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Atrial fibrillation (AF) is the most common arrhythmia in elderly people. Older patients with AF have
several comorbidities and should be treated with complex therapeutic schemes. Arrhythmia complica-
tions are also common at an advanced age. Accordingly, AF can be considered a marker of frailty. Few
indications can be found concerning the management of frail older subjects in current guidelines. The
Frailty in Atrial Fibrillation Survey Study (FAST) was designed to overcome the gap of knowledge about
this extremely vulnerable subset of patients. A multidisciplinary team composed by cardiologists, ger-
iatricians and internists participated in the project. In a first phase, a survey was conducted aiming at
clarifying specialty-related differences in definition and oral anticoagulant therapy (OAT) management
of frail individuals. In the second phase, specific chapters were prepared about AF and frailty epidemi-
ology, the network for the management of the arrhythmia, the diagnostic strategies for AF (including
a minimum data set of tools derived from the geriatric multidimensional assessment), OAT and the
choice between a rate or a rhythm control strategy. For each chapter, up-to-date evidence and current
guideline recommendations were presented and discussed among the 47 Italian centers participating in
the project. In the last phase of FAST, the results of the survey and the final draft of the chapters were
merged into the present document. A lack of homogeneity in frailty definition existed. The integration
among cardiologists, geriatricians and internists can represent the most effective tool to get through
these differences improving the management of frail older patients.

Key words. Atrial fibrillation; Direct oral anticoagulants; Disability; Elderly; Frailty; Oral anticoagulant

therapy.
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INTRODUZIONE

A fronte di esaurienti linee guida sulla gestione della fibrillazione
atriale (FA), in particolare quelle della Societa Europea di Car-
diologia (ESC) recentemente rieditate, esiste un bisogno non
soddisfatto relativo alla gestione del paziente anziano alla luce
delle sue possibili comorbilita e fragilita'2. Allo scopo di colmare
questa lacuna un Gruppo di Lavoro multidisciplinare costituito
da cardiologi, geriatri ed internisti esperti nel campo della FA, ha
deciso di produrre un documento che non vuole essere né una
linea guida, né un position paper ma, piuttosto, una proposta di
percorso clinico decisionale per la gestione appropriata del pa-
ziente anziano fragile con FA, in modo particolare per quanto
attiene alla prescrizione della terapia anticoagulante orale (TAO).

La bozza del documento e stato oggetto di presentazio-
ne e discussione in sei incontri interattivi svolti in modalita
telematica, ai quali hanno partecipato e contribuito i rappre-
sentanti di 47 Centri coinvolti in un questionario-indagine
preliminare al progetto “Frailty in Atrial Fibrillation Survey
Study” (FAST). Le osservazioni ed i contributi ricevuti da parte
dei partecipanti ai webinar sono stati incorporati nella stesura
finale del documento.

Risultati della survey del progetto FAST

Il progetto FAST ha previsto lo svolgimento di una indagine —
mediante questionario — tra i Centri partecipanti, riguardante
la definizione di fragilita e I'utilizzo di farmaci anticoagulanti
in pazienti anziani con FA. Riteniamo utile presentare qui i dati
essenziali del questionario-indagine in quanto, per la numero-
sita e la distribuzione geografica dei Centri partecipanti, essi
forniscono un’interessante quanto esaustiva descrizione sulla
gestione clinica del paziente anziano con FA in Italia.

| partecipanti al questionario-indagine del progetto FAST
Sono stati valutati i questionari provenienti dal personale di
47 strutture, nella maggior parte dei casi (64%) di Cardiolo-
gia. | Centri di Geriatria e Medicina Interna erano, rispettiva-
mente, il 21% e il 15% del totale.
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Non erano presenti differenze per area geografica di colo-
ro che hanno risposto (ltalia - Nord: 32%; Centro: 36%; Sud
e Isole: 32%).

La quasi totalita (97.9%) dei “responder” & autorizzata
alla prescrizione degli anticoagulanti orali diretti (DOACQ),
con possibilita di eseguire follow-up clinico e di laboratorio
in oltre 1'80% dei casi. Tuttavia, solo il 38.3% dei Centri
prevede una valutazione del profilo cognitivo e funzionale
della casistica, con ampie differenze in base alla specializ-
zazione: dal 90% nelle strutture geriatriche al 23.3% in
quelle cardiologiche.

Il 27.7% dei Centri valuta mensilmente 10-20 soggetti
con FA, mentre il 70.2% ne valuta oltre 20.

Per quanto riguarda I'eta degli assistiti, il 63.8% dei Centri
gestisce una casistica costituita per oltre la meta da ultra75en-
ni. Soltanto nel 29.8% e nel 6.4% dei Centri gli ultra75enni
rappresentano, rispettivamente, solo il 30-50% e il 10-30%
dei pazienti trattati.

Questi risultati confermano I'eta avanzata della popola-
zione che viene valutata per FA.

Utilizzo della terapia antitrombotica nei Centri
del progetto FAST
Per quanto riguarda la scelta della terapia antitrombotica, I'uti-
lizzo di un DOAC é ormai largamente preferito rispetto a quello
degli antagonisti della vitamina K (AVK) (82.3% vs 13.5%), sen-
za differenze per quanto riguarda gli ultra75enni. L'uso di aspi-
rina o la scelta di non prescrivere terapia antitrombotica sono
evenienze estremamente rare (1.2% e 3%, rispettivamente).
Tra i DOAC, apixaban (29.7%) ed edoxaban (28.2%)
sono utilizzati piti spesso di rivaroxaban (23.8%) e dabigatran
(18.3%), anche in questo caso senza sostanziali differenze
per eta.

Fibrillazione atriale e fragilita
Nel 91.5% dei Centri che hanno risposto, la fragilita non e con-
siderata una controindicazione all’'uso degli anticoagulanti.
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Comorbilita, presenza di demenza, malnutrizione e ridotto
peso corporeo, sono stati indicati pit frequentemente come
marcatori di fragilita, seguiti da storia di cadute, gravita delle
patologie associate e presenza di anemia, ridotta massa magra
e forza muscolare (Figura 1). E interessante osservare che la
Short Physical Performance Battery (SPPB), misura “surrogata”
di fragilita, e stata scelta in una minoranza di casi, verosimil-
mente perché considerata strumento specifico del geriatra e,
in quanto tale, forse meno conosciuta da cardiologi e interni-
sti. Come atteso, alcune risposte differivano proprio in relazio-
ne alla specializzazione dei “responder”. In accordo con quan-
to ipotizzato sopra, in Cardiologia e in Medicina Interna una
condizione di fragilita & pit spesso identificata da una storia di
demenza e ictus, o per ridotto peso corporeo, anemia e ridotta
massa magra. Per la Medicina Interna ha grande importanza
la storia di cadute. Per il geriatra hanno invece maggiore rile-
vanza la ridotta forza muscolare e la gravita delle patologie
associate.

Controindicazioni all’'uso degli anticoagulanti nei pazienti
anziani con fibrillazione atriale

La presenza di insufficienza renale cronica grave, una storia
di emorragie e la mancanza di un caregiver rappresentano
le principali cause per non prescrivere un anticoagulante. Se-
guono una storia di cadute e la presenza di un’epatopatia
(Figura 2). Anche per questa parte del questionario, le rispo-
ste differiscono per specializzazione. In particolare, tutti sono
stati concordi nell'identificare nel rischio di una recidiva di
emorragia una causa di mancata anticoagulazione. Cardio-
logi e internisti danno, poi, grande importanza ad epatopatia
e insufficienza renale grave, e i soli internisti alla storia di ca-
dute. | geriatri identificano piu spesso nella mancanza di un
caregiver, nella presenza di demenza e di disabilita permanen-
te, le cause piu importanti per non intraprendere la terapia
anticoagulante.
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GESTIONE DEL PAZIENTE ANZIANO FRAGILE CON FA

In conclusione, i risultati di questo questionario-indagine
svolto tra i partecipanti al progetto FAST dimostrano che la
gestione della FA, in pazienti sempre pil anziani, coinvolge
cardiologi, geriatri e internisti. In accordo con le linee gui-
da, la TAO, soprattutto con DOAC, e utilizzata nella maggior
parte dei casi. Nonostante una popolazione prevalentemente
di eta avanzata, non c’é ancora |'abitudine a valutare il pro-
filo cognitivo e lo stato funzionale globale dei pazienti con
FA. La fragilita, almeno teoricamente, non & considerata una
controindicazione alla terapia anticoagulante. Tuttavia, risulta
un’ampia disomogeneita nella definizione clinica e operativa
della fragilita, pur essendo essa ritenuta potenziale causa di
esclusione dall’anticoagulazione.

L'integrazione culturale e tecnica fra le diverse specialita
nel processo di cura della FA rappresenta, quindi, la strategia
vincente per la gestione di una popolazione sempre piu an-
ziana e, verosimilmente, complessa per comorbilita multiple
e coesistente fragilita. In coerenza con tali osservazioni, un
team multidisciplinare potrebbe non soltanto ridurre mortali-
ta e ricoveri, ma anche migliorare qualita della vita e, al tempo
stesso, ridurre la disabilita incidente.

EPIDEMIOLOGIA

Epidemiologia della fibrillazione atriale
La FA é I'aritmia sostenuta di riscontro piu frequente in eta
avanzata. Studi di popolazione condotti in Europa hanno di-
mostrato, nel corso di quasi 13 anni di follow-up, una sua
incidenza complessiva pit alta negli uomini che nelle don-
e (6.4% vs 4.4%), con trend progressivamente crescente
all'aumentare dell’eta. Dopo i 50-60 anni, rispettivamente in
uomini e donne, i nuovi casi di FA sono sempre piu numerosi,
raggiungendo la massima incidenza oltre gli 80 anni. Proba-
bilmente, le migliori condizioni di cura, con il conseguente
aumento della sopravvivenza dopo eventi clinici anche molto
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Figura 1. Proporzione di risposte alla domanda “Quali parametri utilizzi, principalmente, per indicare la

fragilita?”.
SPPB, Short Physical Performance Battery.
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Figura 2. Proporzione di risposte alla domanda “In un paziente con fibrillazione atriale, quale di queste con-
dizioni rappresenta per te, principalmente, una potenziale controindicazione all’'uso degli anticoagulanti?”.

gravi, e la maggior attenzione alla diagnosi di aritmia, hanno
comportato, in un breve arco temporale, il rapido incremento
dei nuovi casi di FA, particolarmente oltre i 75 e gli 85 anni
di eta*. A questa "esplosione” epidemiologica e seguito un
aumento significativo della prevalenza dell’aritmia, partico-
larmente nei pit anziani. In uno studio osservazionale in 21
paesi, il 9% circa degli ultra80enni aveva FA®; in altri contesti,
la prevalenza di aritmia in soggetti di eta =85 anni cresceva
addirittura al 23%?5.

Epidemiologia della fragilita

La prevalenza di fragilita, intesa come sindrome complessa e
multifattoriale, caratterizzata da una ridotta capacita di adat-
tamento ad eventi che possano alterare le condizioni di equi-
librio esistenti e, generalmente, con forte impatto negativo
sulla mobilita, & del 10% circa nella popolazione anziana. E
maggiore nelle donne e cresce in modo significativo con I'in-
vecchiamento, superando il 15% e il 25% nei soggetti di eta
=80 e =85 anni, rispettivamente’.

Fibrillazione atriale come marcatore di fragilita
FA e fragilita hanno, quindi, un andamento epidemiologico
molto simile. L'aritmia potrebbe addirittura rappresentare un
vero e proprio marcatore, non solo di invecchiamento cardio-
vascolare, ma della presenza di una condizione di fragilita®.
A questo proposito, in una survey europea, il 72% degli arit-
mologi intervistati ha risposto che la FA si associa a fragili-
ta clinica, al pari di insufficienza renale, demenza, disabilita,
scompenso cardiaco e storia di cadute®. | presupposti della
relazione tra queste due condizioni sono molteplici (Figura 3).
Primo tra questi, la presenza di patologie associate. In me-
dia, nella popolazione di eta >65 anni con FA & possibile fare
diagnosi di altre 6 condizioni cliniche™. Le piu rappresentate
sono: ipertensione arteriosa, malattia coronarica, scompenso
cardiaco, anemia, diabete, insufficienza renale e broncopneu-
mopatia cronica ostruttiva (BPCO). Complessivamente, la pre-
valenza di tutte le patologie di maggior rilievo clinico & sem-
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pre piu elevata sia in presenza che in assenza di FA'". Questi
dati sembrano quindi confermare che la FA si associa ad una
maggiore complessita clinica.

Un altro aspetto importante nella correlazione tra fragi-
lita e FA & rappresentato dall’associazione dell’aritmia con la
presenza di disabilita, anch’essa con prevalenza eta-dipend-
ente, particolarmente in presenza di FA. Anche per la FA, che
probabilmente ne rappresenta uno dei primi esempi, & stata
infatti creata una nuova misura epidemiologica, i “disabili-
ty-adjusted life-years™. Scompenso cardiaco, ictus e demenza
sono probabilmente le cause dell’associazione epidemiologi-
ca tra FA, fragilita e disabilita.

