandabile, anche in
assenza di una diagnosi perfettamente definita, purché vengano sal-
vaguardate le principali controindicazioni: storia di allergia specifi-
ca, ulcera o sanguinamento gastrointestinale soprattutto se recente.

La somministrazione di farmaci antiaritmici in maniera sistemati-
ca non ¢ giustificata, perché non esiste prova di una reale efficacia
preventiva delle aritmie maligne, mentre sono state indotte aritmie
ipocinetiche, e, comunque, perché non ¢ stata documentata la capa-
cita di migliorare la sopravvivenza nei soggetti trattati.

La somministrazione del trattamento trombolitico al di fuori dell'ambiente
assistenziale e organizzativo dell'UTIC in fase preospedaliera, all'interno di ben
progettan contesti organizzativi, permette una riduzione del ritardo di trattamento di
circa un'ora, che in soggetti trattati entro le prime 6 ore dall'inizio dei sintomi
consegue un ulteriore miglioramento della sopravvivenza, quotabile intorno al 17%,
come emerge dagli studi controllati dedicati al problema®.

Da cio si evince che in presenza di tempi di ricovero allungati da
eccessive distanze dall’ospedale di riferimento e in un contesto
organizzativo e assistenziale adeguato si puo pensare di somministrare
il trattamento fibrinolitico anche prima e durante il trasporto in UTIC.

Possono indurre a studiare e praticare percorsi alternativi a quello suggerito:

o l'esistenza di UCIC mobili in territori ad alta densita di popolazione;

o l'eccessiva distanza dall'ospedale di riferimento dotato di UTIC;

o l'arrivo del paziente in Pronto Soccorso di Ospedale non dotato di UTIC;

* la qualifica e 'addestramento dell'equipaggio delle autoambulanze.

A questo proposito, tenuto conto della situazione italiana attuale, in cui, in assenza
del SSEU - 118, gran parte delle attivita di emergenza viene sostenuta da volontari, B
doveroso insistere che vengano eseguiti corsi di qualificazione semplici, ma efficaci,
che permettano di imparare anzitutto le manovre di rianimazione e successivamente,
laddove sia stato raggiunto questo primo essenziale obiettivo, € raccomandabile
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proseguire nell'addestramento del personale (soprattutto se composto da infermieri
professionali), che deve essere posto nelle condizioni di erogare prestazioni di dia-
gnosi e cura pit avanzate almeno nelle situazioni geografiche che comportano tempi
di percorso piuttosto lungo per raggiungere la pit vicina UTIC (oltre i 20°).

TERAPIA DELLA FASE ACUTA (Fase di UTIC)

Gli obbiettivi terapeutici fondamentali della fase precoce dellInfarto Miocardico so-
no costituiti da:

» controllo e sedazione del dolore,

¢ ricostituzione e mantenimento della canalizzazione coronarica,

* protezione del miocardio ischemico,

* prevenzione e cura delle aritmie ventricolari maggori.

CONTROLLO E SEDAZIONE DEL DOLORE

La sedazione del dolore e il controllo dei fenomeni neurovegetativi costituiva un
obbiettivo di primaria importanza fino ad un po’ di anni fa, quando non si disponeva
di una terapia patogenetica di buona efficacia, per cui il sintoma poteva protrarsi per
diverse ore, spesso fino al completamento della necrosi. La ricanalizzazione coronari-
ca invece, comunque conseguita, permette un'importante riduzione se non la sop-
pressione del dolore in tempi brevissimi.

Il ricorso a piccole dosi di oppiacei o assimilabili (morfina 0.05
mg/Kg ev) € opportuno soprattutto nelle primissime ore dall’esordio
dei sintomi quando la sintomatologia anginosa ¢ spesso molto inten-
sa, in attesa che sia praticata e ottenga effetto la terapia fibrinolitica,
o in presenza di manifestazioni di grave insufficienza del VS.

Nei soggetti con dolore poco intenso e nelle fasi piu tardive ¢ suffi-
ciente la somministrazione di dosi non elevate di benzodiazepine
(diazepam o equivalenti: 2 mg e.v. ripetibili o 5-10 mg per os) per to-
gliere al paziente lo stato d’ansia e di irrequietezza che si accompa-
gna all’esordio della malattia, lasciando la possibilita di valutare sul
comportamento dell’intensita del dolore 'efficacia del trattamento
di ricanalizzazione adottato: fibrinolisi o angioplastica coronarica.
La promazina (10-30 mg ev o per os) e 'aloperidolo (1-2 mg ev o per
0s) possono essere valide alternative nei soggetti anziani, ipossici o
con glaucoma ad angolo chiuso).

I farmaci analgesici e i dosaggi consigliabili sono:

¢ Morfina solfato: 0.05 mg/Kg ev ripetibili;

e Meperidina: 0,5 mg/kg ev ripetibili, nei soggetti con spiccato
ipertono vagale;
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* Pentazocina: 0.2 mg/kg ev, ripetibili dopo 30’;

¢ Buprenorfina: 0.10-0.20 mg ev ripetibili.

Gli effetti collaterali del trattamento con oppiacei sono rappresentati da nausea, vo-
mito, ipotensione con bradicardia e depressione del respiro. Nei soggetti con infarto
inferiore e segni evidenti di vagotonia ¢ preferibile la somministrazione di pentazoci-
na o l'associazione agli oppiacei della metoclopramide, 5 mg ev. Bassi dosaggi devo-
no essere utilizzati nei soggetti con grave insufficienza respiratoria di qualsiasi origi-
ne. Lipotensione e la bradicardia regrediscono prontamente con l'atropina a piccole
dosi (0.25-0.5 mg ev). Mentre l'insufficienza respiratoria risponde prontamente alla
somministrazione di naloxone 0.1-0.2 mg ev in bolo.

LA RICANALIZZAZIONE CORONARICA

Il ruolo eziopatogenetico dell'occlusione coronarica e il significato prognostico, tan-
to pill positivo quanto pit precoce, della ricanalizzazione coronarica sono stati am-
piamente dimostrati e confermati da numerose ricerche. La ricanalizzazione coronari-
ca puo essere conseguita farmacologicamente o meccanicamente mediante angiopla-
stica (PTCA) o by pass aorto-coronarico (BPAC) (Figura 1).

Fibrinolisi
11 trattamento fibrinolitico deve essere erogato nel tempo piu breve
possibile a tutti i soggetti che presentino (Evidenza di tipo A):

e angor prolungato (> 20 minuti) e resistente alla somministrazio-
ne di nitroderivati,

 modificazioni ECG rappresentate da sopraslivellamento del trat-
to ST o sottoslivellamento di ST circoscritto a V1-V4 (segno di infarto
a sede posteriore) o Blocco di Branca Sinistra,

* assenza di controindicazioni specifiche alla fibrinolisi.

Il trattamento trombolitico, valutato su oltre 100.000 pazienti inse-
riti in studi controllati, ¢ in grado di conseguire una riduzione della
mortalita che ¢ strettamente dipendente dalla tempestivita con cui
viene somministrato e dalla estensione e gravita clinica
dell'infarto”, almeno fino a 12 ore dall'inizio della sintomatologia.
Al di 1 di tale lasso di tempo ¢ probabile che il fibrinolitico esprima
un beneficio ancora significativo nei soggetti con persistenti segni
di occlusione coronarica (angina, sopraslivellamento del tratto ST)
(Evidenza di tipo C), mentre negli altri casi il potenziale beneficio del-
la ricanalizzazione potrebbe essere soverchiato dai potenziali danni
della fibrinolisi, soprattutto le emorragie intracraniche (Tab. ).

Vanno considerate controindicazioni assolute alla trombolisi:
ictus, trauma (Soprattutto se cranico) o intervento chirurgico risalenti a non piu di 3
settimane, emorragie gastrointestinali nell'ultimo mese, malattie del sistema di
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Tabella I Dose dei trombolitici e dell'eparina nell TMA

FARMACO DOSE EPARINA
1,5 milioni U.I in 100 ml 5% No
Streptochinasi glucosio o fisiologica) in 30-60 0 12,500 U.L x2/di
s
Anistreplase 30 UL in 35 ev
(APSAC)
15 mg bolo e.v. +
Alteplase 0,5-0.75 mg/Kg ev in 60' ev per 48 ore
(rtPA) fino a 100 mg massimo
Urochinasi 2 milioni U.L nel pilt breve tempo ev per 48 ore
possibile

coagulazione note). Costituiscono invece controindicazioni relative: TIA nei 6 mesi
precedenti, gravidanza in atto, rianimazione prolungata e traumatica, ipertensione
(>180 mm Hg la sistolica 0 >110 mm Hg la diastolica) refrattaria al trattamento, pun-
tura di vasi, soprattutto se arteriosi, non comprimibili* ",

Il trattamento si accompagna ad un eccesso di ictus, fino a 4 per 1000 soggetti
trattati, di cui 2 mortali e 2 non fatali ma responsabili di esiti disabilitanti. 1l rischio di
emorragia cerebrale ¢ assai piti basso nei soggetti con eta inferiore ai 55 a. Vi ¢
inoltre un rischio aggiuntivo di altre emorragie maggiori, che sono minacciose per la
vita o richiedono trasfusione di sangue, valutabile in 7 su 1000 pazienti trattati. La
puntura di un vaso arterioso si accompagna ad un incremento significativo delle
emorragie locali.

Luso di differenti farmaci o di differenti modi di somminisirazione del fibrinolitico
si accompagna a piccole differenze in termini di miglior sopravvivenza, di rischio
emorragico e di altri effetti collaterali® ** ¥, In particolare il trattamento con rtPA
effettuato secondo le modalita suggerite dal GUSTO comporta un'ulteriore riduzione
della mortalita ospedaliera di 10 su 1000 soggetti trattati: ne beneficiano prevalente-
mente i soggetti con eta inferiore a 70 anni e con infarto esteso.

Il trattamento con 1tPA, seguito da somministrazione di eparina, o con APSAC si ac-
compagna ad un leggero aumento degli ictus emorragici valutabile intorno a 3 casi in
piu su 1000 soggetti trattati.

Il trattamento con Streptochinasi ¢ associato ad una maggior frequenza di fenomeni
ipotensivi, che possono essere ben controllati con la posizione di Trendelemburg, ral-
lentando la velocita di infusione e sospendendo temporaneamente I'eventuale asso-
ciazione di Nitrati per e.v. 1l trattamento con Streptochinasi si associa assai raramente
a manifestazioni alFergiche severe, che possono essere controllate con la somministra-
zione di cortisone (non giustificata pero a titolo preventivo sistematico).

Si ricorda come al momento attuale il costo dei farmaci trombolitici sia estrema-
mente diverso, ragion per cui a parita di beneficio sia opportuno ricorrere al tratta-
mento meno costoso.

73



Angioplastica

In centri con notevole esperienza di angioplastica coronarica percu-
tanea (PTCA) e con la possibilita di poterla attuare velocemente (in
meno di un’ora) perché vi & uno staff addestrato disponibile 24 ore
su 24, la procedura, come prima scelta, sembra offrire vantaggi non
trascurabili soprattutto in particolari situazioni: controindicazioni
alla fibrinolisi, infarto miocardico con segni di Insufficienza VS o
esteso (Evidenza di tipo B).

La PTCA nellIMA ¢ stata valutata in studi controllati e osservazionali di piccole o
medie dimensioni in almeno quattro differenti situazioni* *":

» angioplastica primaria, in alternativa al trattamento fibrinolitico;

» angioplastica sistematica dopo fibrinolisi;

» angioplastica di soccorso, dopo fallimento della fibrinolisi;

» angioplastica in caso di shock cardiogeno da IMA.

La PTCA primaria consegue una percentuale di successi, in termini di ricanalizza-
zioni e di miglior flusso coronarico (TIMI 3), superiore alla fibrinolisi e in tempi pro-
babilmente piu brevi di circa 30 minuti: sul piano clinico questi fatti hanno comporta-
to, in una serie di piccoli studi analizzati secondo la tecnica della metanalisi, una ti-
duzione significativa della mortalita a breve termine (ospedaliera) e delle recidive di
episodi ischemici, oltre che un accorciamento dei tempi di ricovero; la riduzione del-
la mortalita sembra attenuarsi a medio termine (6-12 mesi). Il vantaggio sembra con-
cernere fondamentalmente i soggetti con territorio minacciato piui esteso. La PTCA
primaria € inoltre sostanzialmente I'unico metodo di ricanalizzazione nei pazienti con
controindicazioni alla fibrinolisi e non comporta aumento del rischio emorragico, se
si eccettuano sanguinamenti locali in sede di puntura arteriosa. I risultati recentissimi
del confronto randomizzato fra PTCA primaria e trombolisi (con rtPA “accelerato”),
eseguito nel substudio ad hoc del GUSTO-II B, non sembrano confermare una forte
superiorita della PTCA in contesti operativi di qualita “media”,

La PTCA sistematica dopo fibrinolisi, piti o meno precoce o differita, sperimentata
estensivamente in studi controllati di maggiori dimensioni, non sembra offrire signifi-
cativi vantaggi sotto il profilo della riduzione della mortalita ospedaliera, mentre si ac-
compagna alle consuete complicanze della fibrinolisi, con accentuazione dei fenome-
ni emorragici in sede di puntura arteriosa. L'applicazione di tale tipo di strategia ap-
pare pertanto sconsigliabile e, di fatto, ¢ stata abbandonata.

La PTCA di soccorso, ciog effettuata nei casi in cui non si sono avuti i segni clinici
e strumentali di riperfusione coronarica o vi ¢ stata ripresa precoce della sintomatolo-
gia clinica ¢ stata sperimentata in studi controllati di piccole dimensioni. I risultati os-
servati sembrano offrire una riduzione della mortalita negli infarti pit estesi e delle
recidive di ischemia.

La PTCA nei soggetti colpiti da shock cardiogeno ¢ stata studiata e promossa solo
sulla base di studi osservazionali, che sembrano documentare una mortalita ospeda-
liera decisamente pil bassa rispetto alle rilevazioni precedentemente pubblicate in
letteratura e concernenti casistiche trattate al meglio con terapia medica.

74



Gli studi sinora pubblicati sembrano portare alle seguenti conclusioni:

¢ la PTCA offre vantaggi soprattutto negli infarti piu estesi o complicati;

¢ il contesto organizzativo entro cui puo essere realizzata ¢ decisamente impegnati-
vo per la necessita di mezzi e personale addestrato;

¢ non ¢ dimostrato se possa essere applicata con vantaggi ai soggetti ricoverati
presso centri periferici e trasferibili a centri dotati di idonea strumentazione diagnosti-
ca ed organizzazione.

Intervento chirurgico di rivascolarizzazione

Lintervento chirurgico di rivascolarizzazione coronarica deve esse-
re praticato in presenza di complicanze cliniche minacciose per la
vita del paziente (shock cardiogeno, severa disfunzione della valvola
mitrale, rottura di setto interventricolare). L’estensione della terapia
di rivascolarizzazione coronarica chirurgica ad altre categorie di pa-
zienti non ¢ per il momento proponibile sia per I'esiguita e il tipo di
casistiche sinora studiate, che per il numero limitato di centri di car-
diochirurgia attivi in Italia. L'impegno di persone e mezzi richiesto ¢
elevato e non dovrebbe essere sottratto all’effettuazione di indica-
zioni piu consolidate (Evidenza di tipo C).

Secondo studi di tipo osservazionale o con distribuzione della casistica ai differenti
trattamenti (medico o chirurgico) secondo criteri non rispondenti a quelli di randomiz-
zazione comunemente usati, eseguiti in alcuni centri, vi sarebbe una riduzione signifi-
cativa della mortalita dopo intervento chirurgico di rivascolarizzazione. I vantaggi do-
vrebbero derivare da una miglior protezione del miocardio durante il periodo di ische-
mia conseguibile con la somministrazione della cardioplegia e da una rivascolarizza-
zione pill completa. A fronte di tali vantaggi teorici stanno pero una serie di problemi
organizzativi inclusi i tempi non brevi necessari per portare il paziente sul tavolo ope-
ratorio in tempo utile per salvare miocardio, soprattutto se proveniente da altro centro.

Terapia antitrombinica e antiaggregante

Nell'intento di migliorare la percentuale di ricanalizzazioni coronariche ottenibile con
trattamento fibrinolitico, ma soprattutto di prevenire la riocclusione che costituisce un
problema rilevante (5-30% dei casi nelle varie serie) sono stati proposti e valutati al-
cuni trattamenti con farmaci.

Il trattamento con eparina e.v. (5.000 U.L in bolo e circa 1000 U.L/
ora per mantenere il PTT tra 2 e 3 volte i valori basali per 48-72
ore dopo I'inizio della trombolisi) in associazione con rtPA ¢ stato
di fatto consacrato dallo studio GUSTO (Evidenza di tipo A). Esso non
¢ indicato invece in associazione alla Streptochinasi, con la quale si
puo impiegare I'eparina calcica s.c. (12.500 U.L x 2 in 24 ore, per al-
cuni giorni) nei pazienti ad elevato rischio di formazione di
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tromboembolie a causa di infarto miocardico anteriore o esteso, fi-
brillazione atriale e scompenso congestizio o segni di bassa portata
(Evidenza di tipo B).

In tutti gli altri casi almeno fino all’inizio della mobilizzazione ¢
consigliabile la somministrazione di Eparina Calcica s.c. (7.500 U.L
x 21di) per la prevenzione della trombosi venosa profonda.

Le proprieta antitrombiniche dell'eparina sodica sono saldamente provate. Pit di-
battuto invece ¢ il problema che la somministrazione della stessa possa costituire una
valida integrazione del trattamento trombolitico, migliorandone o conservandone gli
effetti, senza incrementare il rischio di emorragie severe. La strategia di associazione
con rtPA comunque proposta dal GUSTO si ¢ rivelata efficace e sicura, indipendente-
mente da quale siano le ragioni biologiche che possono spiegare il risultato e pertan-
to deve essere accettata come tale. Vi e dibattito se il suo effetto favorevole sia legato
ad un incremento del numero delle riperfusioni coronariche, provato da alcuni picco-
li trial e smentito da altri, o al mantenimento delle ricanalizzazioni coronariche nelle
prime 72 ore dopo l'insorgenza dei sintomi. La dose di mantenimento dell'eparina
e.v. deve essere definita in base al valore di ratio del PTT che deve essere ripetuto al-
meno ogni 0 ore. Sono stati definiti e provati alcuni algoritmi di riaggiustamento della
dose in base al valore riscontrato. Cadute del PTT al di sotto dei valori terapeutici in-
dicati possono comportare un incremento del rischio di ritrombosi come documenta-
to in alcuni studi osservazionali. Non appare opportuna invece, sempre in base ai ri-
sultati del GUSTO I'associazione di Eparina ev a dosi anticoagulanti e Streptochinasi”.
Il trattamento con calciparina s.c. ¢ stato sperimentato in 2 trial controllati di vaste di-
mensioni ed ha sortito un effetto di riduzione della mortalita molto contenuto al limi-
te con la significativita statistica. Ha dimostrato invece la capacita di prevenire la for-
mazione di trombi intraventricolari negli infarti estesi, soprattutto se anteriori. Infine
rimane sempre provata la sua capacita di prevenire la trombosi venosa profonda, con
tutti i rischi ad essa connessi, in caso di allettamento prolungato.

Di recente sono stati effettuati alcuni trial clinici per valutare l'effetto di altri farmaci
con proprieta antittombiniche (irudina) dopo IMA. Mentre ¢ stata posta in evidenza
una buona capacita di prevenire eventi maggiori dopo procedure interventistiche sul-
le coronarie, 1 primi risultati conseguiti nei soggetti con IMA sono contradditori, o co-
munque mostrano un effetto positivo limitato al periodo di somministrazione.

L’Aspirina, dopo la dose iniziale (300-800 mg), deve essere sommi-
nistrata una volta al giorno alla dose di 80-324 mg a tutti i pazienti
che non abbiano controindicazioni specifiche o abbiano presentato
effetti collaterali severi (emorragie maggiori) (Evidenza ditipo A).

Il trattamento con Aspirina in un trial di grandi dimensioni ha dimostrato la capa-
cita di ridurre la mortalita dei soggetti con IMA da sola o in aggiunta al trattamento fi-
brinolitico. Benché non sia chiaramente definito il meccanismo d’azione favorevole
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della sola aspirina, la prevenzione della recidiva di infarto fa ritenere che la sua pro-
prieta antiaggregante abbia un ruolo fondamentale nella prevenzione della ritrombosi
e nella stabilizzazione della placca. Deve essere posta attenzione all'eventuale insor-
genza di disturbi e sanguinamenti gastrointestinale e di piastrinopenia™* .

I soggetti con storia di allergia o con spiccata intolleranza ga-
strointestinale all'aspirina possono essere trattati con ticlopidina al-
la dose di 250 mg per due volte al giorno.

Leffetto della ticlopidina compare dopo tre giorni di trattamento, pertanto ¢ diffici-
le attendersi un'azione benefica simile a quella dell'Aspirina nella fase piti acuta. Un
trial di medie dimensioni ha dimostrato che ¢ in grado di ridurre la mortalita cardio-
vascolare e l'infarto miocardico non fatale in capo a 6 mesi nei soggetti con angina
instabile. Poiché l'effetto antiaggregante compare dopo tre giorni di trattamento si
raccomanda comunque il suo utilizzo dalle fasi piti precoci e in sovrapposizione all'e-
parina per ev. Tra gli effetti collaterali si ricordano: diarrea, dolore addominale, nau-
sea, vomito e neutropenia.

