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Introduzione e obiettivi
dell’indagine

La fibrillazione atriale (FA) rappresenta la
pit comune delle malattie del ritmo car-
diaco ed & responsabile del 15% di tutti gli
ictus cardio-embolici.

La terapia anticoagulante orale (TAQ) puo
prevenire I'ictus nei pazienti con FA e con-
tenere i relativi devastanti costi umani ed
economici.

Purtroppo quasi la meta dei pazienti can-
didabili alla TAO in realta non la riceve, la
interrompe 0 non ha valori di PT-INR in
range terapeutico, con relativo aumento del
rischio di ictus.

La prevenzione del tromboembolismo (TE)
sistemico nei pazienti con FA & uno dei
compiti della Medicina Generale (MG).

La recente introduzione dei nuovi farma-
ci anticoagulanti orali (NAQ) rappresen-
ta un’opportunita per la salute dei nostri
pazienti ma anche, a causa del costo, una
sfida per il loro corretto utilizzo e per una
programmazione sanitaria adeguata. In
questo ambito, la MG pud avere un ruolo
fondamentale, dato che ¢ in grado di identi-
ficare la totalita dei soggetti con FA e strati-
ficarne il rischio TE.

Per questo motivo abbiamo organizza-

to un’indagine sulla prevenzione TE nei
pazienti con FA allo scopo di: rilevare la pre-
valenza della FA in Lombardia, stratificare
il livello di rischio TE, verificare I'aderenza
alle raccomandazioni internazionali per la
prevenzione dell’ictus per meglio compren-
dere come utilizziamo gli anticoagulanti
orali (AO) e valutare se i nostri pazienti con
FA sono 0 non sono “protetti” da ictus, ana-
lizzare infine i motivi della mancata aderen-
za alle linee guida.

Materiali e metodi

Per raccogliere i dati per la Survey FA
Lombardia sono stati contattati i Presidenti
delle Sezioni provinciali della SIMG della
Lombardia che, a loro volta, hanno coin-
volto i medici di medicina generale (MMG)
dotati di cartelle su supporto informatico, i
quali hanno estratto (per il periodo gennaio
2013 - giugno 2014) i seguenti dati relativi
ai loro pazienti con FA: eta e sesso punteg-
gio CHA,DS,-VASc1 (rischio TE), terapia in
atto, TAO o terapia antiaggregante (AAP) se
in atto.

Essi hanno poi verificato per ciascun pazien-
te che la diagnosi di FA fosse supportata da
ECG e/o da documentazione specialistica/
ospedaliera e hanno eliminato i casi di dia-

gnosi di FA dovuta a cause reversibili (ad es.

interventi chirurgici o uso di cocaina).

Le variabili incluse nell’estrazione dei dati

prevedevano:

e | dati socio-demografici (eta e sesso del
paziente);

e il punteggio ottenuto attraverso la scala
di valutazione del rischio TE CHA,DS,-
VASc '

e | trattamento farmacologico cardiova-
scolare in atto;

e | trattamento AO o anti-piastrinico
(AAP) se in atto.

| MMG dovevano anche compilare un

questionario con informazioni generali sul

medico; motivazioni della mancata assun-
zione della TAO, ove previsto dalle linee
guida 23; motivazioni della prescrizione della

TAO in pazienti per i quali non era indicata

Qalle linee guida ?* (CHA,DS,-VASC = 0).

E stata effettuata un’analisi di tipo retro-

spettivo dei dati forniti dai MMG. | dati cate-

gorici sono stati riportati come frequenza
assoluta e percentuale.

Dimensioni del campione
osservato

Hanno partecipato allo studio 100 MMG
appartenenti alla SIMG (1,4% dei MMG
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lombardi). La popolazione osservata di eta
> 15 anni & di 140.646 soggetti. La popo-
lazione analizzata € pari all'1,4% della cor-
rispondente popolazione lombarda.