La prevalenza di scompenso cardiaco nei pazienti con
FA e nel complesso del 10.4%, ma raggiunge addirittura il
19.7% nei soggetti con forme permanenti dell’aritmia’. La
presenza di scompenso cardiaco si correla ad un rischio 2.2
volte superiore di sviluppare FA, cosi come la presenza di FA si
associa ad un rischio aumentato 2.3 e 1.3 volte di sviluppare,
rispettivamente, scompenso cardiaco con frazione di eiezione
preservata o ridotta'. Oltre a questa interazione importante
tra le due condizioni, deve essere aggiunta quella secondaria
ad insufficiente controllo della frequenza cardiaca media, con
sviluppo di vera e propria tachicardiomiopatia™. Anche I'ictus
tromboembolico in corso di FA ha un’incidenza eta-dipend-
ente, come dimostrato da studi epidemiologici che hanno
osservato che la massima incidenza, pari a 12.7 eventi per
1000 per anno nelle donne e a 7.5 eventi per 1000 per anno
negli uomini rispettivamente, veniva raggiunta oltre i 90 anni
di eta'™. Oltre a quello cerebrale, gli eventi tromboembolici
possono coinvolgere altri distretti; in ampie serie cliniche; gli
eventi embolici sistemici extra-cerebrali hanno un’incidenza
complessiva di 0.24 eventi per 100 pazienti-anno, rappresen-
tando 1'11.5% di tutti i cardio-embolismi secondari a FA. Nel
46% dei casi, I'evento porta addirittura ad amputazione di un
arto o resezione intestinale'. Ne consegue che non solo I'i-
ctus ma anche il cardio-embolismo extra-cerebrale & possibile
causa di fragilita. Per quanto concerne |'associazione tra FA e
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Figura 3. Correlazione fisiopatologica fra eta, fibrillazione atriale, fragilita e mortalita.
Frecce continue: rapporto diretto; frecce tratteggiate: rapporto indiretto.

demenza, il Cardiovascular Health Study ha dimostrato che lo
sviluppo di aritmia si associa a un accelerato declino cogniti-
vo'’. A questa prima osservazione se ne sono aggiunte altre.
Recentemente, in ultra70enni con follow-up di 85 mesi, I'inci-
denza di demenza é risultata aumentata del 63% in presenza
di FA; da sottolineare che I'aritmia si associava all’aumentato
rischio di demenza non solo vascolare ma anche degenerativa
tipo Alzheimer'®.

| pazienti fragili con fibrillazione atriale
| risultati del registro ORBIT-AF hanno dimostrato una con-
dizione di fragilita nel 6.3% degli arruolati che erano piu
anziani (83 vs 74 anni), con piu alto rischio tromboembolico
(CHA,DS,-VASCc 5 vs 4) e con maggiori necessita di assisten-
za (35.1% vs 7.2%) rispetto ai pazienti non fragili. Inoltre, i
fragili riferivano piu spesso una sintomatologia FA-correlata
grave e disabilitante, valutata con lo European Heart Rhythm
Association (EHRA) score™. Nello studio longitudinale Health,
Aging, and Body Composition Study, la FA incidente compor-
tava un piu rapido declino funzionale?. Similmente, in pa-
zienti anziani con FA e fragilitd (dipendenza funzionale e/o
demenza) I'incidenza di cadute supera il 30% ed & maggiore
di quella nei soggetti con FA ma non fragili, in cui varia tra il
18% e il 22%2". | soggetti con FA e storia di cadute hanno
pit frequentemente anamnesi di emorragie, malattie cere-
brovascolari e gastrointestinali, diabete, insufficienza renale
cronica e osteoporosi. Inoltre, una storia di cadute comporta
al follow-up un‘incidenza maggiore di eventi, quali sanguina-
menti gravi e mortalita cardiovascolare e per tutte le cause?.
Linfluenza della fragilita sulla prognosi di anziani con FA e
estremamente rilevante. Dopo soli 6 mesi dal ricovero, la mor-
talita per tutte le cause & del 30%, piu alta di quella osservata
nei non fragili, anche dopo aggiustamento per comorbilita?>.
In conclusione, se la FA rappresenta dal punto di vista epi-
demiologico e clinico una delle condizioni pill comuni in eta
avanzata, riuscire a modificare la progressione aritmia-correla-
ta verso fragilita, disabilita e mortalita aumentata, costituisce
uno degli obiettivi piu rilevanti della Cardiologia Geriatrica. A
questo proposito, quasi tutto deve ancora essere fatto?.

LA RETE PER LA FIBRILLAZIONE ATRIALE:
PUNTI DI ACCESSO E PERCORSI

In accordo con le linee guida ESC' e dell’American Heart As-
sociation/American College of Cardiology/Heart Rhythm So-
ciety?, la FA richiede protocolli di gestione differenziati in rela-
zione a: primo osservatore, fenotipo clinico, acuzie/cronicita e
impegno emodinamico. Inoltre, nell’ambito dei percorsi assi-
stenziali, occorre definire i compiti e le funzioni di ciascun at-
tore della rete integrata (medico di medicina generale [MMG],
specialista territoriale e ospedaliero, infermiere, distretti), con
i seguenti obiettivi:

1. Garantire ai pazienti con FA un percorso assistenziale in-
tegrato, che vada dalla presa in carico alla continuita delle
cure, con superamento di barriere organizzative, profes-
sionali e operative.

2. Stratificare la popolazione sulla base del rischio clinico e
del bisogno assistenziale.

3. Definire e condividere le caratteristiche del percorso di
gestione integrata del paziente, in coerenza con le linee
guida basate sulle prove di efficacia disponibili.

4. Garantire alle persone con disabilita gravi e in fine vita
percorsi assistenziali che sviluppino, qualifichino e spe-
cializzino la rete dei servizi e valorizzino il sostegno delle
famiglie.

Gli obiettivi del percorso diagnostico-terapeutico sono rap-
presentati da:

1. Migliorare |'offerta dei servizi assistenziali territoriali ai pa-
zienti con FA, nelle diverse fasi della malattia, implemen-
tando un sistema di cure integrate tra MMG e specialisti
cardiologi, favorendo percorsi facilitati per la diagnosi, la
stadiazione, il monitoraggio dei fattori di rischio e il tratta-
mento farmacologico, anche allo scopo di evitare le ospe-
dalizzazioni improprie.

2. Migliorare I'offerta dei servizi assistenziali territoriali ai pa-
zienti con FA dopo la dimissione ospedaliera, implemen-
tando un sistema di cure integrato tra ospedale e territo-
rio, favorendo percorsi facilitati per la cura del paziente
anziano complesso e/o fragile, al fine di evitare ricoveri
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ripetuti (fenomeno delle “revolving doors”) e migliorare
la qualita di vita.

3. Attuare interventi di formazione e sensibilizzazione degli
operatori sanitari, mirati alla condivisione dei percorsi, al
fine dell’integrazione funzionale.

4. Verificare I'appropriatezza, la qualita e I'equita delle cure
erogate attraverso un sistema standardizzato di indicatori.

E da sottolineare che la concreta realizzazione di un per-
corso diagnostico-terapeutico assistenziale (PDTA) specifico
richiede il superamento di una serie di criticita, rappresen-
tate da: inadeguatezza della diagnosi (sotto-diagnosi o dia-
gnosi tardiva); mancato coordinamento tra livelli assistenzia-
li (MMG, specialisti ospedale-territorio) per la gestione del
paziente con FA in tutte le fasi della malattia, con percorsi
differenziati per complessita clinica; mancanza di strumenti
informatizzati di comunicazione tra i diversi livelli assisten-
ziali; mancanza di monitoraggio sistematico dell’'uso di ri-
sorse, processi ed esiti; scarsa educazione del paziente e dei
caregiver, con potenziale impatto negativo sull’aderenza alla
terapia.

Gestione del paziente con fibrillazione atriale tra medico
di medicina generale, cardiologo territoriale, cardiologo
ospedaliero e ambulatorio infermieristico dedicato

Follow-up medico di medicina generale-cardiologo

del territorio

La frequenza e la strutturazione dei controlli clinici devono es-
sere commisurate alla gravita dei sintomi, classificati secondo
la scala dell’'EHRA?®:

e classe EHRA 1: nessun sintomo;

e classe EHRA 2a: sintomi lievi; nessuna difficolta a svolgere
le usuali attivita quotidiane;

e classe EHRA 2b: sintomi moderati; nessuna difficolta a
svolgere le usuali attivita quotidiane, anche se il paziente
e disturbato dai sintomi;

e classe EHRA 3: sintomi severi; difficolta a svolgere le usuali
attivita quotidiane;

e classe EHRA 4: sintomi invalidanti; incapacita a svolgere le
usuali attivita quotidiane.

Per i pazienti con FA permanente in fase di stabilita (classe
EHRA 1-2a) sono previsti i sequenti controlli del MMG e del
cardiologo ambulatoriale:

e controllo del MMG ogni 6 mesi, comprensivo di esami
ematici;

e visita cardiologica ogni 12 mesi (e comunque a discrezio-
ne del MMG);

e incontri di educazione sanitaria presso ambulatorio del
MMG e/o infermieristico del territorio.

Per i pazienti con sintomi moderati-severi (classe EHRA 2b-3):

e controllo del MMG e/o cardiologo del Centro di Assisten-
za Domiciliare (CAD) e dell'infermiere del territorio/MMG
ogni 1-2 mesi;

e visita cardiologica ogni 6 mesi (e comunque a discrezione
del MMG).

Per i pazienti con sintomi invalidanti (classe EHRA 4):

e controllo del MMG e/o dell'infermiere/cardiologo CAD
ogni 1-2 settimane o a giudizio dell’equipe assistenziale
in base alle necessita emergenti.
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Ambulatorio infermieristico

L'infermiere dedicato, nella struttura dell’ambulatorio infer-
mieristico — ospedaliero o territoriale — supporta il medico nel-
la gestione del paziente con FA ed effettua controlli paralleli
ma anche intermedi durante il follow-up, che contribuiscono
al mantenimento della stabilita clinica e alla prevenzione del-
le riospedalizzazioni. Il counseling infermieristico & finalizzato
all'aderenza alla terapia, alla correzione dei fattori di rischio,
alla gestione del paziente fragile o con limitazioni funzionali
per comorbilita. Nell'ambulatorio infermieristico vengono con-
trollati rilevanti parametri clinici (frequenza cardiaca e respira-
toria, pressione arteriosa, peso corporeo), gli esami ematici, la
gestione dei piani terapeutici per il trattamento anticoagulante.

Indicazioni all’invio al servizio ambulatoriale dedicato alla
fibrillazione atriale/terapia anticoagulante orale
Pazienti dimessi con diagnosi di FA da reparti ospedalieri (Car-
diologie o altri, quali Medicine Interne e Geriatrie).
Pazienti inviati da altri ambulatori dedicati (cardiopatia
ischemica, ipertensione arteriosa, scompenso cardiaco).
Pazienti inviati dal MMG per prima diagnosi di FA emodi-
namicamente stabile o con destabilizzazione in corso di fol-
low-up (es. da classe EHRA 1-2a a 2b-4).

Gestione dei pazienti con fibrillazione/flutter atriale
afferenti al Dipartimento d’Emergenza-Accettazione
con possibile indicazione a cardioversione

All'interno del Dipartimento d'Emergenza-Accettazione (DEA)
dell’ospedale vanno condivise linee gestionali standardizzate
da applicare a tutti i pazienti afferenti per FA/flutter atriale
(FIA), con coinvolgimento di medici e infermieri di: DEA/Medi-
cina d'Urgenza; Cardiologia; Anestesia/Rianimazione; Medici-
na Interna/Geriatria; Ambulatorio TAO.

FA e FIA rappresentano le tachiaritmie piu frequenti in DEA.
Colpiscono I'1-2% della popolazione nei paesi occidentali e sono
acclarati fattori di rischio di morbilita e mortalita. Da recenti me-
tanalisi emerge come la prevalenza media della FA sia complessi-
vamente dell'1.8% nella popolazione generale, e cresca progres-
sivamente con I'aumentare dell’'eta, con rilevanti differenze di
genere. Stime proiettive mostrano inoltre un costante aumento
della prevalenza di FA negli ultimi decenni, proprio come risulta-
to del progressivo invecchiamento della popolazione.

Obiettivi
La condivisione di un percorso gestionale standardizzato dei
pazienti ricoverati in DEA con FA/FIA ha le seguenti finalita:

e assicurare la uniforme adozione di elevati standard di sicurez-
za ed efficacia, ottimizzando I'uso delle risorse ospedaliere;

e ridurre i ricoveri inappropriati;

e ridurre il tempo di permanenza in DEA,

e incentivare il percorso di trattamento in day hospital o in
regime ambulatoriale.

Responsabilita

Nella Tabella 1 sono rappresentati i ruoli dei professionisti im-
pegnati nell’assistenza ai pazienti con FA/FIA che accedono
al DEA.

Descrizione delle attivita

All'ingresso in DEA, i pazienti con FA/FIA saranno caratterizza-
ti in tre gruppi in base a stabilita clinica, rilevanza dei sintomi
(classe EHRA) e tempo di esordio dell’aritmia (<48 o >48h).
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Tabella 1. Ruoli dei diversi professionisti impegnati nell’assistenza ai pazienti con fibrillazione/flutter atriale che accedono al Dipartimento

d'Emergenza-Accettazione.

Ruolo Presa in carico Valutazione Trattamento Dimissione Follow-up
in DEA specialistica
Medico DEA/MU R R R R -
Cardiologo R* R* C R
Infermieri DEA R* C C C _
Infermieri Cardiologia - = = - C
Anestesista - - C _ _
Medico Ambulatorio TAO - - = = R*

C, coinvolto; DEA, Dipartimento d'Emergenza-Accettazione; |, Informato; MU, Medicina d'Urgenza; R, Responsabile.
*Per ambiti di competenza e specifici contesti; TAO, terapia anticoagulante orale.

Cio da accesso a un percorso diagnostico-terapeutico e ge-
stionale che e schematizzato nella Figura 4.

Pazienti clinicamente instabili

(con necessita di trattamento rapido)

E instabile quel paziente in cui la FA/FIA si associa a uno o piu
dei seguenti:

e scompenso cardiaco congestizio (classe NYHA Il o IV);

e segni di ischemia miocardica (dolore toracico e alterazioni
del tratto ST-T);

e segni di ridotta gittata cardiaca (ipotensione persistente e
ipoperfusione periferica).

In questi casi & indicato il trattamento urgente per ripristi-
nare il ritmo sinusale o, almeno, ridurre la frequenza cardiaca,
da concordare fra medico del DEA e consulente cardiologo.

Dopo stabilizzazione, i pazienti saranno trasferiti in area
cardiologica o internistica/geriatrica, a seconda che prevalga
o0 meno la patologia cardiaca.

Pazienti stabili con sintomi limitanti (classi EHRA 3 o 4)
o con sintomi minori (classi EHRA 1-2a/b)

ed esordio certamente databile a <48h

(con possibilita di trattamento precoce)

In assenza di comorbilita che costituiscano di per sé motivo di
ricovero ordinario, il trattamento dell’aritmia potra essere ef-
fettuato in regime di Osservazione Breve Intensiva (OBI), dove:

e tutti i pazienti (qualora non siano gia in terapia cronica)
dovranno iniziare trattamento anticoagulante; se previ-
sta cardioversione (CV), il farmaco di prima scelta & un
DOAC, da prescrivere in accordo con le indicazioni da
scheda tecnica;

e in attesa della CV, puo essere indicato un trattamento
per il controllo della frequenza cardiaca: in questo caso,
il farmaco di prima scelta sara un betabloccante;

e dovra essere effettuato un ecocardiogramma transtora-
cico prima della CV (o acquisire il referto di un eventuale
esame gia disponibile, se recente);

e un ecocardiogramma transesofageo ¢ indicato quando
I'esordio dell’aritmia non & databile con certezza a <48h
oppure la TAO é giudicata non sicuramente efficace (es.
per gli AVK: anche un solo valore di “international nor-
malized ratio” [INR] non in range nelle ultime 3 settima-
ne; per i DOAC: scarsa aderenza alla terapia nelle ultime
3 settimane).

