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Stergiopoulos et al. JAMA Intern Med 2014;174:232-40

Morte IMA non fatale

Revasc Unplanned Angina in FU

Metanalisi effetto PCI in pazienti con 
CAD stabile e documentazione ischemia
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ISCHEMIA Research Question

✓In stable patients with at least moderate ischemia 

on a stress test, is there a benefit to adding 

cardiac catheterization and, if feasible, 

revascularization to optimal medical therapy?



Cardiovascular Clinical Research Center

Study Flow

Enrolled (8518)

Screen Failure (3339)
Major Reasons:
• Insufficient ischemia (N = 

1350)
• No obstructive CAD (N = 1218)
• Unprotected LMD (N =434)

Randomized (5179)

Study CCTA in 73% of randomized participants 

Randomized to INV (2588)

Median follow-up for survivors 3.3 years 

(IQR 2.2 to 4.3 years)

Proportion of follow-up completed: 99.4%

Median follow-up for survivors 3.3 years 

(IQR 2.2 to 4.4 years)

Proportion of follow-up completed: 99.7%

Randomized to CON (2591)

Maron DJ, et al. American Heart Journal. 2018; 201;124-135
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Follow-up (years)

CON

INV

Adjusted Hazard Ratio = 0.93 (0.80, 1.08)

P-value = 0.34 

Subjects at Risk
CON 2591 2431 1907 1300 733 293

INV 2588 2364 1908 1291 730 271

6 months:

Δ = 1.9% (0.8%, 3.0%)

4 years:

Δ = -2.2% (-4.4%, 0.0%)

Primary Outcome: CV Death, MI, hospitalization for UA, HF or 
resuscitated cardiac arrest

15.5%

13.3%

N Engl J Med 2020;382:1395-407
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Follow-up (years)

CON

INV

Adjusted Hazard Ratio = 0.90 (0.77, 1.06)

P-value = 0.21 

Subjects at Risk

CON 2591 2453 1933 1325 746 298

INV 2588 2383 1933 1314 752 282

6 months:

Δ = 1.9% (0.9%, 3.0%)

4 years:

Δ = -2.2% (-4.4%, -0.1%)

Absolute Difference INV vs. CON

Major Secondary:  CV Death or MI 

13.9%

11.7%

N Engl J Med 2020;382:1395-407
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Myocardial Infarction
N Engl J Med 2020;382:1395-407
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Primary endpoint
Pre-specified Important Subgroups 

N=3739 for Prox LAD Y/N

N=2982 for # diseased vessels

High degree of baseline medical Rx optimization

There was no heterogeneity of treatment effect 



“The take-home message for me as a

practicing cardiologist is that I don't have to

feel... that I am doing any harm by trying

medicines first.”

John Spertus, MD

Director, Health Outcomes Research, Saint 
Luke's Mid America Heart Institute 

After ISCHEMIA…
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Risk Factor Management
Baseline vs last visit

No between group differences INV vs CON  
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following goals: LDL < 70 mg/dL and on any statin, systolic blood pressure < 140 mm/Hg, 
on aspirin or other antiplatelet or anticoagulant, and not smoking. High level of medical 
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Non-pharmacological management





Lifestyle modification

Recommendations
Total

(n. 5070)

Personalized diet, n. (%) 2957 (58)

Smoking cessation, n. (%)*
*on 887 smokers

629 (71)

Physical activity, n. (%) 3302 (65)

De Luca L, et al. Eur J Prev Cardiol. 2018;25:43



Suggested stepwise strategy for long-term anti-ischaemic
drug therapy in patients with chronic coronary syndromes

(Atto I°)





(Atto II°)

(Atto I°)





Dunque, che fare?





