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Heart failure (HF) is associated with a poor long-term survival due to progressive refractory heart
dysfunction and sudden cardiac death. Cardiac resynchronization through three-chambered atrio-
biventricular pacing has been introduced to treat patients with drug-refractory HF and unsynchro-
nized ventricular activation due to left bundle branch block (LBBB). The technique is aimed to over-
come inter- and intraventricular conduction delays leading to a ventricular dyssynchrony, charac-
terized by paradoxical septal wall motion, presystolic mitral regurgitation, and reduction in diastolic
filling times.

Acute studies demonstrated that biventricular pacing (and maybe left ventricular pacing alone)
may improve both systolic and diastolic function. First studies on chronically paced patients consis-
tently showed that the QRS shortening was associated with a significant improvement in symptoms,
NYHA functional class, left ventricular ejection fraction (LVEF), exercise tolerance, and quality of
life. As far as sudden cardiac death prevention in HF is concerned, the implantable cardioverter-de-
fibrillator (ICD) has been demonstrated to be the most effective therapy in patients with prior car-
diac arrest due to ventricular fibrillation or poorly tolerated ventricular tachycardia.

Low LVEF, unsustained ventricular tachycardia and inducibility at electrophysiological study al-
so may identify high risk patients requiring ICD implantation. Further studies are needed in evalu-
ating the impact of cardiac resynchronization on hard endpoints, such as survival and long-term clin-
ical outcome, as well as in upgrading risk stratification criteria to be used in candidate selection to
ICD implantation. However, HF patients with prior cardiac arrest and LBBB should be considered
as the optimal candidates to the “ICD implantation combined with biventricular pacing”. Converse-
ly, HF patients with LBBB, but without cardiac arrest, could be considered for “biventricular pacing
combined with an ICD”. The selection criteria for this novel non-pharmacological therapy still have
to be defined. The authors emphasize the main indication to ICD implantation combined with biven-
tricular pacing, i.e. HF patients with prior cardiac arrest and LBBB; controversially, while they dis-
cuss the other indications to biventricular pacing combined with an ICD.

(Ttal Heart J Suppl 2001; 2 (12): 1308-1314)

Le indicazioni ed i potenziali benefici
del defibrillatore automatico impiantabile
(ICD) dotato di stimolazione biventricola-
re, si basano, da un lato, sull’ormai docu-
mentata efficacia dei defibrillatori nella
prevenzione secondaria della morte im-
provvisa (MI) in pazienti con insufficienza
cardiaca (IC)!'3 e, dall’altro, sulle recenti
evidenze di fattibilita ed efficacia del pac-
ing biventricolare in pazienti con disfun-
zione ventricolare ed esteso asincronismo
di contrazione da blocco di branca sinistra
(BBS)*%.

Il presente argomento ¢ ancora oggetto
di studio, per cui, in via preliminare, ¢ op-
portuno ricordare i seguenti aspetti ancora
controversi: 1) I’efficacia dell’ICD nella
prevenzione secondaria della MI ¢ ormai
accreditata!, mentre nella prevenzione

1308

primaria & ancora in fase di valutazione**-44,
2) per quanto concerne la profilassi prima-
ria della M1, I’efficacia dell’ ICD ¢ stata va-
lutata soltanto in alcuni sottogruppi, quali i
pazienti con disfunzione ventricolare sini-
stra di origine ischemica e aritmie induci-
bili allo studio elettrofisiologico*47 e i pa-
zienti con sincope di origine indetermina-
ta*¥; 3) la stratificazione del rischio aritmi-
co nei pazienti con IC non offre ancora rea-
li garanzie di accuratezza e affidabilita®;
4) I’efficacia meccanica della stimolazione
biventricolare ¢ stata dimostrata per ora so-
lo con studi di valutazione della funzione
ventricolare sinistra a breve termine?®-39,
mentre I’efficacia a lungo termine e gli ef-
fetti sulla sopravvivenza sono ancora da
definire3%-32; 5) D’efficacia dei due tratta-
menti combinati (ICD dotato di stimola-
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zione biventricolare) in pazienti con disfunzione ven-
tricolare sinistra e BBS ¢ ancora in fase di valutazione
clinica’®->3,

