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Nei pazienti affetti da insufficienza car-
diaca congestizia, si riconoscono fonda-
mentalmente due cause di morte: la morte
improvvisa, per lo più secondaria ad un’a-
ritmia ventricolare sostenuta, che è respon-
sabile di circa il 40% delle morti, e la mor-
te dovuta al progressivo peggioramento
dell’insufficienza ventricolare1.

Il presente articolo si propone di identi-
ficare le indicazioni all’impianto di un pa-
cemaker definitivo o di un defibrillatore au-
tomatico impiantabile (ICD) nei pazienti
scompensati, al fine di ridurne il rischio
aritmico.

Pacemaker convenzionale

In letteratura, a tutt’oggi, non esistono
studi randomizzati e controllati disegnati
con lo scopo specifico di valutare l’utilità
dell’impianto di un pacemaker con indica-
zioni convenzionali nei pazienti scompen-
sati al fine di diminuire il rischio di morte
aritmica.

Malattia del nodo del seno. Nella malat-
tia del nodo del seno, l’impianto di un pa-
cemaker determina spesso un migliora-
mento della sintomatologia, che però non
si traduce automaticamente anche in un
aumento della sopravvivenza2,3 ed è tutto-
ra controverso se la stimolazione bicame-
rale aumenti la sopravvivenza rispetto ai
pacemaker monocamerali in modalità di

stimolazione VVI4: infatti, mentre i primi
studi condotti negli anni ’80 non hanno di-
mostrato alcun impatto sulla sopravviven-
za da parte dei pacemaker in modalità
VVI, studi successivi5-7 hanno rilevato un
lieve miglioramento della sopravvivenza
con la stimolazione bicamerale. Non è an-
cora definitivamente chiarito se questa
differenza sia dovuta ad un reale beneficio
della stimolazione DDD o ad un effetto
sfavorevole della stimolazione VVI, ad
esempio per aumentati episodi di trom-
boembolia8.

Blocco atrioventricolare. In presenza di
blocco atrioventricolare totale, studi non
randomizzati con controlli storici eseguiti
all’inizio dell’era pacemaker, suggerivano
fortemente l’utilità dell’impianto di un pa-
cemaker definitivo, che determinava un mi-
glioramento della sopravvivenza, specie se
il disturbo della conduzione aveva causato
sincope9-14. Il motivo sembra essere il ri-
schio di sviluppare aritmie ventricolari bra-
dicardia-dipendenti.

La presenza di un blocco atrioventrico-
lare avanzato sintomatico, con sottostante
blocco bi- o trifascicolare, comporta un alto
tasso di mortalità, in buona parte per morte
improvvisa10-15; si è visto, però, che il mec-
canismo responsabile non è costituito, come
si potrebbe pensare, da una bradiaritmia,
bensì da una tachiaritmia ventricolare e, di
conseguenza, l’elettrostimolazione non
sembra essere utile in questi casi16.
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Patients suffering from heart failure are at high risk of arrhythmic death. Conventional pace-
makers have not shown to affect mortality in patients with chronic heart failure and sick sinus syn-
drome, while this issue is established in patients with III degree or advanced atrioventricular block.
Biventricular pacing has recently been introduced in clinical practice and the experience is limited;
to date, only an improvement in symptoms and quality of life has been shown. Biventricular pacing
with implantable cardioverter-defibrillator back-up is promising. The implantable cardioverter-de-
fibrillator is able to reduce total and sudden mortality in high risk patients, as clearly demonstrated
by several randomized clinical trials.
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Oltre alla stimolazione convenzionale, è stata testa-
ta anche la stimolazione DDD con intervallo atrioven-
tricolare breve, ottimizzato in base a rilievi eco-Dop-
pler. In uno studio prospettico randomizzato, sono stati
arruolati pazienti con cardiomiopatia dilatativa, classe
funzionale NYHA III o IV, frazione di eiezione < 25%,
insufficienza mitralica di durata > 50% del ciclo RR.
Dopo 6 mesi, a fronte di un miglioramento dei sintomi,
non si è avuto alcun effetto sulla mortalità e, quindi, la
predetta metodica non costituisce un’indicazione per la
riduzione del rischio aritmico17.