Alla dimissione

e Se il paziente e trattato con DOAC, consegnare una con-
fezione del farmaco sufficiente per 1 mese (¢ quindi ne-
cessaria la disponibilita del farmaco in DEA).

e Se il paziente e trattato con AVK, inviare all'ambulatorio
TAO dell'ospedale o a quello territoriale di riferimento per
la presa in carico ed i successivi controlli dell'INR.

e Tutti i pazienti dovranno essere indirizzati all’Ambulatorio
Aritmologico per i successivi controlli e I'eventuale com-
pilazione del piano terapeutico per DOAC, attraverso un
percorso dedicato, allegando la documentazione clinica
comprensiva di ECG ed eventuale ecocardiogramma.

Pazienti stabili asintomatici o con sintomi non limitanti
(classe EHRA 1-2a) ed esordio dell’aritmia >48h o non
databile (con indicazione al trattamento differito)
Possono essere dimessi direttamente dal DEA con le seguenti
indicazioni:

® inizio (od ottimizzazione, se gia in atto) della TAO (come
sopra); se eleggibile a terapia con DOAC, consegnare una
confezione del farmaco sufficiente per circa 1 mese;

e prescrizione di eventuale terapia per il controllo della fre-
quenza (prima scelta: betabloccante);

e riferimento all’Ambulatorio Aritmologico per gli ulterio-
ri trattamenti (eventuale CV differita) e compilazione del
piano terapeutico per DOAC, utilizzando il percorso dedi-
cato (allegando la documentazione clinica).

Gestione clinica

TRIAGE

L'infermiere del triage:

— rileva i sintomi di presentazione (cardiopalmo, dispnea,
vertigini, affaticabilita/astenia, sincope, toracoalgia, sudo-
razione) e I'epoca del loro esordio;

— rileva i parametri vitali e registra almeno una traccia ECG
da fare immediatamente visionare al medico;

— con esclusione dei casi con dolore toracico e/o sincope,
per i quali si rimanda alle indicazioni di triage relative, sulla
base dei parametri vitali, attribuira un codice-colore se-
condo i criteri vigenti in ogni Centro (Figura 5).

DIPARTIMENTO DI EMERGENZA-ACCETTAZIONE
In DEA ¢é indicata |I'esecuzione di:

e Rx torace (per escludere comorbilita polmonari, quali fat-
tori aggravanti e/o scatenanti);
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CV o controllo di Ricovero
frequenza in PS USIC-UTIC
Paziente INSTABILE l— | Consulenza cardiologica
Mu o Medicina \
Dimissione
o o In trattamento anticoagulante
Non indicazioni a CVE (DOAC salvo controindicazioni)
OBl: EcoTT Sulla base della valutazione
) clinica e strumentale
FA Paziente STABILE _— )
. . Eco TE (per pazienti con esordio
in Sintomatico — non noto o >48 h, o in
PS trattamento anticoagulante Cardiovertibile
(EHRA score 3-4) non efficace) -
Ev. consulenza cardiologica CV per dimissione entro 24 h
oppure CVE in DH
+TAO o DOAC
Esordio <48 h o . . .
in TAO offi Ambulatorio cardiologico
Paziente STABILE n elfficace
Pauci-asintomatico Anticoagulante (DOAC)
+ richiesta visita aritmologica
(EHRA score 3-4) Esordio non noto + ECG
0>48 h

Figura 4. Flusso gestionale e trattamento dei pazienti con fibrillazione atriale (FA) e flutter atriale afferenti al Dipartimento d'Emergenza-Ac-
cettazione (DEA).

CV, cardioversione; CVE, cardioversione elettrica; DH, day hospital; DOAC, anticoagulanti orali diretti; ECG, elettrocardiogramma; EHRA, Euro-
pean Heart Rhythm Association; Mu, Medicina d'urgenza; OBI, Osservazione Breve Intensiva; PS, Pronto Soccorso; TAO, terapia anticoagulante
orale; TE, transesofageo; TT, transtoracico; USIC, unita di terapia subintensiva cardiologica; UTIC, unita di terapia intensiva cardiologica.

PARAMETRI VITALI MINACCIOSI e/o

® FC>150 b/min in assenza di febbre o <40 b/min .
® PA sistolica <90 mmHg Si

* Sp0, <90 ——
® FR<12 0 >29 atti/min

 ECG significativo per ischemia in atto e/o aritmie minacciose

* Parametri non minacciosi ma FC >150 b/min e dolore toracico

L

Codice Rosso

PARAMETRI VITALI NON MINACCIOSI e/o Si Codice Giallo
® FC <150 b/min con alterazioni del ritmo (far sempre visionare ECG
dal medico) ——-

® FC <150 >120 b/min senza alterazioni del ritmo ed in assenza di

febbre
l NO

PARAMETRI VITALI NORMALI:
—_—
FC <20 >100 b/min in assenza di febbre

| o

PARAMETRI VITALI NORMALI:
Richiesta di visita e/o ECG in pregresso cardiopalmo senza Sintomi iN  ee——————-
atto né alterazioni del ritmo

Si Codice Verde

Si Codice Bianco

Figura 5. Flowchart del triage dei pazienti con fibrillazione/flutter atriale afferenti al Dipartimento d'E-
mergenza-Accettazione.

ECG, elettrocardiogramma; FC, frequenza cardiaca; FR, frequenza respiratoria; PA, pressione arteriosa;
SpO,, saturazione di ossigeno.
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e esami ematici (emocromo, creatinina, elettroliti, glice-
mia, alanina aminotransferasi [ALT], aspartato amino-
transferasi [AST], INR e tempo di tromboplastina parziale
attivato [aPTT));

A giudizio clinico, aggiungere al profilo ematochimico:

NT-proBNP, se presenti segni di scompenso cardiaco;
e troponina, se presente dolore toracico e/o alterazioni ST-T.

Una consulenza cardiologica urgente & indicata se il pa-
ziente & instabile; negli altri casi va differita alla valutazione
strumentale ecocardiografica.

Per il controllo della frequenza cardiaca, il farmaco di
prima scelta e un betabloccante; I'uso di calcioantagonisti e
invece riservato a pazienti con controindicazioni ai betabloc-
canti e solo se sono note le caratteristiche ecocardiografiche
e la frazione di eiezione del ventricolo sinistro (da evitare in
soggetti con disfunzione sistolica del ventricolo sinistro o con
storia di scompenso cardiaco o di bradiaritmie).

OssERVAZIONE BREVE INTENSIVA
In OBI occorre:

o verificare la presenza dell’ecocardiogramma transtoracico/
transesofageo o di altro esame ecocardiografico eseguito
recentemente e valido, da recuperare eventualmente dal-
la documentazione personale del paziente, o avviarne la
richiesta specificando sul quesito clinico che si tratta di un
esame per “Protocollo FA/FIA";

e riportare la scelta terapeutica (CV o controllo della fre-
quenza) in cartella e sulla consulenza cardiologica, quan-
do richiesta, una volta acquisiti tutti gli esami strumentali
necessari;

e comunicare la prescrizione del digiuno, in caso di CV elet-
trica; in urgenza differita, sono sufficienti 3h di digiuno;

e verificare la costante assunzione della terapia anticoagu-
lante, in particolare quella con DOAC;

e ottenere il consenso informato alla CV elettrica e alla se-
dazione su apposita modulistica;

e portare al letto del paziente il materiale presente nel set
dedicato alla CV elettrica e il carrello delle urgenze, per la
gestione delle possibili complicanze;

e coordinare |'anestesista ed il cardiologo di guardia.

Alla dimissione, i pazienti saranno inviati all’Ambulatorio di
Cardiologia per la presa in carico, con la documentazione clinica.

Nei casi in cui non sia possibile effettuare I'ecocardiografia
transesofagea entro le 36h (es. giorni pre-festivi e festivi), il
paziente seguira un percorso di ricovero.

AMBULATORIO DI CARDIOLOGIA
Il laboratorio di ecocardiografia eseguira ecocardiogramma
transtoracico/transesofageo quanto prima e, comungue, en-
tro le 24 h dalla richiesta.
L'Ambulatorio Aritmologico prendera in carico i pazienti
alla dimissione per follow-up e prosecuzione delle cure.
Infine, tutti i pazienti dimessi sia dal DEA che dai reparti
di degenza saranno inviati all’Ambulatorio Aritmologico uti-
lizzando il percorso dedicato, allegando dettagliata documen-
tazione clinica.

Gestione dei flussi informativi

Gestione Informazione Pronto Soccorso Emergenza (GIPSE)
In caso di dimissione dal DEA e dall’OBI & raccomandato in-

GESTIONE DEL PAZIENTE ANZIANO FRAGILE CON FA

serire, quale diagnosi principale codificata (ICDM), quella di
Fibrillazione atriale (427.31) o Flutter atriale (427.32). In caso
di ricovero, e raccomandato porre come ICDM quella di rico-
vero (es. scompenso cardiaco 428.0, 428.1, 428.9; infarto del
miocardio: da 410.00 a 410.92, oppure sindrome coronarica
acuta intermedia: 411.1; oppure polmonite, ecc.) e la diagno-
si di FA/FIA come seconda. Inoltre:

e nelle richieste di consulenza cardiologica e anestesiologi-
ca @ necessario specificare la procedura richiesta (es. CV
elettrica, CV farmacologica, presa in carico, sedazione
procedurale);

e ['esito alla dimissione dovra essere: “Paziente inviato a
struttura ambulatoriale e/o day hospital”;

e qualora dall’OBI il paziente venga successivamente rico-
verato per insorgenza di complicanze, assicurarsi, all’atto
della chiusura della scheda GIPSE, che la diagnosi di FA/
FIA, che pure dovra essere tracciata, non rimanga la voce
principale, inserendo come prima diagnosi la patologia
principale che determina il ricovero.

Scheda di dimissione ospedaliera
Nella diagnosi formulata dai reparti di degenza dovra essere
precisato: 1) prima diagnosi: inserire quella emersa dal ricove-
ro che potrebbe corrispondere a quella del GIPSE; 2) seconda
o terza diagnosi: FA (427.31) o FIA (427.32).

L'accuratezza delle codifiche rendera possibile la valutazio-
ne complessiva dell’appropriatezza ed efficacia dei percorsi.

INQUADRAMENTO DEL FENOTIPO ARITMICO
E MINIMUM DATA SET DIAGNOSTICO

La diagnosi di FA richiede la documentazione del pattern ti-
pico ECG. Per convenzione, viene ritenuto diagnostico di FA
un episodio di durata =30s. L'ECG ¢ inoltre in grado di fornire
informazioni sulla presenza di ipertrofia ventricolare, preecci-
tazione ventricolare, blocchi di branca, ischemia e/o segni di
pregressa necrosi miocardica ed eventuali altre aritmie conco-
mitanti. Nei pazienti con FA, spesso, coesiste FIA, che richiede
una gestione in parte diversa.

| soggetti con FA possono essere sintomatici o asintoma-
tici (FA silente o subclinica) e molti pazienti con FA hanno sia
episodi sintomatici che asintomatici.

Screening della fibrillazione atriale silente

La FA asintomatica & di frequente riscontro nella pratica cli-
nica (40% dei pazienti) e risulta associata a eta avanzata,
comorbilita ed elevato profilo di rischio tromboembolico. Nel
registro EORP-AF Pilot, la mortalita a 1 anno é risultata signi-
ficativamente piu alta per la FA asintomatica rispetto a quella
sintomatica®.

Le linee guida ESC 2020 raccomandano lo screening op-
portunistico della FA attraverso la palpazione del polso o la
registrazione di una striscia di un’unica derivazione ECG in
tutte le persone di eta =65 anni, con la successiva esecuzione
di ECG completo in caso di riscontro di polso aritmico (racco-
mandazione di classe |, livello di evidenza B)'. A tale proposi-
to, & fondamentale il ruolo del MMG che, in un’ottica di me-
dicina di iniziativa, dovrebbe valutare il polso ogni volta che
misura la pressione arteriosa di un assistito. Nel caso il medico
o il paziente utilizzino apparecchi automatici per la misurazio-
ne della pressione arteriosa, questi dovrebbero essere dotati
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di algoritmo validato in grado di segnalare una possibile FA.
In alternativa agli apparecchi di misurazione elettronica della
FA, lo screening della FA silente puo essere oggi attuato attra-
verso nuove tecnologie gestite dal medico (monitoraggio am-
bulatoriale prolungato dell’ECG) o direttamente dal paziente
(smart phone, smart watch, ecc.)?’. Negli ultra75enni e nei
soggetti ad alto rischio di ictus, pud essere considerato uno
screening ECG sistematico (raccomandazione di classe I, livel-
lo di evidenza B)'. La ricerca della FA silente puo essere par-
ticolarmente costo-efficace nei portatori di dispositivi elettrici
impiantabili (pacemaker, defibrillatore, Reveal) e nei pazienti
con ictus criptogenico.

Nei portatori di pacemaker o defibrillatore impiantabile
prowvisti di un elettrodo atriale & possibile un monitoraggio
continuo del ritmo atriale e I'identificazione dei pazienti con
“atrial high rate episodes” (AHRE), definiti come episodi di
aritmia atriale ad alta frequenza (>190 b/min) (raccomanda-
zione di classe |, livello di evidenza B)'.

In caso di AHRE di durata >6 minuti, si parla di FA subcli-
nica?®. Gli AHRE si associano ad un rischio 5 volte maggiore di
sviluppo di FA clinica e ad un rischio di ictus aumentato di 2.5
volte?. La mancanza di evidenze riguarda |'eventuale anticoagu-
lazione nei pazienti con AHRE. Esistono infatti incertezze relati-
vamente alla “quantita di FA” (il cosiddetto “burden aritmico”)
che diviene significativa per il rischio di ictus e, pertanto, tale
da giustificare I'inizio della TAO. | trial clinici in corso ARTESIA
(con apixaban) e NOAH-AFNET 6 (con edoxaban) cercheranno di
fornire risposte ai quesiti di questa area grigia. Sicuramente, epi-
sodi di FA subclinica di durata >24h si associano ad un aumento
significativo del rischio di ictus®. In attesa di risposte definitive, la
decisione per la TAO andrebbe presa valutando il rischio globale
del paziente attraverso il calcolo del CHA,DS,-VASc score, e non
solo la durata degli episodi di FA silente3'.

