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Studi clinici controllati hanno dimostrato che
la riabilitazione cardiaca dopo infarto mio-
cardico migliora la tolleranza all’esercizio, la
valutazione soggettiva dello stato di salute e
la qualita della vita, e riduce il profilo di ri-
schio coronarico (1). Secondo due meta-ana-
lisi, inoltre, la riabilitazione cardiaca si asso-
cia addirittura ad una significativa riduzione
della mortalita a lungo termine (2;3), anche
se va sottolineato come questo effetto non ¢
stato confermato con lo stesso livello eviden-
za e di significativita statistica in una me-
tanalisi piu recente (4), che ha compreso studi
condotti in un’epoca caratterizzata da una
netta riduzione dei tassi di mortalita, grazie
alla introduzione di nuove linee di trattamen-
to quali la riperfusione coronarica con trom-
bolisi e/o angioplastica primaria, ed all’im-
piego sistematico di terapie efficaci a lungo
termine, quali ASA, ACE-inibitori, beta-bloc-
canti e statine.

Come sottolineato nelle linee-guida sulla ria-
bilitazione cardiaca pubblicate nel 1995 dal
U.S. Department of Health and Human Ser-
vices, Public Health Service, Agency for He-
alth Care Policy and Research and the Na-
tional Heart, Lung, and Blood Institute (1), la
quasi totalita delle evidenze disponibili sulla
efficacia della riabilitazione cardiaca deri-
vava, almeno in quell’epoca ormai relativa-
mente remota, da trial clinici controllati che
avevano arruolato esclusivamente pazienti di
eta giovane-matura, tanto che nelle stesse li-
nee guida venne inserita la seguente racco-
mandazione: “...Ulteriori ricerche dovrebbero
essere dirette alla valutazione degli effetti
della riabilitazione cardiaca ... in particolari
sottogruppi. Tali sottogruppi comprendo la
popolazione anziana...” (1). In effetti, degli
oltre 4,300 pazienti inclusi nelle due meta-
analisi della fine degli anni 80 (2;3), nessuno
aveva un’etd >75 anni e, almeno sino ad
epoca recente, la situazione é rimasta sostan-
zialmente invariata: anche tra gli oltre 7,600

pazienti presi in considerazione dalla meta-
analisi della Cochrane Review del 2001, in-
fatti, nessuno era ultrasettantacinquenne (4).
Cio deriva essenzialmente dal fatto che la
maggior parte dei trial clinici e degli studi
osservazionali condotti a cavallo degli anni
’70-790 aveva deliberatamente inserito un’eta
superiore ad una soglia predefinita tra i criteri
di esclusione per I’arruolamento della casi-
stica. Ovviamente, la mancanza di dati speci-
fici sulla popolazione anziana limitava la
estensione, a questo segmento della popola-
zione clinica dei cardiopatici, dei risultati de-
gli studi sulla riabilitazione cardiaca.

Limitate analisi dei risultati in funzione del-
I’eta derivavano infatti solo da alcuni trial
clinici controllati — randomizzati e non ran-
domizzati — non indirizzati specificamente
alla valutazione della efficacia della riabilita-
zione nel paziente anziano e, comungue, con
eta media largamente <75 anni (5-12), a da
qualche studio osservazionale sulla riabilita-
zione dopo infarto miocardico che aveva ar-
ruolato pochi pazienti con eta >75 anni (13-
15). Questi studi non hanno potuto chiarire,
in particolare, se la riabilitazione cardiaca
potesse migliorare la tolleranza all’esercizio
fisico in misura simile in eta giovane-matura
ed al di sopra dei 75 anni di eta. In effetti,
sembra almeno discutibile la conclusione,
tratta dal piu ampio studio (n=778) degli studi
osservazionali, che i pazienti al di sotto ed al
di sopra dei 75 anni conseguono un simile
incremento di capacita aerobia, visto che solo
il 6% dei pazienti arruolati in tale studio
aveva un’eta >75 anni (15). Inoltre, anche le
informazioni sugli effetti di programmi di
riabilitazione sulla qualita della vita (5;16)
nel paziente anziano sono rimaste a lungo,
sino al recente passato, relativamente scarse.
Solo nel 1999 é stato pubblicato un trial cli-
nico controllato randomizzato specificamente
diretto alla verifica degli effetti di un pro-
gramma di 3 mesi di riabilitazione (tre se-



