- Copyright - Il Pensiero Scientifico Editore downloaded by IP 216.73.216.204 Sat, 12 Jul 2025, 04:16:27

Una nuova opzione terapeutica nello scompenso

refrattario del ventricolo destro: i dispositivi

percutanei di assistenza meccanica al circolo

Guglielmo Gallone, Luca Baldetti, Francesco Giannini
U.O. Cardiologia Interventistica, Ospedale San Raffaele, Milano

Right ventricular (RV) failure refractory to medical therapy is associated with a poor prognosis in cardio-
genic shock. Because of the RV remarkable properties to rapidly recover under favorable hemodynamic
conditions, the use of RV acute mechanical circulatory support (AMCS) devices may represent a new
option to promptly stabilize the patient and change prognosis. If giant leaps forward have been made in
left ventricle AMCS technology and clinical use, devices to support the right ventricle are still moving their
first steps in the clinical arena. While surgically implanted RV assist devices may provide durable, long-term
support when this need is anticipated, percutaneous RV-AMCS (RV-pAMCS) devices are emerging as a
minimally invasive alternative, able to guarantee faster decision-making and early intervention, and with
the potential to lower complications and improve survival.

In this review, after summarizing the epidemiology and the pathophysiology of acute RV failure, we focus
on the mechanisms of action, characteristics and clinical evidence relating to the currently available RV-
PAMCS devices. We further provide an algorithm embedding relevant aspects of clinical decision-making,

when RV-AMCS is considered.

Key words. Acute mechanical circulatory support; Cardiogenic shock; Right ventricle.

G Ital Cardiol 2018;19(6 Suppl 1):235-35S

INTRODUZIONE

La disfunzione del ventricolo destro (VD), spesso miscono-
sciuta o ritenuta epifenomeno di processi concomitanti, & un
fattore indipendente di mortalita nello shock cardiogeno'®.
La maggior parte delle cause di scompenso cardiaco acuto
possono determinare disfunzione del VD in maniera primaria
(ischemia miocardica, miocardite) o secondaria (scompenso
sinistro, cor pulmonale, tromboembolia polmonare [TEP], di-
sfunzione valvolare destra, post-cardiotomia)’.

I VD ha una straordinaria capacita di recupero funzio-
nale, il cui principale determinante sono le condizioni emo-
dinamiche di lavoro a cui e sottoposto; la loro ottimizzazio-
ne & dunque un elemento prognostico fondamentale®. In
questo senso, il trattamento dell’insufficienza del VD (right
ventricular failure, RVF) prevede tradizionalmente, oltre
alla correzione delle cause reversibili®, I'ottimizzazione del
precarico (fluidi e diuretici)>'°, del postcarico (vasodilatatori
polmonari e ventilazione meccanica)''* e della contratti-
lita miocardica (inotropi)'. La terapia medica non agisce
tuttavia in maniera selettiva sull’emodinamica del VD ed
& spesso insufficiente. | dispositivi percutanei di assisten-
za meccanica acuta al VD (right ventricular percutaneous
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acute mechanical circulatory support devices, RV-pAMCS)
SONo una nuova opzione terapeutica mini-invasiva con le
potenzialita di modificare drasticamente la prognosi dell'R-
VF refrattaria alla terapia medica.

Si considerino i seguenti casi:

1. Unuomo di 61 anni con una storia di ipertensione arterio-
sa ed ictus cerebrale giunge in pronto soccorso per perdita
di coscienza preceduta da dolore toracico. Alla valutazio-
ne iniziale si osserva una pressione arteriosa (PA) di 90/60
mmHg ed una frequenza cardiaca (FC) di 50 b/min. L'ECG
mostra sopraslivellamento del tratto ST nelle derivazioni
inferiori, I'ecocardiogramma transtoracico (ETT) mostra
disfunzione sistolica del VD. Dopo il posizionamento di
un pacemaker temporaneo, la coronarografia evidenzia
un’occlusione totale della coronaria destra prossimale che
viene trattata con tromboaspirazione, angioplastica piu
stent ed infusione intracoronarica di adenosina e nitro-
prussiato, con persistenza di slow-flow alla fine della pro-
cedura. Per il perdurare dello stato di shock, viene posizio-
nato il contropulsatore aortico (intra-aortic balloon pump,
IABP) senza evidenza di beneficio emodinamico e clinico.