Nei pazienti con ictus criptogenico, e in particolare in
quelli con ictus embolico di origine indeterminata, trial clinici
randomizzati di monitoraggio ECG prolungato come EMBRA-
CE*? con event recorder di 30 giorni o CRYSTAL AF?3 con loop
recorder impiantabile, e metanalisi, hanno dimostrato che
una FA puo essere identificata in circa il 30% dei pazienti*.

Raccomandazioni per lo screening della fibrillazione
atriale

o In tutti gli ultra65enni ¢ raccomandato lo screening opportu-
nistico mediante palpazione del polso o breve ECG a singola
derivazione.

« In tutti gli ultra75enni o nei soggetti ad elevato rischio di ictus
puo essere considerato uno screening ECG sistematico.

o Nei portatori di pacemaker o defibrillatore impiantabile si rac-
comanda di interrogare periodicamente il dispositivo allo scopo
di rilevare eventuali AHRE. I pazienti con AHRE vanno sotto-
posti a ulteriore monitoraggio ECG.

« Nei pazienti con ictus criptogenico ¢ raccomandato lo screening
della FA mediante monitoraggio ECG continuo di almeno 72h
o loop recorder impiantabile.

Fenotipo aritmico

Sulla base della modalita di presentazione, della durata e
dellinterruzione spontanea degli episodi aritmici, si distin-
guono diversi tipi di FA:
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FA di prima diagnosi: comprende le forme di prima do-

cumentazione, indipendentemente da presenza di sinto-

mi, eventuale riconversione spontanea a ritmo sinusale,

durata dell’episodio o eventuali precedenti episodi non

documentati;

® fA parossistica: comprende le forme che terminano spon-
taneamente, generalmente entro 7 giorni (la maggior par-
te entro 24-48h). Gli episodi di FA di durata <48h che
vengono interrotti mediante CV farmacologica o elettrica
rientrano in questa categoria;

® FA persistente: comprende le forme di durata >7 giorni o
di durata inferiore, ma che non si interrompono sponta-
neamente e che necessitano di interventi terapeutici (CV
farmacologica o elettrica) per la riconversione a ritmo si-
nusale;

e fA persistente di lunga durata: comprende le forme che
durano >1 anno e per le quali si prevede una strategia di
controllo del ritmo;

® FA permanente: comprende le forme nelle quali non sono
stati effettuati tentativi di CV o, se effettuati, non hanno
avuto successo per mancato ripristino del ritmo sinusale o
per recidiva precoce dell’aritmia, e per le quali si decide di
rinunciare ad una strategia di controllo del ritmo, attuan-
done una di controllo della frequenza;

® FA ricorrente: comprende qualsiasi forma di recidiva di FA.

Le varie forme di FA possono presentarsi in epoche diver-
se nello stesso paziente e, nel tempo, ogni forma pud virare
nell’altra, anche se I’'evoluzione prevalente & verso la forma di
FA permanente.

Di fronte ad un paziente con FA, il medico deve valutare
se sono presenti sintomi/segni di scompenso cardiaco, dolore
toracico di tipo anginoso, sintomi/segni neurologici a focola-
io, sintomi/segni di ischemia acuta di un arto e, infine, cercare
di stabilire da quanto tempo é insorta I'aritmia, in base all’e-
poca di comparsa degli eventuali sintomi.

Anche in assenza di una cardiopatia sottostante, i pazienti
con FA hanno una qualita di vita peggiore rispetto ai soggetti
sani, e possono avere palpitazioni, ridotta tolleranza allo sfor-
zo, dispnea, vertigini, oppressione toracica. Per la classifica-
zione della gravita dei sintomi dovuti alla FA, la scala piu utiliz-
zata e validata & quella dell'lEHRA modificata?®, raccomandata
dalle linee guida ESC (raccomandazione di classe |, livello di
evidenza C)'.

Work-up diagnostico

L'anamnesi e |'esame obiettivo costituiscono il primo passo
nella valutazione del paziente con FA. Una volta diagnostica-
ta I'aritmia, & necessario completare la diagnosi indagando
I'eventuale presenza di familiarita, soprattutto nelle persone
piu giovani, una cardiopatia sottostante, le eventuali comor-
bilita correlate (diabete, obesita, BPCO, sindrome delle apnee
ostruttive, vasculopatia periferica); i fattori precipitanti (tireo-
tossicosi, polmonite, sepsi, uso di farmaci simpatico-mimetici
o droghe, abuso di alcool, ecc.). E inoltre importante valutare
le condizioni psicosociali (stato cognitivo, contesto familiare,
organizzazione sanitaria disponibile) che possono influire sul-
la fattibilita e I'aderenza di un’eventuale TAO.

In aggiunta alla valutazione tradizionale, negli anziani do-
vrebbe essere valutata anche la fragilita, mediante test utiliz-
zabili nella pratica clinica cardiologica o internistica quotidiana
e sufficientemente informativi, pur se parziali rispetto a una
valutazione multidimensionale geriatrica completa®. Lo stru-
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mento raccomandabile & la SPPB, un insieme di tre test che,
combinando la misura della velocita del cammino su 4 m, del
tempo necessario per alzarsi da una sedia 5 volte e del tempo
di mantenimento dell’equilibrio in 3 posizioni standard, genera
un punteggio che va da 12 (massima robustezza) a 0 (massima
fragilita)®**’. La sua utilizzazione pratica e le relative evidenze
verranno ampliate piti avanti in questo lavoro. E, infine, impor-
tante attuare uno screening periodico del deficit cognitivo e
della demenza attraverso |'utilizzo di appositi test standardiz-
zati. L'associazione tra FA e deficit cognitivo/demenza & ben
documentata da studi trasversali e longitudinali di popolazione
e da metanalisi*®*°. In questo contesto, € possibile che la TAO
abbia un ruolo protettivo sul rischio incidente di sindromi de-
mentigene. Successivamente, & opportuno ottenere in tempi
brevi — come gia detto sopra — un esame Rx del torace, par-
ticolarmente utile in presenza di dispnea ed in grado anche
di svelare patologie polmonari che possono essere in rapporto
con la FA, o una interstiziopatia indotta da amiodarone.

In tutti i pazienti con FA é raccomandata I'esecuzione di
un ecocardiogramma transtoracico per guidare le decisioni
terapeutiche (raccomandazione di classe |, livello di evidenza
C)'#1. L'ecocardiografia & in grado di identificare la presenza
di patologia cardiaca strutturale (es. valvulopatie) e di valutare
dimensioni e funzione del ventricolo sinistro e del ventricolo
destro. Lo studio delle dimensioni e della funzione atriale sini-
stra puo inoltre guidare nella scelta delle opzioni terapeutiche
pit appropriate (es. CV elettrica, ablazione transcatetere, an-
ticoagulazione nei pazienti a basso rischio tromboembolico).

L'ecocardiogramma transesofageo non & un esame di rou-
tine per I'inquadramento diagnostico e terapeutico del pa-
ziente con FA. Pud essere tuttavia indicato per la piu precisa
definizione di una valvulopatia e per escludere la trombosi
atriale sinistra, in particolare in auricola, in pazienti candidati
a CV elettrica precoce (guidata dall’'eco-transesofageo) o a
procedure di ablazione*>43.

L'ECG Holter e indicato, in casi selezionati, per verificare
il controllo della frequenza cardiaca, identificare episodi di FA
parossistica e, infine, correlare gli eventuali sintomi con le re-
cidive aritmiche.

| test provocativi di ischemia (es. test da sforzo, ecocar-
diogramma da stress, scintigrafia miocardica da sforzo o con
stress farmacologico, risonanza magnetica cardiaca da stress)
e la coronarografia sono indicati in presenza di sintomi e/o
segni di ischemia miocardica. La tomografia computerizzata
coronarica e la risonanza magnetica cardiaca trovano applica-
zione in casi selezionati.

Lo studio elettrofisiologico di solito non viene eseguito,
con |'eccezione dei casi in cui si sospetti che la FA possa essere
indotta da altre aritmie (es.: tachicardia parossistica sopraven-
tricolare o FIA), trattabili con ablazione transcatetere.

Nei pazienti con FA ed eventi cerebrovascolari (attacco ische-
mico transitorio, ictus) & raccomandata |'esecuzione di tomogra-
fia computerizzata o risonanza magnetica cerebrale per decidere
quando iniziare e come gestire nel lungo termine la TAO.

Come gia illustrato, devono essere inviati gli esami ema-
tochimici per fare diagnosi ed eventualmente iniziare il tratta-
mento di possibili condizioni precipitanti I'aritmia (es. tireotos-
sicosi, disturbi elettrolitici, ipossia, infezioni acute).

Minimum data set laboratoristico
Il minimum data set laboratoristico comprende gli esami per
la valutazione della funzionalita tiroidea, renale ed epatica, gli
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elettroliti, la glicemia, I"uricemia, I'emoglobina glicata, I'asset-
to lipidico, I'emocromo completo e i test emocoagulativi di
base (tempo di protrombina [PT], aPTT, fibrinogeno).

Insufficienza renale ed epatica, in questo contesto, pos-
sono significativamente influenzare la gestione della terapia
anticoagulante.

Funzione renale

La valutazione della funzione renale & necessaria per la scelta e
il dosaggio dei DOAC, che vengono escreti in larga misura dal
rene. Per questo, il monitoraggio della creatinina e la stima del
filtrato glomerulare (eGFR) sono importanti per la scelta del-
la dose iniziale e per ridurre o meno il dosaggio dei DOAC nel
tempo, in relazione a variazioni di eGFR che sono piu probabili
—anche in brevi periodi — nel paziente anziano per evoluzione di
una malattia renale cronica o per eventi intercorrenti. Gli studi
fin qui effettuati hanno documentato I'efficacia farmacologica
con un dosaggio massimale di DOAC per clearance >60 ml/min.
| dosaggi vanno invece dimezzati in caso di clearance fra 60 e 30
ml/min, mentre la somministrazione & sconsigliata quando eGFR
& <30 ml/min, ancorché I'uso di alcuni DOAC a dosaggio ridotto
(apixaban 2.5 mg bid, edoxaban 30 mg/die, rivaroxaban 15 mg/
die) sia ancora possibile per eGFR sino a 15 ml/min’.

Non esiste, a tutt'oggi, uno schema che predica ogni
guanto la valutazione dell'eGFR debba essere effettuata, ma
si pud suggerire che, nei soggetti particolarmente a rischio
di deterioramento della funzione renale quali i diabetici o
gli ipertesi, vada eseguita almeno ogni 6 mesi, e comunque
— come vedremo piu avanti — tanto pit di frequentemente
guanto minore ¢ il valore di eGFR basale.

Funzione epatica

Questa problematica & stata scarsamente presa in considera-
zione, nell’assunto che I'epatopatia rappresenti un fattore di
rischio di emorragia e, quindi, controindichi la TAO. Pertanto,
i pazienti con innalzamento delle transaminasi >2-3 volte i
valori normali sono stati esclusi dai trial clinici. La diagnostica
clinica dell’epatopatia ha, tuttavia, scarso riscontro nell’analisi
delle transaminasi, in quanto molti epato-pazienti hanno tran-
saminasi nella norma. E pertanto necessario eseguire test ad
hoc per I'approfondimento diagnostico. Per tale motivo, ol-
tre all'uso di esami di primo livello, come I'ecografia epatica,
sono indicati esami di laboratorio che possono aiutare la di-
scriminazione tra una patologia epatica lieve, quale la steatosi,
o0 patologie pil avanzate quali la steatoepatite o la cirrosi. La
necessita di eseguire questi accertamenti sta nel fatto che circa
il 40% dei pazienti con FA & affetto da sindrome metabolica,
frequentemente associata a steatosi epatica o a steatoepatite.
Per quanto i dati a disposizione siano scarsi per i motivi sopra-
esposti, non vi & a tutt'oggi una controindicazione all’'uso dei
DOAC in caso di FA associata a steatosi epatica/steatoepatite,
mentre la controindicazione & assoluta (malgrado la mancanza
di evidenze) in caso di cirrosi epatica di grado elevato (classe C
Child-Pugh). In assenza di analisi bioptica, & consigliabile usare
I'indice FIB-4, basato sulla misurazione di transaminasi e con-
ta piastrinica; questo semplice test permette di identificare i
pazienti con epatopatia avanzata nel caso sia superiore a 3.2.

Laboratorio in corso di terapia con anticoagulanti orali
diretti

Un altro aspetto da tenere in considerazione e |'eventuale
monitoraggio della TAO con DOAC in caso di complicanze
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N MARCHIONNI ET AL

emorragiche. Il laboratorio puo, infatti, aiutare a capire se
la complicanza emorragica possa dipendere da un sovrado-
saggio farmacologico di natura iatrogena o sia secondario a
eventi intercorrenti che abbiano causato un peggioramento
della funzione renale o epatica. Ovwviamente, il “gold stan-
dard” diagnostico & I'analisi della concentrazione ematica del
DOAC che, pero, allo stato attuale non e disponibile in tutti i
laboratori, richiede tempi lunghi e, soprattutto, non & di uni-
voca interpretazione. Test emocoagulativi rapidi da prendere
in considerazione sono il PT, nel caso si utilizzino gli inibitori
del fattore X attivato, o I'aPTT, nel caso si utilizzi il dabigatran,
inibitore della trombina. Per quanto non ci sia una correlazio-
ne diretta tra concentrazione del farmaco e allungamento dei
test di coagulazione, la loro misurazione pud essere di aiuto
in caso di emorragie.

Risulta evidente che, per un corretto inquadramento clini-
co del paziente con FA, la diagnostica pud essere appropria-
tamente ristretta ad un limitato numero di indagini. Indagini
diagnostiche specifiche di elevato contenuto tecnologico pos-
sono trovare indicazione soltanto per finalita di ricerca. Cio &
di particolare rilevanza in un’era di contenimento delle risorse
e di criticita dei tempi di attesa per le prestazioni strumentali.