Pacemaker biventricolare

È di recente introduzione nella pratica clinica e vi è
esperienza limitata. I pochi studi finora eseguiti18-21

hanno dimostrato un miglioramento dei sintomi, della
capacità lavorativa e, conseguentemente, della qualità
di vita, nei pazienti con insufficienza cardiaca e blocco
di branca sinistra; tuttavia, il disegno di tali studi non
permette di trarre conclusioni sull’effetto del pacing bi-
ventricolare sulla sopravvivenza.

Oltre al pacemaker biventricolare, è in fase di valu-
tazione l’ICD abbinato a stimolazione biventricolare;
tale associazione è motivata dal fatto che l’ICD è effi-
cace nella prevenzione della morte improvvisa tachi-
aritmica, ma non è in grado di migliorare i parametri
emodinamici nei pazienti in classe NYHA avanzata22.
Al momento, è già stata suggerita una sua utilità nei pa-
zienti con scompenso postischemico, ma non nei casi di
cardiomiopatia dilatativa idiopatica23.

In uno studio controllato24, la stimolazione biventri-
colare ha permesso una diminuzione del numero degli
shock erogati rispetto ai pazienti con il solo ICD; tale
effetto antiaritmico si spiega in parte con il migliora-
mento dei parametri emodinamici, ma resta nel com-
plesso non completamente chiarito. In conclusione, i
dati disponibili non consentono di esprimere per ora
giudizi definitivi su tali dispositivi in funzione della ri-
duzione del rischio aritmico.

Cardioverter-defibrillatore impiantabile

Fino ad oggi, sono stati eseguiti diversi studi pro-
spettici e randomizzati sulle indicazioni all’impianto
dell’ICD e sul suo maggior beneficio rispetto a vari far-
maci. I principali studi di prevenzione primaria sono il
MADIT ed il MUSTT.

Lo studio MADIT25 è uno studio di prevenzione
primaria che ha arruolato pazienti con anamnesi posi-
tiva per un precedente infarto miocardico risalente a
più di 3 settimane, frazione di eiezione < 35%, almeno
un episodio di tachicardia ventricolare (TV) non soste-
nuta asintomatica e inducibilità allo studio elettrofisio-
logico di TV sostenuta non sopprimibile farmacologi-

camente, in assenza di indicazioni a procedure di riva-
scolarizzazione miocardica. La randomizzazione è sta-
ta effettuata tra impianto di ICD da un lato e la terapia
medica convenzionale dall’altro; l’endpoint primario
era costituito dalla mortalità globale. Nei pazienti sot-
toposti ad impianto di ICD, è stata dimostrata una ri-
duzione significativa della mortalità totale, con una
minore incidenza non solo di morte aritmica, come era
ragionevole attendersi, ma anche delle morti non do-
vute ad aritmia. 

Il risultato finale è che il tasso di mortalità totale nei
pazienti trattati con la terapia farmacologica conven-
zionale è stato del 32% a 2 anni, mentre nel gruppo por-
tatore di ICD si è avuta una riduzione del rischio relati-
vo di morte pari al 54%.

Nell’altro studio di prevenzione primaria, il
MUSTT26, sono stati inclusi pazienti con cardiopatia
ischemica, frazione di eiezione < 40% e TV non soste-
nuta asintomatica, in cui con la stimolazione ventrico-
lare programmata si induceva una TV sostenuta. La
randomizzazione avveniva tra terapia antiaritmica gui-
data da studio elettrofisiologico (farmacologica o ICD)
da una parte e nessuna terapia antiaritmica dall’altra,
fatta eccezione per i betabloccanti. L’endpoint primario
era dato dall’arresto cardiaco o dalla morte aritmica,
mentre la mortalità totale figurava tra gli endpoint se-
condari. L’incidenza di arresto cardiaco o morte aritmi-
ca nei pazienti assegnati a nessuna terapia antiaritmica
è stata pari al 18% a 2 anni e al 32% a 5 anni, contro, ri-
spettivamente, il 12 ed il 25% del gruppo in terapia ba-
sata sullo studio elettrofisiologico. La mortalità totale a
2 e 5 anni è stata rispettivamente del 28 e del 48% nei
pazienti senza terapia antiaritmica e del 22 e 42% nel-
l’altro gruppo. Una sottoanalisi dei pazienti del gruppo
in trattamento antiaritmico ha rilevato, a 5 anni, una
netta riduzione dell’incidenza di arresto cardiaco o
morte aritmica nei pazienti sottoposti ad impianto di
ICD, rispetto a quelli in trattamento farmacologico (9
vs 37%) e di mortalità totale (24 vs 55%). È risultato,
perciò, un chiaro vantaggio dell’ICD rispetto alla tera-
pia farmacologica antiaritmica.