Sono disponibili numerosi altri farmaci con proprieta antiaggreganti. Sono in corso
al proposito diversi studi clinici controllati i cui risultati saranno disponibili a breve
termine.

PROTEZIONE DEL MIOCARDIO

Se la ricanalizzazione coronarica interviene direttamente sulla patogenesi dell IMA,
da anni pero si sa come sia importante ridurre il lavoro del miocardio per rallentare o
contenere la progressione della necrosi o, in base alle piu recenti acquisizioni, modi-
ficare un'evoluzione sfavorevole del “remodeling” sia della zona necrotica che di
quella vitale del VS, che, sotto elevate sollecitazioni del pre- e post- carico, puo subi-
re importante dilatazione del volume o alterazioni della sua geometria e del suo pro-
filo. Nel novero dei farmaci in grado di produrre, quella che globalmente puo essere
definita “la protezione del miocardio” rientrano i farmaci appartenenti alle classi dei
beta-bloccanti, dei nitrati, dei calcio-antagonisti e degli ACE-Inibitor.

Beta-Bloccanti

11 trattamento con beta-bloccanti per via venosa € raccomandabile
in tutti i pazienti che non presentino specifiche controindicazioni
(Evidenza di tipo A). Essi agirebbero prevalentemente riducendo l'inci-
denza di aritmie fatali, limitando le dimensioni della necrosi e preve-
nendo la rottura di cuore. La somministrazione deve avvenire al pil
presto possibile, anche in contemporanea con la fibrinolisi. 1l tratta-
mento permette spesso un immediato controllo della tachicardia si-
nusale, dell’ipertensione arteriosa e dell’angor. Non sembra rile-
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vante il tipo di farmaco. Nei soggetti con manifestazioni iniziali di
insufficienza ventricolare sinistra, o a rischio di ipotensione, o con
bradicardia, o con storia di broncopneumopatia ¢ opportuno ricor-
rere a farmaci beta selettivi o di breve durata d’azione come il pro-
pranolo o il metoprololo a basso dosaggio (2.5 mg per volta in piu
riprese fino al dosaggio massimo previsto di 15 mg), o a brevissima
durata d’azione come I'esmololo (2-5 mg), ancora non disponibile in
Italia, piuttosto che rinunciare alla somministrazione.

L’'atenolo deve essere somministrato lentamente alla dose di 5 + 5
mg e.v. seguito dopo 1-2 ore dalla somministrazione per os di 50-
100 mg/di almeno fino alla dimissione. Il metoprololo deve essere
somministrato lentamente alla dose di 5 mg e.v. da ripetere ogni 5-
10 min. fino alla dose complessiva di 15 mg, seguito a distanza di 1-2
ore dalla somministrazione di 25-50 mg per os ogni 6-12 ore. Il pro-
pranolo deve essere somministrato alla dose di 0.5-1 mg ev, seguito
a distanza di 1-2 ore dalla somministrazione di 40-80 mg per os, da
ripetere ogni 6-8 ore. LEsmololo deve essere somministrato alla do-
se di 0.5 mg/Kg lentamente (2-5 min) seguito dalla somministrazio-
ne di 0.05 mg/Kg incrementabile nella stessa misura ogni 15 min. fi-
no a un dosaggio massimo di 0.20 mg/Kg/min.

Possono essere tranquillamente associati al trattamento fibrinoliti-
co, con possibili vantaggi cumulativi (osservazioni dedotte da studi
non randomizzati per il beta bloccante): in particolare non accen-
tuano gli effetti ipotensivi a volte associati alla somministrazione
della streptochinasi.

La dimostrazione dell'efficacia clinica dei beta bloccanti poggia su trial clinici ben
condotti, che hanno dimostrato la loro capacita di ridurre il dolore, I'estensione del-
I'nfarto Miocardico, le aritmie ventricolari ipercinetiche, la recidiva di infarto e la
mortalitd a breve e lungo termine, in particolare quella dovuta a rottura di cuore e ad
aritmie ipercinetiche ventricolarf™** ¥,

Nitrati

Nei soggetti con persistenza di angina, con ipertensione arteriosa
e con segni di insufficienza ventricolare sinistra ¢ raccomandabile
la somministrazione di Nitrati.

Il metodo piu razionale di somministrazione dei nitrati nella fase
acuta ¢ quello per via endovenosa a dosi crescenti, partendo da 5-10
g/min, fino a conseguire una riduzione del 10-30% dei valori di P.A.
sistolica, che deve comunque rimanere superiore ai 100 mm Hg. Il
trattamento induce tolerance ai dosaggi piu alti anche dopo solo 24
ore, pertanto deve presto essere associato ad altri farmaci che con-
seguano azioni analoghe o complementari (altri vasodilatatori e
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diuretici). Il mantenimento puo essere effettuato o con sommini-
strazione per via transdermica con preparati che garantiscano una
liberazione di almeno 10 mg nelle 24 ore o con mono-somministra-
zione per os di preparati ritardo alla dose di 20-50 mg/di.

Il loro uso, collaudato da anni di esperienza nell'attacco ischemico, si fonda sulla
base della capacita di ridurre o far scomparire il dolore anginoso. L'azione emodina-
mica di significativa riduzione del pre-carico fin dai dosaggi pii bassi e del post-cari-
co ai dosaggi piu alti, conseguente alla vasodilatazione venosa e arteriosa, aiuta inol-
tre a controllare velocemente anche le manifestazioni piti gravi di insufficienza car-
diaca, come I'edema polmonare acuto e la bassa portata.

Studi controllati di limitate dimensioni avevano fatto supporre che il trattamento
con nitrati potesse ridurre in maniera significativa l'estensione dell'Infarto Miocardico
e la mortalita a breve termine®. Recenti trials di grandi dimensioni non hanno confer-
mato un effetto benefico di pari entita in termini di riduzione della mortalita, anzi la
modesta differenza a favore dei nitrati non raggiunge la significativita statistica™ ¥,
Tuttavia, poiché il protocollo permetteva il loro utilizzo in presenza di insufficienza
cardiaca e/o angina, sono stati somministrati a pitt del 50% dei soggetti assegnati al
gruppo di controllo, cosa inevitabile ma che certamente ha “diluito” I'eventuale van-
taggio. Pertanto, se da una parte non esiste prova certa che il trattamento sia di bene-
ficio nell'infarto non complicato, dall'altra I'assenza di un eccesso di rischio e la pos-
sibile sinergia con gli ACE-Inibitori lascia spazio per il loro uso almeno in fase acuta,
soprattutto nei soggetti con segni di insufficienza VS e ischemia ricorrente.

ACE-Inibitori

Dopo la somministrazione del trattamento fibrinolitico, di Aspiri-
na e di Beta-bloccante, non appena ¢ stata conseguita la stabilizza-
zione clinica (scomparsa dell’angina e di eventuali segni di insuffi-
cienza cardiaca severa, soprattutto se con ipotensione) nei soggetti
senza controindicazioni ¢ raccomandabile il trattamento per os con
ACE-Inibitori (Evidenza di tipo A). La raccomandazione vale tanto
piu nei soggetti con eta >70 a., di sesso femminile, con infarto este-
so soprattutto se vi sono controindicazioni alla fibrinolisi, con se-
gni di insufficienza del VS. Le principali controindicazioni sono co-
stituite da ipotensione (Pressione Arteriosa Sistolica (PAS) < 100
mm Hg) e insufficienza renale (creatininemia > 2.0 mg/1). L’insor-
genza di uno dei due fenomeni dopo la somministrazione delle pri-
me dosi costituisce criterio di interruzione dello stesso trattamento:
il recupero sia della pressione arteriosa che di una buona funziona-
lita renale ¢ generalmente rapido; solo raramente si deve ricorrere
a somministrazione di catecolamine (dopamina o dobutamina) a
basse dosi. Il dosaggio di partenza € basso: 25 mg x 3/di di capto-
pril o 5 mg/di lisinopril o dosaggi equipotenti degli altri ACE-Inibi-
tori in caso di PAS > 120 mm Hg; 12.5 mg x 3/di di captopril o 2.5 mg/
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di di lisinopril o dosaggi equipotenti di altri ACE-Inibitori in caso di
PAS tra 100-120 mm Hg. Il dosaggio deve essere progressivamente
incrementato fino a raggiungere quello standard di 50 mg x 3/di di
captopril o 20 mg/di di lisinopril o dosi equivalenti degli altri ACE-
Inibitori, PAS e funzione renale permettendo. Il trattamento deve es-
sere proseguito per almeno 6 settimane in tutti i pazienti, in seguito
puo essere riservato ai soggetti che presentano indicazione specifica
per ipertensione, funzione VS compromessa in presenza o no di se-
gni clinici di insufficienza cardiaca.

Recenti trial di grandi dimensioni™* hanno documentato come il trattamento con
ACE-Inibitori permetta un'ulteriore riduzione della mortalita a breve termine (circa 35
gg) dei soggetti con IMA (6 vite salvate ogni 1000 soggetti trattati) senza fenoment
collaterali di rilievo. 1l beneficio sembra piui consistente nei soggetti a rischio maggio-
re (eta > 70 a., sesso femminile, infarto esteso con o senza segni di insufficienza del
VS). Tuttavia, poiché il trattamento presenta il maggior beneficio nei primi due giorni
dall'insorgenza dei sintomi, spesso prima che possa essere conseguito un completo
inquadramento prognostico o comunque prima che si siano confermate le condizioni
di grave compromissione della clinica del paziente o di funzione contrattile del VS, ¢
opportuno che il trattamento venga somministrato non appena raggiunta la stabilita
clinica e possibilmente entro la prima giornata identificata sui criteri precedentemente
accennati, Leffetto positivo ¢ dovuto a differenti meccanismi, ma sembra mediato,
per le fasi pit tardive da una favorevole azione sul “remodeling” ventricolare, che ve-
de ridotta la spontanea evoluzione verso un aumento dei volumi sistolico e
diastolico™ .

Calcio-antagonisti

A dispetto delle possibili azioni positive di vasodilatazione perife-
rica e coronarica, del possibile ridotto consumo di ossigeno miocar-
dico non vi ¢ dimostrazione che tale classe di farmaci produca un
effetto positivo sulla riduzione della mortalita per IMA nel periodo
di ospedalizzazione. Anzi esistono documentazioni significative che
il gruppo delle diidropiridine sia responsabile di un incremento del
rischio di morte. Inoltre ¢ stato osservato un incremento del rischio
di morte (tendenziale) per il verapamil e (statisticamente significati-
vo) per il diltiazem nei soggetti con segni di insufficienza ventricola-
re sinistra. Pertanto il loro uso deve essere evitato, soprattutto in as-
sociazione ai betabloccanti (Evidenza di tipo A).

In alcuni casi particolari (elevata probabilita di una componente di coronarospasmo
a causa di precedenti episodi documentati controindicazioni ai beta-bloccanti, aritmie
sopraventricolari come il fibrillo-flutter atriale e la TPSV) possono essere utilizzati il
diltiazem e il verapamil™*.

Il diltiazem e il verapamil devono essere utilizzati alla dose di carico di 0.1 mg/
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Kg ¢ il mantenimento viene effettuato con 1-5 mg/Kg/min. per e.v. nelle prime 24-48
ore e successivamente alla dose di 60-120 mg ogni 6-8 ore.

Non si hanno esperienze specifiche sulle nuove diidropiridine (amlodipina e felodi-
pina) e su un eventuale effetto positivo nei soggetti ipertesi, tuttavia i dati sinora di-
sponibili non giustificano affatto il loro utilizzo.

INQUADRAMENTO PROGNOSTIGO PRECOCE

INTRODUZIONE

La precoce identificazione di pazienti a rischio di elevata mortalita e morbilita rap-
presenta un obiettivo di fondamentale importanza clinica nella gestione dei soggetti
con IMA, soprattutto per una una tempestiva messa in atto delle necessarie misure te-
rapeutiche (Figura 1).

La stratificazione a fini prognostici riconosce due momenti fonda-
mentali:

a) uno nella fase precoce, entro i primi 3-4 giorni, che consente di identi-
ficare i pazienti a maggiore rischio, principalmente quelli caratterizzati da un decorso
clinico complicato, che necessitano spesso di misure terapeutiche aggressive imme-
diate. Nell'ambito di questa finestra temporale un'attenzione particolare deve essere
riservata alle prime ore dall'esordio dei sintomi, durante le quali si possono identifica-
re alcune condizioni (ischemia acuta persistente e resistente al trattamento farmacolo-
gico, inefficacia del trattamento fibrinolitico, segni di deficit di pompa in infarto este-
s0) in presenza delle quali un comportamento pit aggressivo (coronarografia ed
eventuale ricanalizzazione in urgenza) puo essere essenziale nel modificare in senso
favorevole la prognosi (sara trattato in questo capitolo);

b) uno nella fase predimissione, che ha la finalita di distinguere tra i pazienti
non complicati quelli a basso rischio da quelli a rischio piu elevato di eventi cardiaci
tardivi. In questi ultimi puo essere necessaria una strategia pill aggressiva con esecu-
zione di esami invasivi ed eventualmente indicazione alla rivascolarizzazione miocardi-
ca (sar trattato nel capitolo dedicato all'inquadramento prognostico predimissione).

INQUADRAMENTO CLINICO PRECOCE

Sin dalle prime ore dall'evento acuto ¢ possibile identificare mediante alcuni para-
metri clinici a significato prognostico sfavorevole i pazienti ad alto rischio:

¢ pressione arteriosa sistolica <100 mmHg;

* frequenza cardiaca >110/min;

* angor persistente o recidivante precocemente;

¢ segni clinici di insufficienza cardiaca (classe Killip 3-4);

o aritmie ventricolari complesse e/o disturbi della conduzione atrioventricolare e
intraventricolare.
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Fig. 1 Percorso diagnostico e terapeutico del soggetto con Infarto
Miocardico Acuto

Servizio Sanitario Emergenza Urgenza (118) Pronto Soccorso
Ambulanze correttamente equipaggiate Linea preferenziale

Unita Terapia Intensiva Coronarica (UTIC)

Valutazione Prognostica Iniziale

Clinica
ECG (14 derivazioni) o
(Ecocardiogramma) \A

IMA ESTESO
Disponibilita emodinamica
e cardiochirurgica,
ottima organizzazione

Fibrinolisi - ASA - Betabloccanti
ACE - T (dopo stabilizzazione clinica)

Inquadramento Prognostico Precoce

Ecocardiogramma (se non eseguito prima)

Non complicanze
Complicanze

“Non Chirurgiche” “Chirurgiche” /

Valutazione Strumentale
appropriata
(cateterismo,coronarografia)

v
Inizio Mobilizzazione Terapia Medica PTCA,
BPAC,
Correzione

Inquadramento Prognostico Pre-dimissione
Test Ergometrico
Ecocardiogramma
ECG Dinamico

© Questo percorso merita di essere intrapreso solo presso centri adeguatamente attrezzati ed organizzati.

NB. “Chirurgiche” si riferisce alle complicanze suscettibili di trattamento mediante rivascolarizzazione miocardica (BPAC, PTCA)
correzione di danno meccanico.
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E stata inoltre sottolineata una notevole influenza prognostica da parte di preesi-
stenti patologie e di alcuni dati anamnestici:

* pregresso infarto,

¢ diabete mellito,

* ipertensione arteriosa sistemica,

o efa > 70 anni,

¢ sesso femminile.

I cosiddetti “indici strutturati”, riuniti da vari Autori in tabelle valutative pit o meno
complesse™ * che hanno trovato vasta applicazione clinica soprattutto alcuni anni fa,
si basano su punteggi assegnati in base all'esistenza di patologie preesistenti e di dati
clinici e anagrafici.

Ulteriori criteri prognostici, per il breve termine ma utilizzabili
anche per la prognosi a distanza, vengono forniti in fase precoce da
alcune indagini strumentali. Essi riguardano:

¢ la sede e I'estensione dell’infarto,

¢ l'avvenuta o mancata riperfusione,

¢ la funzione del ventricolo sinistro,

* eventuali aritmie,

¢ eventuale ischemia residua,

e eventuali complicanze meccaniche.

ELETTROCARDIOGRAMMA E MONITORIZZAZIONE DEL TRATTO ST

Affidabile strumento diagnostico, I'elettrocardiogramma standard
fornisce informazioni su:

¢ sede ed estensione dell’infarto, integrabili eventualmente con
quelle piu precise fornite da metodiche di imaging;

o efficacia della trombolisi (riduzione del sopraslivellamento di
ST, aritmie da riperfusione);

e eventuali aritmie iper- o ipocinetiche o turbe della conduzione
intraventricolare.

E sempre raccomandabile un monitoraggio ECG e, laddove possi-
bile, del tratto ST per tutta la durata del ricovero in UTIC.

Per conseguire una maggior sensibilita diagnostica ed una miglior valutazione della
sede e dell'estensione dellTMA ¢ raccomandata la registrazione delle 12 derivazioni
standard e delle precordiali destre (V3R e V4R): informazioni iniziali sulla estensione
possono essere ticavate dal numero di derivazioni con onda di lesione.

L'esame ECG completo deve essere eseguito all'ingresso del paziente in ospedale,
ogni 24 ore per tutta la durata della degenza in UTIC al fine di osservare I'evoluzione
nel tempo dei segni ECG di infarto ed in occasione di eventi clinici ritenuti rilevanti
ai fini del decorso acuto. Nei pazienti sottoposti a trattamento fibrinolitico, la ripeti-
zione dell'esame al termine della somministrazione del farmaco e dopo 4 ore fornisce
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importanti informazioni sulla efficacia del trattamento (la riduzione del sopraslivella-
mento del tratto ST >50% entro 4 ore dallinizio della trombolisi rappresenta un indi-
ce affidabile di ricanalizzazione coronarica). Tuttavia il monitoraggio continuo del-
I'ECG ¢ pili accurato e tempestivo per la diagnosi di riperfusione (o di mancata riper-
fusione).

L'osservazione di un rapido ritorno all'isoelettrica del tratto ST o almeno di una ri-
duzione >50% del sopraslivellamento entro 4 ore dalla somministrazione del fibrino-
litico € stata messa in rapporto con una ricanalizzazione angiograficamente docu-
mentata®, e si correla con una prognosi favorevole e con una minore estensione del-
linfarto. Da rilevare, tuttavia, che I'associazione tra rapidita di recupero del tratto ST
e prognosi favorevole ¢ meno pronunciata negli infarti inferiori rispetto agli
anteriori”.

Il monitoraggio del tratto ST puo, inoltre, fornire informazioni sulle modificazioni
dinamiche riconducibili a occlusioni coronariche intermittenti, che si accompagnano
a maggiore estensione dell'infarto e a prognosi piu sfavorevole”,

Quando il paziente viene dimesso dall'UTIC, il monitoraggio del ritmo puo essere
continuato, laddove indicato (es. aritmie minacciose rilevate nella fase acuta con per-
sistenza di un elevato rischio aritmogeno), mediante telemetria che consente anche di
seguire in tempo reale il ritmo durante l'iniziale mobilizzazione del paziente.

ENZIMI

L'importanza diagnostica del riscontro di valori abnormi nel pla-
sma di enzimi propri della miocellula € ben nota. La valutazione in
modo seriato (ogni 3 ore durante le prime 24 ore, ogni 6-8 ore fino
a 48-72 ore) con costruzione di una curva concentrazione/tempo
puo fornire:

¢ informazioni indirette sull’estensione della necrosi;

¢ indicazioni circa la ricanalizzazione coronarica in corso di trat-
tamento fibrinolitico.

Viene considerato diagnostico per IMA 'aumento di almeno il doppio rispetto al
range di valori normali di CPK e LDH, ma soprattutto di CPK-MB (enzima ritenuto
pitt specifico per individuare la necrosi di cellule miocardiche).

La ripetizione seriata (ogni 3 ore durante le prime 24 ore, ogni 6-8 ore fino a 48-72
ore) consente di tracciare la curva enzimatica e di stimare il valore e il tempo di pic-
co. La dimensione dell'area sottesa alla curva concentrazione/tempo consente di va-
lutare, pur se in maniera indiretta, l'estensione della necrosi e, quindi, di formulare
un giudizio prognostico. La velocita del raggiungimento del massimo valore e la ve-
locita di wash-out sono considerate un altro attendibile indice di avvenuta ricanaliz-
zazione (picco enzimatico entro le prime 12-15 ore dall'esordio dei sintomi).
Questi tempi tuttavia sono troppo lunghi perché il riconoscimento della mancata
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riperfusione, con le sue implicazioni prognostiche sfavorevoli, possa permettere il ri-
corso tempestivo a trattamenti “di salvataggio” (essenzialmente ['angioplastica corona-
rica). Altri marker sierici di identificazione pitt 0 meno recente - le isoforme degli
isoenzimi della CPK; la mioglobina, la troponina - permetterebbero il riconoscimento
precoce dell'avvenuta o mancata ricanalizzazione da trombolisi: ¢ stata valorizzata so-
prattutto la velocita di ascesa delle concentrazioni sieriche.

LA RADIOGRAFIA DEL TORACE

Questo esame, pur con tutte le limitazioni tecniche e interpretati-
ve, riveste notevole importanza a fini diagnostico-prognostici. Deve
essere eseguito nelle prime ore di ricovero.

Ogni UTIC deve essere dotata di apparecchiatura mobile per 'esecuzione di esami
radiologici al letto del paziente, necessari anche per verificare il corretto posizionamen-
to di elettrocateteri stimolanti o di cateteri flottanti per il monitoraggio emodinamico.