Prevalenza della FA diagnosticata
in Lombardia

Utilizzando la procedura di estrazione da noi
fornita, i 100 MMG hanno identificato nei
propri database 3.207 pazienti con diagno-
si di FA.

['eta media del campione € di 76,1 anni
(eta 18-101; 76,1 = DS 11,22; M: 1.634,
eta media 76,1 = DS 11,2; F: 1.573, eta
media 76,1 = DS 11,2).

Ciascun medico assiste in media 1.406
pazienti con 32 casi in media di FA. La per-
centuale di pazienti con FA corrisponde al
2,2% della casistica totale, 1.642 maschi
(51,2%) e 1.565 femmine (48,7%).
['85,9% del nostro campione ha un’e-
ta > 65 anni, 51,3% femmine, con netta
inversione della distribuzione per gene-
re della FA rispetto agli under 65 (67,7%
maschi) (Fig. 1).

Numerosita e stratificazione del rischio TE

Il punteggio CHA,DS,-VASc medio dei
3.207 pazienti ¢ pari a 3,6. Il 3,34%
del campione (n. 107) ha un punteg-
gio CHA,DS,-VASc = 0 (basso rischio di
evento TE). Il 6,83% (n. 219) ha un pun-
teggio CHA,DS,-Vasc = 1 (rischio medio).
'89,83% (n. 2.881) del campione osser-
vato ha un punteggio CHA,DS,-VASC > 1
(Fig. 2), quindi con elevato rischio TE (Tab. I).

—IGURA 1.

I 70% dei pazienti lombardi con FA esami-
nati assume la TAO, il 23% un AAP e il 7%
nessuna terapia, 1'8,2% dei pazienti in TAO
(n. 264) assume anche I'’AAP (Fig. 3).

Per quanto riguarda la TAQ, piu della meta
delle prescrizioni (66,8%) sono concentrate
in soggetti > 75 anni, cosi come I'asso-
ciazione TAO-AAP (57,5%). Il 22,3% delle
prescrizioni di TAO € a carico dei pazienti
di eta 65-74 anni e solo il 10,8% riguarda
pazienti pitl giovani (16-65 anni).

Applicazione del punteggio
di rischio GHA,DS,-VASc e
comportamento prescrittivo

Pazienti con punteggio CHA,DS -VASc = 0

Il 60% dei pazienti con FA e punteggio
CHA,DS,-VASc = 0 assume la TAQ (motiva-
zioni in Figura 4).

Pazienti con punteggio CHA,DS,-VASc =1

L'89% dei 219 pazienti con FA e CHA,DS, -
VASc = 1 non assume la TAQ; di questi, il
57% assume AAP, mentre il 43% non assu-
me alcuna terapia profilattica. Le moti-
vazioni che portano il medico a non pre-
scrivere alcuna profilassi antitrombotica in
pazienti con FA e CHA,DS,-VASc = 1 sono
riportate in Figura 5.

Pazienti con punteggio CHA,DS -VASc >2

Solo il 70% dei 2.881 soggetti con FA e
punteggio CHA,DS,-VASc > 2 utilizza la
TAO (Fig. 6).

Pazienti con FA: distribuzione per genere ed eta nella Survey lombarda confrontata con i dati

nazionali (Studio ISAF) °.
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mIGURA 2.
Stratificazione del rischio TE (punteggio
CHA,DS -VASc) dei pazienti con FA arruolati.

B CHADS,VASC = 0
B CHADS,VASC = 1
B CHADS,VASC > 1 3%
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Discussione

Come gia evidenziato dallo studio ISAF, il
MMG risulta essere il principale gestore del
paziente affetto da FA nel 40% dei casi °,
con il relativo problema della profilassi
tromboembolica, in particolare dell’ictus, e
I'oggettiva complessita del trattamento con
gli antagonisti della vitamina K (AVK), che
costituisce un limite alla corretta applica-
zione delle linee guida 22, La recente intro-
duzione dei pit sicuri € maneggevoli NAO
ha un peso irrilevante nella nostra Survey,
poiché la maggior parte dei dati risalgono
al primo semestre del 2013 quando questi
farmaci non erano ancora rimborsabili da
parte del SSN.