Attualmente, quindi, mancano elementi certi per le
possibili indicazioni e per la valutazione dei benefici
non solo dell’impiego combinato di ICD e stimolazione
biventricolare, ma anche di quello singolo di ciascuno
dei due trattamenti. Ne consegue che una messa a pun-
to su questo argomento non puo che fornire, al momen-
to attuale, una revisione critica del razionale e dei possi-
bili vantaggi derivanti dall’associazione di ICD e stimo-
lazione biventricolare. Tuttavia, pur ritenendo che I’im-
pianto di ICD dotato di pacing biventricolare rappresen-
ti ancora un’opzione da riservare a centri di ricerca cli-
nica, tenteremo di affrontare il problema delle indica-
zioni tenendo presente 1’esigenza di non “trascurare”,
da un lato, il possibile beneficio derivante dall’impianto
di ICD nei candidati a pacing biventricolare e, dall’altro,
quello derivante dall’impianto di pacing biventricolare
nei candidati a ICD. Cio nell’intento di promuovere e
valorizzare la scelta pit vantaggiosa nel difficile iter te-
rapeutico di pazienti affetti da severa cardiopatia.

Cosi intesa, 1’indicazione a ICD dotato di stimola-
zione biventricolare ¢ di certo proponibile nei pazienti
sopravvissuti ad arresto cardiaco e affetti da IC severa
con esteso asincronismo di contrazione da BBS. La
stessa indicazione non sembra, pero, altrettanto sconta-
ta nei pazienti con IC severa, BBS, alto rischio di MI,
ma ancora indenni da eventi aritmici maggiori. Teori-
camente, le due opzioni, ICD e pacing biventricolare,
mirano a ridurre, rispettivamente, i due rischi, elettrico
e meccanico, correlati all’IC. Nella pratica clinica,
pero, non & ancora noto quale sia la rilevanza dei due ri-
schi ai fini di una corretta definizione, sia diagnostica
che prognostica, dell’IC. E opportuno ricordare che lo
scompenso cardiaco interessa circa 22.5 milioni di per-
sone in tutto il mondo, e che, purtroppo, a fronte di una
tale diffusione, la definizione di IC rappresenta ancora
un problema aperto.

Una delle proposte tuttora in discussione per le nuo-
ve linee guida dell’American College of Cardiology/
American Heart Association, che verranno pubblicate
prossimamente, ¢ quella di includere nella definizione
di IC non solo i pazienti con disfunzione ventricolare
asintomatica, ma anche i soggetti ad alto rischio di IC,
e, cioe, quelli non ancora affetti da disfunzione ventri-
colare e, quindi, “per definizione” asintomatici. Una
definizione cosi estensiva di IC potrebbe essere suffra-
gata dalla scarsa prevalenza di segni e/o sintomi di con-
gestione polmonare e sistemica al primo rilievo di IC
e/o nel follow-up della maggioranza dei pazienti tratta-
ti, ma soprattutto da un’elevata prevalenza di MI arit-
mica (= 50%), rilevabile, quest’ultima, anche in pa-
zienti asintomatici®.