La radiografia del torace a letto, pur con tutte le limitazioni tecniche e interpretati-
ve, appare di utilita prognostica in quanto puo fornire informazioni:

a) sulla volumetria cardiaca;

b) sulla presenza di alterata vascolarizzazione a livello dei campi polmonari. Da sot-
tolineare che i segni radiologici di alterata distribuzione del flusso polmonare e di ede-
ma, interstiziale o alveolare, appaiono ben correlati con i livelli di pressione capillare
polmonare incuneata e, quindi, con le pressioni di riempimento del ventricolo sinistro;

¢) sulle dimensioni dell'aorta.

ECOCARDIOGRAFIA

L’esame ecocardiografico ¢ di fondamentale importanza fin dalle
fasi pin precoci in UTIC: fornisce insostituibili informazioni sulla se-
de e sulla estensione della necrosi miocardica e consente di ottenere
una valutazione attendibile di importanti determinanti della pro-
gnosi (parametri di funzione globale, di contrattilita regionale, di
volumetria del ventricolo sinistro). Esso permette inoltre di ricono-
scere eventuali complicanze - aneurismi, trombi intracavitari, rottu-
re di setto interventricolare o di muscolo papillare, versamenti peri-
cardici - non direttamente identificabili in altro modo.

La ripetizione dell’ecocardiografia (all'ingresso in UTIC, alla dimis-
sione dall'UTIC e alla dimissione dall'Ospedale) consente di valutare
le modificazioni della cinesi regionale sia in senso migliorativo (ri-
soluzione dello stunning miocardico) o peggiorativo (estensione
della necrosi e “remodeling” ventricolare): informazioni decisive ai
fini della definizione della prognosi e della terapia.
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Numerosi studi hanno dimostrato che 'impiego dell'ecocardiografia, sin dall'ingres-
so in UTIC del paziente, permette un'accurata stratificazione prognostica fin dalla fase
acuta® La metodica riveste importanza fondamentale a fini diagnostici e prognostici
in pazienti con BBS, infarto non-Q, ritmo da pace-maker. Va, tuttavia, sottolineato che
nel caso di piccoli infarti non-Q, che interessano <20% dello spessore parietale, pos-
sono non essere messe in evidenza alterazioni contrattili.

MONITORIZZAZIONE DELLA EMOGASANALISI

La determinazione dei parametri emogasanalitici (tensione parzia-
le di 02, saturazione arteriosa di 02 e pH) ¢ indispensabile per se-
guire l'evoluzione dei soggetti con severa insufficienza del VS e per
definire la necessita di Ventilazione Assistita Meccanica.

Il prelievo deve essere effettuato con ago di ridotto calibro in un’arteria facilmente
comprimibile (preferibile, laddove possibile, I'arteria radiale).

La riduzione della pO: ¢ espressione di un aumento della pressione di riempimento
ventricolare sinistro, con conseguente alterato rapporto ventilazione/perfusione pol-
monare ed aumento dell'effetto di shunt o di commistione venosa e, in minima parte,
anche con turbe della diffusione gassosa, rappresenta una manifestazione indiretta
dell'alterata funzione contrattile ventricolare sinistra. Riduzioni della tensione parziale
di 02 sotto i 60 mmHg, nonostante somministrazione di ossigeno con maschera, de-
vono indurre ad un‘attenta monitorizzazione e al ricorso all'assistenza resp1rator1a in
ambiente adeguato.

MONITORIZZAZIONE EMODINAMICA

La monitorizzazione emodinamica, ottenuta mediante posiziona-
mento di catetere di Swan-Ganz in arteria polmonare, in considera-
zione della sua invasivita e dei possibili rischi connessi non € routi-
naria nei pazienti ricoverati in UTIC; trova principale indicazione in
pazienti con condizione emodinamica instabile (segni/sintomi clini-
ci di severa riduzione della gittata cardiaca, ipotensione progressiva,
shock cardiogeno, edema polmonare), per un corretto inquadra-
mento fisiopatologico e per definire e guidare la terapia.

La metodica appare agevole, anche se non priva di rischi (infezioni, emorragie o
infarti polmonari) e inconvenienti (possibili sanguinamenti nel luogo di incannula-
mento della vena, etc.), tanto che ¢ raccomandato il mantenimento del monitoraggio
al massimo per 4872 ore. E necessario disporre i sistemi di monitoraggio che con-
sentano la visualizzazione e la stampa delle registrazioni pressorie, nonché un atten-
dibile e ben tarato sistema di misurazione della portata cardiaca.
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Sulla base delle alterazioni emodinamiche rilevabili in corso di IMA sono stati indi-
viduati 4 sottogruppi con prognosi nettamente diversa (Classificazione di Forrester)”:

¢ nel [ sottogruppo (indice cardiaco (IC) > 2.2 I/min, pressione capillare polmona-
re (PCP) < 18 mmHg) sono assenti segni di ipoperfusione o congestione polmonare;

o nel 1T sottogruppo (IC > 2.2 /min, PCP > 18 mmHg) sono presenti segni clinici di
congestione polmonare in assenza di ipoperfusione;

o nel IIT sottogruppo (IC < 2.2 /min, PCP < 18 mmHg) non si rileva congestione
polmonare, mentre si osservano segni di ipoperfusione;

¢ nel IV sottogruppo (IC < 2.2 [/min, PCP > 18 mmHg) si hanno segni clinici di
congestione polmonare e di ipoperfusione. Naturalmente la prognosi peggiora in
senso crescente nei vari Sottogruppi.

Il monitoraggio emodinamico non ¢ necessario nei pazienti che non mostrano se-
gni di ipoperfusione o di congestione polmonare, n¢ nei pazienti in cui si osserva
una rapida regressione della congestione polmonare. Nei pazienti con congestione
polmonare persistente o segni di ipoperfusione la definizione del quadro emodinami-
co facilita la scelta e la modulazione dell'approccio terapeutico.

La categoria di pazienti in cui il monitoraggio emodinamico consente la massima
efficacia terapeutica € quella in cui la bassa gittata e l'ipotensione si accompagnano a
basse pressioni di riempimento ventricolare sinistro e, quindi, in cui ¢ indicata una
somministrazione di liquidi. Al contrario, nei soggetti con elevate pressioni di riempi-
mento ventricolare il margine terapeutico € minore e piu sfavorevole ¢ il giudizio
prognostico, anche a breve termine.

La monitorizzazione con catetere di Swan-Ganz, dovrebbe essere
integrata con il monitoraggio della pressione intra-arteriosa, attua-
bile con sottili cateteri posizionabili in arteria radiale.

TIPI PARTICOLARI DI INFARTO
INFARTO NON-Q

La definizione si basa sulla evoluzione del’ECG, che a conclusione dell'evento acu-
to non presenta in alcuna derivazione l'aspetto caratteristico della Q di durata
> 30 msec. Di conseguenza I'infarto puo essere qualificato come tale
tardivamente.

Si ritiene utile ed opportuno distinguere due entita cliniche nel-
I'ambito di questo tipo di infarto in base alle caratteristiche elettro-
cardiografiche all’esordio: con sopraslivellamento di ST o con sotto-
slivellamento di ST.

I trials controllati degli ultimi anni hanno dimostrato che I'anatomia coronarica, il
decorso clinico, la terapia e la prognosi sono differenti (Evidenza di tipo B)”.
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IMA non-Q a esordio con sopraslivellamento di ST

Gli studi anatomo-patologici hanno permesso di documentare un infarto “incom-
pleto” rispetto al territorio miocardico a rischio. La prevalenza di lesioni coronariche
gravi ¢ simile all'infarto Q.

A causa della minore massa di tessuto infartuato, il rischio di insufficienza cardiaca
congestizia, di aritmie maggiori e di morte ospedaliera ¢ piu basso che nell'infarto Q.
Tuttavia nei 6-12 mesi successivi il tasso di mortalita raggiunge quello dei pazienti
con infarto Q, a causa di un'incidenza piu elevata di reinfarto.

Draltra parte una piu alta incidenza di ischemia residua (50-90% piti dell'infarto Q)
¢ una caratteristica costante di questi pazienti.

11 trattamento in UTIC ¢ basato sugli stessi principi generali seguiti
per l'infarto Q: aspirina, trombolitici, beta-bloccanti e ACE inibitori si-
stematicamente (ossia se non vi sono controindicazioni); nitrati e cal-
cio antagonisti secondo indicazione clinica. Anche la stratificazione
prognostica dovrebbe seguire lo stesso iter decisionale dell'infarto Q.

Nei pazienti con infarto non Q esordito con notevole estensione del sopralivella-
mento di ST (piu di 5 derivazioni) € opportuno, se possibile eseguire coronarografia
predimissione a prescindere dallandamento clinico e dall'esito dei test non invasivi,
in considerazione della relativamente alta incidenza di reinfarto e dell'estensione del
terrritorio miocardico minacciato. In presenza di aspetti angiografici “ad alto rischio”
(ad esempio in presenza di stenosi complessa nella porzione prossimale della discen-
dente anteriore) si dovrebbe procedere a rivascolarizzazione miocardica.

IMA non-Q a esordio con sottoslivellamento di ST (e senza
sopraslivellamenti in altre sedi)

Questi pazienti si trovano in un gruppo a rischio nettamente pitt alto. In genere so-
no pitl anziani, hanno funzione ventricolare sinistra pii compromessa e piu frequen-
temente malattia coronarica multivascolare.

Nella casistica del GISSI 1, su 451 pazienti con sottoslivellamento ST la mortalita
ospedaliera era del 18,4% contro I'11,8% delle restanti sedi di IM. La mortalita a un
anno era del 34,2% rispetto al 20,5%. Maggiore anche 'incidenza di insufficienza car-
diaca durante la degenza e di ischemia residua.

I dati del GISSI, dell’ISIS 2 e recentemente del TIMI III B non hanno
evidenziato in questi pazienti diminuzioni di mortalita con 1'uso dei
trombolitici (Evidenza di tipo A)*, che pertanto non sono consigliati.

Il ricorso agli altri trattamenti (aspirina, eparina, beta-bloccanti,
nitrati e ACE-inibitori) puo essere effettuato, soprattutto in funzione
della correzione del quadro sintomatico ed emodinamico.

Tuttavia in questo tipo di IMA, data la prognosi scadente, si pud
proporre una strategia pit aggressiva (specialmente nei pazienti a
maggior rischio: con disfunzione del VS, con pregresso infarto, con
depressione di ST persistente) che comprende:
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¢ la coronarografia subito dopo la fase acuta, specie nei pazienti
con funzione ventricolare sinistra compromessa, tenendo conto ov-
viamente delle condizioni generali, talvolta proibitive, del paziente,
dell’eta, e di eventuali patologie vascolari e metaboliche associate, che
ne possono sconsigliare P'esecuzione (Evidenza di tipo B);

¢ la rivascolarizzazione coronarica secondo la metodica ritenuta piu
appropriata.

INFARTO DEL VENTRICOLO DESTRO

Linfarto del ventricolo destro ¢ pili frequente nei pazienti con segni elettrocardio-
grafici di infarto inferiore o infero-posteriore: in essi puo raggiungere il 40%. Linfarto
isolato del ventricolo destro € raro.

La diagnosi clinica si basa su:

o presenza all'ECG di sopraslivellamento del tratto ST superiore a 1 mm in V1, V2
0 in V4R e V3R, o presenza di sopraslivellamento del tratto ST in II, IIT ¢ AVF,

o presenza di segni suggestivi di insufficienza ventricolare destra (giugulari turgide,
epatomegalia dolente) e di ipotensione in assenza di insufficienza ventricolare sinistra
manifesta.

La sensibilita dei segni elettrocardiografici per la diagnosi di infarto ventricolare
destro ¢ molto alta quando l'elettrocardiogramma ¢ eseguito nelle prime 24 ore
dall'inizio dei sintomi; la specificita ¢ minore. La diagnosi puo essere confermata
dalla valutazione della frazione d'eiezione del VD e del VS e delle anomalie della
motilita della parete per mezzo della ventricolografia con radioisotopi o dell'eco-
cardiografia.

Le anomalie emodinamiche associate all'infarto ventricolare destro possono essere
molto simili a quelle della pericardite costrittiva™.

Strategia terapeutica

La terapia riperfusionale tempestiva, sia con agenti trombolitici che
con l'angioplastica, ha la possibilita di preservare o migliorare la
funzionalita sistolica del VD e correggere il quadro da bassa portata
(Evidenza di tipo B)*.

Se la necrosi si ¢ completata, per ovviare al decremento di portata
che ne puo conseguire, bisogna garantire un corretto pre-carico del
VS, che puo essere ottenuto con infusione di liquidi, o con il ricorso
alle catecolamine, che aumentano la contrattilita del VD (Evidenza di
tipo B) »,

Si deve infondere una prima quota di 200 ml di soluzione salina abbastanza rapida-
mente (10 minuti). i puo quindi somministrare 1-2 litri di soluzione nelle prime ore
e quindi 200 ml/h.
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Si dovrebbero comunque monitorare durante l'infusione i parametri emodina-
mici.

Se interviene fibrillazione atriale, si dovrebbe ripristinare al piu
presto il ritmo sinusale, data I'importanza emodinamica del contri-
buto atriale al riempimento ventricolare (Evidenza di tipo B).

Se si sviluppa blocco A-V (15-20 %) o bradicardia sinusale spiccata,
¢ utile la stimolazione temporanea, possibilmente bicamerale nel
primo caso.

DIAGNOSI E TERAPIA DELLE COMPLICANZE

SHOCK CARDIOGENO

Lo shock cardiogeno puo essere causato da:

o grave depressione della funzione del ventricolo sinistro, ad in-
staurazione precoce se il danno miocardico ischemico ¢ molto este-
so fin dall’inizio o differita se vi ¢ estensione progressiva, o per reci-
dive della necrosi;

 comparsa di complicanze meccaniche: rigurgito mitralico severo,
rottura di setto interventricolare o rottura subacuta di parete libera.

Lipoperfusione propria della sindrome puo causare deficit funzionale di molti or-
gani:

o cute fredda e umida e aumentata sudorazione (segni di attivazione adrenergica);

» ottundimento mentale e sonnolenza;

* congestione polmonare;

« insufficienza renale con contrazione delle diuresi (<20 ml/h);

o acidosi metabolica.

Il quadro emodinamico ¢ caratterizzato da tachicardia, da marcata riduzione dell'in-
dice cardiaco (< 2,2 [/min/m2) e da aumento della pressione di incuneamento pol-
monare (>18 mm Hg). La frazione di eiezione € di solito < 30%.

Studi autoptici dimostrano un coinvolgimento di almeno il 35-40 % della massa to-
tale del ventricolo sinistro; il pili delle volte esiste una grave malattia aterosclerotica
ostruttiva delle coronarie, estesa e multivasale, con un'alta prevalenza di coinvolgi-
mento della coronaria discendente anteriore.

La prognosi dei pazienti con “sindrome da shock” all'inizio dellTMA o entro poche
ore dall'esordio ¢ pessima: la mortalita € tra il 70% e il 100%; il 50% dei pazienti de-
cede entro le prime 10 ore dall'inizio dello shock, evidenziando che ¢ una condizio-
ne rapidamente letale. La terapia di supporto con farmaci inotropi e vasopressori non
ne ha migliorato la prognosi.
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Strategia terapeutica

e Somministrare O:

¢ Correggere l'acidosi (preferibilmente con bicarbonato);

¢ Valutare i parametri emodinamici con un catetere di Swan-Ganz;

¢ Considerare I'uso di dobutamina alla dose 5-15 y/kg/min;

¢ Per migliorare la funzione renale, utilizzare basse dosi di dopa-
mina 2.5-5 y/kg/min;

* Se nonostante I'uso di catecolamine dovesse persistere Frequen-
za Cardiaca inadeguata, considerare 'opportunita di eseguire una
stimolazione elettrica, possibilmente bicamerale;

¢ Inserire un contropulsatore come bridge alla rivascolarizzazione
in base alle disponibilita ambientali;

o Eseguire rivascolarizzazione miocardica (angioplastica o by-
pass) e correzione chirurgica delle complicanze meccaniche (Eviden-
za ditipo B) %

* Nei soggetti con eta < 65, in ottime condizioni generali, si puo
prendere in considerazione I'opportunita di assistenza ventricolare
come bridge all’eventuale trapianto;

¢ L'infarto del ventricolo destro puo dare origine ad un quadro pe-
culiare di shock cardiogeno che richiede trattamento ad hoc (vedi
paragrafo su infarto del ventricolo destro).

Studi non controllati sull'efficacia dei vasodilatatori non hanno dato risultati confor-
tanti. La contropulsazione con pallone intra-aortico sebbene rappresenti un trattamen-
to molto utile per migliorare transitoriamente il quadro emodinamico, non sembra mi-
gliorare la prognosi dei pazienti in shock cardiogeno: la mortalita complessiva riporta-
ta € dell'87-100%%. Solo una significativa riduzione dell'estensione dell'area di miocar-
dio ischemico ottenuta con la riperfusione pud migliorare la prognosi, ma in questi
pazienti la trombolisi non si dimostra efficace: solo la ricanalizzazione meccanica tem-
pestiva ¢ in grado di apportare un reale beneficio. Numerosi studi non controllati han-
no mostrato che la ricanalizzazione con angioplastica dell'arteria responsabile dell'in-
farto 0 con by-pass aorto-coronarico puo ridurre sensibilmente la mortalita intraospe-
daliera (40-60%) se effettuata precocemente (entro le 24 ore dall'esordio)* .

EDEMA POLMONARE ACUTO

Il quadro clinico dell'edema polmonare acuto ¢ caratterizzato da dispnea grave, a
volte accompagnata da escreato rosato e schiumoso, cute fredda e umida e sudora-
zione. Nella maggior parte dei pazienti vi sono tachipnea, tachicardia e cianosi perife-
rica; si apprezzano rantoli estesi bilateralmente (con o senza sibili) nei campi polmo-
nari.

Sono sempre presenti i segni radiologici dell'edema polmonare bilaterale conclama-
to. E frequente un'ipossiemia di grado moderato-severo, con variabile comportamen-
to della PCO..

91



Solitamente la pressione di incuneamento capillare polmonare ¢ superiore a 25
mmHg, ma la pressione dell'atrio destro puo essere normale o solo lievemente au-
mentata Nella maggior parte dei pazienti la portata cardiaca ¢ solo modestamente ri-
dotta; frequentemente si osserva aumento moderato o intenso delle resistenze vasco-
lari sistemiche ed aumento della pressione arteriosa

Un marcato danno della funzionalita sistolica del ventricolo sinistro ¢ solitamente
il meccanismo responsabile di tali profonde anomalie emodinamiche; tuttavia in al-
cuni pazienti il quadro clinico di EPA puo essere causato da una preponderante di-
sfunzione diastolica del ventricolo sinistro o da un temporaneo ma severo rigurgito
mitralico. LEPA che complica l'infarto miocardico si associa a una mortalita che va
dal 30% al 50%.

Strategia terapeutica

¢ La terapia immediata si basa sull’ossigenoterapia (dal 60% al
100%) con maschera, morfina per via endovenosa, e nitroglicerina
in infusione continua.

¢ I pazienti in Edema Polmonare Acuto devono essere valutati con
emogasanalisi arteriosa. Quelli che non riescono a mantenere una
pO2 arteriosa di almeno 60 mmHg mediante ventilazione con ma-
schera e quelli che mostrano un progressivo aumento della pCO2
con riduzione del pH arterioso, devono essere sottoposti a ventila-
zZione meccanica assistita.

¢ Occorre iniziare la somministrazione di nitroglicerina per via
endovenosa alla dose di 5-10 y/min da aumentare progressivamente
se necessario.

¢ Se il paziente rimane iperteso, nonostante la somministrazione
di dosi elevate di nitroglicerina (fino alla dose massima di 500
¥/min), si puo ricorrere al nitroprussiato di sodio alla dose iniziale
di 5-10 y/min; la velocita di infusione puo essere aumentata lenta-
mente di 5-10 y/min ogni 10-15’, in relazione alla risposta.

* La somministrazione di diuretici ¢ utile per ridurre il pre-carico
(furosemide 25-50 mg e.v.).

In alcuni pazienti, anche piccole dosi di nitroglicerina o di nitroprussiato possono
provocare una spiccata ipotensione che richiede l'interruzione della loro somministra-
zione.

Se il quadro di Edema Polmonare Acuto si sviluppa contempora-
neamente al quadro di infarto miocardico o comunque non oltre 12
ore dall'inizio dei sintomi e vi € refrattarieta al trattamento medico,
¢ opportuno procedere a cateterismo cardiaco, coronarografia e ri-
vascolarizzazione. Anche quando ¢& stato possibile conseguire la sta-
bilizzazione clinica, la coronarografia precoce deve essere presa
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in considerazione data la cattiva prognosi dei pazienti che esordi-
scono con segni di insufficienza ventricolare sinistra (mortalita a un
anno: 30-40%).

Trial multicentrici randomizzati hanno dimostrato che nei pazienti con edema pol-
monare conclamato (Classe IIT di Killip) la terapia trombolitica endovenosa non ottie-
ne particolari benefici. Tuttavia, se non vi ¢ la possibilita di eseguire cateterismo car-
diaco immediato e un intervento di rivascolarizzazione, in presenza di angina con so-
praslivellamento del tratto ST e di BBS, & opportuno comunque somministrare farma-
ci trombolitici per via endovenosa, fatte salve le consuete controindicazioni. In questi
pazienti, il monitoraggio emodinamico (sia dopo trombolisi che dopo eventuale riva-
scolarizazione) deve essere mantenuto per guidare la terapia vasodilatatrice. In questi
pazienti non dovrebbero essere utilizzati la digitale o altri farmaci inotropi, a meno
che non vi siano indicazioni specifiche.

