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Lariduzione della capacitafunzionale e
unadelle principali manifestazioni cliniche
dei pazienti con scompenso cardiaco croni-
co. Sebbene la valutazione dei sintomi la-
mentati dal paziente, ed in particolare del
livello di attivita fisica che determina la
comparsadi dispnea o astenia, venga gene-
ramente utilizzata per quantificare I’ entita
di tale riduzione e venga espressa con la
ben nota classificazione della New York
Heart Association (NYHA), I'inevitabile
soggettivita nella descrizione del disturbo
da parte del paziente esaminato e I’ altret-
tanto soggettiva interpretazione da parte
del medico limitano I accuratezza di questo
approccio per una valutazione oggettiva
dellacapacitafunzionale. Infatti, mentreri-
sultain genererelativamente facile identifi-
care i pazienti nelle classi funzionai
NYHA estreme, | (pazienti completamente
asintomatici) e IV (pazienti sintomatici a
riposo), diventa spesso difficile distinguere
correttamente le classi intermedie (11 elll),
che includono la maggior parte dei pazien-
ti con scompenso cardiaco cronico con va
riabile riduzione della tolleranza allo sfor-
zo fisico, ed in cui anche le decisioni tera-
peutiche e leimplicazioni prognostiche so-
no piu controverse.

Per queste ragioni, il test dasforzo s &
ampiamente diffuso in questi anni nell’iter
diagnostico e vautativo del paziente con
scompenso cardiaco cronico. In particola
re, in letteratura sono stati proposti ed uti-
lizzati numerosi metodi e protocolli di va-
|utazione della capacitafunzional e che pre-
vedono I'esecuzione di un’attivita fisica;
ognuno di questi approcci presenta vantag-
gi elimiti, solo pochi, tuttavia, vengono at-
tualmente adottati nella pratica clinica.
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Definizioni e differenze

Innanzitutto, una prima chiara distinzio-
ne vafattatratest di tipo massimale e di ti-
po sottomassimale. |l primo, per essere de-
finito tale, richiede cheil paziente consegua
durante I’ esercizio fisico la massima varia-
zione possibile siadegli adattamenti cardio-
circolatori (in particolare intes come incre-
mento della portata cardiaca) sia di quelli
metabolici (cioé dell’ estrazione di ossigeno
da parte dei tessuti, generalmente indicata
come differenza artero-venosadi 0ssigeno).
Questi due parametri, la portata cardiaca e
la differenza artero-venosa di ossigeno al-
I’acme di uno sforzo effettuato con carichi
di lavoro progressivamente crescenti ed in-
terrotto per lacomparsa di sintomi quali fa-
ticamuscolare o dispnea (e non per atreli-
mitazioni, quali ad esempio ischemia mio-
cardica o dolori ale articolazioni coinvolte
nello sforzo stesso), sono i determinanti del
cosiddetto massimo consumo di ossigeno
(VO, max). I VO, max, definito comeil va-
lore di VO, che raggiunge un plateau e ri-
mane stabile nonostante un ulteriore incre-
mento del carico di lavoro durante un eser-
cizio fisico di tipo incrementale (Fig. 1), €
un parametro ben noto in fisiologiain quan-
to éunindice obiettivo e riproducibile della
capacita funzionale del singolo individuo®.
Tuttavia, | pazienti affetti da cardiopatia, e
soprattutto quelli sintomatici per scompen-
so cardiaco, riescono raramente ad effettua-
re uno sforzo massimale e a sostenerlo per
pit di pochi secondi, rendendo difficoltosa
oimpossibilelamisuradellamassimacapa-
citafunzionale. Inoltre, un esercizio massi-
male & poco gradito a questi pazienti, gene-
ralmente poco avvezzi asforzi fisici intens
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Figura 1. Valori di massimo consumo di ossigeno in soggetti adulti nor-
mali. E evidente la relazione lineare tra consumo di ossigeno e carico di
lavoro durante sforzo incrementale. Il consumo di ossigeno raggiunge
un plateau nonostante un ulteriore aumento del carico di lavoro; questo
plateau rappresenta la base per la determinazione obiettiva della massi-
ma capacita funzionale. Da Lowell?, modificata.