Tali aspetti interessano un numero cosi ampio di
soggetti con IC da apparire, da un lato, peculiari di det-
ta condizione, e, dall’altro, cosi elusivi da impedire di
fatto qualsiasi definizione di IC, specie se quest’ultima
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viene basata sui sintomi e/o sui segni di disfunzione
ventricolare. In particolare, la MI, che in oltre 1’'80%
dei casi ¢ aritmica, rappresenta di per sé una sfida rea-
le, se si considera che la maggioranza dei pazienti va in-
contro all’evento senza aver avuto alcuna manifestazio-
ne di IC. In termini di prevalenza, la MI ¢ percentual-
mente molto elevata nei pazienti in classe funzionale
NYHA IV (= 50%)>*, mentre & relativamente meno ele-
vata nei pazienti in classe I-III (10-15%)*. Tuttavia, il
numero di soggetti a rischio in classe IV (200 000 per
anno, negli Stati Uniti), in proporzione, ¢ inferiore a
quello dei pazienti in classe I-III (circa 7 milioni per an-
no, negli Stati Uniti). Infatti, il numero dei soggetti a ri-
schio di MI in classe IV ¢ stimato = 100 000 per anno,
mentre quello dei soggetti in classe [-III = 1 milione per
anno. Una terapia protettiva sarebbe quindi molto piu
utile nei soggetti in classe I-11I che in quelli in classe IV.

Purtroppo, questi dati meritano di essere ricordati
solo allo scopo di ribadire I’enorme divario esistente tra
I’esiguo numero di pazienti che vengono protetti in pro-
filassi primaria con I’impianto di ICD e il grande nu-
mero di pazienti che, pur avendo un alto rischio aritmi-
co, non possono essere stratificati correttamente, indi-
pendentemente dalla classe funzionale. Tenendo pre-
sente che la prevalenza di BBS nei pazienti con IC ¢ sti-
mata = 30% negli Stati Uniti, i potenziali candidati al-
I’impianto di ICD, dotato di pacing biventricolare, po-
trebbero raggiungere complessivamente le 30 000 unita
in classe IV e le 300 000 unita nelle classi I-1I1.

In Europa queste percentuali sembrano attestarsi su
cifre analoghe a quelle registrate negli Stati Uniti. Tut-
tavia, la prevalenza di MI ¢ calcolata a posteriori e,
ciog, in base al numero di soggetti deceduti ogni anno
per MI; inoltre, I’incidenza del 30% di BBS riguarda
globalmente tutti i soggetti con IC, indipendentemente
dal rischio di MI, che come si € detto non & facilmente
quantificabile a priori. Quindi, nel sottogruppo con
BBS, ¢ alquanto difficile identificare i pazienti ad alto
rischio di MI, e, cioe, i candidati ottimali all’impianto
di “pacing biventricolare dotato di ICD”; al contrario,
nel sottogruppo con tachicardia ventricolare (TV) e/o
fibrillazione ventricolare (FV) ¢ relativamente facile
identificare i pazienti con BBS, e, cioe, i candidati otti-
mali all’impianto di “ICD dotato di pacing biventrico-
lare”. Se nelle indicazioni si accetta un orientamento
troppo estensivo, si corre il rischio di applicare un nu-
mero di “pacing biventricolari dotati di ICD” maggiore
di quello effettivamente necessario, mentre 1’impianto
di “ICD dotati di pacing biventricolari”” dovrebbe riflet-
tere piu fedelmente le reali esigenze dei soggetti tratta-
ti. Per quanto concerne 1’efficacia dei due trattamenti,
I’ICD dovrebbe migliorare la prognosi, mentre, il pac-
ing biventricolare dovrebbe migliorare la qualita della
vita, dato che gli effetti a lungo termine di quest’ultimo
trattamento sono ancora in fase di valutazione.

