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Introduzione

L’insufficienza cardiaca (IC) è la più frequen-
te causa di ospedalizzazione dei pazienti di
età >65 anni e si associa ad una sintomatolo-
gia severa e ad una prognosi infausta con
un’incidenza di morte e riospedalizzazione
fino al 40-50% dei pazienti nei 6 mesi succes-
sivi al ricovero. Il numero di pazienti con IC
continuerà ad aumentare nei prossimi anni a
causa dell’invecchiamento della popolazio-
ne, del miglioramento della sopravvivenza
dei pazienti con infarto miocardico acuto e
dell’efficace prevenzione della morte cardia-
ca improvvisa. Una percentuale significativa
(10-20%) dei pazienti con IC acuta si presen-
ta con segni di ipoperfusione periferica e
bassa portata cardiaca, associate a congestio-
ne e sovraccarico di fluidi. In questi pazienti
è necessario un trattamento della bassa por-
tata cardiaca e questo è possibile solo con i
farmaci inotropi positivi. L’indicazione a que-
sta terapia è riconosciuta anche nelle princi-
pali linee guida per il trattamento dell’IC1-3.
Gli agenti inotropi tradizionali (amine simpa-
ticomimetiche, inibitori delle fosfodiesterasi)
hanno tuttavia migliorato i sintomi ma non
la prognosi dei pazienti che è, anzi, risultata
peggiorata in numerose analisi retrospettive
e metanalisi4-10.

L’impiego dei farmaci inotropi
nella pratica clinica: linee guida
ed applicazioni pratiche

Secondo anche le più recenti linee guida, la
somministrazione di inotropi va riservata ai
pazienti con segni di congestione e, quindi,
non disidratati, e con segni di bassa portata
cardiaca ed ipoperfusione periferica (ipoten-
sione arteriosa, bassa pressione arteriosa diffe-
renziale, insufficienza renale e/o insufficienza
epatica, obnubilamento del sensorio, cute
fredda e pallida)1-4,11. È anche importante che
si sia dimostrata, in questi pazienti, ad esem-
pio mediante ecocardiografia, una depressio-
ne della funzione sistolica ventricolare sinistra
con bassa frazione di eiezione10. Questi pa-
zienti corrispondono a circa il 10-20% della to-
talità dei pazienti ricoverati per IC acuta8. I far-
maci inotropi possono essere indicati anche
come ponte al trapianto cardiaco o all’impian-
to di un supporto circolatorio meccanico, o co-
me terapia palliativa nell’IC terminale1,2,12,13.

Dati tratti dai registri mostrano un’ampia
variabilità nella frequenza dell’uso degli ino-
tropi. La percentuale di pazienti trattati varia
dal 7-9% in registri statunitensi14,15, a percen-
tuali più alte, del 25% circa, nei registri euro-
pei16,17. La somministrazione degli inotropi
spesso non rispetta i criteri indicati nelle at-
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Hospitalizations for acute heart failure are associated with high mortality and readmission rates. Ten to 20%
of the patients have signs of low cardiac output and fluid overload. The administration of inotropic agents
to correct these hemodynamic abnormalities may be indicated in these patients. However, the risk to bene-
fit ratio of inotropic agents is high and an increase of untoward effects and mortality has been suggested
by many retrospective analyses and meta-analyses. Limitations of inotropic therapy seem mainly related to
their mechanisms of action based, in the case of the traditional agents, on an increase in intracellular cyclic
AMP and calcium concentrations. Concomitant peripheral vasodilation, such as in the case of the novel
agent levosimendan is another important limitation, above when patients are hypotensive and/or treated
with vasodilators and high doses of diuretics. Myosin activators, histaroxime, sarcoplasmic reticulum ATPase
activators and metabolic agents seem promising as active through different mechanisms than traditional
agents and, in many cases, not associated with tachycardia or hypotension. Further studies are, however,
needed.
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tuali linee guida. Ad esempio, questi farmaci continuano
ad essere somministrati anche a pazienti normotesi14 e,
nell’ESCAPE (Evaluation Study of Congestive Heart Failure
and Pulmonary Artery Catheterization Effectiveness) 133
pazienti (31%) erano stati trattati con inotropi e.v. con una
pressione arteriosa sistolica iniziale di 104 ± 16 mmHg, non
significativamente diversa da quella di 106 ± 15 mmHg dei
pazienti con IC acuta non trattati né con inotropi né con
vasodilatatori18.

