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HF: the building box of therapy
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HF: storia naturale

Gheroghiade et al. Am J Cardiol 2005



Capacità di esercizio: cosa dicono le linee guida?

Ponikowsy et al. Eur J Heart Fail 2016



HF: quality of life

Juenger et al. Heart 2011Physical limitation
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Studio della capacità di esercizio: 

quali altre valutazioni in HF?

Limitazione funzionale

Stratificazione prognostica

Guida alla terapia farmacologica

Guida alla terapia non farmacologica



Limitazione funzionale

Van de Broek et al. Am J cardiol 1992Int J Emerg Med 2014



Limitazione da causa mista

Limitazione cardiogenica 

legata alla disfunzione 

sistolica e diastolica del VS

Limitazione ventilatoriaLimitazione vascolare polmonare

(VE/VCO2 slope)

Limitazione funzionale in HF
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Survival by peak VO2
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Paolillo et al. EJHF 2019



Stratificazione prognostica MECKI score

https://www.cardiologicomonzino.it/it/mecki-score/ Agostoni et al. Int J Cardiol 2013 



CPET: quali altre valutazioni in DCM?

Limitazione funzionale

Stratificazione prognostica

Guida alla terapia farmacologica

Guida alla terapia non farmacologica



Effects of Sacubitril/Valsartan on Physical and Social Activity Limitations in 

Patients With Heart Failure: A Secondary Analysis of the PARADIGM-HF Trial

Chandra et al  et al. JAMA Cardiol 2018
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Guida alla terapia farmacologica Sacubitril/Valsartan



Beltran et al. Int J Cardiol 2018
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Beltran et al. Int J Cardiol 2018



PROSPECTIVE, MULTICENTRIC, NON-randomized (ethical reasons) 

• Blood venous sample collection
• QoL questionnaire
• Cardiopulmonary exercise test (CPET)
• Echocardiography
• Spirometry and DLCO

24/26mg 49/51mg 97/103mg max tolerated dose

Sacubitril/valsartan e capacità di esercizio



Senni et al. EJHF 2016



1) Decrease in NTproBNP values

2) Improvement in cardiac 

remodeling assessed with cardiac 

echo

Inclusion criteria:

• Over 18 years of age; 

• Symptomatic heart failure defined as NYHA functional class II or III, despite optimized treatment; 

• Stable clinical conditions; 

• LVEF ≤ 35%, as measured using echocardiography or MRI; 

• Eligible for treatment with sacubitril/valsartan;

• Ability to perform CPET.

Primary end-points

1) Increase in oxygen consumption at 

peak exercise

2) Improvement in pulmonary function 

and in cardiac performance 

Secondary end-points

Sacubitril/valsartan e capacità di esercizio



38 patients

Follow-up 145±68 
days

No serious adverse events or need for discontinuation 

Sacubitril/valsartan dose

INTERIM ANALYSIS POPULATION



RESULTS ON EXERCISE CAPACITY

** p<0,01



RESULTS ON FUNCTIONAL STATUS

NYHA functional class
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RESULTS ON VENTRICULAR REMODELING

Left ventricular 
ejection fraction

Left ventricular 
end-diastolic (LVEDV) and 

end-systolic (LVESV) volumes

* p<0,05

** p<0,01



EFFECTS ON HEART FAILURE BIOMARKERS

** p<0,01



Take home message

✓ Importanza della valutazione della capacità funzionale in HF

✓ La capacità funzionale correla con la qualità della vita e con la prognosi

✓ Sacubitril/valsartan migliora la qualità della vita in differenti aspetti e sembra 

migliorare la capacità funzionale 

✓ Capacità funzionale e dose?



Limitazione funzionale

Stratificazione prognostica

Guida alla terapia farmacologica

Guida alla terapia non farmacologica





VO2 = VE (FiO2 – FeO2)

VO2 = Q (CaO2 – CvO2)



Guida alla terapia non farmacologica

Apostolo et al. J Heart Lung Transpl 2018



Guida alla terapia non farmacologica Trapianto

2006 2016

ISHLT Guidelines 2016



Stratificazione prognostica Seattle Heart Failure Model

Muser et al. JACC: Clin Electrophysiol 2019



Basi fisiologiche dell’esercizio fisico

CAUSALimitazione funzionale



Stratificazione prognostica Seattle Heart Failure Model

14 continuous variables and 
10 categorical variables

Levy et al. Circulation 2006