Raccomandazioni

Per un corretto inquadramento clinico del paziente con FA
¢ indicato un limitato numero di indagini diagnostiche:

— Anamnesi ed esame obiettivo

— Valutazione della fragilita

— Screening del deficit cognitivo/demenza
— Rxtorace

— Ecocardiogramma transtoracico
(transesofageo in un limitato numero di casi)

— Esami ematochimici

— Altre indagini in casi selezionati

Identificazione e gestione dei fattori di rischio

e delle patologie concomitanti

Molte malattie cardiovascolari e altre condizioni concomitanti
aumentano il rischio di FA, oltre a quello delle sue recidive e
complicanze. E pertanto importante la loro appropriata iden-
tificazione e trattamento per la gestione ottimale dei pazienti
con aritmia.

Scompenso cardiaco e FA sono frequentemente associa-
ti, potendo essere |'una condizione causa dell’altra. | pazienti
con FA e concomitante scompenso cardiaco, indipendente-
mente dalla funzione sistolica (preservata, intermedia o ridot-
ta), hanno una prognosi peggiore*“>. Scompenso e disfun-
zione ventricolare sinistra costituiscono inoltre un fattore di
rischio indipendente di ictus e di eventi tromboembolici nei
pazienti con FA.

L'ipertensione arteriosa & presente in oltre il 60% dei pa-
zienti con FA e rappresenta non solo un fattore di rischio di
ictus e di eventi tromboembolici, ma anche di sanguinamen-
to in corso di TAO*. Gli inibitori dell’enzima di conversione
dell’angiotensina e gli antagonisti recettoriali dell’angiotensi-
na hanno effetto protettivo per la prevenzione primaria della
FA*, mentre non ne é stata dimostrata |'efficacia in preven-
zione secondaria®.
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Valvulopatie di variabile entita sono presenti in circa il
30% dei pazienti con FA e si associano ad aumentato rischio
tromboembolico. Tradizionalmente, la FA é stata dicotomiz-
zata in valvolare e non valvolare, e cid ha generato incertezze
relativamente alla possibilita di utilizzo dei DOAC. Attualmen-
te, viene definita FA valvolare — caratterizzata da un maggior
rischio tromboembolico - soltanto quella in presenza di pro-
tesi valvolari meccaniche o di stenosi mitralica reumatica®.

Il diabete mellito costituisce un fattore di rischio di ictus e
di altre complicanze nei pazienti con FA*. Nei diabetici il con-
trollo glicemico non riduce il rischio di nuova insorgenza di
FA e di sue recidive, che non ¢ infatti modificato dalla terapia
antidiabetica.

L'obesita si associa ad un aumentato rischio di FA, con
incremento progressivo in relazione all’indice di massa corpo-
rea®'. Esistono convincenti dimostrazioni che una riduzione
del peso corporeo comporti un minore rischio di recidive negli
obesi con FA>2. Un‘ulteriore riduzione del rischio di recidiva
di FA puo essere ottenuto associando al calo ponderale un
miglioramento della fitness cardiorespiratoria attraverso un
programma di esercizio fisico supervisionato®.

La BPCO risulta spesso associata alla FA e i farmaci utiliz-
zati per il trattamento del broncospasmo possono precipitare
la FA, oppure rendere difficoltoso il controllo della frequenza
cardiaca*®. Le apnee ostruttive del sonno possono contribuire
allo sviluppo di FA attraverso diversi meccanismi fisiopatologici,
e il loro trattamento & in grado di ridurre le recidive aritmiche®.

La malattia renale cronica — definita come clearance della
creatinina <60 ml/min — & presente nel 14-20% dei pazienti
con FA e si associa ad aumentato rischio di ictus, mortalita e
sanguinamento in corso di TAO*¢. Come gia detto, la deter-
minazione dell’eGFR utilizzando la formula di Cockcroft-Gault
& fondamentale per le scelte terapeutiche relative alla prescri-
zione della TAO.

L'alcool & da tempo riconosciuto quale fattore di rischio
della FA. L'abuso cronico di bevande alcoliche — o la forte as-
sunzione occasionale in breve tempo — sono stati identificati
quali fattori di rischio di FA. Recentemente, & stato dimostrato
che I'astinenza dall’alcool anche in soggetti bevitori moderati
si associa ad un ridotto rischio di recidive aritmiche®’.

L'esercizio fisico strenuo e gli sport di resistenza costitu-
iscono probabilmente un fattore di rischio di FA, anche se
guesto dato non é stato confermato in tutti gli studi ed in una
metanalisi Cochrane®&0,

Raccomandazioni

E importante Tlidentificazione ed il trattamento dei fattori
di rischio e delle patologie concomitanti alla FA:

— Scompenso cardiaco

— Ipertensione

— Valvulopatie

— Diabete mellito

— Obesita

- BPCO

— Apnee ostruttive del sonno
— Malattia renale cronica

— Abuso di alcool

— Esercizio fisico strenuo
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MINIMUM DATA SET MULTIDIMENSIONALE DEL
PAZIENTE ANZIANO CON FIBRILLAZIONE ATRIALE:
DISABILITA, COMORBILITA, FRAGILITA E PROFILO
COGNITIVO

Come gia detto nella sezione di epidemiologia, incidenza e
prevalenza della FA aumentano esponenzialmente con I'au-
mentare dell’eta: circa la meta dei soggetti affetti & ultra75en-
ne ed il carico assistenziale della FA & destinato ad aumentare
ulteriormente in futuro in pazienti sempre pil anziani, spesso
affetti da molteplici patologie croniche e con diversi livelli di
salute e di autonomia funzionale®'.

Nel caso della FA disponiamo attualmente di interventi
procedurali (CV elettrica, ablazione, chiusura dell’auricola si-
nistra) e di farmaci antiaritmici e anticoagulanti di comprovata
efficacia e sicurezza anche negli anziani. Tuttavia, spesso il
medico e posto di fronte a complesse scelte decisionali su
aspetti terapeutici farmacologici e non farmacologici, in ra-
gione della complessita e dell'incertezza sugli esiti funzionali
e qualitativi dell’intervento nei pazienti con FA di eta parti-
colarmente avanzata. La Geriatria ha maturato negli anni un
linguaggio ormai condiviso dalla maggior parte dei clinici e
dei ricercatori, che definisce in modo inequivocabile le con-
dizioni di salute proprie delle persone che invecchiano®. Una
concezione di salute basata sulla gravita della singola pato-
logia, infatti, risulta del tutto inefficace nel cogliere il qua-
dro complessivo del paziente anziano, che € meglio descritto
dall’'interazione di fattori socio-ambientali, cambiamenti fisio-
logici legati all'invecchiamento, patologie pregresse e plurime
malattie croniche concomitanti®®. Inoltre, lo stato di salute
globale del paziente anziano é influenzato da una serie di
condizioni che non rientrano nella classica definizione noso-
logica di “patologia” e che vanno sotto il nome di “sindromi
geriatriche” (fragilita, malnutrizione, deterioramento cogniti-
vo, dipendenza funzionale)®*. Nella pratica geriatrica tale va-
lutazione si esplica con la valutazione multidimensionale ge-
riatrica (comprehensive geriatric assessment, CGA), in grado
di valutare clinicamente e funzionalmente il paziente anziano,
con |'obiettivo di analizzarne i bisogni di salute e di organizza-
re la gestione delle cure. Non potendo avvalersi direttamente
di tale approccio, esaustivo ma dispendioso in termini di tem-
po, per il cardiologo ambulatoriale & fondamentale acquisire
dimestichezza con alcuni strumenti di valutazione geriatrica,
allo scopo di guidare la decisione clinica nei soggetti anziani
complessi. Questo permettera al clinico di valutare e proporre
al paziente opzioni terapeutiche potenzialmente utili, con un
adeguato profilo rischio-beneficio, implementabili e incentra-
te sulle preferenze e i bisogni di salute del paziente, oltre a
identificare quei pazienti che potrebbero beneficiare di una
valutazione piu estesa, tramite una vera e propria CGA.

Multimorbilita, comorbilita e polifarmacoterapia

| termini multimorbilita e polipatologia identificano la presen-
za di due o piu condizioni mediche croniche nello stesso in-
dividuo, senza attribuire ad alcuna di esse un‘importanza cli-
nica prioritaria. Nell'ambito di un Ambulatorio di Cardiologia,
dove la FA rappresenti la patologia “indice”, il clinico dovra
tenere conto delle eventuali patologie compresenti (comor-
bilita), che spesso hanno un peso indipendente e, talvolta,
preponderante nel determinarne la sopravvivenza (es. BPCO,
scompenso cardiaco, neoplasia) e/o lo stato funzionale (es.
sindrome del canale stretto vertebrale, demenza, malattia di
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Parkinson, arteriopatia periferica). Tra gli strumenti disponibi-
li per la valutazione della multimorbilita®2®4, alcuni si prefig-
gono di quantificare la gravita delle malattie tenendo conto
della loro sommazione (es. Charlson Comorbidity Index), al-
tri del loro impatto sui sistemi biologici (es. Acute Physiology
and Chronic Health Evaluation-Il — APACHE-II), o sullo stato
funzionale (es. Cumulative lliness Rating Scale — CIRS) o del-
la loro gravita biomedica e interazione (es. Geriatric Index of
Comorbidity).

A una condizione di polipatologia, si associa frequente-
mente la presenza di politerapia, definita convenzionalmente
come l'assunzione quotidiana di 5 o piu farmaci. La polite-
rapia e l'inappropriatezza terapeutica negli anziani (definita
in accordo a raccomandazioni internazionali, quali ad esem-
pio i criteri STOPP/START) sono associate a maggior rischio di
outcome sfavorevoli, principalmente ospedalizzazioni e riam-
missioni ospedaliere®>®.

Disabilita

La disabilita & la condizione personale di chi, in seguito ad una
0 pill menomazioni, presenta ridotta capacita d’interazione
sociale rispetto a cio che & considerata la norma ed &, per-
tanto, meno autonomo nello svolgere le attivita quotidiane.
La disabilita nell’anziano ¢ solitamente la conseguenza finale
comune dell'interazione tra carico di comorbilita, invecchia-
mento sfavorevole, e barriere socio-economiche, ambientali e
culturali. La valutazione dell’autonomia funzionale indaga la
capacita dell'individuo di compiere attivita di diverso grado di
complessita e di conservare un ruolo sociale. | metodi per la
valutazione dell’autonomia funzionale sono gia stati estesa-
mente presentati in un precedente lavoro®?, e comprendono
le attivita quotidiane di base (Basic Activities of Daily Living —
BADL, cura della propria persona), le attivita quotidiane stru-
mentali (Instrumental-intermediate Activities of Daily Living
—IADL, cura delle faccende domestiche), e le attivita quotidia-
ne avanzate (Advanced Activities of Daily Living — AADL, vita
sociale e hobby). Rispetto alla presenza o assenza di malattia,
una valutazione del livello di autonomia funzionale riesce a
cogliere meglio lo stato di salute generale del paziente e a
predirne la sopravvivenza e gli altri esiti di salute, permetten-
do di guidare il processo di decisione clinica®’.

Fragilita

Nella sua accezione piu largamente condivisa, la fragilita e
una sindrome caratterizzata da diminuita riserva fisiologica e
funzionale e da ridotta capacita di far fronte a fattori stressan-
ti, dovuta a molteplici difetti nella rete di interconnessione fra
i diversi sistemi dell’'organismo, che comporta una riduzione
della riserva omeostatica e della resilienza, ed é associata ad
aumentato rischio di esiti avversi di salute, quali progressi-
va disabilita e deterioramento cognitivo, maggior rischio di
cadute ed eventi farmacologici avversi, aumentato ricorso
all’assistenza sanitaria con rischio di ospedalizzazione e isti-
tuzionalizzazione e, infine, morte. Un’estesa descrizione delle
molteplici scale di fragilita disponibili in letteratura, della loro
concettualizzazione e del loro significato clinico e prognosti-
co, va oltre lo scopo di questa trattazione; il lettore interessato
potra far riferimento a recenti pubblicazioni in merito®>¢2, In
sintesi, vi sono due concettualizzazioni di fragilita che differi-
scono sostanzialmente I'una dall’altra:

e il modello del “fenotipo fragile”, concettualizzato da
Linda Fried e collaboratori e derivato dal Cardiovascular
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Health Study, che include riduzione della forza muscola-
re, affaticamento, riduzione della velocita del cammino,
perdita non intenzionale di peso corporeo (ridotta massa
magra) e ridotta attivita fisica;

e il modello di “accumulo di deficit”, concettualizzato da
Kenneth Rockwood e collaboratori, che comprende deficit
sensoriali, deterioramento cognitivo, disabilita e comorbili-
ta; condizioni che sono considerate correlate alla fragilita
ma che costituiscono allo stesso tempo entita distinte.

Da questi due diversi concetti di fragilita sono scaturite
diverse scale di valutazione, le principali delle quali sono rias-
sunte nella Figura 6.

Queste due diverse concettualizzazioni di fragilita coin-
volgono differenti basi patogenetiche, componenti principali
ed implicazioni prognostiche, che & bene sottolineare. Il “fe-
notipo fragile” non implica necessariamente la presenza di
disabilita o comorbilita e, sebbene la probabilita di sviluppare
fragilita aumenti al crescere del numero di patologie croniche
associate, essa pud originare anche da fattori eta-correlati,
come ad esempio l'invecchiamento “sfavorevole”, la depriva-
zione e I'isolamento sociale, I'infiammazione di basso grado,
la disregolazione ormonale, la malnutrizione e la sarcopenia®.
In accordo con questo modello concettuale di fragilita, sono
stati proposti anche test per la valutazione oggettiva della
fragilita fisica®®, come il Timed Up and Go Test e la SPPB in
precedenza gia menzionata (Figura 7).

Il Frailty Index concettualizzato da Rockwood, invece, e
un modello aritmetico che, includendo 70 elementi tra defi-
cit sensoriali, deterioramento cognitivo, variabili psico-sociali,
disabilita e patologie (a cui viene dato un punteggio da 0 a 1
in caso di assenza, presenza parziale o completa del deficit),
equipara I'accumulo di deficit associato all’'eta con I'entita
della vulnerabilita individuale ed il rischio di morte o istituzio-
nalizzazione (Figura 8A). La Clinical Frailty Scale (CFS) sempli-
fica questo indice in un giudizio globale “a colpo d'occhio”
immediato, semiquantitativo, che classifica i pazienti su una
scala da 1 a 7, attribuendo un punteggio pari a 1 ai soggetti
in piena forma e un punteggio pari a 7 a quelli molto fragili,
con i punteggi 8 e 9 per condizioni di pre-terminalita e termi-
nalita (Figura 8B).