Effetti indesiderati

Il principale limite della terapia inotropa è rappresentato
dalla sua bassa tollerabilità (tachicardia, tachiaritmie, ische-
mia miocardica) e, soprattutto, dal suo elevato rapporto ri-
schio-beneficio con un aumento di mortalità nei pazienti
trattati documentato in analisi retrospettive15,18,19 e meta-
nalisi20. Tutti i farmaci inotropi che agiscono attraverso un
aumento dell’adenosinmonofosfato ciclico (AMPc) intracel-
lulare (amine simpaticomimetiche ed inibitori delle fosfo-
diesterasi) provocano tachicardia ed aumento del lavoro
miocardico, fenomeni che, soprattutto se associati a vasodi-
latazione ed ipotensione arteriosa, favoriti anch’essi da
questi farmaci, possono causare ischemia e necrosi miocar-
dica8,21,22. Che gli effetti sfavorevoli dei farmaci inotropi sia-
no mediati principalmente dall’incremento degli eventi
ischemici cardiaci è indirettamente dimostrato dall’aumen-
to di mortalità nei pazienti con IC su base ischemica tratta-
ti con milrinone nello studio OPTIME-CHF (Outcomes of a
Prospective Trial of Intravenous Milrinone for Exacerba-
tions of Chronic Heart Failure)23. È anche possibile che l’au-
mento del lavoro miocardico possa essere di per sé delete-
rio in un cuore con ridotta riserva contrattile, soprattutto se
non accompagnato da un aumento di efficienza, cioè del
rapporto tra ATP e consumo di ossigeno miocardico.

Gli effetti indesiderati dei farmaci inotropi sembrano
ascrivibili al loro meccanismo d’azione e non all’incremento
della contrattilità miocardica di per sé. Prenderemo, quindi,
rapidamente in considerazione i vari farmaci, tradizionali e
non, proposti per il trattamento dell’IC. Dato che la proble-
matica della terapia inotropa dell’IC è generale e non deli-
mitabile ai soli pazienti con IC acuta, verranno anche consi-
derati inotropi somministrabili per os e, come la digossina,
impiegati anche per la terapia cronica dei pazienti.

Inotropi tradizionali

Digossina
La digossina è l’unico inotropo approvato per il trattamen-
to a lungo termine dei pazienti con IC. Agisce inibendo la
Na-K-ATPasi del sarcolemma con conseguente aumento del
sodio intracellulare che fuoriesce, a sua volta, dalla cellula
in scambio con il Ca++ determinandone un aumento delle
concentrazioni intracellulari con conseguente aumento
della contrattilità miocardica. Dopo digossina non si ha nes-
suna modificazione, o un lieve aumento, della pressione ar-
teriosa sistolica e, per il concomitante effetto vagomimeti-
co, riduzione della frequenza cardiaca e depressione della
conduzione atrioventricolare. La digossina si discosta, quin-
di, da tutti gli altri inotropi sia per il suo meccanismo d’azio-

ne, indipendente dall’AMPc intracellulare, che per l’assen-
za di tachicardia e di ipotensione, due effetti del tutto in-
desiderati con gli altri inotropi. A questo va poi aggiunto
un effetto favorevole di inibizione dei principali meccani-
smi neurormonali attivati nell’IC (sistema renina-angioten-
sina-aldosterone, sistema simpatico), meccanismo probabil-
mente molto importante alle basse dosi del farmaco24. 