Sintomi non controllati

Ivabradina *

Ranolazina

Associazione con: 

Terapia di prima linea:

β –bloccante

Ca – antagonisti 
Nitrati LA 

Trimetazidina

Da valutare: 

Ca – antagonisti 
Nitrati LA 

Trimetazidina

Da valutare: 

Controindicazioni o   
intolleranza

Ranolazina

Ivabradina *

* In pz in RS, FC ≥70 bpm, FEVS≤40%



Heart Rate

>60 bpm

BP

SBP >120 SBP <120

BB or Non 
DHP CCB

Ranolazine
Ivabradine

DHP
Ranolazine
Ivabradine

LA nitrates
Nicorandil

Trimetazidine

Trimetazidine

First-line Second-line Third-line

<60 bpm

BP

SBP >120 SBP <120

DHP CCB Ranolazine

DHP
Ranolazine

TrimetazidineLA nitrates
Nicorandil

Trimetazidine



✓Alla luce delle recenti evidenze (ISCHEMIA trial) la
terapia medica ottimale dovrebbe essere il fondamento
nella gestione del paziente con sindrome coronarica
cronica

✓Terapia medica ottimale non vuol dire assenza di
rivascolarizzazione a priori, piuttosto la presenza di un
intensivo approccio farmacologico e non

✓Nell’ambito di un ottimale approccio farmacologico
secondo documenti di consenso nazionali le nuove
molecole anti-ischemiche, in particolare ranolazina,
devono avere un ruolo di maggiore rilievo

Take Home Message



Mega J, Circulation 2010



stressrest

stressrest

ranolazine

placebo















Quale follow up nel paziente con 
sindrome coronarica cronica ?



Se alcune procedure mediche sono utili, più 
procedure saranno ancora più utili, o no?

Purtroppo, ciò spesso non corrisponde al vero.



Variazioni tra ospedali nell’uso di imaging 
cardiologico non invasivo e loro associazioni con 
ulteriori esami, interventi e risultati a distanza

Prercentuali di imaging cardiologico in 

549 078 pazienti con sospetta angina 

in 224 ospedali americani

Premier database

Safavi et Al. JAMA Int Med 2014;174:546-553



Rapporto tra test di ischemia e successive  
coronarografie e rivascolarizzazioni

Safavi et Al. JAMA Int Med 2014;174:546-553

Premier database

549.078 patients at 224 hospitals



CONCLUSIONI E RILEVANZA. La spesa per l'assistenza sanitaria varia più tra i singoli

medici che tra gli ospedali. Tuttavia, la spesa medica più elevata non è associata a

migliori risultati.

I nostri dati suggeriscono che le politiche rivolte sia ai medici che agli ospedali

potrebbero essere più efficaci nel ridurre la spesa sanitaria rispetto alle politiche che si

concentrano esclusivamente sugli ospedali.





Approccio al paziente senza
documentata coronaropatia con 

sintomi sospetti per angina



Approccio per la gestione iniziale dei pazienti
con angina e sospetta coronaropatia



Probabilità di coronaropatia in cui un dato test 
può escludere (verde) o confermare (rosso) 

una significativa ostruzione coronarica



Rivalutazione del paziente con 
documentata coronaropatia



Quando le indagini diagnostiche non sono appropriate nel 
follow-up del paziente cardiopatico cronico?

• Ecocardiografia 

• ECG da sforzo

• Stress Imaging

• Angio-TC coronarica

Gruppo di lavoro 
“Fare di più non significa fare meglio”

Area Prevenzione Cardiovascolare A.N.M.C.O.
F. Fattirolli, A. Cherubini, P. Clavario, A. Frisinghelli, GF Mureddu, PL Temporelli

Procedure diagnostiche in prevenzione cardiovascolare: 

di che cosa possiamo fare a meno?



Le cinque pratiche a rischio 

d’inappropriatezza di cui 

medici e pazienti dovrebbero 

parlare

Associazione Nazionale Medici Cardiologi 

Ospedalieri ANMCO







Musumeci G, Faggiano P et al. G Ital Cardiol 2017;18(1 Suppl 1):3S-12S

Strategia di follow-up raccomandata nei pazienti senza comorbilità
rilevanti e sottoposti a rivascolarizzazione completa







Cadenza degli esami strumentali da ripetere in 
prevenzione secondaria in base alle

caratteristiche del paziente



Il follow-up strumentale del paziente stabile con 

Cardiopatia Ischemica Cronica non può essere 

prestabilito ma dipende da una accurata valutazione 

clinica, che tenga conto di volta in volta del profilo di 

rischio, di eventuali variazioni del quadro clinico nel 

contesto di un attento controllo dei fattori di rischio, 

dell’aderenza ai trattamenti farmacologici 

raccomandati ed allo stile di vita appropriato.

Quindi
Valutare il paziente, innanzitutto !