DISFUNZIONE DELLA MITRALE

11 rigurgito mitralico_di intensita da lieve a moderato ¢ una complicanza comune
nei pazienti con IMA. E di solito il risultato della disfunzione di un muscolo papillare.
1l muscolo papillare antero-laterale irrorato dallTVA e dalla circonflessa & meno facil-
mente soggetto a disfunzione, che comunque € raramente grave. 1l muscolo papillare
postero-mediale irrorato solo dalla IVP ¢ piu frequentemente coinvolto nell'infarto
postero-inferiore e presenta gradi di disfunzione pit grave, fino alla rottura.

In circa il 50% dei pazienti con rottura del muscolo papillare, l'area di infarto ¢ re-
lativamente piccola. L'estensione della malattia coronarica ¢ variabile: in circa il 50%
dei pazienti ¢ colpito un solo vaso. Di solito la rottura del muscolo papillare si verifi-
ca da 2 a 7 giorni dopo 'esordio dellTMA, ma il 20% delle rotture avviene entro 24 h
dall'inizio dei sintomi dellTMA.

La sintomatologia ¢ caratterizzata da una improvvisa grave dispnea, fino all'edema
polmonare acuto, con quadro di bassa portata cardiaca fino allo shock. Si evidenzia
un soffio olosistolico intenso all'apice che si irradia verso l'ascella e la base e puo es-
sere in “crescendo-decrescendo”. Tn alcuni pazienti il soffio puo essere precoce e di
breve durata, o addirittura assente (rigurgito mitralico silente). Un fremito palpabile ¢
insolito, a differenza dei pazienti con rottura del SIV. Tuttavia la distinzione tra insuf-
ficienza mitralica da rottura di papillare e pervieta interventricolare da rottura di setto
¢ spesso difficile su basi solamente cliniche.

L’Eco-Doppler ¢ lo strumento diagnostico piu efficace per la sua individuazione.
Lecocardiogramma mostra il lembo della mitrale mobile con prolasso sistolico in
atrio sinistro ¢ il Doppler pulsato evidenzia il rigurgito e la sua entita. Alla valutazio-
ne emodinamica si evidenziano onde V giganti nel tracciato della pressione di cuneo
polmonare,

La prognosi dei pazienti con rottura del muscolo papillare in terapia conservativa ¢
infausta: la mortalita € di circa il 50% nelle prime 24 h e del 94% entro 8 settimane.
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11 60-70% dei pazienti pud essere salvato con la correzione chirurgica del rigurgito La
mortalitd intra-operatoria ¢ intorno al 35%. La prognosi chirurgica dipende dalla fun-
zione ventricolare sinistra. Recentemente in alcuni pazienti con rigurgito severo e
shock ¢ stata proposta ed eseguita con successo I'angioplastica dell'arteria responsa-
bile dell'infarto.

Si configurano dunque due quadri anatomo-clinici sostanzialmen-
te diversi:

¢ quello della disfunzione del muscolo papillare con rigurgito mi-
tralico lieve o moderato, quasi sempre controllabile con il semplice
trattamento medico;

¢ quello della rottura del muscolo papillare, che comporta invece
un rigurgito mitralico grave, la comparsa di Edema Polmonare, e si
associa quasi sempre a decesso intraospedaliero in assenza di corre-
zione chirurgica. La sua incidenza ¢ dell’'l% ed € responsabile del 5%
dei decessi secondari a infarto.

Strategia Terapeutica

¢ Gli obbiettivi immediati del trattamento del rigurgito mitralico
secondario a IMA sono quelli di migliorare le condizioni emodina-
miche e stabilizzare il paziente in modo che si possa eseguire rapi-
damente un intervento correttivo. Il trattamento generale dell’EPA &
quello descritto precedentemente. La terapia con vasodilatatori ¢
particolarmente utile per stabilizzare i pazienti con rigurgito mitra-
lico severo. 1l nitroprussiato di sodio per via endovenosa riduce il
volume di rigurgito e aumenta prontamente la gettata sistolica e la
portata cardiaca, mentre la nitroglicerina, sebbene riduca il volume
di rigurgito e la pressione di cuneo, pud non provocare aumento di
gettata sistolica e di portata.

¢ In presenza dei quadri clinici di maggior impegno la terapia me-
dica deve essere guidata con l'ausilio della monitorizzazione emodi-
namica con catetere di Swan-Ganz.

¢ Nei pazienti con severa ipotensione, i farmaci vasodilatatori non
possono essere utilizzati, se non in associazione con le catecolami-
ne, onde evitare il rischio di peggiorare ulteriormente I'ipotensione.

¢ Se il trattamento medico non ¢ in grado di migliorare lo stato di
compenso del paziente, ¢ allora indicata la contropulsazione con
pallone intra-aortico, in associazione con farmaci inotropi e vasodi-
latatori, in attesa di espletare gli accertamenti diagnostici invasivi.

¢ La rottura del muscolo papillare, tuttavia, deve essere sempre
trattata chirurgicamente al pitl presto con sostituzione della valvola
mitrale; per tale ragione si puo rinunciare alla coronarografia se si
deve intervenire in emergenza. Se non vi € rottura di un papillare,
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la coronarografia ¢ ovviamente necessaria perché il trattamento chi-
rurgico (pitt 0 meno in urgenza, ma comunque da non rinviare a
lungo anche nei casi in cui si consegue un accettabile stabilita emo-
dinamica) ¢ incentrato proprio sulla rivascolarizzazione® *.

ROTTURA DI SETTO INTERVENTRICOLARE

La rottura di Setto Interventricolare avviene nello 0.5-2% dei pazienti ed ¢ responsa-
bile dell'1-5% di tutti i decessi secondari a IMA. Si verifica con uguale frequenza nel-
I'TMA anteriore, inferiore o posteriore.

Piu frequentemente si verifica in pazienti al primo infarto e di solito la rottura inte-
ressa la parte muscolare inferiore del setto. Nel 40% dei pazienti possono essere iden-
tificate perforazioni multiple. Nel 30-40% dei pazienti € stata osservata 'occlusione di
un solo vaso coronarico, e in genere la malattia coronarica ¢ meno severa che nei pa-
zienti senza questa complicanza. Puo avvenire entro 24 h o, al piu tardi, 2 settimane
dopo l'esordio; tuttavia la frequenza maggiore ¢ tra la terza e la settima giornata suc-
cessiva all'infarto.

Deve essere sospettata ogni volta che insorge improvvisamente un soffio pansistoli-
co, soprattutto in pazienti con repentina disfunzione ventricolare sinistra (o biventri-
colare) o con deterioramento progressivo non dovuto ad altre cause evidenti. Il soffio
sistolico € per lo pi localizzato sull'area inferiore del bordo parasternale sinistro, si
irradia verso la base e I'apice, ed ¢ nel 50% dei casi accompagnato da un fremito.

Possono essere presenti ritmo di galoppo ventricolare destro e sinistro e segni di ti-
gurgito tricuspidale.

Puo intervenire un quadro di edema polmonare e bassa portata fino al franco
shock. La radiografia del torace nel 25% dei casi ¢ inizialmente normale, e comunque
il quadro di edema polmonare acuto ¢ abitualmente meno accentuato che nel quadro
della rottura del muscolo papillare.

I’Eco-Doppler ¢ I'ndagine di scelta per porre diagnosi: diretta visualizzazione del
difetto; dimostrazione di un effetto di contrasto negativo nel ventricolo destro durante
infusione salina; riconoscimento di una turbolenza sistolica nella regione della rottu-
ra. Mediante monitorizzazione emodinamica si puo evidenziare 'aumento di satura-
zione di ossigeno nel V.D. e nell'arteria polmonare.

La mortalita dei pazienti con rottura di setto trattati con terapia medica conservativa
e del 24% circa entro le 24 ore, del 46% a una settimana e del 67-82% a 2 mesi. L'ob-
biettivo terapeutico ¢ quello di ridurre lo shunt sinistro-destro, aumentare il flusso si-
stemico, e migliorare la funzione ventricolare destra e sinistra. Sebbene i vasodilatato-
ri possono diminuire lo shunt sinistro-destro e aumentare il flusso sistemico riducen-
do le resistenze vascolari periferiche, una riduzione maggiore e concordante della re-
sistenza vascolare polmonare puo di fatto aumentare lo shunt sinistro-destro.

Strategia Terapeutica
o I vasodilatatori quali il nitroprussiato di sodio o la nitroglicerina,

9%



che possono indurre una riduzione significativa delle resistenze va-
scolari polmonari, non dovrebbero essere impiegati. L'idralazina e
altri vasodilatatori ad effetto prevalente sulle arterie riducono in mi-
sura minore le resistenze vascolari polmonari e possono essere pill
utili (Evidenza di tipo B).

¢ La contropulsazione con pallone intra-aortico dovrebbe essere
presa in considerazione il piu presto possibile per stabilizzare i pa-
zienti con rottura di setto. E indicata comunque una correzione chi-
rurgica precoce, anche nel paziente che si riesce a stabilizzare, e la
rivascolarizzazione coronarica, se necessaria (Evidenza di tipo B) ©.

¢ In presenza di diagnosi certa il paziente andrebbe in ogni caso
trasferito, in attesa dell'intervento, in reparto di cardiochirurgia
(Evidenza di tipo C) .

La correzione chirurgica si accompagna a una mortalita inferiore al 25% nei pazienti
emodinamicamente stabili e comunque permette una sopravvivenza che oscilla me-
diamente tra 48-75%.

ROTTURA DELLA PARETE VENTRICOLARE

La rottura cardiaca, che si verifica in circa il 3% dei pazienti con IMA, ¢ responsabi-
le del 10-20% dei decessi dovuti a infarto.

La maggioranza delle rotture (> 90%) coinvolge il ventricolo sinistro e si verifica al
margine laterale di un infarto transmurale, dove ¢ maggiore lo stress di scollamento
tra il miocardio normale e quello danneggiato.

Circa un terzo delle rotture della parete libera si verifica entro 24 ore dall'inizio del-
linfarto e circa 1'85% entro la prima settimana. In era trombolitica si verificano piu
rotture nelle prime 24 h, e meno successivamente.

I fattori di rischio per la rottura della parete libera sembrano essere: eta avanzata,
sesso femminile, ipertensione che precede o persiste dopo I'TMA, e primo infarto sen-
za precedente storia di malattia coronarica.

In alcuni pazienti ¢ preceduta da un dolore toracico persistente o ricorrente, ma
non specifico, oppure in relazione temporale con uno stress fisico come tossire o fare
uno sforzo.

Nella rottura acuta il rapido inizio del tamponamento causato dall'emopericardio,
che provoca ipotensione e dissociazione elettromeccanica, conduce rapidamente al-
lexitus, e la realizzazione della diagnosi strumentale ¢ quasi sempre impossibile.

Una rottura subacuta (25% dei pazienti) puo essere suggerita dallaumento della
pressione venosa, dal polso paradosso, dai toni cardiaci attenuati e sfregamenti peri-
cardici. Puo comparire soffio sistolico, diastolico o “a va e vieni”. U'ECG puod mostrare
un'onda Q infartuale o solo i cambiamenti ischemici del tratto ST-T.

Limprovviso rallentamento della frequenza sinusale, seguito da ritmo giunzionale o
idioventricolare con diminuzione dell'ampiezza del QRS, puo suggerire una rottura acu-
ta 0 subacuta. Una improvvisa comparsa di onde T precordiali giganti in un paziente

9%



che precedentemente aveva un'onda T invertita o un sottoslivellamento ST € un se-
gno che puo indicare emopericardio.

L'ecocardiografia puo mostrare i segni di tamponamento. Il monitoraggio emodina-
mico puo dimostrare valori uguali della pressione atriale dx e di quella capillare pol-
monare,

Strategia terapeutica

Pochi pazienti con rottura acuta possono essere salvati, tramite im-
mediata pericardiocentesi con catetere a permanenza e intervento
d’emergenza. Nei pazienti con rottura subacuta bisognerebbe effet-
tuare urgentemente la riparazione chirurgica (Evidenza di tipo B)

PSEUDOANEURISMA

Questa patologia ¢ il risultato di una rottura relativamente lenta, solitamente della
parete libera del ventricolo sinistro. Le pareti esterne di questi aneurismi sono costi-
tuite dal pericardio e dal trombo murale. Lo pseudoaneurisma comunica con il ventri-
colo sinistro attraverso uno stretto colletto il cui diametro ¢ inferiore al 50% del dia-
metro del fondo. Lo pseudoaneurisma puo rimanere piccolo o progressivamente in-
grandirsi. Puo rimanere clinicamente silente ed essere scoperto durante controlli di
routine. Raramente si verificano insufficienza cardiaca congestizia e aritmie cardiache.
Si puo anche riscontrare cardiomegalia con un anormale rigonfiamento al bordo car-
diaco e un segmento ST elevato. Soffi sistolici, diastolici e di “va e vieni” possono es-
sere anche presenti in pochi pazienti, causati forse dal flusso del sangue attraverso il
colletto durante la diastole e la sistole del ventricolo sinistro. La diagnosi puo esser
fatta con l'ecocardiografia bidimensionale, con la ventricolografia con raﬁoisotopi,
con la risonanza magnetica nucleare con la tomografia computerizzata o con I'angio-
grafia del ventricolo sinistro.

Strategia terapeutica

In un terzo dei pazienti si ha la rottura spontanea senza prodromi per cui la resezio-
ne chirurgica ¢ fortemente indicata sia nei pazienti sintomatici che asintomatici, indi-
pendentemente dalle dimensioni dello pseudoaneurisma, per prevenire il sicuro exi-
tus causato dalla rottura.

TROMBOSI MURALE

Lincidenza totale di trombosi murale € di circa il 20% nell'infarto acuto; negli infarti
anteriori di grandi dimensioni l'incidenza puo arrivare fino al 60%. La presenza di
aneurisma o di discinesia apicale nell'infarto anteriore favorisce la formazione di
trombi murali. I trombi murali possono essere diagnosticati con ventricolografia con
contrasto o con radioisotopi, tecniche di immagine con piastrine marcate con isotopi,
e tomografia. Tuttavia, I'ecocardiografia bidimensionale ¢ l'indagine di scelta.
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Recentemente il gruppo di studio GISSI ha esarninato I'incidenza dei trombi murali
in pazienti trattati con rtPA e streptochinasi ed eparina per via sottocutanea. L'inci-
denza dei trombi murali (28%) € risultata non differente tra i 4 gruppi di trattamento.
Di particolare interesse era tuttavia il fatto che si fosse verificato un solo episodio di
embolia durante ['ospedalizzazione, responsabile di una incidenza totale dello 0,5%.

Lincidenza totale di embolia sistemica riscontrabile clinicamente ¢ del 2%; nellinfarto
miocardico anteriore varia tra il 4% e il 6%. Tra gli aspetti ecocardiografici che identificano
un incremento del rischio embolico vi € la protrusione e la mobilita dei trombi intracavitari.

Strategia Terapeutica

Nei pazienti con una vasta area di infarto antero-apicale, la terapia
con eparina deve essere iniziata immediatamente con una dose ele-
vata per via sottocutanea o endovenosa e continuata almeno per 4
giorni, aggiustando la dose in modo tale che il PIT sia 1,5-2 volte i
valori di controllo (Evidenza di tipo B) %,

Nei pazienti con trombo murale ventricolare o con ampia area acine-
tica diagnosticati con 'ecocardiografia si dovrebbe passare alla terapia
con anticoagulanti orali, che dovrebbe essere continuata per almeno 3
mesi. Nei pazienti con un aneurisma cronico del ventricolo sinistro, il
rischio di embolia sistemica ¢ molto basso oltre i 3 mesi; pertanto la te-
rapia con anticoagulanti orali in questi pazienti puo essere interrotta.
Tuttavia, nei pazienti con grave disfunzione cronica del ventricolo sini-
stro e dilatazione ventricolare (miocardiopatia ischemica), la terapia
con anticoagulanti dovrebbe essere continuata indefinitamente.

La dose di warfarin deve essere personalizzata in modo da prolun-
gare il tempo di protrombina a valori di INR (International Normali-
zed Ratio) da 2,0 a 3,0 (Evidenza di tipo B) %.

Studi prospettici su un grande numero di pazienti deceduti dopo IM acuto hanno
riportato che l'incidenza di trombo murale del ventricolo sinistro al riscontro autopti-
co, era del 40-50% in quelli non trattati con terapia anticoagulante, contro il 22-24%
in quelli trattati con anticoagulanti.

Alte dosi di calciparina (12,500 unita ogni 12 ore) riducono l'incidenza di embolia
sistemica e di trombi murali del ventricolo sinistro. Pazienti trattati con eparina e, suc-
cessivamente, per un mese con terapia orale con anticoagulanti presentavano una ti-
duzione dell'incidenza di embolia cerebrale da circa il 3% (senza eparina) all'1%.

Prevenzione della trombosi venosa profonda

E stato dimostrato che la profilassi con eparina sottocute riduce l'incidenza della
trombosi delle vene profonde cosi come il rischio di embolia polmonare clinicamente
significativa nei soggetti costretti a rimanere a letto per lunghi periodi.

Pertanto, 'eparina per via sottocutanea dovrebbe essere usata co-
me profilassi nei pazienti con IMA che per varie ragioni devono ri-
manere a letto per piii di 48/72 ore, a meno che sussistano controin-
dicazioni (Evidenza di tipo B) *.
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RECIDIVE ISCHEMICHE

Angina postinfartuale precoce

Si definisce generalmente angina postinfartuale precoce I'angina tipica, a tiposo o
da minimo sforzo, che si manifesta dopo 24 ore dall'esordio dell'infarto.

Lincidenza riportata in letteratura varia da meno del 10 a quasi il 50%, in relazione
alle caratteristiche differenti dei pazienti arruolati nei diversi studi.

A differenza di quanto si poteva prevedere, nei pazienti sottoposti a trattamento
trombolitico non vi ¢ stata una maggiore incidenza di angina postinfartuale (nei vari
studi condotti in era trombolitica I'incidenza ¢ inferiore al 20%).

Tanto negli studi condotti in epoca pre-trombolisi che negli studi piti recenti, solo
in una meta circa dei pazienti con angina postinfartuale precoce la sintomatologia
stenocardica si accompagna a transitori segni elettrocardiografici di ischemia.

Nella stragrande maggioranza dei casi, specie nei pazienti sottoposti a trombolisi,
I'ischemia recidivante ¢ periinfartuale. In questi casi il fattore principale favorente la
recidiva ischemica ¢ la persistente instabilita del vaso responsabile dell'infarto che
spesso nei pazienti con angina postinfartuale presenta stenosi critiche complesse o
trombi intracoronarici.

L’angina postinfartuale ¢ pill frequente nei pazienti con precedenti ischemici, so-
prattutto angina. Inoltre in molti studi tale complicanza sembra associata in misura
statisticamente significativa all'eta avanzata, al sesso femminile ed all'TMA non-Q. An-
che se i dati della letteratura riguardo all'estensione della malattia coronarica nei pa-
zienti con angina postinfartuale sono discordanti, da uno studio condotto in era pre-
trombolitica”, nel quale questo tema € stato bene analizzato, € risultato che i pazienti
con angina postinfartuale si differenziano dai pazienti senza angina per una maggiore
estensione e severita della malattia coronarica e per un circolo collaterale meno svi-
luppato, e che, nell'ambito dei pazienti con angina, le alterazioni angiografiche sono
molto pitt rilevanti nei pazienti con segni ECGrafici di ischemia rispetto a quelle dei
pazienti in cui I'angina non si accompagna ad alterazioni del tratto ST-T.

[ pazienti con angina postinfartuale precoce vanno incontro ad una maggiore inci-
denza di eventi ischemici maggiori (reinfarto e, secondo la maggior parte degli stud
anche morte) nel periodo intraospedaliero. La prognosi perd risulterebbe pamcolar-
mente sfavorevole nei pazienti in cui I'angina si accompagna a segni elettrocardiogra-
fici di ischemia 0 a compromissione emodinamica, mentre nei pazienti con angina
senza alterazioni transitorie del tratto ST-T e senza segni di deterioramento emodina-
mico l'incidenza di eventi ischemici ¢ pressoché sovrapponibile a quella che si ti-
scontra nei pazienti senza angina.

Va rilevato che oltre il 50% dei pazienti con angina ed alterazioni transitorie del trat-
to ST-T va incontro a stabilizzazione clinica dopo il primo episodio anginoso: cio pro-
va che questo gruppo di pazienti ¢ molto eterogeneo dal punto di vista prognostico.
Purtroppo perd, secondo quanto finora emerso dagli studi portati a termine, non sono
riconoscibili variabili anamnestiche, cliniche o strumentali che consentano di identifi-
care, nell'ambito dei pazienti con angina e alterazioni transitorie del’ECG, quelli
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che andranno incontro rapidamente a stabilizzazione clinica per i quali si puo adotta-
re una strategia conservativa e quelli a piu alto rischio di eventi intraospedalieri per i
quali si rende necessaria e con urgenza una strategia piti aggressiva.

Nel recente studio GISSI 3-APPI* condotto su 2364 pazienti & emerso, inoltre, che
nonostante i pazienti con angina postinfartuale precoce ed alterazioni transitorie del-
I'ECG vengano sottoposti molto pit frequentemente a procedure di rivascolarizzazio-
ne miocardica, permane anche nel follow-up a 6 mesi un’associazione statisticamente
significativa tra angina precoce ed eventi ischemici maggiori. L'associazione tra angi-
na postinfartuale precoce e maggiore incidenza di reinfarto non fatale a distanza (fol-
low-up 12 mesi) era stata dimostrata anche in un precedente studio®.