Il DIG trial (Digitalis Investigation Group), condotto su
6800 pazienti con IC cronica in ritmo sinusale, reclutati in
302 centri degli Stati Uniti e Canada seguiti per un minimo
di 28 mesi, ha dimostrato nei pazienti assegnati a terapia
digitalica, rispetto al gruppo placebo, una riduzione delle
ospedalizzazioni totali (p = 0.006), cardiovascolari e per IC
(p <0.001 in entrambi i casi), senza differenze nella morta-
lità totale. Le morti per IC hanno presentato una tendenza
ad una riduzione (p = 0.06)25. Anche se vi sono alcuni limiti
ad applicare i risultati del DIG alla realtà odierna (i pazien-
ti del DIG non erano in terapia betabloccante e tanto me-
no con resincronizzazione ventricolare), è incredibile come
uno studio con simili risultati, ottenuti su un follow-up co-
sì lungo (l’analisi delle curve di sopravvivenza mostra una
riduzione della mortalità con digossina fino a 18 mesi dal-
l’inizio dello studio)26, sia stato poi seguito da una progres-
siva riduzione dell’uso della digitale nella pratica clinica.

Ulteriori analisi del DIG hanno mostrato come gli effet-
ti della digossina sulla prognosi siano dipendenti dai valo-
ri di digossinemia con una riduzione delle ospedalizzazio-
ni, sia totali che cardiovascolari, e della mortalità nei pa-
zienti con digossinemia <1 ng/ml e, viceversa, loro incre-
mento, rispetto al placebo, in quelli con valori superiori27. 

Approvata dalla Food and Drug Administration per il
trattamento dell’IC cronica nel 1997, la digossina è attual-
mente indicata per migliorare i sintomi e ridurre le ospe-
dalizzazioni nei pazienti con IC in ritmo sinusale, sintoma-
tici nonostante la terapia con diuretici, inibitori del sistema
renina-angiotensina-aldosterone e betabloccanti, e con
frazione di eiezione ≤40% oltre che per controllare la fre-
quenza ventricolare nei pazienti con IC e fibrillazione
atriale2,3. Mancano, tuttavia, studi in cui l’efficacia della di-
gossina sia valutata in pazienti trattati anche con betabloc-
canti e con dispositivi intracardiaci (defibrillatori impianta-
bili e resincronizzazione ventricolare) e/o in cui questo far-
maco venga somministrato già nelle fasi acute dell’IC28.

Dobutamina
È un’amina simpaticomimetica attiva principalmente sui
recettori beta-1-adrenergici. Questi sono responsabili del-
l’aumento di contrattilità miocardica, ma anche di tachi-
cardia, riduzione della soglia di comparsa di tachiaritmie
ed aumento della velocità di conduzione atrioventricolare.
In minor misura, la dobutamina stimola anche i recettori
beta-2-adrenergici ed alfa-adrenergici. Le resistenze vasco-
lari periferiche possono, quindi, diminuire o restare inva-
riate per l’effetto bilanciato su questi recettori. 