2. Un uomo di 37 anni senza precedenti cardiovascolari si
presenta in pronto soccorso con dispnea e palpitazioni.
Alla valutazione iniziale si osservano una PA sistolica <90
mmHg, una FC di 140 b/min, rantoli polmonari diffusi ed
edemi declivi, non segni di ischemia all'ECG e una frazione
di eiezione (FE) del 10% con severa disfunzione sistolica
biventricolare all’ETT. Il paziente viene ricoverato in unita di
terapia intensiva dove, nonostante la terapia inotropa ad
alte dosi e I'ottimizzazione delle pressioni di riempimento
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Figura 1. Casi clinici presentati riportati dall’esperienza clinica dell’Ospedale San Raffaele di Milano. Caso 1: infarto infero-posteriore. (A) ECG
di presentazione: bradicardia e sopraslivellamento del tratto ST nelle derivazioni inferiori e sottoslivellamento reciproco nelle derivazioni anteriori
e laterali. (B) Ecocardiogamma transtoracico in pronto soccorso: VD severamente dilatato. (C e D) Coronarografia: cateterismo della coronaria
destra. (C) Occlusione prossimale totale della coronaria destra. Il pacemaker temporaneo transvenoso é visibile in ventricolo destro e il filo guida &
visibile lungo il decorso della coronaria destra occlusa. (D) Stent posizionato nella porzione prossimale della coronaria destra. Persistenza di slow-
flow alla fine della procedura. (E) Posizionamento di Impella RP: il motore della pompa e la porzione di afflusso sono visibili in vena cava inferiore
(*), la porzione di efflusso in arteria polmonare (t). Un catetere di Swan-Ganz é posizionato in arteria polmonare destra. Dopo |'azionamento
della pompa, I'indice cardiaco & passato da 1.5 a 3 I/min/m? e la pressione venosa centrale da 25 a 12 mmHg, si assisteva ad un progressivo mi-
glioramento clinico. Un‘infezione della ferita inguinale ha richiesto terapia antibiotica mirata, con risoluzione del quadro infettivo. Alla rimozione
del dispositivo, avwenuta dopo 7 giorni, il paziente si presentava in compenso emodinamico. All’ecocardiogramma transtoracico pre-dimissione
persistevano dilatazione e ipocinesia diffusa del ventricolo destro (TAPSE 12 mm), non condizionanti elevazione della pressione venosa centrale.
Caso 2: miocardite con disfunzione biventricolare. (F) ECG durante degenza in terapia intensiva: sopraslivellamento diffuso del tratto ST e un bat-
tito ectopico ventricolare. (G) Ecocardiogramma transesofageo dopo posizionamento di BiPella: pseudoipertrofia diffusa espressione dell’edema
di parete e aumentata ecoriflettenza del miocardio. Nel tratto di efflusso del ventricolo destro decorre I'lmpella CP (freccia bianca). Nel ventricolo
destro decorre I'lmpella RP di cui si osserva il cono d’ombra posteriore (freccia gialla). (H) Rx torace dopo posizionamento di BiPella: I'lmpella CP
decorre dal ventricolo sinistro all’aorta ascendente attraverso la valvola aortica. La porzione di afflusso e visibile in ventricolo sinistro (freccia gialla),
la porzione di efflusso e il motore della pompa sono visibili in aorta ascendente (freccia bianca). L'mpella RP & in posizione (§). L'lmpella RP e CP
hanno generato rispettivamente un flusso di 3.4 e 3.6 I/min. | ventricoli scaricati hanno riguadagnato progressiva contrattilita. Dopo 7 giorni e stato
possibile rimuovere I'lImpella RP, dopo 2 ulteriori giorni I'lmpella CP. La rimozione é stata complicata da ischemia dell’arto sinistro, che ha richiesto
chirurgia dell’asse arterioso iliaco. Il paziente & stato dimesso con frazione di eiezione destra del 49% e sinistra del 35%, con minime alterazioni
neurologiche residue. Caso 3: insufficienza ventricolare destra secondaria ad afterload mismatch post-anuloplastica tricuspidale. () Rx torace dopo
posizionamento di Impella RP. (L) Per supportare la ripresa del ventricolo destro & stato posizionato Impella RP. Le frecce azzurre indicano I'anello
tricuspidale attraverso cui decorre il dispositivo. Entro 72 h & stato possibile togliere il contropulsatore aortico e il supporto farmacologico inotropo.
Sei giorni dopo, in seguito a totale ripresa clinica ed ecocardiografica del ventricolo destro é stato rimosso il dispositivo.
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bicamerali, persistono il deficit di contrattilita biventricolare
e le elevate pressioni venose polmonare e centrale.

3. Unadonna di 72 anni con uno scompenso avanzato secon-
dario a malattia reumatica, 24 h dopo essere stata sotto-
posta a sostituzione valvolare mitralica e anuloplastica tri-
cuspidale, sviluppa progressiva disfunzione sistolica del VD.
Lo stato di shock persiste nonostante la somministrazione
di fluidi, il supporto inotropo e il posizionamento di IABP.

Nonostante la diversita delle cause e dei quadri clinici
dei casi presentati, le tre situazioni sono accomunate dalla
presenza di RVF refrattaria all’attuale standard di cura e dalla
prognosi sfavorevole. L'assistenza meccanica al circolo (me-
chanical circulatory support, MCS), prerogativa fino a qual-
che anno fa del ventricolo sinistro (VS), sta emergendo come
nuova opzione terapeutica per questi pazienti (Figura 1). La
comprensione dei meccanismi fisiopatologici dell'RVF e il loro
riconoscimento, cosi come la caratterizzazione del funziona-
mento degli RV-pAMCS, delle loro indicazioni cliniche e del
loro impatto prognostico sono e saranno fondamentali alla
loro implementazione clinica.

EPIDEMIOLOGIA E FISIOPATOLOGIA
DELL'INSUFFICIENZA VENTRICOLARE DESTRA
ACUTA

L'RVF & osservata nel 3-9% delle ospedalizzazioni per scom-
penso cardiaco ed é associata ad una mortalita intraospeda-
liera del 5-17%'°. Nello shock secondario ad infarto mio-
cardico acuto (IMA) la disfunzione del VD & presente nel 38%
dei casi, indipendentemente dalla coronaria ostruita®. Se la
prevalenza esatta dell’'RVF e difficile da stimare, le sue cause
piu frequenti (scompenso del VS, TEP e IMA) sono perd molto
comuni?2,

Grazie alla bassa resistenza del circolo polmonare, il VD &
in grado di produrre la stessa gittata del VS con un sesto del
lavoro?+?¢. Per queste caratteristiche funzionali, il VD ha pare-
ti piu sottili e maggiore compliance del VS. Di conseguenza,
esso & particolarmente suscettibile all’laumento del postcari-
co, mentre ¢ in grado di adattarsi con maggiore efficienza al
sovraccarico volemico.

Le principali componenti fisiopatologiche dell’insuffi-
cienza del VD, che si combinano variamente a seconda della
causa morbosa sottostante, sono la disfunzione contrattile, il
sovraccarico pressorio (aumentato postcarico), il sovraccarico
volemico (aumentato precarico), e I'alterazione geometrica —
e quindi funzionale — del VD come effetto di una modificata
interdipendenza ventricolare.