Il “fenotipo fragile” identifica quei pazienti a maggior ri-
schio di perdita di autonomia funzionale — e, quindi, di svi-

CHS Frailty Scale

. Basate sul «fenotipo fragile»,
SOF Frailty Scale

non includendo patologie/disabilita

* SPPB & Gait Speed

GREEN score

FRAIL Scale Basate sul «fenotipo fragile»,

includendo patologie

Vulnerable Elders Survey-13

Groningen Frailty Indicator (GFI)

Clinical Frailty Scale Basate sull'accumulo di deficit,

includendo patologie e disabilita

Frailty Index (Rockwood)

Figura 6. Principali scale di fragilita.
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luppare futura disabilita — mentre la perdita delle funzioni di
base (BADL) o strumentali (IADL) contribuisce di per se stessa
alla diagnosi di fragilita secondo il modello concettualizzato
da Rockwood. Inoltre, sebbene entrambi i modelli di fragi-
lita siano associati ad aumentata mortalita, essi differiscono
in maniera sostanziale: il fenotipo fragile identifica i soggetti
a maggior rischio di perdita di autonomia funzionale, ospe-
dalizzazione e morte nel lungo periodo (anni) o in seguito
a fattori stressanti; il modello di accumulo di deficit, invece,
identifica i pazienti con elevato rischio di morte, ricovero o
istituzionalizzazione a breve termine (mesi), simile a quello di
soggetti con disabilita moderato-severa®©8.

Deterioramento cognitivo e demenza

Una valutazione rapida delle funzioni cognitive & fondamen-
tale per discriminare da un lato i pazienti che potrebbero ave-
re problemi nel garantire un’adeguata aderenza in assenza di
supervisione, dall’altro quelli affetti da severo deficit cogniti-
vo, che potrebbero non beneficiare dell’avvio di una terapia
di prevenzione primaria.

Dal punto di vista pratico, un rapido questionario (tem-
po di esecuzione <1 min) somministrato a tale scopo & lo
Short Portable Mental Status Questionnaire (SPMSQ)®°, che
fornisce una grossolana valutazione di gravita di un eventua-
le deficit cognitivo. Il fatto che numerose domande possano
essere inserite nel flusso di una normale conversazione medi-
co-paziente consente una ancor pil rapida e fluida sommi-
nistrazione. Un altro test, che richiede un tempo di sommi-
nistrazione leggermente piu lungo (circa 5-10 min) ed una
maggiore preparazione, & il Mini Mental State Examination
(MMSE), che valuta un maggior spettro di funzioni cognitive
ed &, pertanto, piu sensibile nella stratificazione della gravita
del deterioramento cognitivo. | casi dubbi, in special modo se
in soggetti completamente o parzialmente autonomi e con
una buona aspettativa di vita, dovrebbero essere indirizzati a
un ambulatorio specializzato nella diagnosi e trattamento dei
pazienti affetti da demenza, per ricevere una valutazione piu
approfondita.

Implicazioni cliniche
Attualmente, non vi sono evidenze che un elevato carico di
comorbilita di per sé rappresenti una controindicazione all'im-
piego della terapia anticoagulante®’!.

Vi sono robuste evidenze di come presenza e gravita del-
le sindromi geriatriche (fragilita, deterioramento cognitivo e
perdita di autonomia funzionale) siano associate ad un mag-
gior rischio di mortalita a breve-medio termine e influenzino
la decisione dei medici sull'impiego della TAO nei pazienti
anziani®®. | pazienti anziani fragili con FA sono a maggior ri-
schio di non ricevere una terapia anticoagulante appropriata,
sebbene presentino un maggior rischio di ictus e di morte®.
La mancanza di evidenze circa la miglior scelta terapeutica
nei pazienti anziani fragili con FA potrebbe spiegare in parte
il sottoutilizzo della TAO negli anziani a dispetto delle attuali
raccomandazioni’?. Alla luce delle attuali evidenze, il ricono-
scimento del “fenotipo fragile” non dovrebbe rappresentare
una controindicazione alla TAO, che anzi pud apportare be-
neficio clinico in pazienti ad alto rischio di ictus. Al contrario,
i pazienti con un elevato Frailty Index o con CFS =6 hanno
una ridotta spettanza di vita, per cui vi sono limitati margini
di beneficio dalla TAO®873. Al di fuori quindi di situazioni nelle
quali vi siano specifiche patologie determinanti prioritaria-
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Test dell’equilibrio
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Test della marcia

Posizione piedi uniti
per 10 sec — 1 punto

‘ tempo: sec
<10sec— 0 punti

Tempo per percorrere 4 metri di
passo normale: sec
<48sec —> 4 punti

4.8-6.2sec—> 3 punti
6.3-8.7 sec — 2 punti
>8.7sec —* 1 punto
Incapace — 0 punti

Posizione semitandem
per 10 sec — 1 punto

. tempo: sec
<10sec— O punti

0 1 2 3 am
glllllllllllllllllllll

Test della sedia |

Posizione tandem
tempo: ___ sec

per 10 sec —> 2 punti
3-99sec —» 1punti
<3sec  —» Opunti

Punteggio totale: 0-12

Capace
Q( Alzarsi e sedersi per 5 volte piu
--/)) velocemente possibile a braccia incrociate
— <11.2 sec — 4 punti
11.2-13.7 sec — 3 punti
13.8-16.7 sec — 2 punti
16.8 — 60 sec — 1 punto
>60 sec o incapace _, 0 punti

Figura 7. La Short Physical Performance Battery.

mente una ridotta spettanza di vita a breve termine (malattie
oncoematologiche, severa insufficienza d’organo avanzata),
nella maggior parte dei pazienti anziani la decisione di non
prescrivere la TAO dovrebbe basarsi su di una valutazione che
esprima la spettanza di vita ed il beneficio atteso in modo piu
attendibile della sola eta anagrafica®® (Figura 9).

Anche la presenza di demenza é stata associata in diversi
studi ad una ridotta prescrizione di TAO®74, Le linee guida eu-
ropee riconoscono che, sebbene un deterioramento cognitivo
di grado lieve-moderato non rappresenti una controindicazio-
ne generale alla TAO, specialmente se ben gestita dal punto
di vista logistico, in caso di pazienti con scarsa autonomia fun-
zionale, ridotta aspettativa di vita ed elevato rischio di morte
per altre cause, il beneficio della TAO puo essere limitato’. In
tutti i pazienti affetti da deficit cognitivo e essenziale ricono-
scere una figura di riferimento, possibilmente convivente, che
garantisca la corretta assunzione della terapia e ne monitori
la sicurezza, e che organizzi gli esami e le visite di controllo
per la stessa®.

Un elevato rischio di cadute & particolarmente frequen-
te negli anziani fragili ed € comunemente percepito dai
clinici come un elemento scoraggiante la prescrizione di
TAQ®8. Tuttavia, i pazienti in TAO ad alto rischio di cadu-
te non presentano un aumento significativo del rischio di
sanguinamenti maggiori®®’3. Le attuali linee guida europee
non raccomandano una formale valutazione del rischio di
caduta nei pazienti candidati a TAO, ed il rischio di cadute
non dovrebbe di per sé rappresentare una controindicazio-
ne alla prescrizione della TAO’*. Sono comunque disponibili
strumenti semplici raccomandati per la valutazione standar-
dizzata del rischio di cadute®®’* ed i pazienti ad alto rischio

di cadute in TAO potrebbero giovarsi di un approccio multi-
disciplinare e geriatrico per valutare le condizioni predispo-
nenti correggibili, ridurre la politerapia e le inappropriatezze
terapeutiche che aumentano il rischio di cadute e avviare
programmi di rieducazione motoria e fisioterapia. In linea di
massima, se il paziente anziano “merita” la terapia anticoa-
gulante con i DOAC, questa dovrebbe essere prescritta alla
dose appropriata secondo le raccomandazioni delle societa
scientifiche: non vi e infatti alcun segnale di maggior sicu-
rezza ma, al contrario, di ridotta efficacia nella prevenzione
dell'ictus con I'uso inappropriato di basse dosi nell’anziano,
come nel resto della popolazione generale’.

Raccomandazioni

« Un rapido screening cognitivo (SPMSQ) ¢ consigliabile in
tutti gli anziani con FA, per valutarne la potenziale aderenza
alla terapia ed eventualmente identificare un “responsabile”
della cura e del follow-up.

o Una formale valutazione delle comorbilita non & indispensa-
bile, ma occorre identificare specifiche patologie associate a
cattiva prognosi a breve termine.

o Uno screening del livello di autonomia nelle funzioni di base
(BADL) ¢ importante sia per la valutazione prognostica che
per la definizione del beneficio atteso dalla TAO.

« Strumenti di facile uso per I'identificazione dei pazienti an-
ziani con ridotta spettanza di vita (es. CFS), soprattutto se
associata a perdita di autonomia o severo deterioramento
cognitivo, permettono di identificare quei pazienti per i qua-
li non vi ¢ evidenza di beneficio clinico netto con la TAO.
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A

Cambiamenti nelle attivita quotidiane

Problemi alla testa e al collo
Scarso tono muscolare del collo
Bradicinesia facciale

Problemi a vestirsi

Problemi a farsi il bagno
Problemi nell’igiene personale
Incontinenza urinaria

Problemi ad andare in bagno
Difficolta nel transito intestinale
Problemi rettali

Problemi gastrointestinali
Problemi a cucinare

Problemi di suzione

Problemi a uscire da solo
Motilita compromessa
Problemi muscoloscheletrici
Bradicinesia degli arti

Scarso tono muscolare degli arti
Scarso coordinamento degli arti
Scarso coordinamento del busto

Scarso mantenimento della postura

Andatura irregolare

Cadute

Problemi dell’'umore

Tristezza, abbattimento, depressione
Storia di stati depressivi

Stanchezza cronica

Depressione (diagnosi di)

Disturbi del sonno

Agitazione

Disturbi della memoria

Indebolimento della memoria a breve termine
Indebolimento della memoria a lungo termine

Disturbi delle funzioni mentali generali
Disturbi cognitivi iniziali

Confusione o delirium

Tratti paranoici

Storia rilevante di disturbi cognitivi
Alterazione della sensibilita vibratoria
Tremore a riposo

Tremore posturale

Tremore intenzionale

Familiarita di malattie degenerative
Crisi epilettiche parziali complesse
Crisi epilettiche generalizzate

Sincope o svenimenti

Mal di testa

Problemi cerebrovascolari

Storia di ictus

Storia di diabete mellito
Ipertensione arteriosa

Perdita dei polsi periferici
Problemi cardiaci

Infarto miocardico

Aritmia

Insufficienza cardiaca congestizia
Problemi ai polmoni

Problemi respiratori

Anamnesi di malattia della tiroide
Problemi della tiroide

Problemi della pelle

Tumori maligni

Problemi al seno

Problemi addominali

Presenza di riflesso del muso*
Presenza di riflesso palmo-mentoniero**

*protrusione delle labbra alla percussione dell’orbivolare della bocca
**volgimento del capo con contrazione dei muscoli del mento verso il palmo stimolato da pressione

1-MOLTO IN FORMA

Persona forte, attiva, energica e
motivata. Pratica regolare esercizio
fisico e appartiene alla categoria di
persone pil in forma fra la propria
fascia di eta.

2—-IN FORMA

Fragilita come fattore generale

70 determinanti per la costruzione
di un Frailty Index (Fl), di queste
30-40 necessarie per costruire Fl.

Ricodifica

* 0 (assenza), 1 (presenza)

* 0,0.5, 1 (severita)

¢ 0,0.33,0.67, 1.0 (severita)

Fl =n/n sintomi [7/70 = 0.1]

La fragilita relativa di un paziente puo
essere calcolata come differenza
percentuale dal punteggio medio della
popolazione della stessa eta.

6 — MODERATAMENTE FRAGILE

fl

Queste persone hanno bisogno di assistenza in
tutte le attivita esterne alla casa e nella
gestione delle finanze. Spesso hanno difficolta a
salire le scale, hanno bisogno di aiuto per lavarsi
e possono avere bisogno di aiuto per vestirsi.

7 — MOLTO FRAGILE

Completamente dipendenti per la cura
personale, per qualunque tipo di causa
(fisica o cognitiva). Tuttavia, sembrano
stabili e non ad alto rischio di morte
(entro X6 mesi).

Persone che non hanno sintomi di
malattia attivi, ma che sono meno in
forma rispetto alle persone della
categoria 1. Praticano spesso esercizio
fisico e sono a volte molto attive, a
seconda della stagione.

Al
o,
4

3 - SE LA CAVA BENE

Persone i cui problemi medici sono ben
monitorati, ma non sono pero
regolarmente attive al di fuori della
normale deambulazione quotidiana
esterna.

8 — FRAGILITA MOLTO GRAVE

Queste persone si avvicinano al decesso
e sono completamente dipendenti
dagli altri. Se si ammalassero di qualsiasi
malattia, molto probabilmente non
riuscirebbero a riprendersi.

4 — SE LA CAVA ABBASTANZA
BENE

Anche se non dipendenti dall’aiuto degli
altri nella vita quotidiana, queste
persone sono spesso limitate nelle loro
attivita a causa di sintomi di malattia.
Spesso lamentano di sentirsi «rallentati»
e/o stanchi durante il giorno.

9 — MALATO TERMINALE

Queste persone hanno un’aspettativa di
vita <6 mesi e si avvicinano alla fine della
vita, anche se la loro condizione non é cosi
marcatamente visibile.

5 - LEGGERMENTE FRAGILE

Persone spesso evidentemente rallentate
nei movimenti e nelle attivita piu
impegnative della vita quotidiana (es.
gestione delle finanze, gestione dei farmaci)
e hanno bisogno di aiuto. Sono in genere
sempre piu limitate nello shopping, nella
deambulazione autonoma, nella
preparazione dei pasti e nei lavori domestici.

A
t
!
A
f

Figura 8. (A) Lista di variabili utilizzate dal Canadian Study of Health and Aging per costruire il Frailty Index composto da 70 voci. (B) La Clinical
Frailty Scale — 2007-2009 versione 1.2; Geriatric Medicine Research, Dalhousie University, Halifax, Canada.
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Fit, completa autonomia

RACCOMANDATA
Indipendentemente dall’eta

Severo deterioramento cognitivo (MMSE <18) e/o
perdita di autonomia (B-ADL >2)
e/o ridotta spettanza di vita (CFS >6)

Nessuna evidenza di beneficio clinico

SCORAGGIATA

Figura 9. Criteri proposti per la prescrizione degli anticoagulanti orali
diretti in pazienti anziani con fibrillazione atriale sulla base di una
sommaria valutazione multidimensionale.