Il meccanismo attraverso cui si determina l’effetto ino-
tropo è l’aumento della concentrazione di AMPc intracel-
lulare con conseguente fosforilazione ed attivazione di va-
ri enzimi tra cui l’ATPasi Ca++-dipendente del reticolo sar-
coplasmatico (RS) che, una volta attivata, porta ad una
maggiore ricaptazione di Ca++ in fase diastolica (effetto lu-
sitropo) e ad un suo maggiore rilascio alla sistole successi-
va (effetto inotropo) (Figura 1).
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La dobutamina è stata uno dei primi inotropi utilizzati
nell’IC, ma il suo uso è progressivamente diminuito a causa
dell’aumento di mortalità osservato nei pazienti trattati.
Uno dei primi studi a dimostrare questo è stata un’analisi di
471 pazienti arruolati nello studio FIRST (Flolan Internatio-
nal Randomized Survival Trial)19. I pazienti trattati con infu-
sione continua di dobutamina avevano presentato, rispet-
to agli altri, una maggiore incidenza dell’evento combina-
to morte, arresto cardiaco, IC, necessità di terapia e.v., infar-
to miocardico, così come della sola morte (70.5 vs 37.1%; p
= 0.0001) e queste differenze sono rimaste significative an-
che dopo correzione per variabili correlate alla maggiore
severità dell’IC nei pazienti trattati con dobutamina19. In
una metanalisi sono stati valutati tutti i pochi studi in cui vi
fosse una comparazione tra dobutamina e placebo confer-
mando, nei pazienti trattati con dobutamina, la tendenza
ad un aumento di mortalità con un concomitante migliora-
mento dei sintomi (classe NYHA)20. Il mantenimento della
terapia betabloccante anche nelle fasi avanzate dell’IC limi-
ta l’indicazione alla dobutamina, data la possibilità di au-
mento delle resistenze vascolari periferiche e polmonari e
blocco degli effetti inotropi con questa associazione29.

Dopamina
Le linee guida suggeriscono l’uso della dopamina a basso do-
saggio per migliorare la perfusione renale e la diuresi in pa-
zienti con IC acuta, ipotensione ed oliguria1-3. L’effetto della
dopamina è estremamente variabile perché mediato da di-
versi tipi di recettori con un meccanismo dose-dipendente.

A basso dosaggio (≤3 �/kg/min) agisce sui recettori dopa-
minergici causando vasodilatazione delle arterie renali,
splancniche e cerebrali, incrementando il flusso ematico re-
nale e promuovendo la natriuresi grazie anche ad un effetto
diretto sul tubulo distale. In una recente metanalisi di 61 trial
comprendenti 3359 pazienti a rischio di sviluppare insuffi-

cienza renale acuta è stato osservato, con dopamina, un in-
cremento del 24% della diuresi nelle prime 24h senza, tutta-
via, differenze nella creatininemia, incidenza di insufficienza
renale terminale e mortalità e con una tendenza ad un au-
mento degli eventi avversi30. La dopamina, somministrata a
dosaggi intermedi (da 2 a 5 �/kg/min), determina un rilascio
di norepinefrina e stimola i recettori beta-1-adrenergici, con
un effetto inotropo positivo. Dosaggi superiori causano va-
socostrizione arteriosa sistemica e polmonare, attraverso la
stimolazione dei recettori alfa-1, con effetti simili alla nore-
pinefrina ed un rischio significativo di ischemia miocardica.

La terapia con dopamina può causare tachicardia, così
come tachiaritmie atriali e ventricolari. La vasocostrizione
associata alle dosi intermedie ed elevate può comportare
eccessivo aumento del postcarico con peggioramento del-
l’IC ed ipoperfusione periferica29,31.

Inibitori delle fosfodiesterasi di tipo 3
Gli inibitori delle fosfodiesterasi di tipo 3 (PDE3i) inibisco-
no la degradazione dell’AMPc aumentandone le concen-
trazioni nei cardiomiociti e nella muscolatura liscia vascola-
re, con conseguente effetto inotropo e vasodilatatore.
L’aumento dell’AMPc ha, a sua volta, un effetto lusitropo
ed inotropo già descritto per gli agonisti beta-adrenergici
(Figura 1) con un’azione vasodilatatrice periferica associa-
ta4,11,32. I PDE3i hanno, quindi, tutti gli effetti, ed i limiti, dei
beta-agonisti (dobutamina) con, rispetto ad essi, una mag-
giore attività vasodilatatrice periferica e polmonare. Han-
no il vantaggio che, essendo il loro meccanismo d’azione a
valle del recettore beta-adrenergico, conservano tutta la
loro attività anche in presenza di terapia betabloccante1,29.