Disfunzione contrattile

L'ischemia e la flogosi miocardica (vedi casi clinici 1 e 2) e le
cardiomiopatie del VD sono i processi che piu frequentemen-
te determinano un deficit inotropo del VD®. In questa con-
dizione, il VD genera un picco pressorio sistolico ridotto, a
cui consegue un aumento del volume telediastolico da ridotta
gittata?’. La sola alterazione contrattile del VD e associata ad
una prognosi negativa, anche in assenza di disfunzione del VS
e di sovraccarico pressorio e volemico®.

Sovraccarico pressorio
L'aumento del postcarico ¢ il determinante fisiopatologico
dell’RVF pil rilevante nei processi che interessano primaria-

DisPOSITIVI PERCUTANEI DI ASSISTENZA MECCANICA AL CIRCOLO

mente la circolazione polmonare e il cuore sinistro. Liper-
tensione arteriosa polmonare precapillare (primitiva, riacu-
tizzazione di broncopneumopatia cronica ostruttiva [BPCOJ/
ipossia, TEP) e postcapillare (insufficienza cardiaca sinistra
acuta) determinano un aumento dell'impedenza polmonare,
a cui le sottili pareti del VD hanno limitata capacita di adattar-
si, specialmente in acuto’#2°.

Sovraccarico volemico

La risposta maladattativa del VD al sovraccarico volemico
come meccanismo primario di scompenso acuto & meno
frequente e si sviluppa in genere per quadri di insufficienza
tricuspidalica severa secondaria al rimodellamento dilatati-
vo dell’anulus tricuspidalico nello scompenso destro cronico
avanzato®.

Alterazione geometrica del ventricolo destro
Linterdipendenza ventricolare pud contribuire all’'RVF nell’in-
sufficienza del VS e nell’utilizzo dei dispositivi di assistenza ven-
tricolare sinistra (left ventricular assist device, LVAD) attraverso
due meccanismi opposti: nel primo caso il VS sovraccaricato
disloca il setto interventricolare (SIV) verso destra riducendo il
riempimento del VD, nel secondo caso I'aggressiva decompres-
sione del LVAD sul VS pud determinare uno spostamento del
SIV verso sinistra, riducendone il contributo contrattile alla git-
tata destra e causando un sovraccarico volemico®'34,

Indipendentemente dal meccanismo iniziale di scompen-
S0, si innesca un circolo vizioso in cui ogni componente fisio-
patologica precipita le altre: Ialterazione contrattile determi-
na sovraccarico volemico, il sovraccarico pressorio porta ad un
aumento della tensione di parete cui conseguono ischemia
subendocardica e deficit contrattile, I'aumento delle pressioni
e dei volumi delle camere destre causa congestione venosa si-
stemica con insufficienza multiorgano e ipotensione arteriosa
sistemica per la ridotta gittata del VS dovuta alla protrusione
del SIV verso sinistra con il conseguente ridotto riempimento
diastolico®2293°,

L'interruzione di questo circolo presuppone il riconosci-
mento precoce della disfunzione, il trattamento della sua
causa e |'ottimizzazione dell’emodinamica. La semeiotica,
i biomarcatori, i parametri emodinamici ecocardiografici ed
invasivi per I'individuazione e la caratterizzazione della disfun-
zione del VD, il trattamento delle sue cause reversibili e la
terapia medica sono stati precedentemente descritti®3>3,

PRINCIPI DI FUNZIONAMENTO DEI DISPOSITIVI DI
SUPPORTO MECCANICO ACUTO AL CIRCOLO

| dispositivi di supporto meccanico acuto al circolo (acute
mechanical circulatory support, AMCS) sono pompe di tipo
rotatorio, centrifughe o assiali, che generano un flusso con-
tinuo trasformando energia elettrica in energia cinetica. Il
flusso generato dai dispositivi di AMCS & funzione diretta dei
giri per minuto (gpm) del rotore della pompa ed & inversa-
mente correlato al gradiente pressorio tra il tratto di efflusso
(postcarico) e il tratto di afflusso (precarico) della pompa?’.
La maggior parte dei dispositivi di AMCS per il VD aspirano
il sangue attraverso una cannula posizionata in atrio destro
(AD) e lo restituiscono attraverso una cannula posizionata in
arteria polmonare (AP), il flusso generato da questi sistemi &
descritto dalla seguente equazione:
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QAMCS dx= gpmrotore/Part. polmonare ~ Patrio dx

A parita di gpm, il flusso generato (Q) sara quindi dipen-
dente dai diversi profili pressori legati alle componenti fisio-
patologiche specifiche dello scompenso: flusso massimo nel
deficit inotropo puro a resistenze polmonari normali (infarto
del VD isolato) e flusso minimo nel sovraccarico pressorio pol-
monare (scompenso del VS).

I DISPOSITIVI PERCUTANEI DI SUPPORTO
MECCANICO ACUTO AL VENTRICOLO DESTRO

| dispositivi di MCS sono nati come pompe extracorporee a
flusso pulsatile collegate ai ventricoli per mezzo di cannule
periferiche o centrali che potevano sostituire la funzione ven-
tricolare sinistra, destra o entrambe®”. Negli anni, lo sviluppo
tecnologico ha portato a pompe piu piccole, a flusso continuo,
centrifugo o assiale, para o intracorporee, impiantabili per via
chirurgica o percutanea, in grado di rispondere alle diverse
esigenze cliniche dello scompenso cardiaco. Tuttavia, mentre
I'evoluzione e stata pervadente per gli LVAD, |'assistenza mec-
canica al circolo destro & ancora nei suoi stadi pit precoci.

| dispositivi di AMCS al VD ancora oggi pit diffusi sono
pompe extracorporee a flusso centrifugo (right ventricular
assist device, RVAD) con incannulazione AD-AP attraverso ac-
cesso toraco-sternotomico, gravati da complicanze infettive,
emorragiche e tromboemboliche fino al 40% dei casi*®4°. Un
approccio alternativo é I'utilizzo off-label di LVAD commer-
cialmente disponibili adattati al circolo destro, limitato nel-
la sua efficacia dalle caratteristiche funzionali dei dispositivi,
concepiti strutturalmente per I'emodinamica del VS4-4.