In via preliminare, giova anche ricordare che la tera-
pia elettrica dell’IC si basa sullo stretto legame esisten-
te tra attivita elettrica e meccanica del cuore. Infatti, se,
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da un lato, un disordine elettrico pud comportare un gra-
ve turbamento dell’ attivita meccanica, dall’altro, le alte-
razioni meccaniche possono innescare aritmie severe
suscettibili di interruzione con il pacing o con la cardio-
versione. La correzione di un disturbo elettrico puo,
quindi, comportare il miglioramento dello stato emodi-
namico, mentre il precoce trattamento di un grave di-
sturbo aritmico ne evita le sequele emodinamiche e co-
si previene il peggioramento della funzione cardiaca. Le
recidive di scompenso cardiaco e le aritmie, in quanto
responsabili delle frequenti riospedalizzazioni dei pa-
zienti con IC, sono le complicanze che incidono mag-
giormente sulla qualita della vita e sul costo socio-eco-
nomico™. La terapia farmacologica, benché efficace nel
migliorare i sintomi e la prognosi guoad vitam nei pa-
zienti con IC lieve o moderata, non si ¢ dimostrata al-
trettanto efficace nei pazienti con IC avanzata’*-8, La te-
rapia non farmacologica, che include I'ICD e il pacing
biventricolare, puo, quindi, utilmente affiancare la tera-
pia farmacologica nel trattamento dell’IC refrattaria, al-
meno in alcuni sottogruppi selezionati di pazienti. Tut-
tavia, la terapia non farmacologica tende oggi a pro-
spettarsi come un’ulteriore opzione terapeutica, da as-
sociare alla terapia farmacologica, non solo nei pazien-
ti con IC refrattaria, ma anche in quelli con IC modera-
ta o avanzata. Il problema dell’attuale ricerca clinica re-
sta quello di definire quali siano i veri “responders” alla
predetta terapia specie nelle classi intermedie di IC.

Indicazioni

Come si ¢ detto, attualmente, non vi sono indicazio-
ni certe all’impianto di ICD + pacing biventricolare,
dato che i grandi trial disegnati per valutare I’impatto di
detto trattamento sulla mortalita e morbilita per scom-
penso cardiaco in pazienti con BBS sono ancora in fa-
se di espletamento. In mancanza, quindi, di dati defini-
tivi, desumibili dall’“evidence-based medicine”, il no-
stro tentativo sara quello di dare la preferenza alle indi-
cazioni che sono condivisibili dalla maggioranza degli
autori, mentre ci soffermeremo di meno sulle indica-
zioni che a parer nostro si presentano discutibili.

Classe 1. Nelle indicazioni di classe 1 dovrebbero
comprendersi i soggetti nelle seguenti condizioni:

1) pazienti con IC avanzata, esteso asincronismo di
contrazione secondario a BBS, durata del QRS > 120
ms, frazione di eiezione (FE) del ventricolo sinistro ri-
dotta (< 35%), classe funzionale NYHA III, terapia ot-
timizzata con digitale, diuretici, ACE-inibitori e beta-
bloccanti, nonché le comuni indicazioni di classe 1 al-
I’'ICD, quali: a) arresto cardiaco da TV o FV non dovu-
te a cause transitorie, b) TV sostenuta spontanea, c) sin-
cope di origine indeterminata con TV/FV inducibili al-
lo studio elettrofisiologico e clinicamente ed emodina-
micamente rilevanti, quando la terapia farmacologica
sia inefficace, mal tollerata o non preferita dal pazien-
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te, d) TV non sostenuta in presenza di cardiopatia
ischemica, pregresso infarto miocardico, disfunzione
ventricolare sinistra, TV/FV inducibili allo studio elet-
trofisiologico e non sopprimibili con farmaci antiarit-
mici di classe I (o con amiodarone);

2) pazienti con IC avanzata e criteri di inclusione ana-
loghi a quelli del punto 1, ma con indicazioni di classe
2 all’'ICD, quali: a) arresto cardiaco, presumibilmente
dovuto a FV, quando lo studio elettrofisiologico sia pre-
cluso da particolari condizioni cliniche, b) sintomi gra-
vi riconducibili a TV sostenuta in attesa di trapianto, c)
cardiomiopatie familiari ad alto rischio di TV/FV, come
la cardiomiopatia ipertrofica o la sindrome del QT lun-
go, d) TV non sostenuta, in presenza di cardiopatia
ischemica, pregresso infarto miocardico, disfunzione
ventricolare sinistra e TV/FV inducibili allo studio elet-
trofisiologico, e) sincope recidivante ad eziologia inde-
terminata, in presenza di disfunzione ventricolare e
TV/FV inducibili allo studio elettrofisiologico, quando
altre cause di sincope siano state escluse.

