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Introduzione

Lo scompenso cardiaco è una patologia
caratterizzata classicamente da un difetto
della pompa cardiaca, incapace di mante-
nere una buona perfusione tissutale. Il ri-
sultato è quello di una progressiva riduzio-
ne della gittata cardiaca, di un continuo so-
vraccarico e conseguente congestione del
piccolo circolo. I soggetti con scompenso
cardiaco presentano una sintomatologia ca-
ratterizzata soprattutto da dispnea ed intol-
leranza allo sforzo fisico, che risultano
scarsamente relazionabili al deficit di pom-
pa cardiaco e maggiormente correlabili, in-
vece, alle modificazioni del sistema neuro-
vegetativo e respiratorio, oltre che al de-
condizionamento fisico. È stato messo in
evidenza infatti, come, associato ad un pro-
blema puramente cardiaco, vi sia, rispetto
ai soggetti sani, anche una modificazione
dell’attività simpatica e vagale ed un’alte-
razione della funzionalità di alcuni impor-
tanti sistemi recettoriali, tra cui i barocetto-
ri, i chemocettori e gli ergocettori. Ciò ren-
de ragione dell’importanza dello studio di
questi recettori per il possibile ruolo che
potrebbero svolgere come bersaglio di in-
terventi terapeutici.

L’iperattività simpatica nello scompenso
cardiaco e le sue relazioni con il
controllo del respiro

I soggetti affetti da scompenso cardiaco
presentano un’alterazione del sistema neu-
rovegetativo caratterizzata da un aumento
del tono (orto)simpatico e da una diminu-
zione di quello parasimpatico1,2.

Parallelamente a questa alterazione si
osserva una modificazione funzionale di al-
cuni importanti sistemi recettoriali presenti
nell’organismo umano: i chemocettori cen-
trali e periferici presentano un’aumentata
sensibilità, le aree barocettive cardiopol-
monari (a bassa pressione) e quelle aortiche
e carotidee (ad alta pressione) mostrano
una diminuita sensibilità, gli ergocettori
muscolari, infine, esibiscono un’ipersensi-
bilità ed iperattività2-7.

Non è tuttavia possibile determinare
con certezza se le variazioni funzionali di
questi sistemi recettoriali rappresentino la
causa od originino successivamente alle al-
terazioni neurormonali, in quanto esistono
rapporti di stretta interrelazione fra questi
sistemi8. Per quanto riguarda i barocettori,
per esempio, la loro ridotta sensibilità po-
trebbe essere dovuta ad una diminuita di-
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Some of the most invalidating symptoms in subjects with chronic heart failure, such as dyspnea
and poor exercise tolerance, correlate poorly with indices of myocardial pump function, but are more
related to alterations in autonomic nervous system, respiratory system, in addition to physical de-
conditioning. Increasing evidence suggests that in addition to pump function abnormalities, sympa-
thetic and parasympathetic abnormalities, increased function of baro-, chemo- and ergoreflex control
mechanisms play a pivotal role in the origin of symptoms in these patients, potentiating the mecha-
nisms leading to physical deconditioning and further worsening of symptoms. This underlines the
practical importance of studies focused on the possibility of modifying these control mechanisms. Re-
cent evidence indicates that non-pharmacological interventions, such as general physical training, or,
particularly, specific types of training of the respiratory pattern, may modify some of these reflex con-
trol mechanisms, including the chemoreflex response, and provide potential favorable effects in
chronic heart failure.
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stensibilità della parete vascolare, ad un malfunziona-
mento dell’integrazione riflessa a livello centrale, ad
una combinazione di entrambi o, ancora, ad altri mec-
canismi meno conosciuti9.

È comunque certo che ciascuno di questi sistemi re-
cettoriali, così modificato, è in grado, se non di deter-
minare, almeno di incrementare l’aumento del tono
simpatico e la riduzione di quello vagale.

L’iperattività chemoriflessa nello scompenso
cardiaco 

L’importanza della variazione della sensibilità
chemorecettoriale nell’influire su alcuni aspetti fisio-
patologici dello scompenso cardiaco è facilmente
comprensibile se si pensa agli effetti dell’attività che-
moriflessa sul sistema respiratorio, cardiocircolatorio
e neurormonale.

Nei soggetti con scompenso cardiaco l’aumentata
attività chemoriflessa può essere vista come un mec-
canismo di compenso, atto, attraverso un aumento
della ventilazione, a garantire una saturazione arterio-
sa di ossigeno adeguata alle necessità metaboliche.
Essa ha tuttavia effetti deleteri, essendo, in parte, re-
sponsabile dell’iperventilazione, della dispnea e del-
l’iperattività simpatica che si osservano in questa con-
dizione10.

