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Introduzione

La fibrillazione e il flutter atriale rappre-
sentano le aritmie di più frequente riscontro
in clinica. La loro incidenza è in aumento in
conseguenza dell’invecchiamento della po-
polazione generale ed è associata a peggio-
ramento dell’aspettativa di vita1 e a compli-
cazioni cliniche severe quali ictus e insuffi-
cienza cardiaca2. Le opzioni terapeutiche
sono finalizzate al controllo della frequenza
cardiaca, alla cardioversione, al manteni-
mento del ritmo sinusale e alla prevenzione
delle complicanze tromboemboliche. I far-
maci antiaritmici sono stati ampiamente uti-
lizzati nel trattamento della fibrillazione e
del flutter atriale, ma la loro efficacia si è ri-
velata limitata e per lo più transitoria3. Inol-
tre, il trattamento cronico ha spesso com-
portato importanti effetti collaterali, inclusi
effetti proaritmici a livello ventricolare4. In
conseguenza di ciò, nuovi approcci terapeu-
tici di tipo non farmacologico sono stati svi-
luppati e introdotti nella pratica corrente.
Essi comprendono la cardioversione elettri-
ca, esterna ed endocavitaria, la stimolazione
fisiologica, l’impianto di dispositivi antita-
chicardici, quali i pacemaker dedicati e i de-
fibrillatori atriali e atrioventricolari, l’abla-
zione del nodo atrioventricolare con im-
pianto di pacemaker, l’ablazione istmica del
flutter, l’ablazione con radiofrequenza del
substrato e/o dei foci responsabili dell’arit-
mia, e tecniche chirurgiche di comparti-
mentalizzazione degli atri. Tali tecniche so-
no state utilizzate isolatamente o in combi-
nazione tra loro e possono essere associate
alla terapia antiaritmica (terapia ibrida).

Cardioversione elettrica

Consiste nell’erogazione di uno shock
elettrico sincronizzato sull’attività cardiaca

intrinseca, di solito rappresentata dal rilie-
vo dell’onda R sull’elettrocardiogramma.
In accordo con le linee guida internaziona-
li5, la cardioversione esterna deve essere
eseguita in urgenza in caso di fibrillazione
atriale parossistica ad elevata risposta ven-
tricolare, in presenza di instabilità emodi-
namica, ischemia miocardica acuta o sinto-
mi intollerabili. È raccomandata in elezio-
ne, dopo adeguata anticoagulazione, in pa-
zienti con fibrillazione atriale persistente
quando una recidiva precoce è improbabile
o quando è stata instaurata una terapia an-
tiaritmica in pazienti con precedente recidi-
va precoce dopo cardioversione eseguita
senza trattamento antiaritmico. Può infine
essere usata in alternativa al trattamento
farmacologico per accelerare il ripristino
del ritmo sinusale in pazienti con primo
episodio di tachiaritmia. Le percentuali di
successo sono molto elevate e dipendono
essenzialmente dalla cardiopatia sottostan-
te e dalla densità di corrente erogata sul
miocardio atriale. La recente introduzione
di dispositivi capaci di erogare shock a for-
ma d’onda bifasica ha incrementato signifi-
cativamente l’efficacia della procedura. In
un recente trial randomizzato in cui sono
stati arruolati 165 pazienti, l’efficacia è sta-
ta del 79% con lo shock a forma d’onda
monofasica e del 94% con quello a forma
d’onda bifasica6. La cardioversione endo-
cavitaria utilizza shock a bassa energia ero-
gati fra un elettrodo catodico a larga super-
ficie posizionato in atrio destro e un anodo
in seno coronarico o in arteria polmonare
sinistra7. La tecnica ha percentuali di suc-
cesso che approssimano il 100%8 ed è sug-
gerita per pazienti che non possono essere
sottoposti ad anestesia generale (indispen-
sabile per la cardioversione esterna), in
quelli in cui può essere richiesta una stimo-
lazione cardiaca per bradicardia severa o
asistolia postcardioversione e in quelli resi-
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stenti alla cardioversione esterna per obesità o enfisema
polmonare. In ragione dei progressi legati alla cardio-
versione con onda bifasica, tuttavia, le indicazioni alla
cardioversione endocavitaria sono andate progressiva-
mente riducendosi negli ultimi anni.