In questo quadro, gli RV-pAMCS stanno emergendo come
una valida ed efficace alternativa, caratterizzata da numerosi
vantaggi rispetto agli RVAD chirurgici:

e |'approccio percutaneo ha il potenziale di ridurre le com-
plicanze legate all'accesso chirurgico*. Questo risulta
particolarmente vantaggioso nel caso della disfunzione
del VD post-cardiotomica e post-LVAD, dove il supporto
meccanico al circolo destro diventa spesso necessario:
I'intervento puo in questi casi essere eseguito senza biso-
gno di re-sternotomia. Analogamente, la rimozione del
dispositivo non richiede ulteriore intervento chirurgico;

e larapidita sia logistica, sia tecnica dell'impianto puo evita-
re il precipitare della disfunzione multiorgano secondaria
alla congestione venosa che si associa ad una prognosi in-
fausta®*#>*°, e permette una piu estesa indicazione all'im-
pianto come bridge to decision®®>"?;

e alcuni degli RV-pAMCS garantiscono liberta di movi-
mento al paziente, favorendone la ripresa funzionale e
la qualita di vita*.

Gli RV-pAMCS producono flussi massimi ridotti rispetto
agli RVAD chirurgici®' (variabile importante nei casi di alte resi-
stenze polmonari) e non sono concepiti per utilizzi prolungati
(>10-30 giorni), pertanto le loro indicazioni principali riman-
gono il bridge to decision e il bridge to recovery. Avendo il VD
capacita di recupero funzionale estremamente piu rapide ed
efficienti del VS, in generale queste sono anche le indicazioni
cliniche piu frequenti all’AMCS del VD?%44.53:54,

Gli RV-pAMCS ad oggi commercialmente disponibili
sono: la pompa TandemHeart (TH-RVAD) a doppia cannula
(TandemlLife, Pittsburgh, PA, USA), la sua evoluzione a singola
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cannula bi-luminale Protek Duo (TandemLife, Pittsburgh, PA,
USA), la pompa Impella RP (Abiomed, Danvers, MA, USA) e il
sistema di ossigenazione a membrana extracorporea veno-ar-
teriosa (veno-arterial extracorporeal membrane oxygenation,
VA-ECMO, CentriMag, Rotaflow, Biomedicus, CardioHelp,
ecc.) (Figura 2).

Lo IABP non ha un’azione specifica sul VD e potrebbe
supportarne la funzione solo indirettamente riducendo il
postcarico destro attraverso la diminuzione delle pressioni di
riempimento del VS, tuttavia i pochi studi disponibili non ne
dimostrano I'efficacia clinica in questo contesto®°°.

Figura 2. Rappresentazione delle tipologie di dispositivi percutanei di
assistenza meccanica al circolo (a destra) e del loro posizionamento
(a sinistra). (A) Impella RP (Abiomed, Danvers, MA, USA). (B) RVAD
(CentriMag, Thoratec, Pleasanton, CA, USA) e cannula Protek Duo
(TandemLife, Pittsburgh, PA, USA). (C) VA-ECMO (CardioHelp, Maquet,
Rastatt, Germania).
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TandemHeart e Protek Duo

Il TH-RVAD & una pompa paracorporea a flusso centrifugo ini-
zialmente concepita come RVAD chirurgico (incannulazione
toraco-sternotomica di AD e AP) e poi evoluta ad RV-pAMCS:
due cannule da 21 F collegate esternamente alla pompa sono
inserite per via transvenosa bifemorale o femoro-giugulare in
AD (afflusso) e AP (efflusso). Rispetto alla versione chirurgica
del TH-RVAD, la configurazione percutanea genera un flusso
massimo minore (circa 4 I/min) a causa delle maggiori resi-
stenze offerte dalle cannule pit lunghe e piu strette. Nella
cannula bi-luminale Protek Duo, che utilizza anche essa la
pompa TH-RVAD, due cateteri convergono concentricamente
dall’esterno in un‘unica cannula da 29-31 F, posizionata per
via transvenosa giugulare interna. In corrispondenza della
vena cava superiore e dell’AD, il catetere di afflusso (disposto
esternamente) presenta delle fenestrature che consentono
I'aspirazione del sangue venoso, guidandone il flusso verso
la pompa, mentre I'estremita distale del catetere di efflusso
(disposto internamente e pit lungo) in AP permette che il san-
gue torni al circolo polmonare dopo avere bypassato il VD. |
due sistemi permettono I'incorporazione di un ossigenatore,
consentono la deambulazione, possono essere tenuti per un
periodo massimo di 30 giorni ed essere rimossi al letto del
paziente.

Impella RP

L'Impella RP & una pompa intracorporea a flusso assiale (2-4
I/min) posizionata internamente alle sezioni cardiache de-
stre, costituita da una turbina (22 F) montata su un catetere
(11 F) con la porzione di afflusso situata a livello della vena
cava inferiore, il corpo tubulare che decorre nell’AD e nel
VD e la porzione di efflusso nell’AP. Il dispositivo & inserito
attraverso un singolo accesso venoso transfemorale (di solito
destro) con una normale procedura di cateterismo percuta-
nea. L'lmpella RP non permette I'ambulazione del paziente
a causa dell’accesso femorale e pud essere tenuto per un
periodo massimo di 14 giorni.