Classe 2. Nelle indicazioni di classe 2 potrebbero esse-
re inclusi, invece, i soggetti nelle seguenti condizioni:
1) pazienti con IC moderata, asincronismo di contra-
zione del ventricolo sinistro secondario a BBS, durata
del QRS > 120 ms, FE < 35%, classe NYHA II, terapia
ottimizzata con digitale, diuretici, ACE-inibitori e beta-
bloccanti, nonché le stesse indicazioni di classe 1 al-
I’ICD elencate al punto 1 del paragrafo precedente;

2) pazienti con IC moderata (come al punto 1), con in-
dicazioni di classe 2 all’ICD.

Classe 3. Le indicazioni di classe 3 andrebbero estese
ai pazienti nelle seguenti condizioni:

1) pazienti con IC avanzata, che rispecchiano le indica-
zioni di cui alla classe 1, punto 1, nei quali, pero, 'ICD
sia controindicato per la presenza di: a) malattie psi-
chiatriche significative tendenti ad aggravamento con
I’impianto di ICD o preclusive di un follow-up siste-
matico, b) malattie terminali con attesa di vita < 6 me-
si, ¢) disfunzione ventricolare sinistra ad eziologia
ischemica, TV non sostenuta o sostenuta, spontanea o
inducibile allo studio elettrofisiologico, quando vi sia
indicazione a bypass aortocoronarico;

2) pazienti con IC moderata, che rispecchiano le indi-
cazioni di cui alla classe 2, punto 1, nei quali, di fatto,
I’'ICD presenti le stesse controindicazioni dei pazienti
di cui al punto 1 del presente paragrafo;

3) pazienti con IC avanzata, refrattaria al trattamento
farmacologico, in classe NYHA IV, che non siano can-
didati a trapianto;

4) pazienti con IC moderata o avanzata, che riflettono
le condizioni di cui ai punti 1 e 2 del presente paragrafo,
ma che sono indenni da significativo ritardo della con-
duzione intraventricolare (QRS < 120 ms).

La predetta schematizzazione puo sembrare alquan-
to rigida e limitativa. Tenuto conto della carenza di da-
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ti desumibili da grandi trial sull’argomento e, cioe,
dall’“‘evidence-based medicine”, abbiamo ritenuto uti-
le integrarla con alcune riflessioni esplicative e critiche.

Angzitutto, ci ¢ sembrata condivisibile I’impostazio-
ne in base alla quale le indicazioni di classe 1 includa-
no soltanto i pazienti con chiara evidenza clinica e stru-
mentale dei presupposti fisiopatologici essenziali che
giustifichino I’'impianto di ICD e pacing biventricolare,
quali 1) la dimostrazione ecocardiografica di severa dis-
funzione ventricolare sinistra, caratterizzata da esteso e
significativo asincronismo di contrazione del ventrico-
lo sinistro e associata al riscontro elettrocardiografico
di BBS con durata del QRS > 120 ms, 2) la documen-
tazione di TV/FV spontanea o inducibile, non soppri-
mibile con farmaci, né suscettibile di trattamento con
rivascolarizzazione miocardica.

In via subordinata, la documentazione di TV/FV
puo essere sostituita dalla presunzione clinica che il pa-
ziente sia andato incontro ad evento aritmico non docu-
mentato o possa andarvi facilmente in base al comples-
so dei dati risultanti dallo studio elettrofisiologico e dal
suo stato clinico. Inoltre, sono certamente da includere
nelle indicazioni di classe 1 anche i pazienti in attesa di
trapianto, purché abbiano un BBS responsabile di un
significativo ritardo dell’attivazione ventricolare, docu-
mentato all’ecocardiogramma.