Anche per questi farmaci, l’impiego è stato limitato dal-
l’osservazione di un aumento nella mortalità nei pazienti
trattati a lungo termine con formulazioni somministrabili
per os33-35. Più recentemente è stata valutata l’ipotesi che
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Figura 1. Meccanismi d’azione dei farmaci inotropi.
AC = adenilato ciclasi; AR = recettori adrenergici; AMPc = adenosinmonofosfato ciclico; CAMK = chinasi calcio-calmodulina dipendente; Gi = proteine
G inibenti; Gs = proteine G stimolanti; PDE = fosfodiesterasi; PHLMBN = fosfolambano; P = fosfato; PKA = attivatore della proteinchinasi; RyR2 = re-
cettori della rianodina; SR = reticolo sarcoplasmatico.
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un PDE3i come l’enoximone potesse migliorare i sintomi e
la tolleranza allo sforzo quando somministrato a basse do-
si in pazienti con IC avanzata in terapia ottimizzata, inclusi
i betabloccanti36. Nell’ESSENTIAL (Studies of Oral Enoximo-
ne Therapy in Advanced Heart Failure) 1854 pazienti con
severa IC (frazione di eiezione ≤30%, classe NYHA III-IV, con
almeno un’ospedalizzazione per IC nell’anno precedente),
reclutati da 211 centri in 16 nazioni, sono stati randomizza-
ti ad enoximone o placebo. Nessuna differenza è stata os-
servata nella mortalità e riospedalizzazioni. La distanza
percorsa al test del cammino in 6 min era lievemente, ma
non significativamente, migliorata con enoximone36. 

Levosimendan
Questo farmaco agisce attraverso due principali meccani-
smi: la sensibilizzazione al legame con il Ca++ delle protei-
ne contrattili e l’apertura dei canali del K+ ATP-dipenden-
ti10,37. Ha anche una, più o meno lieve, azione di PDE3i, che
può determinare un aumento dell’AMPc e del Ca++ intra-
cellulare. L’effetto sui canali del K+ è il principale responsa-
bile dell’effetto vasodilatatore periferico. 

Il levosimendan era stato paragonato alla dobutamina
in uno studio iniziale, il LIDO (Levosimendan Infusion ver-
sus Dobutamine)38, che aveva mostrato gli effetti favore-
voli sull’emodinamica del levosimendan, rispetto alla do-
butamina, ed aveva anche mostrato un effetto favorevole
sulla prognosi38. Lo studio era però limitato a 203 pazienti
e, data l’esiguità del campione, i dati andavano conferma-
ti in una casistica più ampia. 

I due studi più ampi, condotti con levosimendan, ne
hanno valutato gli effetti in confronto al placebo, studio
REVIVE-II (Randomised Multicentre Evaluation of Intrave-
nous Levosimendan Efficacy Versus Placebo in the Short-
Term Treatment of Decompensated Heart Failure) ed in
confronto alla dobutamina, studio SURVIVE (Survival of
Patients with Acute Heart Failure in Need of Intravenous
Inotropic Support), rispettivamente39. Nello studio REVIVE-
II, l’obiettivo primario era rappresentato dal miglioramen-
to dei segni e sintomi di scompenso a 24 e 48h e a 5 gior-
ni. Nel gruppo trattato con levosimendan l’endpoint pri-
mario è risultato a favore del levosimendan (p = 0.015) con
anche un calo delle concentrazioni di peptide natriuretico
cerebrale (BNP) ed una durata del ricovero mediamente
più breve di 2 giorni. Questi effetti non si sono però asso-
ciati ad una riduzione della mortalità a 90 giorni (35 morti
con placebo vs 45 con levosimendan, p = 0.210), con una
maggiore incidenza di ipotensione arteriosa e di fibrilla-
zione atriale con levosimendan39.