Sistema di ossigenazione a membrana extracorporea
veno-arterioso

Il VA-ECMO & una pompa extracorporea a flusso centrifugo
(2-6 I/min) collegata ad un ossigenatore, inseribile attraver-
so due accessi percutanei rispettivamente in vena femorale
o giugulare (afflusso) e in arteria femorale o succlavia (efflus-
so). La durata di utilizzo del dispositivo & in genere ridotta
alla settimana a causa delle frequenti complicanze infettive,
emorragiche e tromboemboliche®.

SCELTA DEL DISPOSITIVO PERCUTANEO DI
ASSISTENZA MECCANICA ACUTA AL VENTRICOLO
DESTRO

In assenza di studi che stabiliscano la superiorita di un RV-
pAMCS rispetto a un altro in un particolare contesto clinico,
la scelta del dispositivo va valutata su base individuale rispet-
to all’'emodinamica del paziente (scompenso mono/biventri-
colare, postcarico destro, deficit inotropo), alle comorbilita
(ipossiemia, diatesi emorragica), alle difficolta tecniche dell’in-
tervento (accessi vascolari, anatomie particolari, filtri cavali),
all’'expertise e alle risorse locali (Tabella 1).

DisPOSITIVI PERCUTANEI DI ASSISTENZA MECCANICA AL CIRCOLO

Emodinamica dei dispositivi

I TH-RVAD e I'lmpella RP bypassano il VD in maniera diret-
ta pompando il sangue dall’AD all’AP. L'effetto emodina-
mico che ne deriva & una marcata riduzione della pressione
venosa centrale (PVC), un aumento della pressione arteriosa
polmonare media (PAPm) e quindi del precarico sinistro e un
effetto nullo sul postcarico del VS. Il VA-ECMO bypassa il VD
in maniera indiretta pompando il sangue dall’AD all’aorta di-
scendente. Ne deriva una riduzione della PVC e della PAPm
e quindi del precarico sinistro, a fronte di un aumento del
postcarico sinistro determinato dall’efflusso del VA-ECMO in
aorta discendente.

Mentre nell’RVF isolato gli effetti descritti si traducono in un
aumento della gittata del VS e in una riduzione della congestio-
ne venosa sistemica, nell'insufficienza biventricolare o nel caso
di un VS ai limiti del compenso, le pressioni di riempimento sini-
stre possono aumentare significativamente sia con il TH-RVAD
e I'lmpella RP (per effetto dell’'aumentato precarico) sia con il
VA-ECMO (per effetto dell'aumentato postcarico) portando ad
edema polmonare e all’'esacerbazione dello scompenso. Liden-
tificazione della disfunzione del VS & quindi parte essenziale
della valutazione dell'utilizzo di un RV-pAMCS e dell’eventuale
associazione di AMCS al VS. A seconda del meccanismo sotto-
stante all'RVF sono preferibili diverse configurazioni di suppor-
to biventricolare: se la PAPm e normale o reversibilmente eleva-
ta (sovraccarico sinistro) I'utilizzo di due TH-VAD, di due Impella
(BiPella) o di una combinazione di TH-VAD e Impella riduce il
precarico e contrasta il postcarico sinistro ovviando al problema
emodinamico®?°7-¢'. Queste configurazioni sono generalmente
preferibili nell’insufficienza biventricolare rispetto al VA-ECMO
perché permettono lo svezzamento (weaning) differenziale del
supporto ai due ventricoli a seconda della loro risposta indi-
viduale, favorendo una piu rapida ripresa funzionale ed una
minore incidenza di complicanze legate all’utilizzo prolungato
dei dispositivi di AMCS. Fa eccezione il quadro emodinamico
caratterizzato da una PAPm severamente elevata o elevata in
maniera non reversibile (TEP acuta/cronica, ipertensione pol-
monare primitiva, riacutizzazione di BPCO), in cui il TH-RVAD/
Impella RP, il cui flusso generato & inversamente proporzionale
al postcarico, hanno un’efficacia limitata®%2. In questo caso &
preferibile una configurazione che associa il VA-ECMO, che
scarica il circolo polmonare, ad un LVAD/Impella sinistro.

Considerazioni tecniche e post-procedurali

L'Impella RP richiede necessariamente un accesso venoso fe-
morale. In caso esso sia limitato da infezioni, trombosi, calibro
vasale ridotto o filtri cavali, & preferibile Iutilizzo della cannu-
la Protek Duo che richiede singolo accesso venoso giugula-
re interno. Il posizionamento dell'lmpella RP puo richiedere
complesse manipolazioni a causa della tortuosita del decorso
tra vena cava inferiore e AP, I'utilizzo di una guida rigida per
rettilineizzare il percorso anatomico puo facilitare I'operazio-
ne riducendo i tempi procedurali e il rischio di complicanze®.

L'Impella RP a differenza del TH-RVAD e del VA-ECMO che
richiedono anticoagulazione completa a causa delle interazio-
ni sangue-superficie, richiede solo anticoagulazione parziale,
risultando particolarmente adatto a pazienti ad alto rischio
emorragico®.

Nei pazienti in cui lo shock cardiogeno e associato al ri-
schio di insufficienza polmonare e ipossia sono preferibili il
VA-ECMO e il TH-RVAD che permettono contestualmente al
supporto di circolo anche I'ossigenazione del sangue?’.
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Tabella 1. Caratteristiche dei dispositivi percutanei di assistenza meccanica acuta al ventricolo destro.