e condizionati dalla paura di complicanze gravi, sebbe-
ne la letteratura sia abbastanza rassicurante in questo
senso?. Infing, lo sforzo massmale ha mostrato una
scarsarelazione con le attivita fisiche svolte quotidiana-
mente da questi pazienti, che sono generalmente di bre-
ve durata, di modesta intensita e ripetute dopo brevi in-
tervalli di tempo3. Queste considerazioni (ed altre di or-
dine metodologico che verranno discusse successiva
mente) hanno stimolato negli ultimi anni I’ introduzione
di test dasforzo differenti, il cui obiettivo non siadi mi-
surare la massima capacita fisica, ma di valutare la ri-
spostaindividuale ad un esercizio di intensitainferiore,
e pertanto definito sottomassimale. Nel corso di queste
provesi utilizza generalmente o un carico di lavoro pre-
determinato e costante nel tempo*®, oppure una durata
di tempo fissain cui svolgere una specifica attivita fisi-
cab7. Sebbene per alcuni di questi test vengariportatain
letteratura una scarsa riproducibilita, ess vengono at-
tualmente proposti ed utilizzati ampiamente per lavalu-
tazione dell’efficacia della terapia (farmacologica e
non) e per lastratificazione prognosticadei pazienti con
scompenso cardiaco cronico.

Test massimale

Treadmill o cicloergometro. Il test da sforzo massi-
male puod essere effettuato su treadmill o su cicloergo-
metro. Rispetto al tappeto rotante il cicloergometro
(piu diffuso in Europa e soprattutto in Italia) consente
di effettuare lo sforzo siain posizione seduta chein po-
sizione supina, quest’ ultima particolarmente utilizzata
guando si vogliano impiegare durante |’ esercizio fisico
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tecniche di medicinanucleare per valutare le variazioni
dei volumi ventricolari durante esercizio; la posizione
seduta su cyclette consente, grazie ad una minore mo-
bilita del tronco, una maggiore stabilita della traccia
elettrocardiografica ed una misura piu accurata della
pressione sistemica con metodo sfigmomanometrico e,
soprattutto, consente di effettuare agevolmente un mo-
nitoraggio invasivo con catetere di Swan-Ganz per va-
lutare il comportamento emaodinamico durante eserci-
zZio, laddove ritenuto opportuno. Lo studio della rispo-
sta emodinamica alo sforzo, infatti, puo fornire infor-
mazioni sia sul piano fisiopatologico, utili alla com-
prensione dei meccanismi responsabili dei sintomi, sia
sul piano clinico, in quanto consentono di valutarelari-
serva cardiovascolare e contribuiscono alla stratifica-
zione prognostica del singolo paziente.

D’ dltra parte, il test da sforzo su treadmill (molto
diffuso in Nord America) risulta generalmentein un li-
vello significativamente piu elevato di VO, max (ap-
pross mativamente 10-15%), verosimilmente come con-
seguenza del contemporaneo coinvolgimento di un nu-
mero maggiore di gruppi muscolari, rispetto al test su
cicloergometro®. Allaluce di questi dati il test al tread-
mill € considerato il pitiidoneo per lavautazione della
capacitafunzionale; inoltre sullabase di unarecentere-
visione dellaletteratura sembra offrire dei vantag-
gi, rispetto a cicloergometro, anche per valutare la ri-
sposta alla terapia nel pazienti con scompenso cardia-
co®. E tuttavia da sottolineare che numerosi studi han-
no documentato cheil significato prognostico di un de-
terminato livello di compromissione della capacitafun-
zionale (generalmente espressa come VO, picco) € Si-
mile, indipendentemente dal metodo utilizzato, tread-
mill o cicloergometro™®.