Strategia Terapeutica

* Nei pazienti con angina postinfartuale precoce va prontamente
intensificato/ottimizzato il trattamento farmacologico antiischemico
ed antitrombotico (vedi Linee Guida sull’Angina Instabile: tratta-
mento intensivo) (Evidenza di tipo B).

e Nei pazienti con IMA non-Q e funzione ventricolare sinistra non
compromessa, invece dei betabloccanti possono essere impiegati
calcioantagonisti non diidropiridinici (Evidenza di tipo B) *,

* Nei pazienti con angina postinfartuale precoce, con associate
modificazioni transitorie del tratto ST-T e/o complicata da insuffi-
cienza ventricolare sinistra o da aritmie “minacciose”, a prescindere
dalla risposta alla terapia medica, € in linea di massima indicato ese-
guire in tempi brevi una coronarografia, per valutare 'opportunita
di un intervento di rivascolarizzazione miocardica.

* Nei restanti pazienti con angina postinfartuale precoce, la condotta
terapeutica sara dettata dalla risposta al trattamento medico ottimale:

* quelli con angina ricorrente, in corso di trattamento medico otti-
male, verranno avviati con urgenza ad indagine coronarografica
nella prospettiva di un intervento di rivascolarizzazione miocardica
(Evidenza di tipo B).

* in quelli con buona risposta al trattamento medico verra adottato
lo stesso protocollo diagnostico-valutativo dei pazienti con IMA non
complicato (Evidenza di tipo C).

Recidiva di infarto precoce

E riportata un'incidenza variabile a seconda dei criteri impiegati per la diagnosi e
delle caratteristiche delle popolazioni esaminate. Predispongono al reinfarto quelle
circostanze (IMA non-Q, riperfusione precoce), in cui una consistente area miocardi-
ca, nel territorio del primo infarto, ¢ stata “salvata” ma rimane a rischio di eventi
ischemici ricorrenti: infatti il reinfarto precoce interessa quasi sempre il territorio tri-
butario del vaso responsabile del primo infarto.

Il reinfarto che, come detto prima, si verifica piti frequentemente nei pazienti con
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angina postinfartuale precoce, si associa ad un notevole aumento della mortalita.

Strategia rerapeutica

La recidiva di angina che si protrae oltre 30 minuti, resistente alla
somministrazione di nitrati, deve essere considerata con alta proba-
bilita recidiva di IMA. Va trattata come il primo infarto. In particola-
re si deve riutilizzare il fibrinolitico. Ovviamente va utilizzato I'atti-
vatore tessutale del plasminogeno se in occasione del precedente in-
farto ¢ stata somministrata la streptochinasi. Nei centri in cui ¢ di-
sponibile, 'angioplastica coronarica urgente puo essere il tratta-
mento preferito per le recidive precoci d’infarto. La terapia anti-
trombotica, se mai interrotta va continuata, altrimenti deve essere
ripresa. Cosi pure deve essere ripresa la terapia di protezione del
miocardio e di prevenzione del “remodeling” del Ventricolo Sinistro.

PERICARDITE

Lincidenza di pericardite clinicamente riconoscibile varia nelle diverse casistiche
dal 6 al 25%. Essa pone problemi diagnostici potendo essere confusa con una ripresa
di stenocardia.

E pit frequente negli IMA transmurali. Nella maggior parte dei casi non vi ¢ ap-
prezzabile versamento.

Sono stati descritti rari casi di tamponamento cardiaco da versamento pericardico
emorragico in pazienti con pericardite trattati con dicumarolici. Invece sia I'eparina che
i trombolitici non sembrano promuovere lo sviluppo di emopericardio, per cui un loro
eventuale impiego in presenza di evidenza clinica di pericardite non ¢ controindicato.

Strategia terapeutica

11 decorso clinico della pericardite postinfartuale ¢ in genere rapi-
damente favorevole, per cui nei casi scarsamente sintomatici va evi-
tata la somministrazione di farmaci (Fvidenza di tipo C).

Se vi ¢ intensa sintomatologia dolorosa va somministrato ASA (325
mg tre volte al giorno) o altro antiinfiammatorio non steroideo, che
in genere risultano efficaci nell'arco di 24-48 ore. Se la sintomatologia
persiste dopo 48 ore, va praticato un breve ciclo di terapia steroidea™
(Evidenza di tipo B).

Va sottolineato che alte dosi di altri antiinfiammatori non steroidei
e/o di cortisonici sono da evitare, in quanto possono ostacolare il
processo di cicatrizzazione, come evidenziato in studi sperimentali.

ARITMIE IPOCINETICHE

I meccanismi responsabili dei disturbi nella formazione e/o nella conduzione dello
impulso elettrico riscontrabili in corso di IMA sono:
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o il danno, reversibile o irreversibile, che si produce in conseguenza dell'ischemia
a vari livelli del sistema di eccito-conduzione;

* l'ipertono vagale mediato dalla stimolazione delle terminazioni vagali della por-
zione posteroinferiore del setto interatriale - tra I'ostio coronarico ed il margine poste-
roinferiore del nodo A-V - e della parete posteroinferiore del ventricolo sinistro: ¢
pertanto pit frequente in corso di infarto miocardico posteroinferiore. La stimolazio-
ne delle terminazioni vagali puo essere provocata sia dalla ischemia che dalla riperfu-
sione, ¢ la risposta vagale puo essere esaltata dal dolore o da farmaci somministrati in
questa fase, per esempio la morfina.

Le aritmie ipocinetiche comprendono le disfunzioni del nodo del seno e i disturbi
della conduzione atrio-ventricolare, che talora si manifestano contemporaneamente.

Disfunzioni del nodo del seno
Le aritmie ipocinetiche da disfunzione sinusale si possono manife-
stare come:

¢ bradicardia sinusale

¢ blocco seno-atriale

* arresto sinusale

Bradicardia sinusale

Un intervento terapeutico si rende necessario solo nei casi di bradicar-
dia sinusale marcata (<40/minuto) o che, associata ad ipotensione, com-
porti ipoperfusione periferica, o che favorisca aritmie ipercinetiche
ventricolari.

La terapia di prima scelta & Patropina e.v. (Evidenza di tipo B).

L’atropina va somministrata in boli venosi di 0,5-0,6 mg, ripetibili,
se il quadro emodinamico non viene corretto, ogni 5-10 minuti, fino
ad una dose totale non eccedente i 2 mg (Fvidenza di tipo B).

Va sottolineato che dosi singole superiori a 0,6 mg danno piuttosto frequentemente
tachicardia sinusale non desiderata in questa fase clinica, cosi come dosi inferiori a 0,5
mg possono comportare un effetto paradosso di accentuazione della bradicardia, pare
per stimolazione dei nuclei vagali midollari o per effetto diretto sul nodo del seno.

Nei rari casi in cui latropina risulta inefficace si dovra ricorrere
alla stimolazione elettrica temporanea.

Nei pazienti con evidente depressione della funzione ventricolare,
che potrebbero risentire della mancanza del carico atriale, € indica-
ta la stimolazione atriale o - in presenza di associati disturbi dalla
conduzione A-V - la stimolazione sequenziale atrio-ventricolare.

Blocco seno-atriale-Pause sinusali - Arresto sinusale
In molti casi i blocchi seno-atriale e le pause sinusali che si mani-
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festano nel corso di un IMA si risolvono spontaneamente, per cui
non necessitano di alcun trattamento.

Come nella bradicardia sinusale un intervento terapeutico si rende
necessario in presenza di bradicardia spiccata o sintomatica o favo-
rente frequenti BEV. La condotta terapeutica sara analoga a quella
raccomandata nella bradicardia sinusale sintomatica.

Nei casi in cui si configuri un arresto sinusale, secondario a blocco
seno-atriale di III grado o a prolungato difetto di formazione dell’im-
pulso sinusale, senza intervento di pacemakers sussidiari, la condot-
ta terapeutica deve prevedere in sequenza:

¢ chest-thump, che spesso risulta in grado di ripristinare D'attivita
del nodo del seno o di pacemakers sussidiari;

* in caso di insuccesso del chest-thump, atropina 0,5-1mg e.v. ri-
petibile ogni 5 minuti, se I'asistolia persiste, fino ad una dose com-
plessiva di 2,5mg;

¢ elettrostimolazione temporanea mediante catetere intracardiaco
o con stimolatore transtoracico, se anche I'atropina ¢ inefficace.

Per sostenere l'attivita cardiaca durante le manovre per inserire
Ielettrostimolatore, si puo ricorrere alla somministrazione di adre-
nalina (0,1 mg e.v. fino a 1 mg), seguita eventualmente da infusione
rapida di isoproterenolo (2-10 microg/min e.v.)

La acidosi, eventualmente instauratasi, dovra essere corretta con
ventilazione con ossigeno puro dopo intubazione e, se non suffi-
ciente con bicarbonato 8,4%, 50ml e.v.

Lo stimolatore esterno, attualmente utilizzato, & costituito da due elettrodi: uno con
una superficie di 75 cm da applicare anteriormente in corrispondenza della derivazio-
ne V3 dell'ECG di superficie, I'altro con una superficie di 115 cm da applicare sotto la
scapola sinistra, collegati ad un generatore che eroga uno stimolo a corrente costante
(da 0 a 140 mA) della durata compresa tra 20 e 40 msec. Questi stimolatori esterni, ri-
spetto ai primi sperimentati circa 40 anni fa, presentano una pitt ampia superficie di
contatto degli elettrodi, per cui la stimolazione si puo realizzare ad una soglia piu
bassa e la contrazione dei muscoli pettorali risulta meno dolorosa™.

Blocco atrio-ventricolare (BAV)

BAV di I grado
I1 BAV di I grado che si manifesta nell’ambito di un IMA posteroinfe-
riore raramente e transitoriamente evolve in gradi piu avanzati di
blocco, per cui non richiede alcuna misura preventiva.

La stessa condotta viene seguita nei pazienti con IMA anteriore, an-
che se in questo caso il BAV ¢ espressione di un vasto infarto e pit
spesso evolve in gradi maggiori di blocco. Se, perd, al BAV di 1° grado

103



si associa un blocco intraventricolare, si rende opportuno a scopo
profilattico 'impianto di un elettrocatere stimolatore endocardiaco
o di uno stimolatore transtoracico.

BAV di Il grado 1° tipo
Analogamente a quanto detto per le disfunzioni sinusali, un inter-
vento terapeutico si rende opportuno solo in presenza di bradicar-
dia spiccata o se compaiono manifestazioni cliniche di bassa portata
cardiaca o frequenti BEV. Anche in questa circostanza clinica, verra
in prima istanza somministrata atropina, che, oltre ad incrementa-
re la frequenza sinusale, ¢ potenzialmente in grado, specie se vi &
ipertono vagale, di migliorare la conduzione A-V. In caso di insuc-
cesso si ricorrera alla stimolazione temporanea attraverso elettroca-
tetere intracavitario o per via esterna.

Se il BAV di II grado 1° tipo si associa ad IMA anteriore, anche in
assenza di sintomi, € opportuno a scopo preventivo applicare uno
stimolatore.

BAV di Il grado 2° tipo

Lincidenza di questo tipo di BAV nell TMA ¢ bassa.

Lo si riscontra piu spesso nell'IMA anteriore, e in tali casi si rende
necessario, anche in assenza di sintomi, il pronto impianto di uno
stimolatore a scopo preventivo, data la frequente progressione a
BAV totale.

Non ¢ opportuno in questa circostanza somministrare atropina al fine di aumentare
la frequenza ventricolare: infatti I'atropina, dato che il blocco € sottonodale, non ¢ in
grado di migliorare la conduzione A-V, e, incrementando la frequenza sinusale, puo
in definitiva far peggiorare la conduzione atrioventricolare

Se si instaura in un paziente con IMA inferiore, la condotta terapeu-
tica sara analoga a quella raccomandata per il BAV di I grado 1° tipo.

BAV di Il grado
La condotta terapeutica da tenere deve essere analoga a quella
suggerita per il BAV di 2° grado.

Blocchi intraventricolari

Una condizione strettamente connessa ai BAV ¢ rappresentata dalle turbe di condu-
zione intraventricolare ed in particolare dei tre fascicoli in cui si suddivide il fascio di
His: la branca destra ed i fascicoli anteriore e posteriore della branca sinistra.

[ disturbi di conduzione intraventricolare si riscontrano quasi tutti nei pazienti con IMA
anteriore. Tuttavia alcuni pazienti con IMA inferiore sviluppano un blocco di branca de-
stra completo in quanto spesso la CD irrora la parte prossimale della branca destra.

La presenza di un distutbo di conduzione isolato del fascicolo sinistro anteriore (ESA)
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o posteriore (ESP) influenza poco la prognosi, mentre i pazienti con blocco completo
della branca destra (BBDx) o della branca sinistra (BBSin) in corso di IMA anteriore
hanno una mortalita pit alta di quella osservata nei pazienti senza blocco. La progno-
si non ¢ differente se il blocco di branca € temporaneo o permanente. Nei pazienti
con blocco di branca completo si ha sviluppo di BAV totale piti spesso che nei pa-
zienti senza blocco di branca, ma la prognosi infausta e da correlare all'estensione
dell'infarto ed al conseguente deficit della funzione ventricolare.

La coesistenza di blocco di branca destra ed emiblocco sinistro, anteriore o poste-
riore, configura un blocco bifascicolare. E stato dimostrato che i pazienti con IMA an-
tenore in cui compaia un blocco bifascicolare hanno un rischio particolarmente alto
di sviluppare un BAV totale. Tuttavia anche in questi pazienti I'elevata mortalita regi-
strata riflette I'estensione del danno infartuale ed il conseguente deficit della funzione
ventricolare sinistra.

Nei pazienti con IMA anteriore in cui si sviluppi un blocco bifascico-
lare o un BBS associato a BAV di 1° grado o un blocco di branca bilate-
rale alternante ¢ indicato il posizionamento, a scopo preventivo, di
un elettrostimolatore, interno “a demand” o esterno (Evidenza di tipo C).

Anche se non vi ¢ dimostrazione che questo presidio terapeutico migliori la progno-
si, l'impressione generale € che alcune vite possano essere salvate: per esempio la
pronta stimolazione consente di salvare, almeno momentaneamente, da sicura morte
un paziente che sia andato incontro improvvisamente a blocco totale o ad asistolia.

Controversa ¢ la decisione nei pazienti in cui si sviluppi un BBDx
con asse del QRS normale sul piano frontale o un BBSin con P-R nella
norma.

Tabella II. Indicazioni alla stimolazione elettrica temporanea in corso di IMA.

¢ Asistolia;

¢ Bradicardia marcata (<40/minuto) o associata a manifestazioni cliniche di
bassa portata cardiaca o a BEV frequenti, resistente alla terapia con atropina;

* BAV III grado, tipo Mobitz 2°, e BAV III grado, anche in assenza di sintomi;

* BBDx + ESA o ESP, o BBSin + BAV I grado (nuova comparsa o eta non
determinabile).

Commento

¢ Le altre aritmie ipocinetiche (in particolare anche il BAV II grado e il BAV III gra-
do negli IMA inferiori, se asintomatici e con frequenza >40/min) non necessitano di
stimolazione elettrica, ma richiedono un attento monitoraggio elettrocardiografico.

¢ In presenza di IMA del ventricolo destro, la stimolazione ventricolare spesso non
¢ in grado di migliorare 'emodinamica, per cui si dovrebbe ricorrere alla stimolazio-
ne sequenziale.
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* Anche nei pazienti con BAV III grado in IMA anteriore, ed in genere in presenza
di disfunzione ventricolare, sarebbe da preferire la stimolazione sequenziale atrioven-
tricolare.

o Nell'1-3% dei pazienti con elettrocatetere stimolatore endocardiaco si sviluppano
gravi complicazioni: aritmie richiedenti cardioversione, perforazione del ventricolo
destro, infezioni locali.

* Gli stimolatori esterni vengono collocati in standby e possono essere utilizzati in
emergenza nell'attesa che venga introdotto l'elettrocatetere intracardiaco, ma non
possono essere impiegati quando ¢€ richiesta una stimolazione da continuare a lungo.

ARITMIE IPERCINETICHE VENTRICOLARI (AIV)

[ principali fattori che contribuiscono alla genesi delle ATV sono:

o ['ischemia miocardica acuta che in fase iniziale favorisce fenomeni di “rientro” e
successivamente meccanismi di esaltato automatismo;

» la riperfusione miocardica, spontanea o indotta;

o squilibri dell'attivita neurovegetativa con prevalenza ora del tono simpatico (spe-
cie negli infarti anteriori) ora del tono vagale (specie negli infarti inferiori);

» alterazioni elettrolitiche.

Prevenzione della fibrillazione ventricolare (FV)

E riconosciuto che la FV primaria costituisce la causa principale di morte nella fase
iniziale dell'infarto: infatti, poiché si verifica per lo pit nelle prime ore dell'infarto, es-
sa sopravviene a volte prima che il paziente riesca a raggiungere un ospedale o co-
munque una struttura sanitaria adeguatamente attrezzata.

Nell'ambito dei pazienti con IMA che si ricoverano in Ospedale, ¢ risultata una inci-
denza di FV del 3-10%. Le differenze nella incidenza di FV riscontrate nei diversi stu-
di dipendono in gran parte dal ritardo con il quale i pazienti arruolati sono arrivati in
Ospedale, dal momento che l'incidenza della FV si riduce in misura quasi esponen-
ziale dopo le prime ore dell'infarto.

Va distinta la FV primaria che si manifesta in assenza di segni o sintomi di compro-
missione emodinamica e costituisce '80% di tutte le FV, e la FV secondaria che ¢ pre-
ceduta da manifestazioni di insufficienza ventricolare sinistra o di bassa portata. Si ¢
proposto anche di distinguere le FV in precoci e tardive, a seconda se si manifestano
prima o dopo 48 ore dall'esordio dei sintomi. Di fatto la gran parte delle FV primarie
sono precoci ¢ la gran parte delle FV secondarie sono tardive.

[ pazienti sopravvissuti ad una FV secondaria hanno una incidenza molto alta di
eventi infausti, sia durante la degenza ospedaliera che a medio termine. La prognosi
molto sfavorevole in questi pazienti ¢ legata prevalentemente alla estensione del dan-
no miocardico e alla conseguente compromissione ventricolare sinistra, ma probabil-
mente ['evento aritmico costituisce un fattore prognostico negativo aggiuntivo®.

Meno concordanti sono invece i pareri riguardo alla prognosi dei pazienti soprav-
vissuti ad una FV primaria.
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Era opinione prevalente fino a pochi anni fa che la FV primaria, occorrente in ospe-
dale, se prontamente trattata con shock elettrico, non aveva alcuna influenza negativa
sul successivo decorso ospedaliero. Perd da uno studio condotto sull'ampia casistica
del GISSI™, € risultato che la FV primaria costituisce un indicatore prognostico negativo,
in quanto i pazienti sopravvissuti a FV primaria hanno una mortalitd ospedaliera circa
doppia dei pazienti non andati incontro a FV: € stato ipotizzato che I'evento aritmico di
per s, anche se trattato tempestivamente, puo provocare un danno miocardico che in-
fluenza stavorevolmente il successivo decorso. Tali dati suggerirebbero I'opportunita di
un trattamento antiaritmico, volto a limitare I'incidenza della FV primaria, in tutti i pa-
zienti ricoverati per infarto miocardico, specie nelle prime ore dell'TMA.

Nonostante i limiti degli studi sugli antiaritmici, si puo dedurre che la lidocaina,
somministrata sistematicamente a tutti i pazienti ricoverati per IMA, non ha prodotto
una riduzione significativa degli episodi di FV primaria; in quei pochi studi in cui si €
registrata una riduzione degli episodi di FV non vi ¢ stata pero una riduzione della
mortalita (anzi I'esame di tutti gli studi, in chiave di meta-analisi, dimostra una mag-
giore mortalit nei pazienti trattati con lidocaina)”,

Draltra parte, alcuni studi hanno dimostrato che i betabloccanti somministrati in fa-
se acuta per via venosa tiducono l'incidenza della FV7.

Non vi sono evidenze scientifiche che giustifichino la sommini-
strazione sistematica della lidocaina nei pazienti ricoverati per so-
spetto IMA.

Per la prevenzione della FV vanno privilegiati i betabloccanti, il
cui impiego € raccomandato anche per altri scopi (Evidenza di tipo A).

Battiti ectopici ventricolari (BEV)

Nei pazienti che presentano BEV, anche “complessi”, nelle prime ore
di un IMA, aparte i betabloccanti (vedi “prevenzione della fibrillazione
ventricolare”), non ¢ giustificato praticare altro trattamento antiaritmi-
co (Evidenza di tipo C).

Sono riscontrabili nella quasi totalita dei pazienti nelle prime ore di un IMA,

In passato si era ritenuto che il riscontro di BEV con particolari attributi (frequenza
>0 al minuto/ polimorfismo/ ripetitivita/ fenomeno “R su T") consentisse di identifica-
re i pazienti a piul alto rischio di fibrillazione ventricolare (FV) e si era ipotizzato che
la loro pronta abolizione potesse ostacolare lo sviluppo dell'aritmia potenzialmente
letale. Tnvece studi successivi hanno evidenziato che i pazienti con BEV “complessi”
solo in una percentuale bassa di casi vanno incontro a FV e che d’altra parte la FV
piuttosto frequentemente (nel 40-83% dei casi secondo varie casistiche) non ¢ prece-
duta da aritmie “premonitrici”,

A riprova della debole relazione esistente tra BEV e FV, la riduzione/soppressione dei
BEV in corso di terapia antiaritmica non ¢ un buon indice dell'efficacia del trattamento
in termini di prevenzione della FV e d'altra parte la persistenza di attivita ectopica
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ventricolare non esclude che il trattamento possa essere efficace nel prevenire le ta-
chiaritmie maggiori”.