Prendendo in considerazione le indicazioni di clas-
se 2, I’ICD e il pacing biventricolare potrebbero rap-
presentare un’opzione da consigliare nei pazienti con
IC severa (classe NYHA III-IV) o moderata-severa
(classe NYHA II-IIT) e indicazione di classe 1 0 2 a
ICD. Mentre nei primi, I’indicazione a ICD, da asso-
ciare a pacing biventricolare, sarebbe avvalorata dal-
I’alto rischio aritmico in classe funzionale piu avanzata
(=50%), nei secondi I’indicazione a pacing biventrico-
lare, da associare a ICD, sarebbe sostenuta da un tenta-
tivo di ottenere un effetto sinergico e additivo delle due
terapie sulla prognosi dell’IC. Infatti, un piu precoce
intervento di risincronizzazione ventricolare rispetto a
quello proponibile in una fase piu avanzata dell’IC (e,
cioe in classe NYHA II anziché III) potrebbe compor-
tare un ulteriore miglioramento della prognosi a medio
e lungo termine rispetto all’impianto di ICD da solo,
dato che le due terapie dovrebbero agire in modo com-
plementare e sinergico. Un effetto additivo & ipotizza-
bile, infatti, sia nei casi nei quali la terapia elettrica ¢
necessaria (indicazioni a ICD di classe 1), che in quel-
li nei quali ¢ solo raccomandata (indicazioni a ICD di
classe 2). Tuttavia, mentre nei primi la decisione di as-
sociare il pacing biventricolare a ICD ¢ piu facile, es-
sendo in questi casi gia codificata I’indicazione ad im-
piantare un apparecchio, e, in particolare, un ICD, nei
secondi la scelta ¢ piu delicata, specie per i pazienti af-
fetti da IC di grado moderato. In tale ultima evenienza,
infatti, da un lato, si corre il rischio di eccedere in pru-
denza, consigliando una terapia sofisticata e non del
tutto scevra da rischi a pazienti che, in definitiva, non
posseggono nessuno dei due requisiti fondamentali per
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giustificare I’impianto e, dall’altro, si rischia di privare
di un efficace dispositivo di protezione pazienti con
probabilita non trascurabile di progressione della ma-
lattia e/o di MI.

Riesaminando, infine, le indicazioni di classe 3, va
sottolineato che le controindicazioni al trattamento
combinato con ICD e pacing biventricolare rispec-
chiano, in sostanza, le condizioni nelle quali uno dei
due trattamenti € indicato, mentre 1’altro € controindi-
cato. In altri termini, le indicazioni di classe 3 inclu-
dono i soggetti con indicazione al trattamento elettivo
con stimolazione biventricolare o ICD da soli, e, cio¢:
1) pazienti con IC moderata o avanzata, significativo
ritardo di attivazione del ventricolo sinistro, indica-
zione a pacing biventricolare e controindicazione a
ICD; 2) pazienti con IC moderata o avanzata, indica-
zione a ICD, ma controindicazione a pacing biventri-
colare in quanto indenni da significativo ritardo di
conduzione.

Per quanto concerne il primo gruppo, ovviamente,
nei pazienti con IC moderata, la mancanza di indica-
zione (e/o la controindicazione) a ICD potrebbe influi-
re negativamente anche sulla scelta del pacing biventri-
colare, trattandosi di pazienti in classe NYHA II, nei
quali I’efficacia del pacing biventricolare da solo deve
essere ancora documentata. Al contrario, nei pazienti
con IC avanzata e controindicazioni a ICD, I’impianto
di pacing biventricolare da solo dovrebbe considerarsi
elettivo; possono pero fare eccezione i pazienti con ma-
lattie terminali e/o psichiatriche ed i pazienti con IC re-
frattaria al trattamento farmacologico, classe NYHA
IV, che non siano in attesa di trapianto. Tuttavia, in par-
ticolare, proprio la refrattarieta alla terapia farmacolo-
gica in quest’ultimo gruppo potrebbe giocare un ruolo
importante nell’indicazione all’impianto di pacing bi-
ventricolare, che potrebbe rappresentare in questi casi
“senza soluzione” 1’unica opzione non farmacologica
proponibile.