M odalita di incremento del carico di lavoro. Per mi-
surare la capacita funzional e con un test massimale sono
disponibili vari protocolli che s distinguono traloro es-
senzialmente per le differenti modalita di incremento
ddl’intensita dell’ esercizio fisico, ossiadd carico di la-
voro (Fig. 2). E stato dimostrato in soggetti sani che il
VO, max (misurato o predetto dal lavoro massmo effet-
tuato) e piu elevato quando si utilizzino incrementi inter-
medi del carico, in modo da evitare test ergometrici di
durata troppo prolungata (come pud avvenire con picco-
li incrementi) o troppo breve, come pud invece avvenire
congross incrementi di carico ad intervalli di tempo rav-
vicinati!. Inoltre, i pazienti con scompenso cardiaco sot-
toposti a test da sforzo in cui s utilizzi un lento incre-
mento del carico (dow test) di solito terminano I’ eserci-
zZio fisico per sensazione di affaticamento muscolare, in
particolare a livello degli arti inferiori (oltre che perché
annoiati daun esametroppo lungo), mentrein caso di ra-
pido incremento del carico (fast test) s fermano per la
comparsa di dispnea, anche se la risposta emodinamica
allosforzo ésimiletrai duetest’?. Sullabasedi questi da-
ti ladurataottimale di un test per lavautazione dellaca-
pacita funzionale & considerata di circa 10-12 minit-13;
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Figura 2. Rappresentazione grafica di differenti modalita di incremento del carico di lavoro su treadmill o cicloergometro, utilizzate in pazienti con

scompenso cardiaco. Vedi testo per i dettagli.

perché cio sia possibile si raccomanda generalmente di
individualizzare I’ incremento progressivo del carico sul-
labase di alcune caratteristiche, generdi e cliniche, del
soggetto in esamel4. Recentemente € stato proposto un
metodo caratterizzato daincrementi esponenziali piutto-
sto che lineari del carico di lavoro (STEEP); in questo
modo sarebbe possibile valutare latolleranza allo sforzo
di soggetti con gradi molto differenti di capacita funzio-
nale (dall’ atleta allenato allo scompenso grave), utiliz-
zando un unico protocollo, applicabile sia a treadmill
che alacyclette, in base a quale la durata massima del
test edi 15 min®>16, Un metodo attual mente molto diffu-
S0, in particolare nel pazienti con scompenso cardiaco, €
quello dellarampa, caratterizzato da un costante e conti-
nuo incremento del carico di lavoro applicato ala stru-
mentazione utilizzata per il test'®. Con il metodo della
rampas evitano le repentine variazioni di reclutamento
delle unita motorie neuromuscolari e le conseguenti re-
pentine alterazioni metaboliche proprie dei test di tipo
incrementale. Inoltre la relazione traincremento del ca-
rico e VO, utilizzando il metodo della rampa € lineare,
con alto grado di correlazione®’, per cui lapredizione del
VO, max dal lavoro massimo effettuato & piu accuratari-
Spetto a quella ottenuta con altri metodi e dovrebbe per-
tanto essere preferita quando il monitoraggio dei gasre-
spiratori non e disponibile!s,
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Test sottomassimale

A carico costante. Inizialmente utilizzati in fisiologia
per lo studio degli adattamenti cardiovascolari e respi-
ratori all’ esercizio fisico nel soggetto sano, vari proto-
colli basati su carichi di lavoro costanti sono stati anche
proposti per lavalutazione dei pazienti con scompenso
cardiaco; trai tanti proposti ricordiamo il test dei 4 o
dei 6 min a50 W su cyclette, il test di 6 min a carico
corrispondente al 60% del VO, picco, 10 min a25 W,
10 min su treadmill con pendenza 5% e velocita 2.7
km/ora, ecc. L' applicazione di un carico di lavoro infe-
riore a quello massimo raggiungibile dal singolo indi-
viduo e stabile per un certo periodo di tempo, infatti,
sembra in grado di riprodurre in modo abbastanza fe-
delele attivita abituali dei pazienti, quali la deambula-
zione o |’uso dellabicicletta. Uno del parametri che nel

caso del test sottomassimal e a carico costante viene ge-
neralmente valutato éladurata di esercizio tolleratadal

paziente. Per utilizzare questa misura nella stratifica-
zione funzionale del paziente o nella valutazione del-

I" efficacia della terapia diventa critica la scelta corretta
del carico di lavoro da utilizzare: con un carico di lavo-