Pertanto, nei pazienti ischemici con frazione di eie-
zione < 40%, TV non sostenuta asintomatica e induci-
bilità di TV sostenuta allo studio elettrofisiologico,
l’ICD è superiore alla terapia farmacologica, anche se
questa viene stabilita sulla base dello studio elettrofi-
siologico.

I tre principali studi di prevenzione secondaria sono
l’AVID, il CASH e il CIDS. L’AVID27 è stato condotto
in pazienti sopravvissuti a fibrillazione ventricolare o
con TV sostenuta sincopale o con TV sostenuta associa-
ta a frazione di eiezione < 40% emodinamicamente mal
tollerata, che sono stati randomizzati a ricevere ICD o te-
rapia con antiaritmici di classe III, soprattutto amiodaro-
ne. Lo scopo principale era la determinazione della mor-
talità totale. L’incidenza di morte è stata del 15% nei pa-
zienti con ICD a fronte di un 24% nei pazienti in terapia
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antiaritmica durante un follow-up medio di 18 mesi. La
diminuzione del tasso di mortalità nei pazienti con ICD
è stata del 39% a 1 anno, del 27% a 2 anni e del 31% a 3
anni. È, perciò, risultato un miglioramento della soprav-
vivenza riconducibile all’impiego dell’ICD.

Il CASH28 ha studiato pazienti sopravvissuti ad un
arresto cardiaco che sono stati randomizzati a ricevere
ICD, amiodarone o metoprololo. Questo studio ha di-
mostrato una riduzione statisticamente non significati-
va della mortalità totale nel gruppo ICD rispetto al
gruppo della terapia farmacologica (amiodarone/meto-
prololo), rispettivamente 36 vs 44% durante un follow-
up medio di circa 5 anni e una riduzione significativa,
pari al 61%, del numero di morti improvvise nei pa-
zienti con defibrillatore.

Nello studio CIDS29 sono stati arruolati pazienti so-
pravvissuti ad un episodio di fibrillazione ventricolare
o di TV sostenuta o che avevano avuto una sincope sen-
za documentazione dell’elettrocardiogramma, tutti con
frazione di eiezione < 35%. La randomizzazione è sta-
ta tra ICD e amiodarone, con lo scopo di valutare in pri-
mis la mortalità totale e, secondariamente, la mortalità
dovuta ad aritmia. I risultati hanno dimostrato una ri-
duzione statisticamente non significativa, nel gruppo
trattato con ICD, sia della mortalità totale, sia della
mortalità su base aritmica: pressoché tutta la riduzione
del rischio di morte è dipesa da una diminuzione della
morte aritmica e questo depone a favore del ruolo gio-
cato dall’ICD. Anche il CIDS ha, dunque, evidenziato
una superiorità dell’ICD rispetto all’amiodarone nella
gestione dei pazienti con TV sostenuta sintomatica o
con fibrillazione ventricolare rianimata.

Tali studi sono stati sottoposti ad ulteriori sotto-
analisi e metanalisi. Un’analisi dei dati ricavati dai tre
studi di prevenzione secondaria30 ha dimostrato che
l’ICD non aggiunge beneficio rispetto all’amiodarone
nei pazienti con frazione di eiezione > 35%; inoltre,
una sottoanalisi31 dei dati del CIDS ha mostrato che i
pazienti che erano nel quartile di rischio maggiore be-
neficiavano, a seguito dell’impianto di ICD, di una ri-
duzione del rischio relativo di morte pari al 50%; in-
vece, nessun beneficio dell’ICD sull’amiodarone è
stato riscontrato negli altri tre. I pazienti a più alto ri-
schio avevano almeno due dei seguenti fattori: età
> 70 anni, frazione di eiezione < 35%, classe funzio-
nale NYHA III o IV.

Concordemente a queste osservazioni, una retro-
analisi preliminare dei dati del MADIT ha mostrato che
il maggior vantaggio dall’impiego dell’ICD si è avuto
nei pazienti con frazione di eiezione < 25%32.

Conclusioni

Nella malattia del nodo del seno, il pacemaker non
ha dimostrato di essere in grado di ridurre la mortalità
totale e improvvisa.