Ritmo idioventricolare accelerato (RIVA)

Non si rende necessario alcun trattamento, in quanto questa arit-
mia non causa deterioramento emodinamico e si manifesta con epi-
sodi brevi che si estinguono spontaneamente (145) (Evidenza di tipo B).

Si tratta di un ritmo ectopico ventricolare a frequenza inferiore a 100/minuto.

Si riscontra frequentemente (in pit del 40% degli IMA in epoca pre-trombolitica),
specie in presenza di bradicardia sinusale, ed ¢ considerato un marker di riperfusione
(se insorge in corrispondenza della somministrazione di un trombolitico € un segno
piuttosto specifico, anche se poco sensibile, di successo del trattamento).

Tachicardia ventricolare (TV)

Si definisce TV una successione di almeno tre battiti ectopici ventricolari a frequen-
za compresa tra 100 e 250 battiti al minuto; se la durata supera i 30 secondi si parla
di tachicardia ventricolare sostenuta.

In base alla morfologia del QRS si distingue la TV “comune” che presenta ritmo re-
golare e monomorfismo dei complessi ventricolari, dalle TV con aspetti polimorfi ed
irregolari, tra le quali va inclusa la TV a “torsade de pointes”.

Lincidenza di TV nellTMA riportata in epoca pre-trombolitica varia dal 10 al 40%,
probabilmente in relazione alle diverse forme di TV prese in considerazione ed ai
tempi ed alle modalita di rilevamento.

Nei grandi trial sui trombolitici I'incidenza ¢ stata attorno al 15%.

Tachicardia ventricolare non sostenuta (TVNS)

Se la TVNS si manifesta sottoforma di brevi run che tendono ad estinguersi sponta-
neamente, non € necessario alcun trattamento antiaritmico (vedi quanto detto per i
BEV “complessi”).

Se pero i run di TV sono piuttosto prolungati e ricorrenti o se la TV ¢ del tipo poli-
morfo, a piti alto rischio di evoluzione in FV, & opportuno iniziare un trattamento an-
tiaritmico, impiegando in prima istanza lidocaina o amiodarone per via venosa (Evi-
denza di tipo C).

Tachicardia ventricolare sostenuta (TVS).

E imperativo interrompere il piti rapidamente possibile l'aritmia in
considerazione sia degli effetti deleteri che l'alta frequenza ventricolare
ha sullirrorazione miocardica e sulla funzione ventricolare, che della
possibile evoluzione in FV (Evidenza di tipo B).

Le manouvre cui ricorrere per interrompere l'aritmia sono in sequenza:
1. “Chest-thump”, ovvero un pugno assestato sul precordio in regio-
ne sottomammaria sinistra, in corrispondenza della punta del cuore.

108



2. Se il chest-thump non ha successo e l'aritmia ¢ emodinamica-
mente ben tollerata, si pud fare un tentativo di cardioversione far-
macologica (preferibilmente amiodarone o lidocaina per via veno-
sa) (vedi tabella III).

3. Se il chest-thump non ha avuto successo ¢ l'aritmia ¢ mal tolle-
rata, si deve ricorrere in prima istanza alla erogazione di shock elet-
trico sincronizzato di relativa bassa energia (50 joules), che risulta
efficace nella quasi totalita dei casi.

Se la frequenza ventricolare ¢ molto alta e 'aspetto polimorfo, la
sincronizzazione ¢ difficile ed ¢ pertanto preferibile ricorrere in pri-
ma istanza ad uno shock desincronizzato di 200 joules.

4. In caso di frequenti recidive a breve distanza di tempo sara op-
portuno ricorrere alla stimolazione atriale o ventricolare mediante
elettrocatetere introdotto nelle sezioni destre del cuore. Ovviamente
vanno preliminarmente identificati e se possibile corretti eventuali
fattori facilitanti la instabilita elettrica (ipopotassiemia, ipomagne-
siemia, alterazioni del tono autonomico, ricorrenza di ischemia
miocardica acuta, etc).

Le TV correlate alla fase di ischemia acuta ed alle transitorie alterazioni locali ioni-
che e metaboliche ad essa connesse non tendono quasi mai a manifestarsi dopo le
prime 24-48 ore. Non vi € prova che esse abbiano significato prognostico sfavorevole
sia durante la degenza ospedaliera che nel pitl lungo periodo, per cui non ¢ indicato
un trattamento antiaritmico profilattico a lungo termine. Al piti puo essere raccoman-
data - specie nelle TV polimorfe - la somministrazione di lidocaina e.v. per una dura-
ta non superiore alle 24 ore

Le TV piu tardive si manifestano quasi sempre in pazienti con infarto miocardico
esteso e si associano ad un‘alta incidenza di eventi infausti, sia durante la degenza in
Ospedale che a medio-lungo termine. Anche se la prognosi sfavorevole ¢ dovuta in
larga misura alla coesistente severa disfunzione ventricolare sinistra, in molti studi ¢
stato riconosciuto alla TV un valore predittivo indipendente™. Pertanto in questi pa-
zienti va sempre intrapreso un trattamento antiaritmico profilattico, tema comunque
che esula da queste linee-guida.

Fibrillazione ventricolare (FV)

Il trattamento consiste fondamentalmente nella defibrillazione
mediante shock elettrico non sincronizzato, la cui efficacia dipende
soprattutto dal tempo trascorso dall'esordio dell’aritmia: quanto pil
precocemente la defibrillazione viene effettuata tanto maggiori sono
le probabilita di successo immediato e a distanza, cio¢ le probabilita
che il paziente sopravviva senza esiti neurologici) (Evidenza di tipo B).

Ovviamente nei casi di arresto cardio-circolatorio prolungato da FV,
la defibrillazione non ¢ 'unico provvedimento da adottare, ma ad esso
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vanno associati altri provvedimenti terapeutici ed organizzativi
(Rianimazione cardiorespiratoria di base e Rianimazione
cardiorespiratoria avanzata).

La sequenza degli interventi puo essere cosi schematizzata:

1. Shock elettrico di 200 joules, che risulta efficace nell'85-90%: I'impiego di pit alte
energie causa con maggiore probabilita danno miocardico e non vi € prova che au-
menti la percentuale dei successi.

2. Se l'aritmia non regredisce dovra essere erogato un secondo shock di 200 joules
ed, eventualmente, in rapida successione, un terzo shock di 400 joules.

3. 11 persistente insuccesso dei tentativi di defibrillazione puo essere dovuto ad
ipossia ed acidosi: la soluzione ideale ¢ rappresentata dalla ventilazione con ossigeno
puro, dopo intubazione. Il bicatbonato di sodio va eventualmente somministrato suc-
cessivamente, in quanto, in assenza di un'efficace eliminazione di anidride carbonica,
puo aggravare l'acidosi intracellulare e incrementare 'edema cerebrale. Quindi dopo
aver intubato e ventilato si applica ancora uno shock di 400 joules.

4. Se anche questo shock non ha successo, prima di procedere ad ulteriori tentativi
- sempre con 400 joules - verra somministrato bicarbonato di sodio: 50 ml di una so-
luzione all'8,4%, e, specie in caso di ampiezza piccola delle onde di fibrillazione,
adrenalina (0,1 mg fino a 1 mg).

5. Infine in caso di FV ancora refrattaria, si ricorrera alla lidocaina prima di un altro
shock elettrico, o al tosilato di bretilio, di cui ¢ stata provata l'efficacia in alcuni casi
di FV, o all'amiodarone, dimostratosi in un recente studio almeno altrettanto efficace
del tosilato di bretilio nella soppressione di aritmie altamente maligne™ (per la poso-
logia dei farmaci, vedi tabella TIT).

I farmaci vanno somministrati per via venosa, la piu centrale possibile. La adrenali-
na e la lidocaina possono essere somministrate per via endotracheale, in dosi doppie.

Va sottolineato che, sebbene defibrillazioni ripetute possano produrre danni al mio-
cardio, ¢ possibile che un paziente, che sia stato sottoposto a molti shock elettrici in
un breve periodo di tempo, sopravviva a lungo.

Quando ¢ stata ripristinata un'attivita elettrica cardiaca sincrona ma la contrazione
miocardica ¢ inefficace - cio¢ durante dissociazione elettromeccanica - il fattore respon-
sabile puo essere l'estensione dell'ischemia o la rottura della parete libera del cuore o
del setto interventricolare. Se non vi ¢ rottura, la somministrazione intracardiaca di glu-
conato di calcio (fino a 15 ml di una soluzione di gluconato di calcio al 10%) o di adre-
nalina puo facilitare la ripresa di una efficace attivita cardiaca (Evidenza di tipo C).

Prevenzione secondaria della FV

Nei casi di FV_primaria non si ritiene opportuno attuare un trattamento profilattico
a lungo termine in quanto l'aritmia non tende a recidivare una volta risolto 'evento
acuto che 'ha provocato. Eventualmente puo essere somministrata lidocaina e.v. per
una durata non superiore alle 24 ore (Evidenza di tipo C).
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Nei casi di FV secondaria, in cui il substrato elettrogenetico dell'aritmia ¢ rappre-
sentato da gravi alterazioni della struttura miocardica ed in cui vi ¢ un‘alta incidenza
di morte improvvisa, ¢ indicato un trattamento profilattico antiaritmico a lungo termi-
ne (Evidenza di tipo B).

ARITMIE IPERCINETICHE SOPRAVENTRICOLARI

Tachicardia sinusale
Il trattamento ¢ diretto alla correzione del fattore responsabile della tachicardia.

Battiti ectopici sopraventricolari (BESV)
Non ¢ indicata alcuna terapia in quanto i BESV non compromettono l'equilibrio
emodinamico né hanno significato prognostico negativo.

Fibrillazione atriale parossistica (FAP)

[ dati della letteratura, relativi a casistiche anche numerose degli anni settanta e del-
la prima meta degli anni ottanta, riportano un’incidenza di FAP nell IMA variabile dal
7 al 20% circa.

Nel GISSI-2 Tincidenza di FAP ¢ stata dell'8,4%: piu del 40% degli episodi si ¢ veri-
ficato entro il primo giorno e circa il 90% entro il quarto giorno.

La comparsa di FAP in corso di IMA ¢ associata ad una maggiore mortalita sia in fa-
se intraospedaliera che a lungo termine. E stato oggetto di controversia se la mortalita
piu elevata fosse il risultato dell'aritmia stessa o piuttosto espressione della situazione
clinica in cui spesso la FAP si manifesta. A differenza di quanto era risultato negli stu-
di condotti in epoca pretrombolitica, dall'analisi dei dati del GISSI-2 € emerso che la
FAP costituisce una variabile predittiva indipendente di aumentata mortalita intra-
ospedaliera e a 6 mesi, anche se il suo peso prognostico autonomo € modesto rispet-
to a quello di altri noti indicatori prognostici®.

Numerosi sono i fattori che possono favorire la comparsa di FAP nei pazienti con
IMA: la riduzione del flusso dell'arteria del nodo del seno con conseguente ischemia
o necrosi atriale, alterazioni del tono autonomico, la pericardite, squilibri elettrolitici.
Ma la causa pili frequente sembra essere la disfunzione ventricolare sinistra, quale si
riscontra negli infarti estesi, con secondario aumento della pressione atriale. In effetti
in tutti gli studi viene documentata una correlazione statisticamente significativa tra
incidenza di FAP e presenza di diversi parametri, clinici e strumentali, di compromis-
sione della funzione ventricolare sinistra, e in studi ove sono stati valutati i valori del-
le pressioni polmonari e atriali, prima della comparsa dell'evento aritmico, questi so-
no risultati sensibilmente pili elevati che nei pazienti senza.

L'elevata frequenza ventricolare e la perdita del carico atriale possono esacerbare
lischemia provocando la caduta della portata cardiaca (sino al 50% del valore inizia-
le): i quadro clinico risulta tanto pili grave quanto maggiore € la compromissione
card1aca di base.

111



Nel 10-20% dei casi si ha ripristino spontaneo del ritmo sinusale nell'arco di 1-2
ore. Raramente la FAP persiste anche dopo tentativi di cardioversione elettrica o far-
macologica e raramente tende a recidivare,

Se l'aritmia ¢ ben tollerata e la frequenza ventricolare non ¢ elevata si puo optare
per una tattica di attesa in quanto in tali circostanze ¢ possibile che si tipristini spon-
taneamente il ritmo sinusale.

Se la frequenza ventricolare ¢ elevata e vi € severa compromissione emodinamica
si rende necessaria una sollecita cardioversione elettrica cominciando con una scarica
sincronizzata di 100-200 joules e, in caso di insuccesso, incrementando I'energia ero-
gata (100 joules per ogni shock successivo) sino al ripristino del ritmo sinusale.

Se vi ¢ un'elevata risposta ventricolare ma non vi sono segni di severa compromis-
sione emodinamica, ¢ preferibile ricorrere a farmaci che prolungano il periodo refrat-
tario del nodo AV (betabloccanti o, se controindicati, diltiazem o verapamil) con l'o-
biettivo di rallentare la frequenza ventricolare e di conseguenza prevenire le compli-
canze emodinamiche, in associazione alla digossina e.v., meglio se dopo 48 ore dal-
l'esordio della malattia (per la posologia dei farmaci, vedi tabella ITD).

Va ricordato peraltro che ¢ tuttora oggetto di controversia I'impiego della digossina
nei pazienti con infarto miocardico recente, per cui in queste circostanze sono da pri-
vilegiare per il controllo della frequenza i betabloccanti o in alternativa il diltiazem o
il verapamil.

In alternativa si puoé anche optare per I'impiego “in acuto” per via
venosa dell’amiodarone® o di farmaci antiaritmici della classe IC**
che si sono dimostrati in grado di ripristinare il ritmo sinusale in
una buona percentuale di casi: la scelta sara subordinata alla espe-
rienza personale e alla valutazione della funzione ventricolare sini-
stra (vedi tabella III).

Se la FAP si instaura in pazienti con vie accessorie atrio-ventricola-
ri (sindrome di Wolff-Parkinson-White), indipendentemente dal gra-
do di impegno emodinamico sara opportuno intervenire con estre-
ma urgenza per ripristinare il ritmo sinusale, in considerazione del
rischio che la FAP possa esitare in FV. Andra privilegiata la cardio-
versione elettrica secondo le modalita prima riportate. Se per motivi
organizzativi si dovesse ricorrere in prima istanza alla cardioversio-
ne farmacologica, si optera per farmaci della classe IC.

Flutter atriale
In corso di infarto € molto meno comune dellafibrillazione atriale, ma la fisiopatolo-
gia e il significato prognostico delle due aritmie sono analoghi.

La condotta terapeutica da seguire puo essere schematizzata nel
modo che segue:
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Tabella III. Posologia degli antiaritmici pii comunemente impiegati.

Farmaco Dose di Carico Dose di Mantenimento
LIDOCAINA 1mg/Kg e.v. in 2 min 3 boli di 50-75 mg in 2 min a intervalli
di 8 min circa; contemporaneamente
al primo holo iniziare infusione e.v. di
1-4 mg/min per 24-48 ore
FLECAINIDE 1-2 mg/Kg e.v. in 10 min 200-300 mg/die per os
PROPAFENONE 1-2 mg/Kg e.v. in 3-5 min 0,007 mg/Kg/min e.v. per 24 ore; indi
150-300 mg x 3/di per os
AMIODARONE 150 mg e.v. in 10 min 1 mg/min e.v. per 6 ore e 0,5 mg/min
nelle successive 18 ore (1050 mg/24
ore); indi 200-400 mg/di per os
TOSILATO DI 5 mg/Kg (diluiti in 50-100 ml 1,5 mg/min per 24 ore
BRETILIO di soluzione glucosata) in 10-20 min (2510 mg/24 ore) iv
ATENOLOLO 5mg e.v. in 5 min da ripetere 50-100 mg/di per os
dopo 15 min
METOPROLOLO 5 mg e.v. in 2 min da ripetere 50-100 mg/di per os
x 3 ad intervalli di 10 min
DIGOSSINA 0,25 mg e.v. ripetibili ogni 0,125-0,250 mg/di per os
0-8 ore fino 0,75 mg in 24 ore
VERAPAMIL 5-10 mg e.v. in 1-2 min, 0,005 mg/Kg/min;
ripetibili dopo 30 min indi 60-120 mg x 3/di per os
DILTIAZEM 5-10 mg e.v. in 3-5 min 0,005 mg/Kg/min;
indi 60-120 mg x 3/di per os

1. In presenza di segni di instabilita emodinamica, il trattamento
di prima scelta ¢ la cardioversione elettrica (CVE), con la quale si ot-
tiene il ripristino del ritmo sinusale in piut del 90% dei casi, anche
impiegando basse energie (<50 joules)*.

2. Se la CVE fallisce o se l'aritmia recidiva a breve distanza di tem-
po, si ricorre alla stimolazione atriale transesofagea (SATE); con
questa procedura si puo ottenere il ripristino del ritmo sinusale in
una percentuale elevata di casi o, quanto meno, si ottiene la trasfor-
mazione in fibrillazione atriale, che poi pud convertirsi spontanea-
mente in ritmo sinusale; in ogni caso consente un pill agevole con-
trollo della frequenza ventricolare e pertanto ¢ meglio tollerata®.
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In linea di massima non si ritengono giustificati tentativi, in prima istanza, di car-
dioversione farmacologica, in quanto in questa condizione aritmica il bilancio benefi-
ci/rischi del trattamento farmacologico sembra meno favorevole di quello del tratta-
mento elettrico.

3. Nei rari casi in cui con le manovre elettriche non si riesca a ri-
pristinare il ritmo sinusale, si potra optare per:

a) tentativo di cardioversione farmacologica preferibilmente con
amiodarone o in alternativa con antiaritmici della classe IC e.v.;

b) ove le condizioni cliniche lo consentano, betabloccanti o vera-
pamil o diltiazem e.v., allo scopo di limitare la frequenza ventricola-
re, associando eventualmente la digossina e.v. con l'obiettivo di fa-
vorire la desincronizzazione del flutter in fibrillazione.

Tachicardia sopraventricolare
La tachicardia sopraventricolare, sia reciprocante che focale, € molto rara nell TMA.

La sequenza degli interventi puo essere schematizzata come segtie:

A. Nelle tachicardie sopraventricolari reciprocanti:

1. Manovre fisiche di stimolazione vagale (massaggio del seno carotideo, manovra
di Valsalva);

2. Se le manovre fisiche falliscono, somministrazione endovenosa di verapamil o di
diltiazem, in grado di interrompere l'aritmia in oltre il 90% dei casi. In alternativa pos-
sono essere somministrati, sempre in bolo venoso, la digitale, i betabloccanti o i far-
maci della classe IC: ovviamente il contesto clinico indirizzera la scelta;

3. Se anche la terapia farmacologica risulta inefficace si deve ricorrere alla CVE. Pri-
ma di tale procedura € comunque opportuno ripetere le manovre di stimolazione va-
gale, che hanno pili elevata probabilita di successo dopo somministrazione di farmaci
che ritardano la conduzione a livello del nodo A-V.

B. Nelle tachicardie sopraventricolari focali vanno identificati i fattori responsabili o
comunque fortemente favorenti (ipopotassiemia, coesistente severa broncopneumo-

patia cronica, severo scompenso cardiocircolatorio, presenza eventuale, anche se im-
probabile, di intossicazone digitalica) ed intervenire di conseguenza.

INQUADRAMENTO PROGNOSTICO PRE-DIMISSIONE
DEL PAZIENTE INFARTUATO
INTRODUZIONE

Lattuale tendenza a dimettere i pazienti precocemente dopo linfarto, giustificata
dalla necessita di contenimento delle spese e dai disagi causati al paziente
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dall'ospedalizzazione, impone la necessita di un'accurata stratificazione prognostica a
breve termine prima della dimissione. Infatti, il rischio di eventi coronarici gravi rag-
giunge il livello piu alto immediatamente dopo I'episodio infartuale e diminuisce pro-
gressivamente nei successivi 6 mesi quando tende a stabilizzarsi.

Pertanto, ¢ estremamente importante identificare i pazienti ad alto rischio prima
della dimissione, cosi da poter mettere in atto tempestivamente le necessarie misure
terapeutiche.

OBIETTIVI

L'obiettivo ¢ l'identificazione, prima della dimissione, di quei pazienti che pur
avendo avuto un infarto non complicato, sono tuttavia ad alto rischio di morte o
reinfarto a breve-medio termine. Infatti questi pazienti possono trarre vantaggio da
una rivascolarizzazione miocardica urgente. I rimanenti pazienti possono essere di-
messi e ristratificati dopo 3-4 settimane.

DETERMINANTI DELLA PROGNOSI

Eta

L'eta ¢ un importante determinante prognostico immodificabile, indipendente dagli
altri predittori (Evidenza di tipo B). Puo costituire inoltre un limite vincolante per I'av-
vio di procedure invasive, il cui rischio aumenta con 'aumentare dell'etd: le decisioni
in merito devono essere intraprese in base all'eta biologica, pit che a quella anagrafi-
ca, ed in base al tipo di procedura che si vuole intraprendere.