ro troppo basso, ben al di sotto della soglia anaerobica,

lo sforzo pud essere tollerato anche per lunghi periodi

di tempo. D’ dtra parte un carico di lavoro troppo ele-
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vato pud comportare uno sforzo di entita non inferiore
ad un esercizio di tipo massimale. Pertanto, quando si
voglia utilizzare il test a carico costante per identifica-
re eventuali variazioni della capacita funzionale si do-
vrebbe utilizzare un carico di lavoro appenaa di sopra
della soglia anaerobica. Un paziente con scompenso
cardiaco generalmente tollera uno sforzo di questo tipo
per pochi minuti; un eventuale incremento della capa-
citafunzionale indotto da una specifica terapia dovreb-
be far si che lo stesso carico si ponga al di sotto della
soglia anaerobica e quindi possa essere sostenuto per
un periodo di tempo pit lungo. Utilizzando il test a ca
rico costante € stato recentemente dimostrato che late-
rapia con betabloccanti € in grado di migliorare la tol-
leranza allo sforzo, intesa come durata di un test sotto-
massimale, mentre lasciaimmodificati i parametri mas-
smali, quai il VO, picco®. Questo approccio richiede
in ogni caso |'esecuzione di un test di tipo massimale
per I'identificazione della soglia anaerobica ed alcuni
test in condizioni di base per identificareil carico di la-
voro ottimale da utilizzare nel singolo paziente. Questi
aspetti rendono difficilmente proponibile il test a cari-
co costante in studi multicentrici di efficacia di nuovi
approcci terapeutici e spiegano almeno in parte alcuni
risultati insoddisfacenti riportati’®.

I test sottomassimale a carico costante puo fornire,
anche nel pazienti con scompenso cardiaco cronico co-
me gia nel normale e nell’ atleta, informazioni sullafi-
siopatologia dell’ esercizio, con conseguenti implica-
zioni di rilevanzaclinica. Innanzitutto, se effettuato con
contemporaneo monitoraggio dei gas respiratori, con-
sente di misurare la soglia anaerobica?’ e di studiare la
cineticadell’ ossigeno siaall’inizio (deficit di O,) cheal
termine e dopo lo sforzo (debito di O,)?22. In partico-
lare, & stato dimostrato un rallentamento della cinetica
dell’ ossigeno nellafase di recupero, che é correlato con
lacapacitafunzionale; é stato ipotizzato che un pazien-
te con scompenso cardiaco possa trascorrere una parte
maggiore del suo tempo, rispetto al soggetto normale, a
recuperare dasforzi anchedi breve durata e modestain-
tensita, cosi dainiziarelo sforzo successivo daunacon-
dizione non completamente basale?. Cio potrebbe
contribuire alla sintomatologia persistente di questi pa-
Zienti, in particolare alla sensazione di astenia. Inoltre
il monitoraggio emodinamico con catetere di Swan-
Ganz hapermesso di documentare che nei pazienti con
scompenso cardiaco di grado severo un esercizio fisico
acarico di lavoro moderato (alivello della soglia anae-
robica, corrispondente acircail 60% del massimo cari-
co di lavoro) éin grado di indurre dopo pochi minuti un
rilevante aumento delle pressioni nel circolo polmona
re, fino araggiungere valori simili aquelli osservati du-
rante test massimale®. In studi siasull’ animale da espe-
rimento che nell’ uomo, tali elevati livelli pressori, se
persistenti, sono risultati in grado di determinare alte-
razioni strutturali dei vasi polmonari e dellabarrieraal-
veolo-capillare (e quindi della funzione polmonare), o
di accentuare anormalita preesistentiZ3. Dal momento
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che lo sforzo sottomassimale a carico costante € una
delle modalitadi allenamento piu largamente utilizzate
nei programmi di training fisico per i pazienti con
scompenso cardiaco, la conoscenza del profilo emodi-
namico durante sforzo pud essere utile in alcuni cas
nella selezione del carico di lavoro daimpiegare®.

Test al treadmill per 12 0 9 min (self-powered). Que-
sto test consiste nel misurare la massima distanza per-
corsa hel periodo di tempo prefissato (generalmente 9
min) su un treadmill regolato con una pendenzafissadi
7° edincui lavelocitadi scorrimento del tappeto rotan-
te & determinata dal paziente stesso (self-powered ap-
punto) che sceglie e modifica la sua andatura durante
I’ esame in base ala valutazione soggettiva del suo sta-
to; a paziente & concesso di fermarsi in qualunque mo-
mento |o ritenga necessario e ripartire appenalo ritenga
possibile®>27, Questo test hapermesso di distinguere pa-
Zienti con scompenso cardiaco con differenti gradi di li-
mitazione funzionale; in uno studio & stato anche ripor-
tato un aumento della distanza percorsa dopo ottimizza-
zione della terapia farmacologica, indicativo di un mi-
glioramento clinico non identificabile con le variazioni
riportate dei sintomi e del peso corporeo?. La distanza
percorsain 9 min, inoltre, hamostrato un buon livello di
riproducibilita (coefficiente di variazione circa 4%) ed
una relazione statisticamente significativa con la capa
cita funzional e espressa come VO, picco con un elevato
valore di correlazione?s?’. E stato tuttavia dimostrato
cheil VO, rilevato al termine del test € sostanzialmente
sovrapponibile (95 + 5%) a VO, misurato al picco del-
lo sforzo massimal€?’. Questo test deve pertanto essere
considerato pit un indice dellacapacitafunziona e mas-
simale che di quella sottomassimale?’.