TH-RVAD/Protek Duo Impella RP VA-ECMO
Caratteristiche generali
Meccanismo della pompa Centrifuga Assiale Centrifuga
Sede della pompa Paracorporea Intracorporea Extracorporea
Afflusso-efflusso AD-AP AD-AP AD-aorta discendente
Supporto emodinamico 2-4 |/min 2-4 |/min 2-6 |/min
Effetti emodinamici
Disfunzione VD isolata
PVC Y ') ¥
PAPM 1 i !
PTDVS 1 i !
PAM Invariata Invariata 1
Disfunzione biventricolare
PVC (AMCS biventricolare) L) V(1) y ()

PAPm (AMCS biventricolare)
PTDVS (AMCS biventricolare)

M1 (invariata/1)
1 1 (invariata/|)

t 1 (invariata/1)
1 1 (invariata/|,)

t (invariata/1)
M1 (invariata/)

PAM (AMCS biventricolare) invariata/} (invariata/1) Invariata/{ (invariata/1) ()
Caratteristiche procedurali e post-procedurali
Tempo di impianto ~15 min ~35 min ~15 min
Accesso percutaneo TH-RVAD - Doppio Singolo Doppio
Protek Duo - Singolo
Taglia della cannula TH-RVAD 21 F 23 F 18-21 F afflusso

Protek Duo 29-31 F

Rimozione
Anticoagulazione

Al letto del paziente
++ (aPTT 60-80 sec)

15-22 F efflusso

Al letto del paziente
+ (aPTT 45-60 s)

Al letto del paziente
++ (aPTT 60-80 s)

Ossigenazione Si (opzionale) No Si
Mobilita Si No No
Durata massima consigliata 28 giorni 14 giorni 7-10 giorni
Complicanze
Emolisi + ++ ++
Trombosi/ischemia dell’arto + ++
Emorragie + + ++
Infezioni + - ++

AD, atrio destro; AMCS, assistenza meccanica al circolo in acuto; AP, arteria polmonare; aPTT, tempo di tromboplastina parziale attivata; PAM,
pressione arteriosa media; PAPm, pressione arteriosa polmonare media; PTDVS, pressione telediastolica ventricolare sinistra; PVC, pressione
venosa centrale; VA-ECMO, ossigenazione a membrana extracorporea veno-arteriosa.

RISULTATI DEGLI STUDI CLINICI

Gli studi clinici sugli RV-pAMCS ad oggi disponibili sono
estremamente limitati e non permettono un paragone di-
retto dei dispositivi (Tabella 2)40:50.52.60,65-68

Impella RP

| casi clinici pubblicati e tre studi retrospettivi a bassa nume-
rosita campionaria suggeriscono la fattibilita, la sicurezza e
il miglioramento dei parametri emodinamici con I'Impella RP
nell'RVF associato ad IMA inferiore, miocardite, cardiotomia,
impianto di LVAD, TEP, insufficienza mitralica severa e aritmie
ventricolari maligne?0-50.52.69-72,

Il trial RECOVER RIGHT e uno studio prospettico, multi-
centrico, randomizzato disegnato per valutare la fattibilita e
la sicurezza dell'Impella RP*°. In 30 pazienti con scompenso
del VD (18 post-LVAD e 12 post-cardiotomia o IMA inferiore)
il dispositivo & risultato facile e rapido da impiantare, con un
beneficio emodinamico immediato e una sopravvivenza del
73.3% a 30 e 180 giorni. La natura a singolo braccio dello
studio non permette valutazioni comparative dirette, tuttavia,

GITAL CARDIOL | VOL19 | SUPPL1ALNG6 2018

una popolazione simile per caratteristiche di base, emodina-
mica e tempi di impianto, trattata con RVAD chirurgico, ha
mostrato una sopravvivenza a 180 giorni del solo 33%72.
Un’analisi retrospettiva dell’utilizzo contestuale di Impella
sinistro (2.5, 5.0, CP) e Impella RP (approccio BiPella) in 20
pazienti con scompenso biventricolare ha mostrato risultati
incoraggianti®?. | pazienti deceduti (50%) rispetto ai soprav-
vissuti avevano PAPm pre-impianto piu elevate, indicando che
una strategia di scarico del circolo polmonare (VA-ECMO in
associazione a LVAD/Impella sinistro) potrebbe essere preferi-
bile in pazienti con PAPm elevate. L'osservazione che il 90%
dei sopravvissuti erano stati sottoposti ad impianto simulta-
neo, invece che sequenziale, dei due dispositivi, indica che
la miglior sopravvivenza precedentemente dimostrata per gli
RVAD chirurgici con il supporto biventricolare simultaneo, &
probabilmente valida anche per I'approccio BiPella®*62.

TandemHeart e Protek Duo
L'utilizzo del TH-RVAD percutaneo ¢ stato descritto nel conte-
sto di IMA inferiore”, post-cardiotomia, LVAD?>, ipertensione
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Diagnosi e caratterizzazione
precoce di RVF

- clinica ( PA, diuresi, stato mentale,
congestione)

- laboratorio (lattati, BNP, troponine, crea,
marcatori epatici, sodiemia)

- ecocardiografia (cause e emodinamica)
- monitoraggio invasivo (PVC, PA, WP)

Y

i

Y

Trattamento delle cause reversibili

Ottimizzazione emodinamica

Correzione fattori precipitanti

- IMA del VD: PCI

- TEP: riperfusione polmonare

- CTEPH: trombendoarterectomia

- insufficienza del VS: ottimizzazione emodinamica VS
- Sepsi: ABT, fluidi, amine

- Precarico: fluidi/diuretici

meccanica
-Contrattilita: inotropi

- Postcarico: vasodilatatori polmonari e ventilazione

- cortrollo del ritmo

- correzione ipossia

- correzione dell'anemia

- correzione acidosi e ipotermia

RVF refrattaria
Valutazione precoce dell'Heart
Team allRV-AMCS

anticipata

- Bridge to recovery - Bridge to transplant
- Bridge to decision . -Terapia di destinazione
- Bridge to bridge < (tDbltvao (:el >
rattamento Considerare RVAD
RV-AMCS percutaneo chirurgico
Disfunzione VS manifesta o Considerare AMCS

biventricolare simultaneo

PAPmM severamente o
irreversibilmente elevata

» Considerare VA-ECMO

Ipossia manifesta o
anticipata

\

VA-ECMO

Considerare TH-RVAD o

Rischio emorragico elevato P>

Considerare Impella RP

Accesso femorale
sfavorevole

»| Considerare Duo Protek

Figura 3. Management e trattamento dell'insufficienza ventricolare destra (RVF) refrattaria.