Stimolazione atriale

È stato dimostrato che la stimolazione atriale e bi-
camerale determinano una riduzione delle recidive di
fibrillazione atriale in pazienti con malattia del nodo del
seno, specie se confrontate con la stimolazione ventri-
colare9-11. L’effetto antiaritmico della stimolazione
atriale sembra legato a differenti meccanismi elettrofi-
siologici che comprendono la prevenzione degli episo-
di tachicardici indotti da bradicardia, la riduzione del
numero di battiti prematuri atriali che possono innesca-
re la fibrillazione, la soppressione del fenomeno “ciclo
lungo-ciclo breve”, la riduzione della dispersione della
velocità di conduzione e dei periodi refrattari atriali12. Il
supporto antibradicardico può inoltre potenziare l’effi-
cacia dei farmaci antiaritmici, permettendone l’uso in
dosaggi ottimali e prevenendo la bradicardia indotta.
L’attivazione della funzione “rate-responsive” può in-
crementare i benefici antiaritmici della stimolazione
atriale aumentando la percentuale di pacing atriale spe-
cie in corso di esercizio13. Il mantenimento di una sti-
molazione atriale costante, che sopprima completa-
mente l’attività elettrica spontanea, sembra giocare un
ruolo primario nella prevenzione delle recidive di fi-
brillazione atriale. A tal fine sono stati sviluppati algo-
ritmi di pacing in grado di effettuare una stimolazione
atriale a frequenza variabile, modulata dalla presenza di
battiti prematuri atriali o dall’emergenza del ritmo si-
nusale spontaneo (“consistent atrial pacing” o “atrial
pacing preference”)14. L’algoritmo induce un accorcia-
mento automatico del ciclo di stimolazione in presenza
di battiti spontanei fino a un valore massimo program-
mabile di frequenza cardiaca. In presenza di ritmo sta-
bilmente elettroindotto, la frequenza di stimolazione
viene progressivamente ridotta fino al valore minimo
programmato. In esperienze preliminari relative a pa-
zienti con sindrome bradi-tachi15, l’attivazione dell’al-
goritmo ha consentito rispetto alla stimolazione DDDR
convenzionale un incremento della percentuale di pac-
ing atriale oltre il 95%, una riduzione del numero di bat-
titi prematuri atriali dell’80% e una riduzione delle ri-
correnze di fibrillazione atriale del 42% in quei pazien-
ti in cui la stimolazione DDDR da sola non consentiva
di ottenere un’elevata percentuale di pacing atriale. Al-
tri algoritmi sono disponibili in dispositivi di recente in-
troduzione. Tra questi l’“atrial rate stabilization” che
previene il fenomeno ciclo lungo-ciclo breve prevenen-
do le pause postextrasistoliche16 e il “post-mode switch
overdrive” che induce una stimolazione atriale a fre-
quenza elevata per alcuni minuti dopo la fine di un pa-
rossismo di tachiaritmia, nell’intento di prevenirne le

recidive precoci. L’efficacia clinica di questi nuovi di-
spositivi e il contributo delle loro sofisticate funzioni
diagnostiche nella gestione dei pazienti con fibrillazio-
ne atriale sono attualmente in valutazione clinica.

Stimolazione atriale multisito o in sedi
non convenzionali

La stimolazione atriale multisito è stata proposta
per pazienti con asincronia di attivazione elettrica in-
tratriale e interatriale, causate da rallentata conduzione
nell’atrio destro e attivazione retrograda dell’atrio sini-
stro, quali determinanti principali dell’insorgenza della
fibrillazione atriale17,18. Obiettivi della stimolazione
multisito sono il miglioramento della sequenza di atti-
vazione, la riduzione dell’asincronia, la preeccitazione
di aree potenzialmente coinvolte nei circuiti di rientro e
la riduzione della dispersione dei periodi refrattari
atriali. Due tecniche sono state sviluppate: la prima,
proposta da Daubert et al.19, consente la stimolazione
simultanea di entrambi gli atri mediante elettrodi posi-
zionati in auricola destra e in seno coronarico medio o
distale (stimolazione biatriale). In uno studio osserva-
zionale di tipo prospettico che ha coinvolto 86 pazienti
fortemente sintomatici e refrattari alla terapia farmaco-
logica20, il 64% erano in ritmo sinusale dopo un follow-
up medio di 33 mesi. Di questi, oltre la metà erano
completamente esenti da recidive di tachiaritmia, men-
tre gli altri mostravano una sensibile riduzione delle ri-
correnze. Tali risultati non sono stati confermati da uno
studio randomizzato crossover, Synchronous Biatrial
Pacing Therapy (SYNBIAPACE)21, in cui la stimola-
zione biatriale non ha dimostrato benefici antiaritmici
significativi, ma solo un trend favorevole, rispetto alla
stimolazione bicamerale o alla non stimolazione. La se-
conda tecnica, proposta da Saksena et al.22, è basata sul-
la stimolazione simultanea del tetto dell’atrio destro e
della regione dell’ostio del seno coronarico (stimola-
zione doppia sede atriale destra) associata ad un’eleva-
ta frequenza di stimolazione per ottenere una costante
cattura atriale. Dati preliminari23 suggeriscono una su-
periorità della stimolazione doppio sito rispetto a quel-
la singolo sito, ma risposte più significative ai quesiti
tuttora aperti sono attese da un ampio studio randomiz-
zato, attualmente in corso24. La stimolazione isolata del
setto interatriale basso a livello del triangolo di Koch è
stata proposta da Padeletti et al.25. Tale area è caratte-
rizzata da conduzione anisotropa e la stimolazione in
tale sede può prevenire l’innesco della fibrillazione
atriale attraverso il prolungamento dell’intervallo di ac-
coppiamento dei battiti prematuri atriali e le modifica-
zioni delle proprietà elettrofisiologiche del substrato26.
Tale tecnica si è dimostrata efficace nel ridurre le reci-
dive parossistiche di tachiaritmia25 e la progressione
verso la fibrillazione atriale permanente: in una popo-
lazione di 70 pazienti, fortemente sintomatici nono-
stante terapia antiaritmica, seguiti in media per 50 me-
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si dopo l’impianto, il 79.8% era in ritmo sinusale al ter-
mine del follow-up27. Dati preliminari di confronto, in
popolazioni di pazienti con sindrome bradi-tachi, sem-
brano confermare la superiorità della stimolazione del
setto rispetto a quella tradizionale in auricola28. La sti-
molazione isolata del setto interatriale alto nella regio-
ne del fascicolo di Bachmann è stata recentemente pro-
posta da Bailin et al.29. È stata riportata una riduzione
della durata dell’onda P e una riduzione della progres-
sione verso la fibrillazione atriale permanente rispetto
alla stimolazione convenzionale in auricola (25 vs 53%
a distanza di 1 anno).