dute/settimana di training aerobico per 50
minuti) in 101 pazienti (trattati n=50; con-
trolli n=51) con recente infarto miocardico ed
eta >65 anni (17;18). Al termine del pro-
gramma di riabilitazione, che ha avuto una
elevata (87%) aderenza, la tolleranza all’e-
sercizio era significativamente aumentata, ri-
spetto al basale, nel gruppo di trattamento at-
tivo, mentre era invariata in quello di control-
lo. Al follow-up a 12 mesi, il miglioramento
della tolleranza all’esercizio — per quanto
ridotto rispetto al livello conseguito al ter-
mine della riabilitazione — era ancora signi-
ficativo nel gruppo di trattamento, mentre il
gruppo di controllo si manteneva ancora in-
variato rispetto al basale. Inoltre, 4/15 item di
valutazione della qualita della vita sono mi-
gliorati nel gruppo dei trattati, mentre non
sono state osservate variazioni significative
nel gruppo di controllo (17). Una sotto-analisi
stesso studio (trattati n=29; controlli n=36) ha
dimostrato, infine, che il programma di riabi-
litazione si associava ad un significativo mi-
glioramento, non osservato nei controlli, di
due parametri indicativi della variabilita R-R
(SDNN; SDANN) (19). Tuttavia, anche que-
sto studio non ha potuto fornire una risposta
definitiva sulla effettiva fattibilita ed efficacia
della riabilitazione cardiaca nella popolazione
anziana, in quanto I’eta media della casistica
arruolata era di soli 71 anni, per una bassa
prevalenza di pazienti al di sopra dei 75 anni
(17;18).

Ugualmente poco esplorato negli anziani é
stato il ruolo della riabilitazione domiciliare,
nonostante il fatto che questa metodologia
riabilitativa potrebbe essere di particolare u-
tilita proprio in questa classe di eta, che pre-
senta frequentemente difficolta a partecipare
a programmi riabilitativi presso i centri cli-
nici — anche in regime ambulatoriale o di
day-hospital — per la frequente coesistenza di
problemi di mobilita o per difficolta nella
utilizzazione di servizi di trasporto pubblico.
Di fatto, alcuni studi hanno dimostrato che —
in popolazioni cliniche selezionate a basso
rischio — la riabilitazione domiciliare é sicura
ed efficace in pazienti di eta giovane-matura
(20-23), ma la sua fattibilita, la sua sicurezza
e la sua efficacia non erano mai state analiz-
zate in pazienti anziani.

Sulla base di tutte queste premesse, il nostro
gruppo ha condotto uno studio clinico con-

trollato randomizzato, denominato CR-AGE
(Cardiac Rehabilitation in Advanced Age)
con lo scopo di verificare, rispetto ad un trat-
tamento di controllo (no-cardiac rehabilita-
tion, no-CR) I’efficacia di 2 mesi di riabilita-
zione cardiaca in regime di day-hospital (ou-
tpatient, hospital-based cardiac rehabilita-
tion, OCR) o a domicilio (home-based car-
diac rehabilitation, HBCR) sulla tolleranza
all’esercizio e sulla qualita della vita, con-
frontando gli effetti fra tre classi di eta: 45-65
anni; 66-75 anni; >75 anni (24). Questo stu-
dio, condotto con disegno fattoriale stratifi-
cato per eta e sesso, ha arruolato 270 pazienti
(30 per ciascuno di 9 gruppi di trattamento e
di etd), che sono stati selezionati — per un
basso profilo di rischio cardiologico e per as-
senza di disabilita e/o disturbi cognitivi — da
un’ampia popolazione iniziale di 773 pazienti
eleggibili con recente (4-6 settimane) infarto
miocardico. La numerosita della casistica ne-
cessaria per la dimostrazione dell’endpoint
primario é stata definita sulla base di un pre-
cedente studio — controllato ma non rando-
mizzato — condotto dal nostro stesso gruppo
allo scopo di confrontare tra pazienti di eta <
e >65 anni gli effetti di un simile programma
di riabilitazione sulla tolleranza all’esercizio
(6). | pazienti assegnati in modo randomiz-
zato al gruppo OCR sono stati sottoposti a 40
sessioni di esercizio, comprendenti 24 ses-
sioni (3/settimana) di training aerobio al ci-
cloergometro e 16 sessioni (2/settimana) di
esercizi a corpo libero; il carico di lavoro ¢
stato fissato in modo da mantenere la fre-
quenza cardiaca al 70-85% della frequenza
cardiaca massima raggiunta al test ergospi-
rometrico basale. Gli stessi pazienti hanno,
inoltre, seguito un programma di counseling
sulla gestione dei fattori di rischio cardiova-
scolare, in riunioni alle quali hanno parteci-
pato anche i familiari. | pazienti assegnati al
gruppo HBCR hanno partecipato a 4-8 ses-
sioni di training in day-hospital nelle quali &
stato loro insegnato come condurre le sedute
di allenamento; al termine, un cicloergometro
¢ stato trasportato al loro domicilio per
I’intero periodo di training ed essi hanno ri-
cevuto prescrizioni di esercizio fisico identi-
che a quelle del gruppo OCR. Anche questi
pazienti hanno ricevuto un counseling sulla
gestione dei fattori di rischio cardiovascolare.
Un fisioterapista si € recato al loro domicilio,



a settimane alterne, per verificare I’aderenza
a tali prescrizioni (mediante controllo delle
registrazioni della frequenza cardiaca su un
diario, e dei chilometri percorsi, registrati dal
contachilometri del cicloergometro). I pazien-
ti del gruppo no-CR non hanno ricevuto alcu-
na prescrizione di training ma solo una sin-
gola sessione di counseling sulla gestione dei
fattori di rischio, e sono stati affidati alle cure
del medico di famiglia.