B-ADL, Basic Activities of Daily Living; CFS, Clinical Frailty Scale;
MMSE, Mini Mental State Examination.

FOLLOW-UP DEI PAZIENTI ANZIANI IN TERAPIA
CON ANTICOAGULANTI ORALI DIRETTI

Presa in carico del paziente
La facilita d'impiego dei DOAC e I'assenza di periodici controlli
dello stato coagulativo hanno in qualche modo distolto I'atten-
zione dalla necessita di un controllo attento e periodico, soprat-
tutto nei pazienti anziani. Infatti, riteniamo che nel momento
in cui si intende iniziare la terapia con DOAC in un anziano,
non ci si possa limitare alla semplice “prescrizione” del farma-
co — dopo aver preso in opportuna considerazione i principali
parametri bioumorali e le terapie farmacologiche in corso (valu-
tando ovviamente |'assenza di controindicazioni o potenziali in-
terazioni sfavorevoli)’* — ma occorra una vera “presa in carico”
del paziente, definendo chi si prende la responsabilita medica
della cura e della gestione del follow-up, al di la dei controlli
previsti per il rinnovo del piano terapeutico%74.

Come gia detto, una sia pur breve valutazione cognitiva
@ cruciale per stabilire se il paziente & un idoneo referente
della propria cura o se, al contrario, debba essere identifica-
to a questo scopo un’altra persona. Mentre nei pazienti con
noto deterioramento cognitivo verra immediatamente identi-
ficato un parente (o altro caregiver) responsabile dell’assun-
zione corretta della terapia e della comunicazione di even-
tuali criticita o dubbi in relazione a cambiamenti del regime
terapeutico, nei soggetti senza anamnesi nota di demenza,
occorre prevedere semplici metodi di screening da utilizzarsi
nel contesto dei congestionati Ambulatori di Cardiologia o di
area internistica. A questo scopo, possono essere adatti il gia
menzionato SPMSQ (punteggi >4 rendono consigliabile una
supervisione o0 una presa in carico della terapia da parte di ca-
regiver) (Tabella 2) e/o la somministrazione del General Practi-
tioner Assessment of Cognition (GPCOG) score’®. Questo test
prevede due componenti: una valutazione cognitiva iniziale

GESTIONE DEL PAZIENTE ANZIANO FRAGILE CON FA

Tabella 2. Short Portable Mental Status Questionnaire (SPMSQ).

Domande Giusto Sbagliato

1. Che giorno é oggi? (gg/mm/aa) 0 1
1
1

2. Che giorno della settimana?

3. Qual & il nome di questo posto?
4. Qual & il suo numero di telefono?
5. Quanti anni ha?
6
7

. Quando é nato?

o O O o o o

. Chi e I'attuale Presidente della
Repubblica/Papa?

8. Chi era il precedente Presidente 0 1
della Repubblica/Papa?

9. Quale era il cognome di sua 0 1
mamma prima di sposarsi?

10. Faccia “20 — 3" e poi -3 fino a 2 0 1

Numero totale di errori

del paziente (della durata di circa 5 min) ed una successiva
valutazione informativa da parte dei familiari, necessaria solo
se lo score nel primo test ¢ risultato compreso tra 5 e 8; in
questo caso, un punteggio <3 nel secondo questionario indi-
ca deterioramento cognitivo. Una rapida valutazione dei livelli
di autonomia funzionale mediante la scala BADL®? (Tabella 3)
permette di sequire nel tempo I'opportunita di mantenimento
della terapia a fronte delle sue modificazioni.

Sempre in occasione della prima visita & importante forni-
re adeguate informazioni sul percorso terapeutico intrapreso,
chiarendo i rischi e le precauzioni da seguire. La consegna di
un prestampato che riporti le caratteristiche del farmaco (pos-
sibili effetti collaterali, farmaci da evitare e interazioni farma-
cologiche a rischio) ma, soprattutto, “chi” o “dove” chiamare
0 mettersi in contatto nel caso di complicazioni o dubbi (in
relazione ad eventi clinici intercorrenti, procedure diagnosti-
co-terapeutiche, o emergenze) & molto apprezzato e facilita
I'aderenza e I'alleanza terapeutica®’.

Follow-up

La programmazione delle successive visite di follow-up deve
tener conto del profilo generale di ogni singolo paziente, dato
dalla clinica, dagli esami ematochimici e dalle eventuali criti-
cita incontrate. La programmazione della prima visita e degli
esami ematochimici di controllo pud quindi essere concordata
addirittura a 12 mesi in pazienti al di sotto dei 75 anni di eta e
con normale funzionalita renale, a 6 mesi nei pazienti al di so-
pra di 75 anni, 0 a meno di 6 mesi in base alla funzionalita re-
nale o in pazienti particolarmente complessi dal punto di vista
decisionale o con criteri borderline di riduzione della dose®®74.
Una formula semplice per definire I'intervallo mensile dei con-
trolli si ottiene dividendo il valore di eGFR per 1074; tuttavia,
in caso di pazienti con fattori di rischio aggiuntivi quali eta
avanzata, fragilita, condizioni cliniche intercorrenti che posso-
no influenzare la clearance renale (come infezioni, neoplasie o
patologie che portano facilmente a disidratazione), i controlli
possono essere anche piu rawicinati, con frequenza maggiore
guanto peggiore & la funzionalita renale®74,
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Tabella 3. La scala BADL.

Punteggio

1. Fail bagno da solo (entra ed esce dalla vasca da solo).

2. Ha bisogno di assistenza soltanto nella pulizia di una parte del corpo (es. dorso). 1

3. Ha bisogno di assistenza per piti di una parte del corpo.

1. Prende i vestiti e si veste completamente senza bisogno di assistenza. 1
2. Prende i vestiti e si veste senza bisogno di assistenza eccetto che per allacciare le scarpe. 1
3. Ha bisogno di assistenza nel prendere i vestiti o nel vestirsi oppure rimane parzialmente o completamente svestito. 0

1. Vain bagno, si pulisce e si riveste senza bisogno di assistenza (pud utilizzare mezzi di supporto come bastone, 1
deambulatore o seggiola a rotelle, puo usare vaso da notte o comoda svuotandoli al mattino).

2. Ha bisogno di assistenza nell’andare in bagno o nel pulirsi o nel rivestirsi o nell’'uso del vaso da notte o della comoda. 0

3. Non sireca in bagno per |'evacuazione.

1. Sisposta dentro e fuori dal letto e in poltrona senza assistenza (eventualmente con canadesi o deambulatore). 1

2. Compie questi trasferimenti se aiutato.

3. Allettato, non esce dal letto.

1. Controlla completamente feci e urine.

2. “Incidenti” occasionali.

3. Necessita di supervisione per il controllo di feci e urine, usa il catetere, & incontinente. 0

1. Senza assistenza.

2. Assistenza solo per tagliare la carne o imburrare il pane.

3. Richiede assistenza per portare il cibo alla bocca o viene nutrito parzialmente o completamente per via parenterale. 0

Sono stati proposti alcuni schemi pratici per lo svolgimen-
to di una completa visita di follow-up’””. Nel caso degli anzia-
ni, tuttavia, queste visite dovrebbero comprendere diversi altri
aspetti, quali la registrazione di eventi clinici intercorrenti, la
valutazione dell’aderenza e della corretta assunzione della te-
rapia anticoagulante, la rivalutazione del rischio embolico ed
emorragico, I'aggiornamento delle altre terapie farmacologi-
che in corso e I'evoluzione cognitivo-funzionale del paziente,
al fine di poter ridefinire al termine della visita la conferma
dellindicazione a proseguire la terapia anticoagulante con il
farmaco pili idoneo e alle dosi raccomandate’’” (Tabella 4).

L'aderenza terapeutica dovrebbe comprendere non solo
la compliance alla cura, ma anche eventuali episodi di dosi
dimenticate o di assunzioni doppie, di assunzione agli ora-
ri corretti (specialmente per i farmaci in bi-somministrazione
giornaliera) e nelle modalita corrette per ogni singolo farmaco
(es. assunzione di rivaroxaban ai pasti; mantenimento delle
capsule di dabigatran intatte), nonché la valutazione di even-
tuali sospensioni effettuate per particolari cure mediche o per
effetti collaterali riferiti. Esiste qualche evidenza che un inter-
vento educazionale multidimensionale (rivolto a paziente e/o
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caregiver e medico prescrittore, mediante costante monito-
raggio) possa incrementare |'aderenza terapeutica, riducendo
significativamente I'incidenza di eventi embolici’®.

Ad ogni visita di follow-up dovrebbe essere effettua-
ta una rivalutazione del rischio embolico (aggiornando il
CHA,DS,-VASc score) ed emorragico, e si dovrebbe valuta-
re se si siano verificati sanguinamenti clinicamente manifesti
0 se vi siano elementi suggestivi di sanguinamento occulto,
eventualmente avvalendosi di esami ematochimici a suppor-
to. In occasione delle visite programmate, occorre infine ri-
verificare il completo prospetto delle terapie farmacologiche
in atto, per escludere la presenza di farmaci controindicati e
per valutare eventuali nuove terapie introdotte che possono
aumentare il rischio di sanguinamento, come antiepilettici,
immunosoppressori, cortisonici, antitumorali e biologici’””.

La visita dovrebbe ovviamente comprendere il rilievo dei
parametri vitali, la registrazione del peso corporeo ed un ECG.
Al termine, il medico avra a disposizione tutti gli elementi per
valutare se la dose di DOAC in corso & ancora quella adatta
al paziente o se & necessaria una correzione e se il farmaco
prescritto sia effettivamente quello pit adatto.
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Tabella 4. Checklist proposta per le visite ambulatoriali.

GESTIONE DEL PAZIENTE ANZIANO FRAGILE CON FA

Target

Interventi

1. Eventi clinici Ischemici/emorragici

Altri eventi/ospedalizzazioni

Ulteriori accertamenti diagnostico-terapeutici?
Aggiornamento score rischio embolico ed emorragico

Amiodarone, dronedarone, verapamil, macrolidi, antiretrovirali,
antifungini, FANS, antiaggreganti, chemioterapici (vinblastina,
doxorubicina, crizotinib, imatinib, vandetanib, sunitinib),
ormonali (abiraterone, enzalutamide), immunomodulatori
(ciclosporina, desametazone, tacrolimus), carbamazepina,
valproato, fenobarbital, fenitoina

Ulteriori accertamenti?

2. Terapia Aderenza/effetti collaterali
Revisione delle terapie assunte con particolare
attenzione a farmaci con potenziali interazioni
3. Bioumorali Emocromo creatinina (eGFR secondo Cockcroft-Gault), Ulteriori accertamenti?
AST, ALT
4. Visita Peso, esame obiettivo, ECG
Valutazione profilo cognitivo e funzionale
5. Sintesi 1+2+3+4

Terapia anticoagulante ancora indicata?

Farmaco piu idoneo?

Dose corretta?

Ottimizzazione terapie?

Interventi per minimizzazione rischio embolico/emorragico?

ALT, alanina aminotransferasi; AST, aspartato aminotransferasi; eGFR, velocita di filtrazione glomerulare stimata; FANS, farmaci antinfiammatori

non steroidei.

GESTIONE CLINICA APPROPRIATA

L'implementazione del percorso ABC (Anticoagulation/Avoid
stroke, Better symptom management, Cardiovascular/comor-
bidity optimization) permette di standardizzare la gestione del
paziente con FA, integrando inoltre i vari attori coinvolti nella
sua gestione. Il percorso ABC e risultato associato a significa-
tiva riduzione del rischio di morte per tutte le cause, outcome
composito di ictus/sanguinamento maggiore/morte cardio-
vascolare e prima ospedalizzazione, eventi cardiovascolari e
costi sanitari’®8!,

Raccomandazione

o Nella gestione del paziente con FA, va implementato il per-
corso ABC per migliorare Toutcome clinico ed ottimizzare
I'impiego delle risorse sanitarie.

Anticoagulazione (A)

Globalmente, la FA aumenta di 5 volte il rischio di ictus, ma
questo rischio non & omogeneo e dipende dalla presenza di
specifici fattori e modificatori. | comuni fattori di rischio di
ictus nella FA sono riassunti nello score CHA,DS,-VASc (Ta-
bella 5)'. Come altri score di rischio clinico, il CHA,DS,-VASc
ha solo modesto potere predittivo nell’identificare i pazien-
ti ad alto rischio, mentre e efficace nell'identificare quelli a
basso rischio, cioé CHA,DS,-VASc 0 e 1 per uomini e donne,
rispettivamente, nei quali il rischio di ictus/anno € <1% e per
i quali non & quindi necessaria alcuna profilassi, in particolare
la TAO'. Il genere femminile & un modificatore del rischio di
ictus dipendente dall’'eta piuttosto che un fattore di rischio
in sé. Tuttavia, in presenza di piu di un fattore di rischio non
genere-relato, le donne hanno un rischio di ictus significativa-
mente piu alto degli uomini.

Accanto alla valutazione del rischio di ictus, va condotta
una valutazione di quello emorragico. Esistono numerosi fat-
tori di rischio emorragico, sia non modificabili (eta, pregressa
emorragia, insufficienza renale e/o epatica severa, neoplasia,
pregresso ictus, diabete, deterioramento cognitivo/demenza,

Tabella 5. Score CHA,DS,-VASc.

Fattore di rischio Punteggio
C Scompenso cardiaco/disfunzione 1

del ventricolo sinistro
H Ipertensione 1
A Diabete mellito 1
D Pregresso ictus/TIA/tromboembolia 2
S Malattia vascolare* 1
V Eta 65-74 anni 1
A Eta =75 anni 2
Sc Genere femminile 1

Massimo punteggio totale 9

TIA, attacco ischemico transitorio.
*Pregresso infarto miocardico, arteriopatia periferica, placche aortiche.

polimorfismi genetici) che parzialmente (anemia, fragilita, ri-
schio cadute, piastrinopenia, insufficienza renale moderata)
o totalmente (ipertensione, abuso alcolico, non aderenza alla
TAQ, attivita occupazionali/ricreative pericolose, instabilita di
INR, scelta della TAO) modificabili. Lo score da usare preferi-
bilmente & I'HAS-BLED (Tabella 6)', dato il suo buon potere
predittivo, soprattutto per individuare i pazienti a rischio di
emorragia basso-moderato. Un elevato punteggio HAS-BLED,
corrispondente ad un elevato rischio emorragico, non dovreb-
be tuttavia comportare la mancata introduzione della TAO,
poiché il suo beneficio clinico netto & addirittura maggiore in
questi pazienti®. La valutazione formale del rischio emorra-
gico permette tuttavia di focalizzare I'attenzione su fattori di
rischio modificabili, che dovrebbero pertanto essere gestiti e
rivalutati periodicamente, oltre che di individuare i pazienti ad
alto rischio con fattori non modificabili, da rivalutare quindi
precocemente e con maggior frequenza'®. Le poche con-
troindicazioni assolute alla TAO includono: sanguinamento
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Tabella 6. Score HAS-BLED.