Test del cammino per 6 min. |l test del cammino e sta-
to proposto circa 15 anni fa nella val utazione funziona-
ledei pazienti con malattie croniche invalidanti comele
broncopneumopatie e lo scompenso cardiaco?®3L. Per la
suasemplicitaerapiditadi esecuzione, il bassissimo co-
sto e I’ ottima tollerabilita da parte dei pazienti e
largamente diffuso, soprattutto in Nord America, ed
stato recentemente utilizzato anchein trial multicentrici
sia per la dtratificazione prognostica che per la valuta-
zione dell’efficacia di nuovi agenti terapeutici®>%. 1|
test consiste nel misurare lamassima distanzacheil pa-
Ziente & in grado di percorrere camminando (€ proibito
correre) nell’ intervallo di tempo di 6 min. E stato ripor-
tato un progressivo aumento della distanza percorsa da
singolo paziente ripetendo piu volteil test del cammino
a breve distanza di tempo (I’ aumento €& particolarmente
evidente e statisticamente significativo tralaprimaela
seconda prova) e a seconda cheil paziente venga o me-
no incoraggiato nel corso della prova®. Ne deriva una
ridottariproducibilita che potrebbe limitare |’ utilizzo di
questo test nella valutazione seriata della capacita fun-
zionale e degli effetti della terapia®. Viene pertanto da
pit parti raccomandato di effettuareil test del cammino
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secondo un protocollo standardizzato: il paziente do-
vrebbe deambulare il pit velocemente possibile lungo
un corridoio libero da ostacoli, lungo ameno 20 m, in-
dossando un abbigliamento comodo, ed € autorizzato a
fermarsi tutte le volte che lo ritenga necessario (il nu-
mero di interruzioni viene misurato). |l supervisore del
test, generamente un medico o un fisioterapista, do-
vrebbe indicare il tempo ogni 2 min ed incoraggiare,
sempre alo stesso modo (esempio: “continui cosi”,
“nonrallenti”), il paziente ogni 30 s (peraltro alcuni au-
tori preferiscono effettuare il test senza incoraggiamen-
to); a termine dell’ esameil paziente dovrebbe esserein-
terrogato riguardo alla comparsa di eventuali sintomi.
Non sono stati riportati eventi indesiderati per cui hon &
ritenuto necessario un monitoraggio el ettrocardiografi-
co nel corso del test; larilevazione della pressione arte-
riosa e dellafrequenza cardiacaprimaed al termine del-
I’esame pud fornire indicazioni indirette dell’ impegno
emodinamico del test nel singolo paziente. Per quanto
riguarda I interpretazione del risultati, in considerazio-
ne dell’ aumento della distanza percorsain test ripetulti,
citato in precedenza, viene generalmente consigliato di
effettuare ameno un test preliminare di familiarizzazio-
ne con la procedura, utilizzando quindi nella valutazio-
neclinicai risultati dei test successivi. Sullabasedel da-
ti di riproducibilita riportati in letteratura, alcuni autori
suggeriscono di considerare come indicativadi unarea
le variazione, indotta dalla terapia o dalla progressione
della malattia, un aumento o una diminuzione della di-
stanza percorsadi almeno il 10% tra due test consecuti-
vi%®, Inaltre, negli studi di valutazione dell’ efficaciadel-
la terapia viene suggerito, per ridurre il problema della
variabilita, di utilizzare lamediadella distanza percorsa
in due esami effettuati 1o stesso giorno, siaprimache al
termine della terapia stessa.