La mortalita per infarto € in media piuttosto bassa nei pazienti di eta inferiore a 65
anni ed aumenta poco col progredire dell'eta entro questo ambito. In seguito, au-
menta in maniera simil esponenziale, sia nella fase acuta che dopo la dimissione.
L'aumento di mortalita nei pazienti anziani, prevalentemente concentrato nella fase
acuta, ¢ soprattutto dovuto ad un maggior rischio di rottura di cuore; le cause di que-
sta maggiore suscettibilita alla rottura di cuore non sono ancora chiare. A 6 mesi, nel-
lo studio GISSI 2, la mortalita in pazienti di eta inferiore a 40 anni era dello 0,8% e ti-
sultava dell’ 11,6% in pazienti con eta superiore ad 80 anni. Da notare che in ogni fa-
scia d'eta la mortalita ¢ lievemente maggiore nelle donne che negli uomini®.

Funzione ventricolare sinistra

1l grado di compromissione della funzione ventricolare sinistra &
un altro importante predittore indipendente della prognosi (Evidenza
di tipo B).

La mortalita a 6 mesi aumenta di poco col ridursi della frazione d’eiezione fino al
45%; aumenta invece con rapida progressione per valori di frazione d’eiezione
inferiori al 43%".
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Per valori di frazione d'eiezione inferiori al 45% la mortalita € anche influenzata dal
volume telesistolico (a parita di frazione d’eiezione ¢ maggiore in pazienti con volu-
me telesistolico maggiore)® e dalla presenza di segni clinici di scompenso cardiaco (a
parita di frazione d'eiezione ¢ maggiore in pazienti con segni di scompenso).

Presenza d'ischemia inducibile

Nei pazienti che non lamentano angina post-infartuale, una prova da sforzo positi-
va predice una mortalita maggiore di quella osservata nei pazienti con prova da sfor-
70 negativa, anche se il suo potere predittivo ¢ ridotto per la bassa incidenza di even-
ti fatali osservata nei piu recenti studi. Infatti, nello studio GISSI 2 il rischio di morta-
lita in pazienti trombolisati con prova da sforzo positiva era 1,0-2,6 volte (a seconda
dei criteri di positivita considerati) maggiore che nei pazienti con prova da sforzo ne-
gativa” (Evidenza di tipo B).

Le cause responsabili della riduzione del potere predittivo positivo della prova da
sforzo nei pazienti trombolisati sono pitt di una: il marcato miglioramento della pro-
gnosi del paziente infartuato riduce, in base al teorema di Bayes, il potere predittivo
di un test positivo; la ricanalizzazione precoce ottenuta con la trombolisi e la conse-
guente riduzione dell'area di necrosi, aumenta la probabilita che una prova da sforzo
positiva sia causata dalla presenza di miocardio ischemico perinfartuale piuttosto che
da ischemia a distanza dovuta a malattia multivasale e, quindi, con prognosi peggio-
re. Inoltre, era forse maggiore, in passato, la tendenza ad eseguire prova da sforzo
sottomassimale, piuttosto che massimale: € ovvio che il significato prognostico di una
prova da sforzo sottomassimale positiva ¢ peggiore di quella di una prova massimale
positiva. Ancora, da qualche tempo la positivita del test da sforzo post-infarto com-
porta quasi sempre la successiva esecuzione di una coronarografia con sistematica ti-
vascolarizzazione miocardica (angioplastica o by-pass, in base all'anatomia): cio ridu-
ce proprio il rischio connesso con l'ischemia residua. Infine, € importante notare che
la prova da sforzo, come anche tutti gli altri tests utilizzati per valutare la gravita del-
l'aterosclerosi coronarica, fornisce un'informazione abbastanza accurata sull’estensio-
ne del territorio ischemico a rischio, ma non fornisce informazioni affidabili sull'evo-
lutivita dell'aterosclerosi coronarica.

Aritmie Ventricolari Ipercinetiche

La prevalenza di aritmie ventricolari ipercinetiche alla valutazione
pre-dimissione dopo infarto ¢ estrememente variabile, anche se, in
media, ¢ maggiore in pazienti con funzione ventricolare sinistra ri-
dotta. La frequenza di extrasistoli ventricolari € un predittore indi-
pendente® di mortalita (soprattutto di morte improvvisa), ma il va-
lore predittivo aggiuntivo rispetto a quello fornito dalla valutazione
della funzione ventricolare ¢ molto limitato. Nello studio GISSI-2 il
rischio di mortalita in pazienti con piu di 10 extrasistoli per ora era
di solo 1,6 volte maggiore rispetto a pazienti che non presentavano
extrasistolia ventricolare®” (Fvidenza di tipo B).
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La presenza d'episodi di tachicardia ventricolare sostenuta (> 30 secondi) dopo i
primi 3 giorni dall'episodio infartuale, ¢ associata ad un'alta mortalita a breve-medio
termine; tuttavia, queste aritmie sono tipicamente presenti in pazienti con grave com-
promissione della funzione ventricolare e, quindi, gid noti per essere ad alto rischio
(Evidenza di tipo B).

Poiché il rischio di aritmie ventricolari gravi e di morte improvvisa ¢ maggiore in
presenza di un aumento relativo dell'attivita simpatica, test volti a caratterizzare l'e-
quilibrio simpatico-parasimpatico (heart rate variability, ecc) potrebbero avere un po-
tere predittivo indipendente maggiore di quello ottenibile con le metodiche utilizzate
attualmente.

SELEZIONE DEI TESTS NON INVASIVI

Valutazione della funzione ventricolare sinistra

La funzione ventricolare sinistra ¢ abitualmente valutata mediante
ecocardiografia bidimensionale o mediante ventricolografia radio-
isotopica. L’ecocardiografia ¢ pili economica, la ventricolografia ra-
dioisotopica ¢ considerata piu accurata da alcuni. Comunque en-
trambi gli approcci sono validi e la scelta dipende fondamentalmen-
te dalle abitudini e convenienze locali (Evidenza di tipo C).

In presenza di un’alterazione regionale della cinesi ventricolare
sufficientemente estesa da causare una riduzione importante della
frazione d’eiezione ventricolare, € necessario stabilire se in quella
regione € presente miocardio vitale in quantita rilevante. Infatti, la
rivascolarizzazione miocardica sembra migliorare la prognosi, ri-
spetto alla terapia medica, solo nei pazienti con evidenza di miocar-
dio vitale (Evidenza di tipo B).

Lidentificazione del miocardio vitale ¢ semplice in casi estremi. Infatti, se I'ecocardiografia
mostra che la regione miocardica disfunzionante ¢ anche estremamente assottigliata, cio
rappresenta un indizio certo di necrosi. Allaltro estremo l'evidenza di ischemia spontanea o
inducibile nella regione miocardica disfunzionante ¢ un indizio certo di presenza di
miocardio vitale. Negli altri casi puo essere necessario eseguire esami ad hoc per
discriminare fra necrosi o ibernazione. Queste indagini possono essere eseguite utilizzando
tecniche ecocardiografiche o scintigrafiche. L'ecocardiogramma viene eseguito durante
infusione di dosi crescenti di dobutamina a partire da 5 mcg/kg/min; infatti il miocardio
ibernato, ma non quello necrotico, € caratterizzato da una riserva inotropa evocabile con
somministrazione di catecolamine. Pertanto una regione miocardica ipo o acinetica che inizia
a contrarsi durante infusione di dobutamina ¢ probabilmente ibernata e non necrotica;
spesso la somministrazione di dosi piti alte di dobutamina causa ischemia e la zona ibemata,
dopo la ripresa della contrazione, puo ridiventare ipo o acinetica, cosi confermando la
presenza di miocardio vitale. In alternativa, la presenza di miocardio vitale puo essere
valutata mediante somministrazione di tallio 201. Poiché il tallio inizialmente si distribuisce
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proporzionalmente al flusso la scintigrafia precoce mostra ipocaptazione sia in regioni
pmiocardiche ibernate che necrotiche, in quanto in ambedue i casi il flusso regionale ¢
ridotto; tuttavia, nelle ore successive alla sua somministrazione il tallio si redistribuisce nel
tessuto miocardico metabolicamente attivo, come quello ibernato, ma non in quello
necrotico. Pertanto una regione inizialmente ipocaptante, che diventa normocaptante nella
scintigrafia tardiva € probabilmente ibernata e non necrotica. La predittivita delle due
tecniche ¢ sovrapponibile: anche in questo caso la scelta dipende fondamentalmente dalle
abitudini e convenienze locali.

Valutazione del miocardio a rischio d’ischemia

La scelta del test iniziale dovrebbe essere basata su un’attenta valu-
tazione dell’ECG a riposo, sulla capacita di lavoro del paziente, sul-
Pesperienza degli operatori locali e sulle tecnologie disponibili. In
generale, una prova da sforzo con registrazione del’ECG eseguita
immediatamente prima della dimissione, anche in terapia, dovrebbe
costituire il test standard da usare nei pazienti con ECG normale che
non prendono digitalici (Evidenza di tipo C).

Pazienti con sottoslivellamento diffuso del tratto ST a riposo (> 1
mm), alterazioni del tratto ST secondarie a digossina, ipertrofia ven-
tricolare sinistra, blocco di branca sinistra o importante ritardo del-
la conduzione intraventricolare, o preeccitazione, dovrebbero gene-
ralmente essere studiati usando, per valutare gli effetti dello sforzo,
una modalita di ‘imaging’ (Evidenza di tipo C).

I pazienti inabili all’esercizio per limitazioni fisiche (p.e. artrite,
amputazioni, grave arteriopatia ostruttiva periferica, grave bronco-
pneumopatia cronica ostruttiva) o complessivamente debilitati do-
vrebbero essere sottoposti a tests da stress farmacologico in combi-
nazione con una modalita di ‘imaging’ (Evidenza di tipo C).

La scelta tra le differenti modalita di ‘imaging’che possono essere
usate in combinazione con l'esercizio o lo stress farmacologico do-
vrebbe essere basata prioritariamente sull’esperienza degli operato-
ri locali nell’effettuare e interpretare lo studio (Evidenza di tipo C).

[ tests da sforzo o da stress farmacologico sono basati sull'utilizzazione dell'esercizio o di
farmaci in grado d'indurre ischemia o disomogneita della perfusione miocardica in presenza
di malattia coronarica. Il test da sforzo consiste nel far eseguire al paziente uno stress fisio-
logico progressivo (usualmente utilizzando il tappeto rotante o il cicloergometro) fino a rag-
giungere una frequenza massima pari almeno al 70% della frequenza teorica massima o un
carico di almeno 5 METS, utilizzando simultaneamente una metodica in grado di rilevare la
presenza d'ischemia (ECG, ecocardiogramma, ventricolografia isotopica) o di una disomoge-
neita della perfusione miocardica (scintigrafia perfusionale con Tallio 201 o MIBI marcato
con Tecnezio 99).

Lo stress farmacologico diventa necessario in pazienti inabili all'esercizio. Il test al dipiri-
damolo o all'adenosina consiste nella somministrazione endovenosa di vasodilatatori del mi-
crocircolo coronarico in grado di diminuire la resistenza vascolare coronarica e quindi
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di aumentare il flusso. Ove sussista una significativa stenosi di un ramo coronarico epicardico,
I'aumento di flusso ¢ limitato ai segmenti miocardici riforniti dalle arterie non ostruite. Questa
disomogeneita ¢ usualmente valutata con la scintigrafia perfusionale. Questi agenti oltre che
disomogeneita possono produrre vera e propria ischemia (che puo essere rilevata mediante
ECG, ecocardiogramma o ventricolografia isotopica) causata da un furto ematico transmurale
dall'endocardio all'epicardio con diminuzione della perfusione sottoendocardica nel territorio
della coronaria stenotica e/o furto intercoronarico in pazienti con malattia multivasale.

Il test alla dobutamina consiste nella somministrazione endovenosa di questa sostanza (a
partire da una dose di 10 mcg/kg/min) che determina un aumento del consumo miocardico
d'ossigeno, similmente a cio che succede durante test da sforzo, cosi determinando, in pre-
senza di stenosi coronariche critiche, ischemia miocardica che puo essere rilevata mediante
ECG, ecocardiogramma, ventricolografia isotopica e disomogeneita di perfusione rilevabile
mediante scintigrafia da perfusione.

In sintesi la prova da sforzo con ECG per la sua semplicita d’esecuzione e d'inter-
pretazione ¢ il test piu utile per la stratificazione prognostica dei pazienti con infarto
recente. Essa consente d'individuare precocemente i pazienti ad alto rischio (prova
da sforzo positiva ad una frequenza cardiaca < 120 bpm e/0 ad un carico < 6 METS)
che necessitano di coronarografia, e soprattutto i pazienti a basso rischio (prova mas-
simale negativa) che possono essere dimessi senza ulteriori indagini.

L'utilizzazione di uno stress farmacologico € necessario in pazienti inabili all'eserci-
zio; tuttavia, non aggiunge informazioni prognostiche clinicamente rilevanti in pa-
zienti che possono eseguire prova da sforzo. Similmente, le tecniche di ‘imaging’ so-
no estremamente utili in pazienti in cui 'ECG non ¢ interpretabile; tuttavia non forni-
scono informazioni prognostiche aggiuntive clinicamente rilevanti in pazienti in cui
I'ECG ¢ interpretabile. Per quanto concerne la scelta della tecnica di imaging non esi-
ste nessuna evidenza che lo studio della funzione ventricolare sinistra durante stress
fisico o farmacologico mediante ecocardiografia o tecniche scintigrafiche fornisca
informazioni prognostiche diverse da quelle ottenute mediante studio della perfusio-
ne miocardica.

Valutazione dell’instabilita elettrica

La metodica pin utilizzata per valutare la suscettibilita miocardica
ad aritmie ¢ il monitoraggio Holter. Tuttavia, anche se I'extrasistolia
ventricolare € un predittore indipendente di mortalita, il potere pre-
dittivo positivo € piuttosto basso (Evidenza di tipo B).

Metodiche piu recenti per valutare il rischio artmico sono: (i) I'analisi dei potenziali tardi-
vi; (ii) l'analisi della variabilita della frequenza cardiaca; (iii) la misurazione della risposta va-
gale allo stimolo barocettivo. L'analisi dei potenziali tardivi € basato sull'averaging e I'ampli-
ficazione del complesso QRS del’ECG; la loro presenza indica asincronia della depolarizza-
zione ventricolare. L'analisi della variabilita della frequenza cardiaca puo essere eseguita nel
dominio del tempo e della frequenza ed ¢ basata sull'analisi degli intervalli di tempo che se-
parano i battiti cardiaci; una riduzione della variabilita indica una prevalenza del tono sim-
patico. La risposta vagale allo stimolo barocettivo si valuta misurando la riduzione
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di frequenza cardiaca in risposta all'aumento di pressione arteriosa indotta da un'infusione
di fenilefrina. La presenza di potenziali tardivi e la riduzione della variabilita della frequenza
cardiaca sono potenti predittori di mortalita, sopratutto di morte improvvisa. Tuttavia, non ¢
stato stabilito in maniera definitiva se sono predittori di mortalita indipendenti da altri pre-
dittori, come la funzione ventricolare sinistra. Uno recente studio multicentrico, 'ATRAMI,
sembra dimostrare che la riduzione della risposta vagale allo stimolo barocettivo ¢ un po-
tente predittore indipendente di mortalita”.

ALGORITMO PER LA STRATIFICAZIONE PROGNOSTICA (Figura 2)

Si ¢ gia sottolineata I'importanza di una stratificazione prognostica precoce da effet-
tuarsi nei primi 5 giorni dall'insorgenza della malattia per definire la strategia terapeu-
tica piti appropriata per le dimensioni dell'infarto, per la risposta ai trattamenti ed in-
fine per la prevenzione e cura delle complicanze piti comuni.

Valutazione pre-dimissione

Nei pazienti che non presentano caratteristiche cliniche di rischio alto ¢ opportuno

misurare, prima della dimissione, la frazione d'eiezione. Da notare che questultima
uo essere diversa da quella ottenuta subito dopo I'episodio infartuale, in quanto la

?unzione ventricolare puo risultare peggiorata come conseguenza di ‘remodeling” o

di reinfarto o migliorata per la risoluzione dell'ischemia o dello ‘stunning’ (Evidenza

di tipo C).

Se la frazione d'eiezione ¢ inferiore al 45%, la mortalita ad 1 anno € superiore al
10%. Se oltre ad una frazione d'eiezione ridotta, ¢ anche presente un marcato aumen-
to del volume telesistolico (> 130 ml) la mortalita a 1 anno ¢ probabilmente superiore
al 20%. La mortalita ¢ anche particolarmente elevata se, oltre ad una frazione d'eie-
zione ridotta, € anche presente una marcata riduzione della risposta barocettiva (Evi-
denza di tipo B).

[ pazienti con bassa frazione d'eiezione, in particolare in presenza d'ischemia du-
rante prova da sforzo, di miocardio vitale ibernato nelle regioni ipo-acinetiche e/o di
una chiara instabilita elettrica, dovrebbero eseguire una coronarografia in vista di un
intervento di rivascolarizzazione miocardica (Evidenza di tipo B).

Nei pazienti che hanno una buona frazione d'eiezione ¢ opportuno eseguire una
prova da sforzo o un test equivalente, come descritto in precedenza. Una prova da
sforzo positiva a basso carico ¢ associata ad una mortalita ad un anno > 5%”. Consi-
derazioni analoghe valgono per i pazienti che necessitano di una tecnica di “ima-
ging”: la documentazione di aree estese di ipoperfusione reversibile o di riduzione
reversibile di contrattilita € associata ad una prognosi similmente sfavorevole. Anche
in questo caso ¢ opportuno eseguire la coronarografia in vista d’'un intervento di riva-
scolarizzazione coronarica (Evidenza di tipo C).

[ pazienti con una prova da sforzo negativa o positiva ad alto carico (> 6 METS) e
buona funzione ventricolare presentano mortalita ad un anno bassa (1-2%); questa
prognosi gia buona non puo essere ulteriormente migliorata con un intervento di
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rivascolarizzazione, pertanto la coronarografia € inopportuna (Evidenza di tipo C). 1
pazienti che presentano queste caratteristiche possono essere dimessi e rivalutati do-
po 3-4 settimane (Evidenza di tipo C).

Anche se spesso esiste una certa riluttanza ad eseguire una prova da sforzo preco-
ce per il timore di complicazioni, tale timore non ¢ giustificato dai fatti. In uno studio
sistematico, eseguito in 570 centri, I'incidenza di complicanze gravi durante prova da
sforzo massimale eseguita una settimana dopo l'infarto, risulto solo dello 0,19% per
un esame massimale e solo dello 0,10% per un esame sottomassimale™,

Ristratificazione prognostica dei pazienti dimessi

E opportuno rivalutare i pazienti infartuati 3-4 settimane dopo la dimissione. Se il
paziente continua ad essere del tutto asintomatico e la prova da sforzo eseguita pri-
ma della dimissione aveva raggiunto almeno il 70% della frequenza teorica massima
e/o un carico > 6 METS non ¢ necessario ripetere nessun esame diagnostico.

Se invece il paziente lamenta episodi anginosi tipici ricorrenti e/o prolungati in pre-
senza di terapia ottimale, € opportuno un ricovero immediato per eseguire coronaro-
grafia.

Se, infine, il paziente lamenta episodi anginosi tipici, ma infrequenti, non prolunga-
ti e prevalentemente da sforzo, € opportuno ripetere una prova da sforzo e sulla base
di questa decidere se consigliare un esame coronarografico (se la prova da sforzo ¢
positiva a basso carico) o incrementare la terapia anti-anginosa. E opportuno ripetere
il test anche in quei pazienti con FE>45% in cui durante prova da sforzo predimissio-
ne non si sviluppava ischemia, ma non era stato raggiunto un carico sufficientemente
elevato (> 6 METS).

LA MOBILIZZAZIONE E LA RIABILITAZIONE
INTRODUZIONE

Lesercizio fisico aumenta I'estensione del danno ischemico miocardico in presenza
di riduzione del flusso coronarico. Questa osservazione, confermata da studi in mo-
delli di ischemia e infarto sperimentali, costituisce il presupposto fisiopatologico per
il tiposo a letto nei pazienti con IMA.

La durata dell'allettamento che per anni ¢ stata di 3-6 settimane, si ¢ progressiva-
mente ridotta negli ultimi 20 anni a seguito di alcuni studi che hanno dimostrato la si-
curezza ed i vantaggi psicofisici della mobilizzazione precoce del paziente con IMA.
La realta del nostro Paese ¢ tuttavia ancora caratterizzata da tempi medi di degenza
per I'TMA eccessivamente lunghi e da una ridotta sensibilita per la mobilizzazione
precoce.

La prolungata immobilitd a letto produce numerosi effetti negativi quali aumento
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del rischio di trombosi venosa agli arti inferiori, ipotensione ortostatica, decondizio-
namento muscolare, riduzione della capacita aerobica con conseguente facilitazione
dell'insorgenza di ischemia miocardica per minimi sforzi. La mobilizzazione precoce ¢
in grado di prevenire questi eventi sfavorevoli, come dimostrato da una minore inci-
denza di complicanze maggiori quali recidiva infartuale, embolia polmonare e morta-
litd nei pazienti mobilizzati precocemente. Di qui la necessita di programmare la ri-
presa dell'attivita fisica non appena possibile. Contro la ricchezza di dati disponibili
per i problemi precedentemente trattati la letteratura fornisce in merito alla mobilizza-
zione informazioni concernenti pochi punti essenziali e non certamente degli schemi
comprovati, per cui qui di seguito verranno date semplici indicazioni basate piti sulle
consuetudini e sull'esperienza dei singoll circa:

* tempi e schemi per la mobilizzazione,

¢ sede di esecuzione dei primi esercizi,

o controlli clinici da esercitare.