Nel blocco atrioventricolare avanzato o totale, il
pacemaker riduce la mortalità totale ed improvvisa.
Questo dato, anche se non dimostrato né più dimostra-
bile per mezzo di studi randomizzati e controllati, è co-
munemente accettato per l’evidente differenza di out-
come dei pazienti con blocco atrioventricolare in epoca
precedente al pacemaker, rispetto a quella in epoca di
elettrostimolazione, in cui si è rilevata una diminuzione
della mortalità di circa il 50%.

Il pacing biventricolare non è ancora di comprovata
efficacia nel ridurre il rischio aritmico. È, comunque,
probabile che da solo non sia clinicamente utile a tale
scopo. Molto promettente è, invece, l’associazione di
pacemaker biventricolare ed ICD.

Il defibrillatore è definitivamente dimostrato essere
in grado di ridurre la mortalità totale ed improvvisa nei
sottogruppi di pazienti ad alto rischio: questi sottogrup-
pi sono stati individuati in base a numerosi trial rando-
mizzati e controllati e sono comunemente accettati dal-
la comunità scientifica internazionale. Applicando le li-
nee guida American College of Cardiology/American
Heart Association33 ai pazienti con scompenso, si han-
no le seguenti indicazioni all’impianto di ICD:
• classe I:
1. arresto cardiaco dovuto a fibrillazione ventricolare o
TV non conseguente a fattori transitori o reversibili;
2. TV sostenuta spontanea in pazienti con scompenso
e/o frazione di eiezione < 40% e/o TV sincopale;
3. sincope di origine inspiegata in associazione a studio
elettrofisiologico positivo per induzione di fibrillazione
ventricolare o TV sostenuta, emodinamicamente signi-
ficativa;
4. TV non sostenuta in presenza di aterosclerosi coro-
narica, pregresso infarto miocardico acuto, disfunzione
ventricolare sinistra e studio elettrofisiologico positivo
per induzione di TV/fibrillazione ventricolare;
5. sincope indeterminata recidivante, in presenza di dis-
funzione ventricolare sinistra e aritmie ventricolari in-
ducibili allo studio elettrofisiologico, una volta escluse
altre cause di sincope;
• classe IIA: nessuna indicazione;
• classe IIB:
1. arresto cardiaco non documentato elettrocardiografi-
camente, presumibilmente dovuto a fibrillazione ven-
tricolare, quando lo studio elettrofisiologico è inesegui-
bile per fattori concomitanti;
2. sintomatologia importante, attribuibile a TV soste-
nuta, in persone in attesa di trapianto cardiaco.

Il beneficio atteso di riduzione della mortalità tota-
le è massimo:
1. per la prevenzione primaria nei pazienti con criteri
MADIT e frazione di eiezione < 26%;
2. per la prevenzione secondaria nei pazienti con alme-
no due dei seguenti fattori: età > 70 anni, frazione di
eiezione < 35%, classe funzionale NYHA III o IV.

Nei pazienti con frazione di eiezione > 35%, nessun
beneficio in termini di sopravvivenza è atteso dall’im-
piego dell’ICD rispetto alla terapia con amiodarone.
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Riassunto

I pazienti affetti da insufficienza cardiaca sono ad
alto rischio di morte improvvisa aritmica. Il pace-
maker convenzionale non ha ancora dimostrato un
chiaro impatto sulla mortalità nei pazienti scompensa-
ti affetti da malattia del nodo del seno, mentre ciò è or-
mai assodato nei pazienti con blocco atrioventricolare
totale o avanzato. Il pacemaker con stimolazione bi-
ventricolare è di recente impiego e vi è un’esperienza
limitata; al momento, si è osservato solo un migliora-
mento dei sintomi e della qualità di vita. Più promet-
tente è l’associazione defibrillatore automatico im-
piantabile-pacing biventricolare. Il defibrillatore au-
tomatico impiantabile è in grado di ridurre la morta-
lità totale ed improvvisa nei pazienti ad alto rischio,
come dimostrato ormai da numerosi studi randomiz-
zati e controllati.

Parole chiave: Aritmie; Arresto cardiaco; Blocco car-
diaco; Defibrillatore impiantabile; Fattori di rischio; Fi-
brillazione ventricolare; Morte improvvisa; Pacemaker.
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