E da rilevare, inoltre, che nei casi con disfunzione
ventricolare severa e IC avanzata le probabilita di recu-
pero dipendono dalla quantita di tessuto miocardico an-
cora vitale. In presenza di una quota significativa di
miocardio vitale, evidenziabile con eco-stress con la
dobutamina, le possibilita di recupero funzionale sono
ovviamente maggiori, sia con la terapia farmacologica,
che probabilmente con le opzioni non farmacologiche,
come il pacing biventricolare. Un quesito ancora aper-
to € se quest’ultimo trattamento possa influire sul ri-
modellamento ventricolare in pazienti con disfunzione
di grado avanzato, ma con significativa quota di mio-
cardio vitale; ad esso la ricerca clinica tentera di dare
una risposta nel prossimo futuro.

Un’ulteriore riflessione riguarda il sottogruppo di
pazienti con IC moderata o avanzata (e, ciog, in classe
NYHA II o III), BBS e durata del QRS > 120 ms, TV
non sostenuta e/o sostenuta inducibile, malattia corona-
rica severa suscettibile di rivascolarizzazione chirurgi-
ca. In quest’ultimo sottogruppo, infatti, il pacing biven-



- Copyright - Il Pensiero Scientifico Editore downloaded by IP 18.97.14.81 Wed, 09 Sep 2026, 02:50:49

Ital Heart J Suppl Vol 2 Dicembre 2001

tricolare da solo potrebbe essere indicato per il poten-
ziale effetto antiaritmico correlato alla risincronizza-
zione elettrica. In particolare, I’'impianto del pacing bi-
ventricolare prima dell’intervento potrebbe rivelarsi
utile per il favorevole effetto sull’attivita meccanica
nell’immediato periodo postoperatorio. L’indicazione
definitiva a pacing biventricolare da solo o a ICD + pac-
ing biventricolare dipende tuttavia dall’esito dello stu-
dio elettrofisiologico che deve essere ripetuto dopo
I’intervento di rivascolarizzazione miocardica.

Potenziali benefici

I potenziali benefici del trattamento combinato con
ICD e pacing biventricolare non sono stati ancora do-
cumentati. Essi dipendono dall’effetto sinergico che si
puod ipotizzare per i due trattamenti. E auspicabile che i
grandi trial programmati o in fase di espletamento for-
niscano soddisfacenti elementi di analisi per la valuta-
zione dell’efficacia combinata delle due terapie. Al mo-
mento attuale, possiamo solo esaminare il razionale ed
i primi risultati degli studi di ricerca spontanea, gia
pubblicati in letteratura, sui possibili benefici derivanti
dall’associazione delle due terapie.

Un primo beneficio consiste verosimilmente nella
riduzione significativa del numero di episodi tachiarit-
mici osservata durante pacing biventricolare nei pa-
zienti con IC, disfunzione ventricolare sinistra, BBS e
indicazione tradizionale a ICD. Il beneficio antiaritmi-
co ¢ stato documentato in 32 pazienti arruolati nel trial
Ventak CHF, sottoposti ad impianto di ICD tricame-
rale con elettrodi ventricolari, posizionati rispettiva-
mente, per via transvenosa, in sede endocardica ventri-
colare destra, o, mediante toracotomia, in sede epicar-
dica ventricolare sinistra. I1 41% dei pazienti (13/32) ri-
cevevano almeno un intervento dell’ICD nei 6 mesi di
osservazione postimpianto. Durante detto periodo, i pa-
zienti erano randomizzati per 3 mesi a pacing biventri-
colare + ICD e per i successivi 3 mesi a ICD da solo. 11
16% (5/32) aveva almeno un episodio tachiaritmico du-
rante pacing biventricolare, mentre il 34% (11/32) ave-
va almeno un episodio tachiaritmico durante ICD da
solo (p = 0.035). Il 9% (3/32) riceveva interventi del-
I’ICD in entrambi i periodi di osservazione (con e sen-
za pacing biventricolare).