Le linee guida sulla gestione della FA
pubblicate negli ultimi anni, hanno fornito
raccomandazioni evidence-based per la
profilassi delle complicanze TE nella FA 22,
L'individuazione dei pazienti meritevoli di
TAO, in ragione di un chiaro rapporto favo-
revole rispetto all’'inevitabile incremento
del rischio emorragico, si & avvalsa dell’u-
tilizzo di sistemi di punteggio che tenes-
sero conto del peso dei fattori di rischio
TE '8, In particolare il pit recente score
CHA,DS,-VASc, rispetto al precedente
sistema di punteggio CHADS,, si ¢ rivela-
to uno strumento altrettanto maneggevole
nella pratica clinica, ma con una migliore
capacita di individuare i pazienti a rischio
veramente basso di sviluppare ictus, per i
quali non & indicata la profilassi TE, rispet-
to ai pazienti a rischio intermedio/alto da
sottoporre a TAO 2.
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L'estrazione automatica dai nostri database
del punteggio CHA,DS,-VASc consente di
calcolare il rischio TE dei nostri assistiti (in
media 3,6), risultato in linea con quelli della

TABESLLA L
Punteggio CHA,DS,-VASc e il relativo rischio annuo di ictus °.

Rischio annuo di ictus

Punteggio CHA,DS - VASc N. pazienti annuo in rapporto al R, i
punteggio complessivo letteratura 8 e indicativi di una popolazione
ad elevato rischio TE.
0 107 0% Attraverso I'analisi dei sottogruppi a rischio
1 219 1,3% TE basso, intermedio e alto abbiamo quindi
2 418 2.2% cercato di verifi.carg §e il nostro compgrtq—
mento prescrittivo € in accordo con le indi-
3 626 3,2% cazioni delle linee guida 2.
4 880 4,0% I soggetti con CHA,DS,-VASc = O presentano
un rischio TE sufficientemente basso da non
5 520 6,7% richiedere un trattamento anticoagulante °°
6 311 9.8% La nostra estrazione mette in luce come
il 40,7% di questi pazienti assuma TAO a
7 93 9,6% discapito di quanto raccomandato dalle
8 28 6,7% linee guida, in assenza di altre motivazioni o
su indicazione specialistica senza consape-
9 ) 15,2%

volezza da parte del MMG del reale motivo.
Cruciale in questo caso risulterebbe la scar-
sa comunicazione con lo specialista che in

—IGURA 3.

Uso di anticoagulanti orali, farmaci anti-piastrinici o nessuna terapia.

Pazienti con
FA Lombardia
3.207

Pazienti che assumono
solo AAP
738

Pazienti che assumono
TAO
2.244

Nessuna terapia
225

l

[

|

Pazienti che assumono
solo TAO
1.980

Pazienti che assumono
TAO + AAP
264

una parte dei casi & il medico prescrittore.

II rischio di ICTUS nei pazienti con pun-
teggio CHA,DS,-VASc = 1 ¢ dell'1,3%
all’anno . In questi soggetti I'indicazione
all’'uso della TAO va valutata caso per caso
in base ai fattori di rischio presentati dal
paziente e al concomitante rischio emor-
ragico; bisogna inoltre tener presente che
il rischio emorragico secondario alla TAO
e circa lo stesso (1,2%) ''. All'interno del
CHA,DS,-VASc score, i fattori di rischio
TE cui viene assegnato un punto non
presentano lo stesso rischio relativo di
eventi, I'ipertensione arteriosa e i prece-
denti vascolari anamnestici incrementano

sensibilmente il rischio relativo di ictus,
rispetto ad esempio al sesso F '°. Dati piu
recenti provenienti da un ampio database
danese confermano che tutti i pazienti
con score = 1 sono candidabili alla TAO,
a eccezione di quelli che presentano come
unico fattore di rischio il sesso F 2. Un
aspetto problematico emerso dal nostro
studio e la mancata profilassi nell’89% dei
soggetti con punteggio CHA,DS,-VASc = 1
che in maggioranza assumono AAP, men-
tre il 43% non assume alcuna terapia pro-
filattica. Anche in questo caso la scelta &
pill spesso dello specialista.