Come risulta dai dati presentati nella Tab. 1,
il tasso di esclusione é stato progressivamente
piu elevato tra i pazienti piu anziani, soprat-
tutto a causa di una maggiore prevalenza di
comorhilita cronica e di disturbi cognitivi e
disabilita, non adeguatamente compensata da
una lieve e non significativa riduzione della
prevalenza di difficolta logistiche o di rifiuti a
partecipare allo studio. L’analisi multivariata
dei dati di base ha permesso di dimostrare
che, tra i determinanti negativi indipendenti
della capacita di lavoro totale e del massimo
consumo di O, erano compresi, oltre all’eta
avanzata, il sesso femminile, una ridotta ta-
glia corporea ed una ridotta massa corporea
magra, uno stile di via tendenzialmente se-
dentario precedente I’infarto miocardico, ma
anche la presenza di sintomatologia depres-
siva e la sua gravita (25). Questo dato, che ¢
in accordo con la dimostrazione che la sinto-
matologia depressiva ¢ il piu potente fattore
predittivo a lungo termine delle condizioni
funzionali (26) e della qualita della vita (27)
dopo evento coronarico acuto, conferma
quanto sia importante che il processo di va-
lutazione preliminare ad un programma di
riabilitazione sia condotto, soprattutto nei pa-
zienti piu anziani, secondo un approccio
multidimensionale ed interdisciplinare, che
non manchi di identificare anche problemi
apparentemente lontani dalla dimensione di
piu stretta, e convenzionale, pertinenza della
cardiologia clinica (28). Complessivamente,
38 pazienti sono usciti dallo studio nell’arco
dei 14 mesi del suo svolgimento (2 mesi di
intervento + 12 mesi di follow-up) per nuovi
eventi fatali o non fatali (n=10) o per rifiuto
tardivo (n=21), senza differenze tra classi di
eta o gruppi di trattamento.

Nella Fig. 1 sono riportati i principali risultati
osservati nell’intero periodo dello studio.
Dopo 2 mesi di trattamento, la capacita di la-
voro totale & aumentata significativamente sia

nel gruppo OCR che in quello HBCR, in tutte
le classi di eta, mentre non é stata osservata
nessuna modificazione significativa nel grup-
po no-CR. All’interno di ogni classe di eta,
I’incremento e stato lievemente — e non si-
gnificativamente — superiore nel gruppo OCR
rispetto a quello HBCR. Nel confronto fra
classi di eta, I’analisi multivariata non ha di-
mostrato differenze significative sino ai 75
anni, mentre i pazienti al di sopra di tale so-
glia di eta hanno avuto un miglioramento si-
gnificativamente inferiore con entrambi i tipi
di trattamento attivo. Ai controlli a 6 e 12
mesi (8 e 14 mesi, rispettivamente, dall’ar-
ruolamento) la capacita di lavoro totale ten-
deva a ritornare verso il valore basale nel
gruppo OCR ma non in quello HBCR che,
particolarmente nei pazienti piu anziani,
manteneva il livello raggiunto al termine del
periodo di trattamento di 2 mesi. La qualita
della vita valutata con lo strumento Sickness
Impact Profile (SIP) in versione validata in
lingua italiana (29), mostrava un migliora-
mento significativo (riduzione del punteggio
del SIP) anche nel gruppo di controllo nelle
due classi di eta pit giovani, mentre nei pa-
zienti piu anziani il miglioramento si verifi-
cava solo con uno dei due trattamenti attivi.
Infine, va sottolineato come i costi siano stati
nettamente inferiori nel programma HBCR
(in media, 13,246 USD 2000/paziente), ri-
spetto al programma OCR (in media, 21,298
USD 2000/paziente): tale differenza ha avuto
origine non solo dall’implicito risparmio
nelle spese di ricovero in day-hospital, ma
anche da una significativa (p=0.018) ridu-
zione del numero di visite mediche richieste
dai pazienti del braccio HBCR (6.5+0.5), ri-
spetto al braccio OCR (7.1+0.6) ed a quello
no-CR (9.2:0.9).