ABT, antibioticoterapia; BNP, peptide natriuretico cerebrale; CTEPH, ipertensione polmonare tromboembolica cronica; IMA, infarto miocardico
acuto; PA, pressione arteriosa; PAPm, pressione arteriosa polmonare media; PCl, procedura coronarica percutanea; PVC, pressione venosa
centrale; RVAD, dispositivo di assistenza ventricolare destra; RV-AMCS, assistenza meccanica acuta al ventricolo destro; TEP, tromboembolia
polmonare; VD, ventricolo destro; VS, ventricolo sinistro; WP, pressione di incuneamento capillare; VA-ECMO, sistema di ossigenazione a mem-

brana extracorporea veno-arterioso.

polmonare severa’®, post-trapianto di cuore’”” e nell'insuffi-
cienza mitralica severa’®.

Due studi retrospettivi supportano la fattibilita e la sicurez-
za della procedura, riportando tassi di mortalita alla dimissione
del 44% e del 50%. Nella sottoanalisi dei pazienti con shock
secondario a IMA del VD la mortalita scende al 20% e 33%,
numericamente inferiore al 53% riportato dalla pit grande ca-

sistica sullo shock secondario a IMA del VD trattato con sola te-
rapia medica®. Questa osservazione, oltre a suggerire |'efficacia
prognostica del TH-RVAD, sottolinea come I'efficacia del dispo-
sitivo possa dipendere dalla causa specifica dello scompenso,
assumendo particolare rilevanza nello shock post-ischemico.
Nel registro retrospettivo multicentrico THRIVE, 46 pazien-
ti con scompenso del VD sono stati sottoposti a impianto di
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TH-RVAD percutaneo (n=22) o chirurgico (n=24)°'. Nonostan-
te il flusso generato dal TH-RVAD chirurgico rispetto al per-
cutaneo fosse significativamente maggiore, non si sono os-
servate differenze di outcome, né dei parametri emodinamici
post-trattamento, tra i due gruppi.

Le prime esperienze con la cannula bi-luminale Protek
Duo suggeriscono risultati analoghi all’utilizzo del TH-RVAD
percutaneo associati ai potenziali vantaggi derivanti dall’ utiliz-
zo di un singolo accesso venoso giugulare interno*66.7°.

Sistema di ossigenazione a membrana extracorporea
veno-arterioso

Sebbene I'utilizzo del VA-ECMO nel collasso cardiopolmonare
e nell'insufficienza biventricolare sia relativamente comune, il
suo effetto sull’emodinamica nell’RVF e gli outcome associati
non sono stati indagati sistematicamente. In 179 pazienti con
shock cardiogeno, il VA-ECMO ha ridotto la PVC di 5 mmHg
e la PAPm di 11 mmHg suggerendone il potenziale beneficio
sulla disfunzione del VD®°.

In una serie di 10 pazienti con insufficienza biventricolare
e indicazione ad LVAD, il supporto perioperatorio con VA-EC-
MO si & associato ad assenza di disfunzione residua del VD
allo svezzamento dal supporto e ad una sopravvivenza del
60% alla dimissione®’.

Tra gli RV-pAMCS, il VA-ECMO potrebbe avere un ruo-
lo specifico nella disfunzione del VD secondaria a TEP mas-
siva, coniugando |'ossigenazione del sangue alla riduzione
del precarico destro senza aumentare il postcarico destro. In
20 pazienti con TEP massiva e severa disfunzione del VD, un
protocollo di utilizzo precoce del VA-ECMO si é associato ad
una ripresa funzionale del VD nel 90% dei pazienti e ad una
sopravvivenza del 95%°®8. In una serie analoga é riportata una
soprawvivenza del 62%, che scende al 45% nei pazienti in
cui il VA-ECMO era adottato come procedura rescue e sale
all’80% nei pazienti in cui era stato usato come strategia te-
rapeutica primaria®'. Queste osservazioni suggeriscono il be-
neficio di un utilizzo piu precoce del VA-ECMO nelle linee di
trattamento della disfunzione del VD associata a TEP massiva.

STRATEGIE PRATICHE DI DI ASSISTENZA
MECCANICA ACUTA AL VENTRICOLO DESTRO

L'identificazione, la caratterizzazione e la monitorizzazione
della disfunzione del VD attraverso I'utilizzo integrato dei pa-
rametri laboratoristici, ecocardiografici ed emodinamici & pre-
rogativa essenziale del processo terapeutico. Il trattamento
iniziale deve essere mirato alla correzione delle cause reversi-
bili (trombolisi nella TEP, angioplastica primaria nell'IMA, cor-
rezione dell’ipossia nella riacutizzazione di BPCO), dei possibili
fattori precipitanti (disturbi del ritmo, anemia, sepsi, acidosi,
ipotermia) e all’'ottimizzazione dell’emodinamica del VD con
fluidi, diuretici, inotropi, vasodilatatori polmonari e ventilazio-
ne meccanica (Figura 3).