Nel trial SURVIVE sono stati randomizzati ad infusione
di levosimendan oppure di dobutamina 1327 pazienti con
IC acuta che necessitavano supporto inotropo40. La morta-
lità a 180 giorni (obiettivo primario) è risultata sovrappo-
nibile tra i due trattamenti (173 pazienti, 26% nel gruppo
levosimendan e 185, 28% nel gruppo dobutamina; p =
0.40). I pazienti trattati con levosimendan avevano presen-
tato un maggior calo del BNP a 24h, rimasto significativo
fino a 5 giorni dalla randomizzazione. L’incidenza di IC è
stata maggiore nel gruppo dobutamina mentre nel grup-
po assegnato a levosimendan c’è stata una maggiore inci-
denza di fibrillazione atriale.

La mancanza di effetti benefici sulla sopravvivenza è
probabilmente da ascrivere all’effetto vasodilatatore del
levosimendan con conseguente ipotensione arteriosa. Gli

effetti ipotensivi sono stati probabilmente accentuati dal
tipo di protocollo che prevedeva l’inclusione dei pazienti
con risposta insufficiente ai diuretici e/o vasodilatatori e
quindi già trattati con dosi massime di questi farmaci. Già
dallo studio LIDO era emersa la maggiore efficacia del le-
vosimendan, rispetto alla dobutamina, nei pazienti in tera-
pia betabloccante, un effetto ipotizzabile data l’azione di
questo farmaco con un meccanismo indipendente dai re-
cettori beta-adrenergici. Lo studio SURVIVE ha confermato
questi risultati con un chiaro vantaggio per il levosimen-
dan nei pazienti in concomitante terapia betablocccante41. 

Il levosimendan è attualmente approvato per il tratta-
mento dell’IC nella maggior parte dei paesi europei ma
non negli Stati Uniti.

Nuovi farmaci inotropi

Istaroxime
Si tratta di un farmaco non chimicamente correlato con i
glicosidi cardioattivi, ma in grado di inibire la Na+-K+ ATPa-
si di membrana e di attivare l’ATPasi del RS. Ha proprietà
sia inotrope che lusitrope. Il primo effetto è determinato
dall’inibizione della Na+-K+ ATPasi di membrana, con con-
seguente aumento del Ca++ intracellulare e quindi della
contrattilità. L’effetto lusitropo è dato dalla stimolazione
dell’isoforma 2 della Ca++-ATPasi del RS (SERCA2), che de-
termina la più rapida ricaptazione di Ca++ nel RS e quindi
promuove il rilasciamento miocardico42. Nell’IC questa at-
tività è ridotta, con conseguente scarsa disponibilità di
Ca++ citoplasmatico durante la sistole43. 

La somministrazione di istaroxime a pazienti con IC deter-
mina una riduzione della pressione capillare polmonare con
un aumento della gittata sistolica ed una riduzione della fre-
quenza cardiaca e senza variazioni, oppure un lieve incre-
mento della pressione arteriosa sistolica44. La somministrazio-
ne di istaroxime ha anche determinato un miglioramento dei
parametri di funzione diastolica [velocità E’, tempo di decele-
razione dell’onda E, rapporto E/E’ (p = 0.047), elastanza ven-
tricolare]45. Il farmaco sembra ben tollerato. Il più frequente
effetto collaterale è l’intolleranza gastrointestinale.

Attivatori della miosina
Una nuova classe di farmaci è caratterizzata dalla capacità di
aumentare l’attività della miosina. Studi in vitro hanno dimo-
strato che aumentano la velocità di formazione di ponti ac-
tomiosinici aumentando l’attività della miosina ATPasi, con
un meccanismo inotropo Ca++-indipendente. Si aumenta co-
sì la forza, l’efficienza e la durata della contrazione in assen-
za degli effetti sfavorevoli legati all’incremento dell’AMPc e
del Ca++ intracellulare. La somministrazione di questi farma-
ci determina un allungamento della durata del tempo di eie-
zione e riduce la frequenza cardiaca. La risultante riduzione
della durata della diastole sembra non compromettere il
flusso coronarico ed è ben tollerata anche in pazienti con car-
diopatia ischemica46. Oltre che in studi su modelli animali, ri-
sultati favorevoli sono stati ottenuti anche in studi su casisti-
che, relativamente limitate, di pazienti con IC47. 