I pazienti con CHA,DS,-VASc > 2, rappre-
sentano nella nostra casistica il sottogruppo
prevalente, che secondo le linee guida ha

FIGURA 4.
Motivazioni relative alla prescrizione della TAO in pazienti con punteggio CHA,DS,-VASc = 0.

TAO: 64 (60%)

_ | » 36 indicata per altra patologia
| » 15 scelta specialistica

¢ 13 motivo non noto al MMG

CHA,DS,-VASc = 0
107 (3,34%)

A

No TAO: 43 (40%)
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Motivazioni relative alla mancata profilassi antitrombotica nei pazienti con punteggio CHA,DS,-VASc = 1.

28 Precedente TAQ

¢ 6 scelta specialistica

¢ 12 gravi patologie

* 2 emorragie

e 2 scarsa compliance

e 6 altri motivi o motivo non noto

83 Scelta diretta

e 28 scelta specialistica

e 13 scarsa compliance

¢ 10 rischio emorragico

e 6 difficolta logistiche

o 26 altri motivi o motivo non noto

44 Scelta specialistica
e 22 grave co-patologia

»| TAO
24 (11%)
— |11 7
CHA,DS,-VASC = 1 (57%)
219 (6,83%)
_| No TAO [ |
195 (89%)
Nessuna
—> | terapia
84 (43%)

e 4 gravi emorragie
¢ 14 motivo non noto

—IGURA B.

Motivazioni relative alla mancata profilassi antitrombotica nei pazienti con punteggio CHA,DS,-VASc > 2.

181 (28%) Precedente TAQO

¢ 58 scelta specialistica

e 34 gravi patologie

¢ 39 emorragie

¢ 23 INR instabile

o 27 altri motivi o motivo non noto

467 (72%) Scelta diretta AAP
(possibili pitr motivazioni)

e 270 scelta specialistica

e 49 scarsa compliance

¢ 102 rischio emorragico

e 26 scelte del paziente

e 20 motivo non noto al MMG

——

¢ 98 scelta specialistica

| TAO
2017 (70%)
— | oag 75
CHA,DS,-VASC > 2 (75%)
2881 (89,83%)
»| No TAO ||
864 (30%)
Nessuna
—> | terapia
216 (25%)

A

e 60 grave co-patologia
e 58 altri motivi o0 motivo non noto

un rischio TE elevato e in cui il trattamento  confermano come ancora oggi la TAO venga

AO ¢ fortemente raccomandato. Nel nostro
studio tuttavia la TAO & prescritta solo al
70% dei pazienti. Seppure negli ultimi anni
la tendenza alla prescrizione degli AO abbia
subito un lieve miglioramento, i nostri dati

sottoutilizzata, soprattutto nei pazienti che
ne beneficerebbero maggiormente 2.

Un aspetto che richiede un commento a
parte & I'impiego significativo degli AAP al
posto della TAO nei soggetti affetti da FA

e con CHA,DS,-VASc > 1. E ormai acqui-
sito che I'acido acetilsalicilico (ASA) riduce
il rischio di ictus nei pazienti affetti da FA
soltanto del 22% vs il 64%, ottenibile con
la TAO ben condotta e comunque I’ASA
riduce prevalentemente il rischio di ictus
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non cardioembolico, a fronte di un rischio
emorragico non molto inferiore a quello del
Warfarin 3. Pertanto, la terapia antiaggre-
gante andrebbe prescritta unicamente ai
soggetti con indicazione alla TAO, ma non
eleggibili a questo tipo di trattamento. A tale
scopo perod, & preferibile la duplice terapia
antiaggregante (DAPT) con ASA e clopido-
grel, che nello studio ACTIVE si & dimostrata
superiore al solo ASA, sebbene gravata da
un maggior rischio emorragico .