Se la disfunzione persiste, I'utilizzo di un RV-AMCS va
considerato precocemente, essendo la tempistica di impian-
to uno dei principali determinanti dell’efficacia dell'interven-
to. La disponibilita di RV-pAMCS, impiantabili rapidamente
in maniera mini-invasiva, permette di avere una bassa soglia
decisionale e di anticipare I'intervento, massimizzando le pos-
sibilita di recupero funzionale.
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La strategia di AMCS va individualizzata sulla base di di-
verse considerazioni:

a) funzione ventricolare sinistra: il riconoscimento precoce o
I'anticipazione della necessita di supporto al VS permette
di decidere la configurazione di supporto biventricolare
migliore ed evitare una seconda procedura;

b) emodinamica polmonare: una PAPm severamente elevata
specialmente nel contesto di TEP acuta/cronica o iperten-
sione polmonare primitiva suggerisce |'utilizzo di VA-EC-
MO, il cui profilo emodinamico & in questa situazione piu
favorevole;

¢) scopo dell’'RV-AMCS: mentre nell'lMA lo scopo dell’RV-
AMCS & quasi invariabilmente il bridge to recovery, nello
scompenso avanzato va definito a priori se I'RV-AMCS
serve come bridge to decision, to transplant o to long-
term MCS. Definire chiaramente |'obiettivo attraverso
una discussione multidisciplinare nel contesto di un Heart
Team permette di evitare interventi futili e di dirigere la
scelta sul dispositivo piu indicato;

d) considerazioni generali: il TH-RVAD o il VA-ECMO sono
indicati se c'é necessita di ossigenazione in atto o poten-
ziale, I'lmpella RP & preferibile nellalto rischio emorragico,
la cannula Protek Duo garantisce liberta di movimento al
paziente.

Il monitoraggio continuo durante il supporto e fonda-
mentale per ottimizzare I'emodinamica evitando flussi sovra-
ottimali e favorendo il progressivo svezzamento, e per evitare
I'insorgenza o trattare in maniera precoce le complicanze le-
gate all'lRV-AMCS. La rimozione dell’/RV-AMCS va considerata
dopo un periodo di sostenuta stabilita emodinamica e perfu-
sione sistemica con il supporto della macchina impostato al
minimo.

CONCLUSIONI

Nonostante il rapido progresso tecnologico del supporto car-
diocircolatorio meccanico, i dispositivi di assistenza al VD sono
ancora negli stadi piu precoci della loro implementazione cli-
nica. La prognosi avversa associata all'RVF e la grande capaci-
ta di recupero funzionale del VD, se debitamente supportato,
sono le basi razionali che indicano allo stesso tempo la neces-
sita e la potenziale efficacia clinica degli RV-AMCS. Linterru-
zione precoce della congestione venosa sistemica all’origine
dell'insufficienza multiorgano, principale fattore prognostico
dell’RVF, potrebbe essere un determinante basilare dell’effica-
cia del trattamento. In questo senso, gli RV-pAMCS permet-
tono di avere una soglia all'intervento piu bassa e tempi pro-
cedurali ridotti rispetto alle piu diffuse opzioni chirurgiche. A
guesto vantaggio si aggiungono la minor invasivita e il ridotto
rischio di complicanze che essa comporta.

La caratterizzazione degli RV-pAMCS attraverso studi pro-
spettici che ne comparino direttamente I'efficacia e lo svilup-
po di algoritmi decisionali per ottimizzare le tempistiche, le
indicazioni e la scelta del dispositivo, cosi come la conoscenza
teorica e pratica del loro utilizzo, sono prerogativa per la dif-
fusione su larga scala degli RV-pAMCS.

RIASSUNTO

Nello shock cardiogeno, la presenza di insufficienza ventricolare
destra (VD) refrattaria alla terapia medica & associata a una pro-
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gnosi sfavorevole. Grazie alle notevoli capacita di recupero del VD
in presenza di condizioni emodinamiche favorevoli, I'uso di dispo-
sitivi di supporto circolatorio meccanico in acuto (acute mechani-
cal circulatory support, AMCS) pud rappresentare una nuova op-
zione per stabilizzare tempestivamente il paziente e modificarne
la prognosi. Sebbene siano stati compiuti enormi progressi nella
tecnologia AMCS del ventricolo sinistro e nel loro utilizzo clinico,
i dispositivi per il supporto del ventricolo destro, invece, stanno
ancora muovendo i primi passi nella pratica clinica. A fianco dei
dispositivi di assistenza VD impiantati chirurgicamente, che pos-
sono fornire un supporto duraturo e a lungo termine quando la
necessita di tale supporto durevole sia prevedibile, stanno emer-
gendo come alternativa terapeutica dei dispositivi percutanei di

DisPOSITIVI PERCUTANEI DI ASSISTENZA MECCANICA AL CIRCOLO

assistenza VD (right ventricular percutaneous AMCS, RV-pAMCS)
con approccio mini-invasivo, in grado di garantire un processo
decisionale piu rapido e un intervento precoce, con il potenziale
di ridurre le complicanze e migliorare la sopravvivenza.

In questa rassegna, dopo aver riassunto epidemiologia e fisiopa-
tologia dello scompenso acuto del ventricolo destro, verranno
analizzati i meccanismi d’azione, le caratteristiche e le evidenze
cliniche relative ai dispositivi di RV-pAMCS attualmente disponibili.
Forniremo, inoltre, un algoritmo che incorpora aspetti rilevanti del
processo decisionale clinico, quando viene considerato I'impianto
di dispositivi di assistenza VD.

Parole chiave. Shock cardiogeno; Supporto circolatorio meccani-
co in acuto; Ventricolo destro.
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