Fattore di rischio Punteggio

H Ipertensione arteriosa 1
(sistolica >160 mmHg)

A Severa insufficienza epatica e/o renale 102

S Pregresso ictus 1

B Pregressa emorragia 1

L Labilita INR 1

E Eta >65 anni 1

D Uso di farmaci e/o alcool 102

INR, international normalized ratio.

grave attivo, comorbilita quali piastrinopenia grave (<50000/
ml) o grave anemia in fase di valutazione, e recente emorragia
maggiore, quale ad esempio intracranica. Per tali condizioni
pOssono essere prese in considerazione opzioni non farma-
cologiche di profilassi dell’ictus (es. occlusione dell‘auricola
sinistra).

Nell’ambito del punto A del processo decisionale ABC, il
primo passo é quello di identificare i pazienti a basso rischio, e
cioe CHA,DS,-VASc 0 per uomini e 1 per donne che, come gia
detto, non necessitano di TAQ. Il passo successivo & quello di
offrire la prevenzione dell’ictus a coloro con =1 fattori di rischio
non genere-relati, e cioe CHA,DS,-VASc 1 per uomini e 2 per
donne: da sottolineare in questo ambito che, per definizione,
gli anziani hanno CHA,DS,-VASc almeno 1 se ultra5enni (2
se donna) e almeno 2 se ultra75enni (3 se donna). L'ultimo
passo & scegliere il tipo di anticoagulante orale, e cioe AVK
o DOAC, con questi ultimi generalmente da preferire per la
loro favorevole efficacia, sicurezza e convenienza di impiego’.
In considerazione del fatto che nella pratica clinica i DOAC
sono usati frequentemente a dosi inadeguate®?, e che cio si
associa ad un aumento del rischio di ictus, ospedalizzazione
e morte, senza peraltro ridurre il rischio di sanguinamento, la
TAO con DOAC deve essere ottimizzata sulla base del profilo
di sicurezza ed efficacia di ciascun agente farmacologico e del
rischio di cardioembolismo ed emorragie del singolo paziente.

Per minimizzare il rischio emorragico della TAO, & necessa-
rio garantire una buona qualita dell’anticoagulazione quando

Tabella 7. Terapia con anticoagulanti orali diretti.

si usino AVK, e cioé un tempo nel range terapeutico >70%",
e selezionare la dose appropriata quando si usino DOAC sul-
la base delle evidenze scientifiche e/o di quanto riportato in
scheda tecnica (Tabella 7).

Relativamente ai farmaci antipiastrinici, la monoterapia &
complessivamente inefficace per la prevenzione dell’ictus e
potenzialmente dannosa, specialmente tra gli anziani, mentre
la duplice antiaggregazione si associa ad un rischio di san-
guinamento simile a quello della TAO'. Pertanto, la terapia
antipiastrinica non deve essere utilizzata per la prevenzione
dell’ictus nei pazienti con FA.

Raccomandazioni

o Nellambito del punto A del percorso ABC vanno anzitutto
individuati i pazienti a basso rischio di ictus/tromboembolia
(cioé CHA,DS,-VASc 0 per uomini e 1 per donne) poiché
non necessitano anticoagulazione.

o A tutti i pazienti non a basso rischio (e cioe CHA,DS,-VASc
>1 per uomini e CHA,DS,-VASc >2 per donne) andra offer-
ta profilassi del tromboembolismo.

o Per uneflicace profilassi del tromboembolismo vanno utiliz-
zati i farmaci anticoagulanti orali, quali AVK o DOAC.

o Una stratificazione del rischio emorragico & indicata per sce-
gliere la TAO pit1 adatta e per individuare le migliori strate-
gie di follow-up.

o I DOAC sono gli anticoagulanti da preferire per la preven-
zione del tromboembolismo in virtti del loro superiore pro-
filo di sicurezza.

o Gli antiaggreganti piastrinici, in mono o duplice combina-
zione, non vanno utilizzati per la prevenzione del trombo-
embolismo.

Controllo dei sintomi (B)

Il controllo della frequenza ¢ parte integrante della gestione
della FA ed é spesso sufficiente per migliorare i sintomi cor-
relati. Il target ottimale di frequenza da raggiungere non e
stabilito, ma e probabilmente adeguato sia se mirato <80/min
che <110/min™#. | farmaci da impiegare per il controllo del-
la frequenza comprendono: betabloccanti (di prima scelta),
calcioantagonisti non diidropiridinici (verapamil, diltiazem),

Dabigatran Apixaban Edoxaban Rivaroxaban
Dose standard 150 mg bid 5 mg bid 60 mg/die 20 mg/die
Dose minore 110 mg bid = =
Dose ridotta - 2.5 mg bid 30 mg/die 15 mg/die
Criteri per dose e Eta =80 anni Almeno 2 fra: Almeno 1 fra: e eGFR 15-49 ml/min

minore/ridotta e Concomitante uso di
verapamil, o aumentato

ml/min)

e Fta =80 anni
e Peso <60 kg

rischio emorragico e Creatinina =1.5 mg/dl
(oppure se eGFR 15-29

e eGFR 15-50 ml/min
e Peso <60 kg
e Concomitante uso di:
— Ciclosporina
— Eritromicina
— Ketoconazolo
— Dronedarone

eGFR, velocita di filtrazione glomerulare stimata.
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digossina e amiodarone (Tabella 8). In caso di inefficacia del
trattamento farmacologico, il controllo della frequenza pud
essere ottenuto con modulazione del nodo atrioventricolare
ed associato impianto pacemaker®.

Il controllo del ritmo si riferisce ad una strategia mirata
alla conversione dell’aritmia al ritmo sinusale ed al suo man-
tenimento. Tale strategia puo coinvolgere piu approcci, quali
la CV, I'uso di antiaritmici e I'ablazione, oltre al controllo della
frequenza, la TAO e I'implementazione di profilassi cardiova-
scolare globale (uso di farmaci upstream, modificazioni dello
stile di vita, trattamento della sindrome delle apnee notturne,
ecc.). La prima indicazione al controllo del ritmo & ridurre i
sintomi di FA e migliorare la qualita della vita. Il razionale di
tentare una strategia iniziale di controllo del ritmo e che la FA
diventa irreversibile con il tempo e, quindi, non piu suscettibi-
le di trattamento, anche se non ci sono ancora evidenze che
tale strategia migliori la prognosi. In ogni caso, la progres-
sione della FA e piu lenta con una strategia di controllo del
ritmo rispetto al controllo della frequenza. Per molti pazienti,
quindi, un intervento precoce per rallentare la progressione
dell’aritmia appare sensato.

La CV puo essere perseguita elettricamente o farmaco-
logicamente. La CV elettrica & I'unica indicata nei pazienti
emodinamicamente instabili ma pud essere eseguita anche
elettivamente. La CV farmacologica ¢ indicata solo nei pa-
zienti emodinamicamente stabili & pud avvalersi della som-
ministrazione di farmaci di classe IC, quali flecainide e propa-
fenone (in assenza di cardiopatia strutturale e, in particolare,
ischemica) o di amiodarone (in tutti i casi). In pazienti con
rari episodi di FA e nei quali I'efficacia e sicurezza dei farmaci
di classe IC sia stata documentata in ambito ospedaliero, un
carico orale di flecainide o propafenone pud essere assunto
autonomamente in ambito extraospedaliero per promuovere
la CV (approccio “pill-in-the-pocket”)®; quest’ultimo approc-
cio e controindicato nei pazienti pit anziani.

Tabella 8. Farmaci per il controllo della frequenza cardiaca.

GESTIONE DEL PAZIENTE ANZIANO FRAGILE CON FA

L'ablazione transcatetere e superiore ai farmaci antia-
ritmici nel mantenimento del ritmo sinusale e nel migliora-
mento dei sintomi. L'ablazione ¢ indicata in pazienti con FA
parossistica o persistente in assenza di fattori predisponen-
ti alle recidive, a seguito del fallimento di farmaci di classe
I o Il nel miglioramento dei sintomi, oppure come tratta-
mento di prima scelta ed in alternativa a farmaci di classe |
e Ill, particolarmente nei pazienti piu giovani. Obiettivo di
tutte le tecniche di ablazione & quello di ottenere I'isola-
mento completo delle vene polmonari dal tessuto atriale.
L'ablazione & superiore ai farmaci antiaritmici nella soprav-
vivenza libera da aritmie, anche se molti pazienti richie-
dono procedure ripetute e le recidive, anche tardive, non
sono infrequenti®’-&,

Quando si usino farmaci antiaritmici per la strategia di
controllo del ritmo, va tenuto presente che essi vanno usati
per ridurre i sintomi, la loro efficacia nel mantenimento del
ritmo sinusale & modesta e consiste nel ridurre le recidive piut-
tosto che nell’eliminarle, gli effetti collaterali extracardiaci o
I'effetto pro-aritmico sono frequenti e che criteri di sicurezza
piuttosto che di efficacia dovrebbero primariamente guida-
re la scelta dell’antiaritmico. | farmaci antiaritmici disponibili
sono elencati in Tabella 9.

Raccomandazioni

o Nellambito del punto B del percorso ABC va anzitutto per-
seguito il controllo della frequenza cardiaca.

« Il controllo del ritmo ¢ indicato per ridurre i sintomi e mi-
gliorare la qualita della vita e puo essere perseguito con la
CV (elettrica o farmacologica), l'ablazione transcatetere e
T'uso di farmaci antiaritmici.

o Non esistono chiare dimostrazioni di superiorita di una
strategia di controllo della frequenza rispetto al controllo del
ritmo, per cui la scelta va individualizzata.

e.v.

Dose di mantenimento per os

Betabloccanti
Metoprololo 2.5-5 mg in bolo (fino a 4 dosi)
Nebivololo -

Carvedilolo -

Bisoprololo -
Calcioantagonisti (non diidropiridinici)

Verapamil 2.5-10 mg in bolo in 5 min
Diltiazem

Glicosidi digitalici

Digossina 0.5 mg in bolo

(0.75-1.5 mg in 24 h in dosi frazionate)
Altro
Amiodarone 300 mg diluiti in 250 ml

5% glucosata in 30-60 min
(preferibilmente in via venosa centrale)
seguiti da 900-1200 mg in 24 h diluiti in
500-1000 ml in via venosa centrale

0.25 mg/kg in bolo in 5 min seguito da 5-15 mg/h

25-100 mg bid
2.5-10 mg/die
3.25-50 mg bid
1.25-20 mg/die

40 mg bid fino a 480 mg/die a rilascio prolungato
60 mg tid fino a 360 mg/die (a rilascio prolungato)

0.0625-0.25 mg/die

200 mg/die dopo carico di 600-800 mg
per alcune settimane
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Tabella 9. Farmaci per il mantenimento del ritmo sinusale.

Via di somministrazione Dose Efficacia
Amiodarone Per os 3 x 200 mg/die per 4 settimane seguite da 200 mg/die >65%
Flecainide/flecainide SR Per os 100-200 mg bid oppure 200 mg/die SR 70-80%
Propafenone/propafenone SR Per os 150-300 mg tid oppure 225-425 mg bid SR 65-75%
Sotalolo Per os 80-160 mg bid 37-74%

SR, a lento rilascio.

Trattamento di comorbilita e fattori di rischio (C)

La presenza e concomitanza di fattori di rischio cardiovascola-
re e le comorbilita, comprendenti anche uno stile di vita ina-
deguato, hanno un ruolo nel rischio di FA incidente nel corso
della vita. La componente C del percorso ABC comprende I'i-
dentificazione e la gestione di concomitanti patologie, fattori
di rischio cardiometabolico e condotte di vita malsane. Tra
gli interventi volti a modificare lo stile di vita, vanno inclusi
la riduzione del peso corporeo, la moderazione nel consumo
di alcool e I'attivita fisica moderata (e non strenua). E inoltre
indicata la correzione di specifici fattori di rischio e/o condi-
zioni cardiovascolari quali ipertensione arteriosa, scompenso,
coronaropatia, diabete e sindrome delle apnee notturne.

Raccomandazione

o Nell'ambito del punto C del percorso ABC va perseguita la
correzione e/o il trattamento di abitudini di vita scorrette e/o
delle comorbilita in grado di favorire lo sviluppo di FA.

Considerazioni sul paziente anziano/fragile
Relativamente al percorso ABC nella popolazione specifica
dell’anziano fragile, generalmente sono confermate le racco-
mandazioni per la popolazione generale. In particolare, relati-
vamente al punto A, vi & adeguata evidenza a supporto dell’in-
dicazione all’anticoagulazione anche in presenza di comorbilita
e/o rischio aumentato di cadute che non sembrano in grado
di sopravanzare il beneficio della TAO'. L'anticoagulazione do-
vrebbe essere preferibilmente condotta con DOAC, in virtu del
loro superiore profilo di sicurezza', particolarmente rilevante in
guesta popolazione ad aumentato rischio emorragico.

I risultati della sottoanalisi sulla fragilita di ENGAGE AF-TI-
MI 48 dimostrano, a parita di efficacia, la maggior sicurezza
di edoxaban rispetto a warfarin, in tutti i pazienti studiati, con
la sola eccezione di coloro che presentavano una condizione
di grave fragilita®, rafforzando, al tempo stesso, le raccoman-
dazioni delle linee guida.

Non vi &, al contrario, indicazione all’'uso di antiaggreganti
piastrinici, data I'assenza di beneficio rispetto all’anticoagula-
zione orale sia in termini di efficacia che di sicurezza'. Relati-
vamente al punto B del percorso ABC, generalmente puo es-
sere considerata una strategia di controllo della frequenza, ma
vanno comungue considerate praticabili anche le varie opzioni
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