In conclusione lo studio CR-AGE (24), il
primo trial controllato randomizzato specifi-
camente diretto alla valutazione degli effetti
della riabilitazione cardiaca nel paziente di
eta >75 anni, ha dimostrato che:

- quando si adottino criteri di selezione rigidi,
che si rendono necessari quando il pro-
gramma di riabilitazione cardiaca viene
svolto a domicilio, oltre due terzi dei pazienti
pil anziani vengono di fatto esclusi, es-
senzialmente per una piu elevata prevalenza
di comorbilita cronica, che controindica pro-
grammi standardizzati di esercizio fisico. Cio



implica la necessita di disegnare programmi
di riabilitazione personalizzati e piu flessibili
(28), che consentano I’arruolamento di
pazienti anziani fragili, da svolgere preferibil-
mente nell’ambiente maggiormente control-
lato e dotato di risorse tecnologiche rappre-
sentato dal day-hospital riabilitativo

- la riabilitazione cardiaca migliora le pre-
stazioni funzionali cardiocircolatorie anche in
pazienti di eta avanzata, nei quali & anzi piu
efficace e, soprattutto, pil necessaria per
ottenere un sensibile miglioramento anche
della qualita della vita. Tuttavia, i pazienti
con eta >75 anni rispondono meno al training
aerobio in termini di incremento non solo
assoluto, ma anche relativo, di tolleranza
all’esercizio. E’ possibile che programmi di
riabilitazione cardiaca standard, di durata
abitualmente contenuta in 8 settimane (28),
siano troppo brevi per ottenere nei pazienti
pit anziani il massimo beneficio fisiologico
possibile

- la riabilitazione domiciliare e efficace e

fattibile senza particolari effetti indesiderati,
anche in pazienti anziani, purché selezionati
per un basso profilo di rischio. Rispetto al
trattamento riabilitativo in day-hospital, la
riabilitazione domiciliare sembra anzi essere
associata ad un migliore mantenimento degli
effetti fisiologici positivi a lungo termine,
probabilmente perché implica modificazioni
piu sostanziali e permanenti dello stile di vita,
consolidando I’abitudine ad autogestire un
programma di esercizio fisico regolare.
Inoltre, anche per i costi ridotti, la riabi-
litazione domiciliare sembra senz’altro dotata
di migliore rapporto costo/efficacia. In tale
senso, questa tecnica si pone come valida
alternativa in popolazioni selezionate a basso
rischio, permettendo di riservare le scarse
risorse — a maggiore tecnologia e di maggior
costo — della riabilitazione in day-hospital o,
addirittura, in regime di ricovero, a pazienti a
rischio piu elevato ed agli anziani fragili, con
comorbilita cronica.

Tabella 1. Pazienti eleggibili ed arruolati nello studio CR-AGE e motivi di esclusione,

per classi di eta (24).

Eta (anni)

Pazienti Totale 45-65 66-75 >75 p=
Eleggibili (n) 773 225 222 326
Avrruolati (n) 270 90 90 90
Esclusi (n) 503 135 132 236

(%) (65.1) (60.0) (59.5) (72.4) 0.001
Esclusi/Eleggibili (%) per:
- cause cardiologiche (1) 36.2 39.2 32.9 37.4 ns
- comorbilita cronica (2) 15.0 8.0 15.3 19.6 0.001
-disturbi cognitivi/disabilita (3) 3.9 0.4 2.7 7.1 0.001
- cause logistiche (4) / rifiuto 10.0 13.3 8.6 8.9 0.061

(1) frazione di eiezione del ventricolo sinistro <35%; aritmie cardiache/scompenso cardiaco
congestizio refrattari; ipertensione arteriosa mal controllata; stenosi valvolare aortica
serrata; miocardiopatia ipertrofica subaortica; (2) anemia, insufficienza renale, insufficienza
respiratoria gravi; (3) punteggio <21 al test Mini Mental State Examination; disabilita in
almeno 1 delle attivita di base della vita quotidiana (scala di Katz); (4) eccessiva distanza

dal centro di riabilitazione.
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Figura 1. Variazioni della capacita di lavoro totale (TWC, pannello superiore) e della qualita
della vita (scala Sickness Impact Profile, SIP, pannello inferiore) (29) nello studio CR-AGE
(24), per classi di eta e per gruppi di trattamento (colonne nere: riabilitazione cardiaca in day-
hospital; colonne tratteggiate: riabilitazione cardiaca domiciliare; colonne bianche: non
riabilitazione, gruppo di controllo). Le osservazioni 1-4 nel tempo si riferiscono
rispettivamente a: (1) basale; (2) fine del trattamento (8 settimane), (3) 6, e (4) 12 mesi di
follow-up dal termine del trattamento (8 e 14 mesi dall’arruolamento).
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