Diversi sono i fattori che, nello scompenso, con-
corrono a determinare l’ipersensibilità dei chemocet-
tori. L’aumento del tono simpatico, innanzitutto, è in
grado di indurre un aumento della sensibilità dei che-
mocettori periferici, probabilmente provocando, me-
diante vasocostrizione, una riduzione del flusso san-
guigno arterioso a livello centrale e attraverso i glomi
carotidei10. Ad una riduzione di flusso attraverso i glo-
mi contribuisce anche l’allungamento del tempo di
circolo11, dovuto alla ridotta gittata cardiaca che si os-
serva in questi soggetti. Anche i cambiamenti neuror-
monali, che hanno luogo nello scompenso cardiaco
cronico, come l’aumento del livello di catecolamine,
potrebbero far aumentare la chemosensibilità11. Infi-
ne, viene meno l’azione inibitoria dei barocettori sui
chemocettori a causa del malfunzionamento del baro-
riflesso8. Nei soggetti con scompenso cardiaco, infat-
ti, vi è una ridotta sensibilità ed attività delle aree ba-
rocettive, carotidee ed aortica, valutata come regola-
zione riflessa della pressione arteriosa e della fre-
quenza cardiaca12. È stato tuttavia dimostrato che, in
condizioni fisiologiche, la stimolazione baroriflessa è
in grado di ridurre significativamente la risposta sim-
patica alla stimolazione ipossica dei chemocettori pe-
riferici13. Risulta pertanto chiaro come nei soggetti
con scompenso cardiaco la diminuzione della sensibi-
lità e dell’attività baroriflessa possa facilitare, attra-
verso una minore inibizione, l’iperattivazione chemo-
recettoriale.

Ruolo negativo dell’iperattivazione dei
chemoriflessi nella tolleranza allo sforzo
dello scompenso cardiaco

Caratteristicamente, nello scompenso cardiaco, si
ha una riduzione della capacità a svolgere esercizio fi-
sico, con precoce comparsa di dispnea ed affaticamen-
to muscolare sotto sforzo. Al dato soggettivo di una di-
spnea sotto sforzo corrisponde inoltre un aumento ab-
norme della ventilazione che si riflette in un’eccessiva
risposta ventilatoria per ciascun livello di carico di la-
voro. Nei soggetti con scompenso è stata dimostrata
l’esistenza di una correlazione tra tale sintomatologia
ed un’incrementata sensibilità dei chemocettori14. Con-
ferma di tale fatto è stata ottenuta sottoponendo sog-
getti con scompenso ad esercizio fisico in condizioni di
iperossia, condizione, quest’ultima, in grado di ridurre
l’attivazione chemoriflessa15. Si è osservato, infatti, in
questi soggetti, una riduzione della dispnea sotto sfor-
zo ed una migliore tolleranza al lavoro fisico.

Un altro elemento responsabile della genesi di que-
sta sintomatologia si ritiene sia rappresentato dagli er-
gocettori muscolari.

Ergocettori e teoria del catabolismo muscolare
nello scompenso cardiaco: la ridotta tolleranza allo
sforzo genera decondizionamento fisico, a sua volta
responsabile della ridotta tolleranza allo sforzo 

Gli ergocettori muscolari, recettori sensibili alle va-
riazioni metaboliche, contribuiscono all’aumento del
tono simpatico ed alla risposta vasocostrittoria che si ve-
rifica durante l’attività fisica16. Si è visto che in sogget-
ti con scompenso cardiaco sottoposti ad esercizio fisico
questi recettori muscolari presentano un’iperattivazione
in grado di determinare un aumento del tono simpatico,
una vasocostrizione, ed una risposta ventilatoria, supe-
riore a quella osservabile in soggetti sani durante attività
fisica5. Ciò è probabilmente dovuto alla maggiore pro-
duzione di cataboliti muscolari, in grado di stimolare gli
ergocettori, che si verifica nei soggetti con scompenso
cardiaco. Questa ipotesi è avvalorata dal maggior grado
di acidosi metabolica esibito dai muscoli di questi sog-
getti, se paragonato a quello di soggetti sani, sempre du-
rante condizioni di lavoro fisico17,18.