Un ulteriore elemento di riflessione emerso
dalla nostra Survey € che tra i pazienti che
assumono I'AAP, il 28% dei pazienti con
score > 2 e il 25% di quelli con score = 1
ha assunto in precedenza la TAO, confer-
mando i risultati di due importanti studi che
hanno rilevato un tasso d'interruzione della
TAO attorno al 26-34% a un anno dall’inizio
della terapia '°. Dati della letteratura riferiti
al nostro Paese rivelano che, rispettivamen-
te a1 e 2 anni, soltanto il 42 e il 24% dei
pazienti in TAO non interrompe la terapia '®.
Circa i motivi dell'interruzione della TAO
(Figg. 5, 6), se escludiamo i soggetti affetti
da copatologie gravi per i quali il trattamen-
to era ritenuto irrilevante, vengono ripor-
tate come motivazioni: le gravi emorragie
in corso di TAO, la scarsa compliance e le
scelte specialistiche.

La mancata compliance del paziente puo
essere secondaria a diversi fattori, tra cui
polifarmacoterapia, decadimento cognitivo,
patologie psichiatriche, difficolta pratiche
di assunzione fattori ambientali e sociali
incluse le difficolta logistiche di effettua-
zione periodica dell'INR, elementi in genere
noti soprattutto al MMG che, d’altra parte,
dovrebbe essere consapevole anche del
rischio di mortalita, morbilita e spreco di
risorse economiche derivanti dall’utilizzo
scorretto o discontinuo dei farmaci.

| motivi per la scelta immediata di antiag-
greganti piastrinici (Figg. 5, 6) ricalcano i
precedenti; la scelta specialistica sembra
condizionare piu di altri fattori la decisione
prescrittiva del MMG, ma in alcuni casi, spe-
cie nei pazienti a rischio medio, & il paziente
stesso a preferire I'AAP; in entrambi in casi
risulta cruciale migliorare I'aspetto comuni-
cativo tra MMG e specialista.

['aspetto piu critico per il successo della
terapia con AO ¢ rappresentato dalla
necessita di monitoraggio della terapia. La

.V
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maggior parte dei MMG lombardi reclutati
nello studio gestisce per almeno il 50% i
pazienti in TAQ, in generale perod nel nostro
territorio vi possono essere livelli anche
molto differenti di presa in carico: da chi
gestisce in proprio tutti i pazienti in TAO
a chi delega interamente la gestione dei
propri pazienti a un centro ospedaliero/
specialistico.

Conclusioni

Da questa indagine condotta nel “mondo
reale” della MG lombarda si conferma la
prevalenza non trascurabile della FA e la
presenza di ampi spazi di miglioramento
per la profilassi del TE. Una migliore colla-
borazione tra MMG e specialista & sempre
auspicabile, ma richiede interventi di tipo
culturale e organizzativo realizzabili in tempi
lunghi. Un audit periodico sulle cartelle cli-
niche e interventi personalizzati, effettuati
con gli strumenti della medicina di iniziativa,
sembrano essere pit faciimente realizzabili
in tempi ragionevoli.

Addendum

Si ritiene attualmente, che la scelta del
trattamento anticoagulante non possa pre-
scindere, oltre che della stratificazione del
rischio trombotico, anche della valutazione
del rischio emorragico del paziente. Questo
elemento, insieme a una riflessione sull’'im-
patto che i NAO potrebbero avere nella
gestione appropriata della profilassi del TE
nel paziente con FA, & stato valutato in una
estensione successiva dell’indagine.
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