In pazienti con scompenso cardiaco cronico di varia
gravitaladistanza percorsa duranteil test del cammino
per 6 min ha mostrato una relazione statisticamente si-
gnificativa con la massima capacita funzionale, espres-
sacome VO, picco di un test dasforzo limitato dai sin-
tomi, con valori di r variabili tra0.63 e 0.88%-%9; il test
del cammino puo pertanto essere utilizzato per predire,
con buona approssimazione, il VO, picco. Recente-
mente & stato possibile misurare, utilizzando dei siste-
mi portatili di monitoraggio dei gas respiratori, il VO,
durante test del cammino. Ne é risultata I’ interessante
informazione cheil VO, al termine del test del cammi-
no € generalmente solo di poco inferiore (10-15%) al
VO, picco di un test da sforzo massimale e addirittura
in alcuni pazienti pud essere uguale o lievemente supe-
riore3”:3940; inoltre, la maggior parte dei pazienti con
scompenso cardiaco durante test del cammino mostra
un quoziente respiratorio > 1, cioe lavora d di sopra
della soglia anaerobica®. Sullabase di questi dati € an-
che stata messa in dubbio I'adeguatezza del test del
cammino come misura della capacita sottomassimale,
mentre sembra rappresentare piuttosto un test di ti-
po massimale™®. 1| test del cammino sembra comunque
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meglio accettato da parte dei pazienti con scompenso
cardiaco, rispetto ad uno sforzo limitato dai sintomi
(cioéil classico test massimale), e pud essere proposto
anche aquelli che non sono in grado, oppure non desi-
derano, effettuare un test massimale su treadmill o al ci-
cloergometro.

La distanza percorsa durante test del cammino, ol-
tre a presentare una moderata correlazione con la clas-
se funzionale NYHA (sebbene una sovrapposizione di
risultati sembra essere presente per i pazienti in Il elll
classe) e con le misure di qualita di vitad®-324142 & ri-
sultata anche un indicatore prognostico indipenden-
te323843 Dai dati del SOLVD e infatti emersaunarela
zione inversatra distanza percorsa e mortalita e morbi-
lit&%2: in un periodo di follow-up medio di circa8 mesi,
i pazienti in grado di camminare duranteil test meno di
300 m, presentavano, rispetto a quelli che riuscivano a
camminare pit di 450 m, un rischio circa 4 volte mag-
giore di morte e 14 volte maggiore di ospedalizzazione
per scompenso. La capacita predittiva del test del cam-
mino rimaneva anche dopo aver considerato numerose
atre variabili cliniche in un modello di regressione lo-
gistica stepwise®. In un atro studio effettuato su pa-
Zienti con scompenso cardiaco avanzato una distanza
percorsa durante test del cammino < 300 m é risultata
predittiva a breve termine (6 mes) degli end-point
combinati, mortalita ed ospedalizzazione per deteriora-
mento clinico necessitante terapia con inotropi in infu-
sione o0 assistenza meccanica®; comunque il potere
predittivo del test del cammino e risultato inferiore a
quello del VO, picco siain questo studio® chein un al-
tro pubblicato recentemente®.

Infine studi recenti hanno documentato la capacita
del test del cammino di dimostrare gli eventuali effetti
indotti sulla capacita funzionale da vari approcci tera-
peutici (Fig. 3), quali il training fisico*, I’ ottimizzazio-
ne della terapia medica convenzionale (con vasodilata-
tori ediuretici) alle dosi massimetollerate® e laterapia
con betabloccante™.

+20%
500 +15%
+65%
400
300

200

Distanza (metri)

100

Training B-bloccante Terapia

ottimizzata

Figura 3. Effetti di alcuni interventi terapeutici sulla distanza percorsa
durante test del cammino per 6 min in pazienti con scompenso cardiaco.
Le colonne chiareindicano la distanza percorsain condizioni di baseele
colonne scure |a distanza percorsa dopo al cune settimane di trattamento.
Rispettivamente, a sinistra vengono presentati gli effetti del training fisi-
co (da Meyer et al.*), al centro gli effetti del betabloccante carvedilolo
(daKrumet al.*%) e adestragli effetti della terapia ottimizzata con vaso-
dilatatori e diuretici (da Gualeni et al.*). Tutte le variazioni rispetto al
basal e sono statisticamente significative. Viedi testo per i dettagli.
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