È stato inoltre dimostrato5 che l’allenamento fisico
può indurre una minore attivazione degli ergocettori
muscolari ed una modificazione positiva della sintoma-
tologia nei soggetti con scompenso cardiaco. L’allena-
mento fisico, infatti, è in grado di portare ad un miglio-
ramento del metabolismo muscolare e ad un innalza-
mento della soglia anaerobica. In questo modo si ottie-
ne una minore produzione di metaboliti muscolari, re-
sponsabili dell’attivazione degli ergocettori, ed una
conseguente migliore tolleranza all’esercizio fisico as-
sociata ad una riduzione della dispnea.
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to di training, causato dalla messa in azione di tutta la
muscolatura respiratoria durante il respiro lento. Tutta-
via, a causa dei rapporti tra pattern respiratorio e con-
trollo del respiro, è anche possibile ipotizzare che que-
sto tipo di intervento possa determinare anche un effet-
to sui meccanismi di controllo del respiro21.

Questa relazione tra riduzione della frequenza re-
spiratoria e risposta chemoriflessa è stata di recente sot-
tolineata dallo stesso gruppo. È stato dimostrato come
in soggetti che praticano yoga l’attività chemoriflessa
sia minore rispetto a soggetti sani non praticanti yoga22.
I soggetti praticanti yoga, allenati a praticare respiro di
tipo lento, sono stati sottoposti, mediante manovre di
rirespirazione, a condizioni di ipossia normocapnica e
ipercapnia normossica durante respiro spontaneo, e du-
rante respiro controllato a 6 e a 15 atti/min. A parità di
condizioni, si è visto che i soggetti con pratica di yoga
esibivano una minore attività chemoriflessa, sia duran-
te respiro spontaneo che durante respiro controllato a
15 e a 6 atti/min, rispetto ai soggetti normali. Questi ul-
timi presentavano, comunque, una minore attività che-
moriflessa durante il respiro a 6 atti/min.

Ciò dimostra come il respiro di tipo lento sia in gra-
do, di per sé, di ridurre l’attivazione dei chemocettori;
se praticato costantemente, come nell’ambito della pra-
tica di yoga, esso determina una depressione generaliz-
zata del chemoriflesso, associata però ad una maggiore
efficienza ventilatoria. Diverse sono le possibili spiega-
zioni di questi risultati nei soggetti con pratica di yoga,
tra cui un adattamento dei chemocettori centrali e peri-
ferici ad una ritenzione cronica di anidride carbonica,
ed un adattamento cronico dei recettori di stiramento
polmonari dovuto all’esercizio del respiro lento, con
conseguente riduzione della scarica vagale afferente ai
centri bulbopontini. Per quanto riguarda i soggetti nor-
mali, invece, il risultato è chiaramente imputabile alla
sola riduzione della frequenza respiratoria.

Complessivamente, questi risultati dimostrano che
nello scompenso cardiaco il respiro lento presenta ef-
fetti benefici; nel soggetto sano, inoltre, mediante la
pratica del respiro lento è possibile imparare a modula-
re l’attività del chemoriflesso.

Conclusioni e implicazioni pratiche

Sebbene nello scompenso l’aumentata attività dei
chemocettori possa fungere da meccanismo di com-
penso, non vanno trascurati il suo contributo all’insor-
genza della sintomatologia di questi soggetti e le impli-
cazioni prognosticamente negative a cui si associa, pri-
mo tra tutti, l’aumentato tono simpatico.

Nei soggetti con scompenso cardiaco, alla dimo-
strata importanza dell’allenamento fisico, capace, attra-
verso un innalzamento della soglia anaerobica, di por-
tare ad una riduzione del catabolismo muscolare e ad
una conseguente riduzione dell’iperattività ergorecetto-
riale, si è associata la messa in evidenza delle possibi-

626

Ital Heart J Suppl Vol 2 Giugno 2001

Questo importante risultato ha fatto originare un’i-
potesi muscolare per la genesi della ridotta sopporta-
zione dell’attività fisica nei soggetti con scompenso.
Questa ipotesi collega le alterazioni autonomiche del
controllo del circolo e del respiro alle alterazioni meta-
boliche e strutturali muscolari, il tutto a partire dall’ini-
ziale alterazione cardiaca.

La conseguenza è un’alterazione dei meccanismi
respiratori periferici muscolari, con precoce attivazione
dei riflessi che regolano il respiro e la circolazione; gli
ergoriflessi ed i chemoriflessi determinano una conse-
guente iperventilazione e vasocostrizione, e mantengo-
no l’attivazione simpatica innescando un circolo vizio-
so. Questi dati portano ad ipotizzare che interventi mi-
rati a rompere questo circolo vizioso potrebbero contri-
buire ad interrompere o rallentare la progressione della
patologia. I risultati ottenuti finora con l’allenamento
fisico, con miglioramento sia della funzione autonomi-
ca19 che dell’ergoriflesso5, portano a ritenere che lo svi-
luppo di questa ipotesi possa portare a risultati pratici
sempre più rilevanti.