Attivatori della SERCA

La SERCA2a, l’enzima responsabile della ricaptazione del
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Ca++ da parte del RS (Figura 1) ha una ridotta attività nel
cuore insufficiente. La sintesi di attivatori della SERCA è
quindi una delle maggiori aree di ricerca di nuovi farmaci
per il trattamento dell’IC. Uno di questi è il MYDICAR, un
vettore virale associato ad un adenovirus somministrabile
per via intracoronarica. Un piccolo studio pilota ha dato ri-
sultati incoraggianti48. Oltre a questa terapia con vettori
virali, sono anche allo studio presidi farmacologici in gra-
do di attivare la SERCA9. 

Terapia metabolica

Farmaci come la perexilina oppure il glucagon-like pepti-
de-1 (GLP-1), in grado di favorire l’utilizzazione miocardi-
ca di glucosio, anziché di acidi grassi, sono, almeno teori-
camente in grado di migliorare l’efficienza e la funzione
cardiaca. Studi iniziali hanno confermato questa ipotesi
ma molti dati devono ancora essere raccolti al riguardo.

Conclusioni

Il deficit di contrattilità è l’anomalia iniziale che porta all’IC.
Una sua diretta correzione attraverso la somministrazione
di farmaci inotropi ha, quindi, un forte razionale. Fonda-
mentale è però il meccanismo attraverso cui viene raggiun-
to questo miglioramento. I meccanismi fino ad ora impie-
gati, attivazione simpatica, aumento dell’AMPc e del Ca++

intracellulare, hanno altri effetti sfavorevoli (tachicardia,
tachiaritmie, aumento del consumo miocardico di ossigeno,
eccessivo dispendio energetico). La somministrazione pro-
lungata di farmaci inotropi si accompagna ad un’accelera-
zione della progressione della disfunzione cardiaca e ad
una prognosi infausta. Se la ricerca ci potrà fornire farmaci
in grado di migliorare la contrattilità aumentando anche
l’efficienza miocardica e senza effetti indesiderati concomi-
tanti, i risultati, almeno in una certa percentuale di pazien-
ti, saranno molto probabilmente più favorevoli. 

Riassunto

Le ospedalizzazioni per insufficienza cardiaca acuta sono correla-
te ad un’elevata mortalità. Il 10-20% dei pazienti hanno segni di
bassa portata cardiaca e sovraccarico di fluidi. La somministrazio-
ne di agenti inotropi per correggere queste alterazioni emodina-
miche è considerata indicata in questa categoria di pazienti. Tutta-
via, il rapporto rischio-beneficio dei farmaci inotropi sembra esse-
re troppo elevato e molte analisi retrospettive hanno evidenziato
effetti negativi in termini di mortalità. Le limitazioni della terapia
inotropa sembrano essere principalmente correlate al meccanismo
d’azione basato, nel caso degli inotropi tradizionali, sull’aumento
dell’AMP ciclico e del calcio intracellulare. La concomitante vasodi-
latazione periferica, come nel caso del levosimendan, è un altro
importante limite, soprattutto quando i pazienti sono ipotesi o
trattati con vasodilatatori e alte dosi di diuretico. Gli attivatori del-
la miosina, l’istaroxime, gli attivatori dell’ATPasi del reticolo sarco-
plasmatico e gli agenti metabolici sembrano promettenti dal mo-
mento che agiscono tramite meccanismi diversi rispetto agli ino-
tropi tradizionali e, in molti casi, non sono associati a tachicardia o
ipotensione. Tuttavia, ulteriori studi sono necessari al riguardo.

Parole chiave: Inotropi; Insufficienza cardiaca.
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