Non sono oggetto della presente trattazione i programmi di riabilitazione post-di-
missione, peraltro gia ben trattati da altre linee guida.

TEMPI E GRADUALITA PER LA MOBILIZZAZIONE

Attualmente la mobilizzazione del paziente con IMA inizia dopo 24 ore dall'ingres-
s0 in UTIC nell TIMA non complicato, oppure 24 ore dopo la risoluzione delle compli-
canze maggiori, rappresentate da:

¢ shock cardiogeno

¢ scompenso cardiaco congestizio grave

¢ persistenza di dolore toracico di tipo ischemico

¢ aritmie ventricolari gravi (tachicardia e fibrillazione ventricolari recidivanti)

o iperpiressia 2 39° C.

La mobilizzazione del paziente con IMA deve essere graduale, correlata con 'anda-
mento clinico e prevede vari stadi. La celerita con cui si passa da uno stadio all'altro
¢ variabile ed ¢ definita secondo differenti programmi di mobilizzazione in base alle
caratteristiche del singolo paziente. Vengono suggeriti 3 programmi principali in base
alla durata dei singoli stadi:

1. programma rapido per i pazienti con IMA non complicato;

2. programma intermedio per i pazienti con IMA esteso senza segni di riperfusione
miocardica e/o con severa disfunzione ventricolare sinistra e/o con scompenso sub-
clinico in fase acuta e per i pazienti con recidiva infartuale;

3. programma lento per i pazienti con complicanze maggiori in fase acuta.

A titolo di esempio vengono presentati due programrni di mobilizzazione rapida e
media (Tabella IV e Tabella V).

Il primo ¢ adatto, in sostanza, ai soggetti con veloce regressione del dolore, con se-
gni clinici o strumentali di riperfusione miocardica, senza alcuna complicanza.
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Tabella IV. Programma di mobilizzazione rapida

Tempo Esercizi e moto Attivita Fisiologiche
(-24 ore Decubito supino
2°-3° gg. Movimenti liberi nel letto
Ginnastica respiratoria Toilette parziale
semiseduto sul letto Mangia da solo
Lettura con appoggio
3°-4° gg. Ginnastica respiratoria Possibilita di uso della comoda
(anche arti sup.) Toilette al lavabo seduto e trasportato

Ginnastica attiva semi-seduta
Poltrona 15-20° (2 volte die)

4°-5° gg Poltrona 30™-60" (2 volte/di) Possibilita di uso della comoda
Giro intorno al letto Toilette al lavabo
Mantenimento posizione eretta
5°-6° gg Poltrona ad libitum Mangia seduto al tavolo
Giro in camera Accesso Sorvegliato e accompagnato ai servizi
0°-7°gg. Libero in camera Accesso sorvegliato ai servizi
7°-8%gg. Libero in Reparto Accesso libero ai servizi

Il secondo invece prevede stadi piu lenti proprio per permettere un miglior riadat-
tamento del cuore allo sforzo connesso con I'esercizio fisico, con la possibilita di co-
glierne le eventuali reazioni negative,

Il programma lento invece prevede l'adattamento della durata dei singoli stadi al
corélportamento della complicanza che ha caratterizzato il decorso del soggetto colpi-
to da IMA.

SEDE

Il programma di mobilizzazione, data la sua precocita ha inizio in UTIC e prosegue
nel Reparto di Degenza post-intensiva fino alla dimissione del paziente.

Il primo approccio al paziente deve essere necessariamente di tipo esplicativo ed ¢
finalizzato all'ottenimento della massima collaborazione possibile; a tale scopo ¢ indi-
spensabile che il medico dellUTIC informi dettagliatamente il paziente sulla propria
patologia e sul significato e gli obiettivi delle tecniche di mobilizzazione.

ESERCIZI

Quando ha inizio il programma di mobilizzazione i primi esercizi che vengono fatti
eseguire al paziente con IMA sono di tipo respiratorio consistenti in inspirazioni ed
espirazioni profonde eseguite con o senza l'ausilio degli arti superiori; questo ha lo
scopo di migliorare l'ossigenazione del paziente.
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Tabella V. Programma di mobilizzazione media

Tempo Eercizi e moto Attivita Fisiologiche
0-48 ore Decubito supino
3°g. Movimenti passivi e/0 Toilette parziale
attivi assistiti ai 4 arti Mangia da solo
g Ginnastica respiratoria
Semi-seduto sul letto
Ginnastica respiratoria Toilette parziale
(anche arti sup.) Mangia da solo
Ginnastica attiva assistita (isotonica)
Lettura con appoggio
*g Seduto sul bordo dIéFletto 15-20 Possibilita di uso della comoda
(2 volte/die) Toilette al lavabo seduto
Blanda ginnastica attiva (isotonica) e trasportato
Ginnastica respiratoria
0°g Poltrona 2030’ (2 volte die) Possibilita di uso della comoda
Mantenimento posizione eretta Toilette al lavabo
Ginnastica attiva semi-seduto
78 Poltrona 30-60" (2 volte die) Accesso Sorvegliato e
Giro intorno al letto accompagnato ai servizi
8°g. Poltrona ad ibitum Mangia seduto al tavolo
Giri in camera accompagnato
9°g. Libero in camera Avvisare quando si accede ai servizi
10°g. Libero in Reparto Accesso libero ai servizi

E inoltre opportuno, soprattutto nei pazienti anziani particolarmente sensibili agli
effetti negativi dell'immobilita, 'esecuzione di esercizi di ginnastica passiva finalizzata
al miglioramento della funzione circolatoria comprendenti:

¢ flessione dell’avambraccio sul braccio a 90°

o rotazione ed inclinazione laterale del capo

¢ flesso-estensione del polso

o flesso-estensione del ginocchio sull'anca (ad anca fissa) facendo scorrere i piedi
sulla superficie del letto

» rotazione delle caviglie.

Questi esercizi dovranno essere ripetuti in maniera attiva nei giorni successivi, pri-
ma che il paziente affronti lo “sforzo gravitazionale” consistente dapprima nell'assun-
zione della posizione seduta per periodi di tempo crescenti ed infine della posizione
ortostatica con I'esecuzione di alcuni passi nella stanza.

Lo svolgimento di un corretto programma di mobilizzazione oltre a prevenire come
gia detto il decondizionamento muscolare e i conseguenti effetti negativi, ha un note-
vole impatto psicologico favorevole sul paziente e permette, specie se completato da
un successivo programma di riabilitazione, una piu rapida e completa ripresa delle
attivitd quotidiane.

125



CONTROLLI CLINICI

La PA e la FC devono essere sempre controllate prima e dopo la se-
duta di mobilizzazione e, nei primi giorni, ¢ indispensabile il tele-
monitoraggio elettrocardiografico continuo in modo da evidenziare
eventuali risposte negative quali aritmie e modificazioni ischemiche
dell’ECG con e senza dolore.

Il telemonitoraggio elettrocardiografico sarebbe auspicabile anche successivamente
nei pazienti a rischio piu elevato identificati in base alle seguenti caratteristiche:

o severa riduzione della frazione di eiezione (FE < 30%)

» aritmie ventricolari complesse a tiposo

e comparsa o accentuazione di aritmie durante esercizi di mobilizzazione

» calo pressorio durante mobilizzazione

o sopravvissuti ad arresto cardiaco improvviso

e pazienti con infarto miocardico complicato in fase acuta da insufficienza cardia-
ca, shock cardiogeno e/o aritmie ventricolari minacciose

* severa coronaropatia e marcata ischemia indotta dagli esercizi di mobilizzazione.

La seduta di mobilizzazione deve essere immediatamente interrotta ogni qual volta
si presentino le seguenti situazioni:

» eccessiva variazione della FC (> 20-30 battiti/minuto)

o comparsa di aritmia (durante o subito dopo l'esercizio)

» dispnea, angina o affaticamento

» pallore, sudorazione, bradicardia o ipotensione posturale

PREVENZIONE SECONDARIA

Prima della dimissione € opportuno che il paziente riceva dettagliate informazioni
sulla sua malattia affinché non vi sia una sottovalutazione dell'evento e per assicurare
I'adesione del paziente stesso al programma di prevenzione secondaria finalizzato al
controllo dei fattori di rischio e alla prevenzione farmacologica degli eventi coronarici.

La stratificazione del rischio effettuata alla dimissione fornisce gli elementi necessari
per programmare adeguatamente la progressiva ripresa dell'attivita, e i tempi in cui
sara possibile riprendere attivita lavorativa o altri tipi di attivita. A tal fine ¢ consi-
gliabile, ove ¢ possibile, che la ripresa di tale attivita avvenga nellambito di un pro-
gramma di Riabilitazione Cardiologica postinfartuale eseguita a livello ambulatoriale.

RACCOMANDAZIONI SULLE ABITUDINI DI VITA
In tutti i pazienti dimessi dopo IMA il controllo dei fattori di rischio
coronarico costituisce una componente essenziale del programma di

prevenzione secondaria.
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E stato dimostrato che un approccio tiabilitativo accompagnato da una strategia ag-
gressiva riguardo al controllo dei fattori di rischio, ¢ in grado di aumentare la soprav-
vivenza e di ridurre I'incidenza di reinfarto non fatale.

Le principali raccomandazioni riguardano:

¢ abolizione del fumo,

¢ adeguato controllo dell'ipertensione arteriosa (per quanto riguarda i farmaci rac-
comandati o sconsigliati vedi apposito paragrafo),

¢ adeguato controllo della colesterolemia (< 200 mg/dl) con dieta o statine, che si
sono dimostrate in grado di ridurre la mortalita nel postinfarto”,

¢ adeguato controllo del peso corporeo,

¢ adeguato controllo, quando necessario, del diabete mellito,

¢ adeguata ripresa di una attivita fisica regolare, continuativa, aerobica.

E consentita I'assunzione di un caffe al giorno. Per quanto riguarda l'alcool, una
sua moderata assunzione (1 bicchiere di vino ai pasti) non solo ¢ consentita, ma sem-
bra essere raccomandabile.

RACCOMANDAZIONI SULLA TERAPIA FARMACOLOGICA

Beta-bloccanti

Una serie di studi e di metanalisi effettuate negli anni ‘80 hanno documentato che i
betabloccanti sono in grado di ridurre la mortalita a 1 anno del 20% circa, soprattutto
la morte improvvisa, e di ridurre l'incidenza di reinfarto non fatale sia nel caso siano
iniziati in fase precoce dopo ITMA® sia nel caso in cui siano iniziati dopo alcune setti-
mane”.

I risultati ottenuti sono indipendenti da eta, sesso, sede dell'infarto, e dall'eventuale
trattamento con terapia trombolitica.

[ risultati sono stati ottenuti sia con betabloccanti cardio-selettivi che con betabloc-
canti non cardio-selettivi; risultati meno incoraggianti sono disponibili con i betabloc-
canti provvisti di attivitd simpatico-mimetica intrinseca.

La terapia con betabloccanti dovrebbe essere proseguita per almeno 2 anni e se-
condo alcuni Autori indefinitamente.

I betabloccanti dovrebbero essere somministrati in fase di dimissione a tutti i pa-
zienti senza controindicazioni note: bradiaritmie, asma bronchiale, riduzione grave
della funzione ventricolare sinistra (ma per questo punto ¢ ben noto che € in corso
una importante revisione, con sempre piti esteso impiego di betabloccanti nello
scompenso cardiaco).

Calcio-antagonisti

Studi effettuati negli anni ‘80 hanno dimostrato che i calcioantagonisti diidropiridi-
nici di prima generazione aumentano la mortalita, pertanto sono controindicati sia
nella fase acuta che in fase post-dimissione™.
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Il verapamil, a differenza della nifedipina, riduce il consumo di ossigeno miocardi-
co; tuttavia negli studi clinici randomizzati, non ha determinato variazioni di mortalita
rispetto al placebo quando somministrato precocemente”, mentre quando viene ini-
ziato tardivamente riduce in maniera significativa gli eventi coronarici, ma non la
mortalita”.

Il diltiazem ha determinato una riduzione degli eventi coronarici e della mortalita li-
mitatamente ai pazienti con frazione di eiezione > 40%”, ma ha provocato un aumen-
to della mortalita nei pazienti con funzione sistolica globale ridotta. Nei pazienti con
infarto miocardico non Q ha determinato una riduzione significativa di reinfarto a 14
giorni ma non significativa della mortalita.

Non sono disponibili dati relativi ai calcioantagonisti di pit recente generazione.
Relativamente ai pazienti con cardiopatia ischemica associata a scompenso cardiaco,
amlodipina e felodipina hanno dato risultati sovrapponibili al placebo per quanto ti-
guarda la sopravvivenza.

Non esistono indicazioni all'impiego di routine dei calcio-antago-
nisti nel post-infarto.

I calcio-antagonisti diidropiridinici sono controindicati nei pa-
zienti con infarto miocardico recente (Evidenza di tipo A).

I calcio-antagonisti in grado di ridurre il consumo di ossigeno
miocardico (verapamil e diltiazem) possono essere utilizzati nei pa-
zienti in cui vi siano controindicazioni alla terapia con betabloccan-
ti, se la FE € > 40% (Evidenza di tipo B).

Nitrati

Secondo una abitudine ormai consolidata i nitrati sono utilizzati largamente nei pa-
zienti con infarto miocardico acuto; l'effetto € di classe senza sostanziali differenze tra
le varie molecole e le diverse preparazioni. Una metanalisi eseguita negli anni ‘80 ha
dimostrato la capacita dei nitrati di ridurre gli eventi coronarici a medio termine.

Negli unici due studi pubblicati in cui il nitrato € stato somministrato nel post-infar-
to per breve durata in modo randomizzato™ " e iniziato precocemente non sono stati
evidenziati risultati significativi sulla sopravvivenza, fatta eccezione per i pazienti an-
ziani, e per quelli in cui € stato associato I'ACE inibitore.

Non esistono prove dell'utilita dell'impiego di routine dei nitrati nel post-infarto. i
loro uso deve essere riservato ai soggetti con angina o ischemia silente o con segni
clinici di insufficienza cardiaca in associazione ad altri vasodilatatori.

Ace-inibitori

Gli ACE-inibitori dopo la fase acuta (4-6 settimane) devono essere
somministrati elettivamente a pazienti con infarto miocardico esteso,
frazione di eiezione < 45%, o segni clinici o radiologici di scompenso
cardiaco, oltre che ai soggetti con eventuale ipertensione arteriosa
(Evidenza di tipo A).
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Una serie di trial eseguiti negli ultimi anni ha evidenziato che la terapia con ACE-
inibitori determina una riduzione significativa della mortalita soprattutto in pazienti
Zon segni clinici e radiologici di scompenso cardiaco o con frazione di eiezione <

0%,

Dovrebbe essere effettuata una titolazione della dose iniziando da dosaggi bassi
per arrivare al dosaggio ottimale previsto per il singolo farmaco.

Leffetto ¢ di classe e non sono ipotizzabili al momento delle differenze importanti
tra i vari ACE-Inibitori disponibili in commercio.

E stata dimostrata un'azione sinergica con i nitrati.

Antiaggreganti piastrinici

[’ASA, al dosaggio di 160 mg/die, dovrebbe essere somministrato a tutti i pazienti
dopo IMA in assenza di controindicazioni (ulcera peptica in fase attiva, diatesi emor-
ragica, allergia).

Uno studio ha dimostrato che I'ASA al dosaggio di 165 mg, riduce del 25% la mor-
talitd a sei mesi, se la sua somministrazione inizia precocemente dopo IMA. Non vi
sono dimostrazioni in singoli studi clinici della riduzione della mortalita nei casi in
cui I'ASA venga iniziato tardivamente. Tuttavia i risultati di metanalisi eseguiti a que-
sto scopo evidenziano una riduzione della mortalita del 15% e di nuovi eventi coro-
narici del 30%.

Non esistono dati sull'efficacia di altri antiaggreganti in alternativa all'ASA nel post-
infarto. La supposta maggior efficacia dell'associazione ASA + dipiridamolo non € sta-
ta confermata.

Non ¢ noto il dosaggio ottimale dell'ASA, in particolare se dosaggi < 160 mg/die
siano altrettanto efficaci; né ¢ nota la durata ottimale di tale terapia, che secondo
molti Autori dovrebbe essere continuata indefinitamente.

Anticoagulanti orali

Tre studi pubblicati negli anni ‘80-90” "™ " hanno dimostrato che la terapia anticoa-
gulante dopo IMA ¢ in grado di ridurre la mortalita (13-43%), il reinfarto (34-58%) e
lictus (42-55%); tuttavia la mancanza di studi di confronto con I'ASA ha fatto si che
['uso non selezionato degli anticoagulanti orali sia tuttora poco diffuso.

Attualmente la terapia anticoagulante orale ¢ consigliata in casi se-
lezionati:

¢ infarto miocardico anteriore esteso

edilatazione ventricolare sinistra marcata e/o severa riduzione
della frazione di eiezione

* trombosi ventricolare sinistra

¢ fibrillazione atriale

Tuttavia criteri pit precisi in base ai quali raccomandare la terapia anticoagulante
orale sono tuttora assenti e il suo utilizzo € ancora altamente discrezionale.
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L'uso combinato della terapia anticoagulante orale a basse dosi fisse 0 a dosi “tradi-
zionali” in aggiunta all'aspirina ¢ in corso di valutazione in diversi studi. T dati preli-
minari di un vasto studio (CARS, 1996) non indicano un vantaggio dell'associazione
delle basse dosi di warfarin all'aspirina rispetto alla sola aspirina (160 mg) per quanto
riguarda reinfarto, ictus e sopravvivenza.

Antiaritmici

In assenza di documentazione di aritmie ventricolari maggiori non si devono som-
ministrare antiaritmici in aggiunta al trattamento beta-bloccante. La documentazione
di aritmie ventricolari maggiori (TV sostenute) giustifica I'aggiunta di trattamento con
amiodarone. Se la sintomatologia persiste si dovra procedere a Studio Elettrofisiologi-
co e ad eventuale impianto di Defibrillatore. In presenza di grave compromissione
della funzione del VS e di elevata frequenza delle aritmie, nei soggetti con eta < 65 a.
si dovra procedere a screening per trapianto cardiaco.

I farmaci della classe 1C aumentano la mortalita nei pazienti dopo IMA con docu-
mentazione di extrasistolia ventricolare frequente™ e pertanto sono controindicati in
questo contesto clinico.

Per quanto riguarda 'amiodarone alcuni studi di piccole dimensioni ed una meta-
nalisi del 1990 suggerivano un trend favorevole di riduzione della mortalita nel po-
st-infarto.

Due ampi studi in corso di pubblicazione hanno valutato l'efficacia dell'amiodarone
nel post-infarto utilizzando due diverse strategie:

o Studio EMIAT, con amiodarone vs placebo in pazienti con infarto miocardico re-
cente e frazione di eiezione < 40%"™

¢ Studio CAMIAT, con amiodarone vs placebo in pazienti con infarto miocardico
recente ed extrasistolia ventricolare frequente (2 10 BEV/ora o run < 10 complessi)™.

[ risultati preliminari dell EMIAT e de? CAMIAT non evidenziano una signiﬁpcativa ri-
duzione della mortalita totale, ma solo del numero di morti per aritmie e degli arresti
cardiaci resuscitati. In entrambi gli studi si € registrata elevata incidenza di interruzio-
ni della terapia con amiodarone a 2 anni dall'inizio del protocollo.

Un recente studio ha mostrato che il D-sotalolo aumenta la mortalita dopo infarto
miocardico™.

Ipolipemizzanti

I benefici della terapia ipolipemizzante dopo IMA sono stati definitivamente dimo-
strati da due studi recenti.

Lo Scandinavian Simvastatin Survival Study” ha posto in evidenza che il trattamento
con simvastatina riduce la mortalita del 30% a 5.4 anni in una popolazione di soggetti
con angina e/o esiti di infarto e con livelli di colesterolemia compresi tra 212 e 308
mg/dl (valore medio 261 mg/dl).

Lo studio CARE ha evidenziato che il trattamento con pravastatina 40 mg/di produce
un beneficio analogo in soggetti con recente IMA e livelli di colesterolemia <240 mg/
dl. La riduzione della morte coronarica o della recidiva di IMA non fatale ¢ risultata
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del 24% a 5 anni. 1l beneficio € ancor maggiore nelle donne e negli anziani, mentre
non vi ¢ stata evidenza di effetto positivo nei soggetti con LDL < 125 mg/dl.

La terapia ipolipemizzante con statine, alla luce di questi dati, do-
vrebbe essere prescritta dopo IMA a soggetti che dopo le misure die-
tetiche hanno valori di colesterolemia > 240 mg/dl oppure <240
mg/dl ma con LDL > 125 mg/dl.

Riabilitazione

Tre metanalisi pubblicate negli anni ‘80" '*'® hanno evidenziato
che una strategia riabilitativa basata sul training fisico e un corretto
controllo dei fattori di rischio ¢ in grado di ridurre significativamen-
te la mortalita e 'incidenza di nuovi eventi coronarici dopo IMA.

Per quanto riguarda questo aspetto si rimanda alle Linee Guida prodotte dal
Grup[po Italiano per la Valutazione Funzionale e la Riabilitazione del Cardiopatico™
e del “Working Group on Cardiac Rehabilitation of the European Society of
Cardiology ™.
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