Importanza del respiro lento nel condizionamento
della muscolatura respiratoria e dell’attività
chemoriflessa: è possibile imparare a modulare
il chemoriflesso?

L’allenamento fisico è dunque un fattore importan-
te per la modificazione della sintomatologia dei pa-
zienti con scompenso cardiaco. Il concetto di allena-
mento si estende comunemente a tutta la muscolatura;
esso comprende dunque anche quella respiratoria. A
quest’ultimo gruppo di muscoli viene data particolare
attenzione in quanto l’incremento di ventilazione, cau-
sato dall’incremento dei chemoriflessi, sovraccarica in
particolare questo gruppo di muscoli. Numerosi dati in-
dicano che la dispnea nello scompenso insorge per il
ruolo determinante (anche se non esclusivo) dell’affati-
camento dei muscoli respiratori, associato all’iperven-
tilazione eccessiva11,20. È stato infatti dimostrato come
il semplice allenamento della sola muscolatura respira-
toria possa indurre nei soggetti con scompenso una ri-
duzione della dispnea ed una maggiore tolleranza allo
sforzo20.

Per questo motivo è stato analizzato un particolare
tipo di respiro lento, 6 atti/min, in grado di mettere in
moto, in sequenza, tutta la muscolatura respiratoria, de-
rivato da tecniche yoga21. Il respiro lento ha evidenzia-
to un aumento dell’ossigenazione ematica, dovuto ad
un aumento del rapporto ventilazione/perfusione e del-
la ventilazione alveolare. Successivamente, facendo al-
lenare soggetti con scompenso cardiaco a praticare
questo tipo di respiro, è stata ottenuta una migliore tol-
leranza allo sforzo ed una riduzione della dispnea sia
sotto sforzo che a riposo.

Questo miglioramento è stato attribuito all’ottimiz-
zazione del pattern respiratorio e ad un possibile effet-
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lità pratiche offerte dalle tecniche di controllo dell’atti-
vità respiratoria. A queste bisogna inoltre aggiungere la
recente correlazione esistente, dimostrata però solo in
soggetti sani, tra riduzione della frequenza respiratoria
e modulazione dell’attività chemoriflessa.

Risulta pertanto chiara l’importanza, sia speculativa
che pratica, dello studio delle relazioni esistenti tra at-
tività respiratoria e attività recettoriale nei soggetti con
scompenso cardiaco. Da un punto di vista pratico, que-
ste premesse aprono la strada alla messa a punto di pro-
tocolli terapeutici di tipo non farmacologico, da affian-
care alla terapia riabilitativa, atti ad ottenere un miglio-
ramento della sintomatologia e degli indici prognostici
nello scompenso cardiaco.

Riassunto

Alcuni dei principali sintomi invalidanti nei sogget-
ti con scompenso cardiaco, soprattutto la dispnea e la
ridotta tolleranza allo sforzo fisico, risultano scarsa-
mente relazionabili al deficit di pompa cardiaco e mag-
giormente correlabili, invece, alle modificazioni del si-
stema neurovegetativo e respiratorio, oltre che al de-
condizionamento fisico.

È stato messo in evidenza come, oltre al deficit di
pompa cardiaca, anormalità dell’attività orto- e para-
simpatica, dei baro-, dei chemo- e degli ergocettori,
giochino un ruolo determinante nell’origine dei sintomi
in questi pazienti, potenziando al contempo i meccani-
smi che portano ad un decondizionamento fisico, e al-
l’ulteriore peggioramento dei sintomi stessi.

Ciò rende ragione dell’importanza pratica di studi
centrati sulla possibilità di modificare questi meccani-
smi di controllo. Evidenze di studi recenti indicano che
interventi non farmacologici, come il training fisico in
generale, o centrato sul pattern respiratorio, possono
modificare alcuni di questi meccanismi riflessi di con-
trollo, incluso il chemoriflesso, e indurre quindi poten-
ziali effetti benefici nello scompenso cardiaco.

Parole chiave: Baroriflesso; Chemoriflesso; Ergorifles-
so; Scompenso cardiaco; Sistema nervoso autonomo;
Ventilazione.
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