Diversi meccanismi sono stati ipotizzati per spiega-
re la riduzione degli eventi aritmici durante pacing bi-
ventricolare. Anzitutto, la risincronizzazione ventrico-
lare, riducendo il ritardo elettrico sia globale che regio-
nale del ventricolo sinistro, potrebbe eliminare il sub-
strato elettrico responsabile dei fenomeni di macro- e
microrientro. Altri elementi, che possono concorrere
alla riduzione degli eventi aritmici, sono I’eliminazione
delle tachiaritmie bradi-dipendenti e/o la riduzione dei
livelli di norepinefrina.

Probabilmente, il meccanismo pill importante &
quello emodinamico, consistente nel miglioramento
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della performance ventricolare sinistra indotto dal pac-
ing biventricolare. E noto, infatti, che gli interventi del-
I’ICD sono meno frequenti nei pazienti con IC com-
pensata. Il pacing biventricolare, pero, ¢ in grado di ri-
durre e non di eliminare gli interventi dell’ ICD. Inoltre,
¢ ipotizzabile un miglior rapporto costo/efficacia del-
I’'ICD a lungo termine, dato che il pacing biventricola-
re, inducendo il recupero di classe NYHA piu favore-
vole, migliorerebbe verosimilmente la prognosi relati-
va agli eventi di pompa e, quindi, consentirebbe al-
I’ICD di esplicare la sua azione protettiva per un pit
lungo periodo di tempo. I moderni apparecchi tricame-
rali consentono, infine, di personalizzare per ogni pa-
ziente il trattamento elettrico piu idoneo, attraverso il
confronto degli effetti del pacing biventricolare con
quelli del pacing ventricolare sinistro isolato.

Riassunto

La prevenzione della morte improvvisa nei pazienti
con insufficienza cardiaca (IC) rappresenta un proble-
ma ancora aperto. Il defibrillatore automatico impian-
tabile (ICD) ¢ indicato nei pazienti con IC e aritmie ma-
ligne documentate, quali la tachicardia e/o la fibrilla-
zione ventricolare.

Per quanto concerne, invece, la prevenzione prima-
ria della morte improvvisa, i criteri per 1’identificazio-
ne dei soggetti a rischio non sono stati ancora definiti.
Contemporaneamente, la risincronizzazione ventrico-
lare mediante stimolazione biventricolare si ¢ andata
sempre piu accreditando nei pazienti con asincronismo
di contrazione secondario a blocco di branca sinistra
(BBS), quale ulteriore opzione elettroterapeutica del-
I’IC. La moderna tecnologia ha messo, quindi, a dispo-
sizione apparecchi impiantabili dotati di pit funzioni,
quali, da un lato, la terapia elettrica antiaritmica (ICD)
e, dall’altro, la stimolazione biventricolare. I pazienti
con IC definiti ad alto rischio di morte improvvisa, e,
cioe, quelli gia rianimati da morte improvvisa, se affet-
ti da BBS e asincronismo di contrazione ventricolare,
rappresentano i candidati ottimali per 1’impianto di
ICD dotato di stimolazione biventricolare.

Al contrario, i pazienti con IC e BBS, se indenni da
aritmie maligne, presentano un rischio di morte im-
provvisa non facilmente quantizzabile, per cui la scelta
terapeutica tra pacing biventricolare da solo e ICD do-
tato di pacing biventricolare ¢ piu difficile. In mancan-
za di linee guida sull’argomento, la rassegna tenta di
mettere a fuoco le indicazioni all’ICD dotato di pacing
biventricolare che sembrano attualmente condivisibili,
e, parallelamente, offre spunti di discussione circa le in-
dicazioni da ritenere ancora controverse al pacing bi-
ventricolare dotato di ICD.

Parole chiave: Blocco di branca sinistra; Defibrillatore
automatico; Insufficienza cardiaca; Resincronizzazio-
ne ventricolare; Stimolazione biventricolare.
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