Defibrillatore atriale e dispositivi antitachicardici

È stato dimostrato che la stimolazione atriale rapida
erogata su tachicardia o flutter atriale è efficace nel ri-
pristino del ritmo sinusale nel 60-90% dei pazienti30.
La massima efficacia si ottiene in genere effettuando la
stimolazione antitachicardica a una frequenza appena
superiore a quella dell’aritmia31 o associando uno o più
extrastimoli32. Il pacing atriale ad alta frequenza può
inoltre desincronizzare la tachicardia con successivo ri-
pristino del ritmo sinusale. Più controversa è la possi-
bilità di interrompere la fibrillazione atriale mediante
tecniche di pacing. È stata riportata un’efficacia del
33% del burst a 50 Hz in pazienti con fibrillazione
atriale indotta durante studio elettrofisiologico33, ma in
nessun caso è stata documentata l’interruzione di una
fibrillazione atriale persistente34. La disponibilità di
tecniche di stimolazione antitachicardica affidabili e la
provata efficacia dello shock endocavitario a bassa
energia8 hanno determinato l’introduzione in clinica di
dispositivi antitachicardici con l’obiettivo primario di
eseguire un trattamento precoce della fibrillazione
atriale e di prevenire il rimodellamento elettrico degli
atri che è considerato il principale meccanismo respon-
sabile della persistenza dell’aritmia e delle recidive
precoci35.

Un defibrillatore atriale “puro”, basato su un siste-
ma a tre elettrodi, di cui due impiantati nella parete la-
terale dell’atrio destro e all’interno del seno coronarico
per erogare lo shock atriale a bassa energia ed un terzo
elettrodo in ventricolo destro per sincronizzare lo shock
sul QRS e per consentire una stimolazione ventricolare
di supporto dopo l’erogazione dello shock, è stato va-
lutato in 51 pazienti con fibrillazione atriale refrattaria
alla terapia farmacologica, con ricorrenze da 1/settima-
na a 1/3 mesi36. L’efficacia dello shock è stata del 96%,
ma nel 27% degli episodi e nel 51% dei pazienti si è ve-
rificata ricorrenza precoce dell’aritmia. In ogni caso, il
follow-up a lungo termine ha dimostrato una riduzione
del numero di ricorrenze della fibrillazione che richie-
dessero la cardioversione37. Il defibrillatore duale atrio-
ventricolare unisce le caratteristiche di un defibrillato-
re bicamerale convenzionale alla capacità di riconosce-
re e trattare automaticamente gli episodi di tachicardia

atriale e fibrillazione atriale. Le terapie atriali com-
prendono le terapie di stimolazione antitachicardica
(rampa, burst+, burst a 50 Hz) e la cardioversione a bas-
sa energia. Sono disponibili terapie di prevenzione che
associano alla stimolazione DDD alcuni algoritmi di
pacing overdrive già discussi in precedenza. Per l’ero-
gazione dello shock atriale può essere utilizzata sia una
configurazione a due elettrocateteri, con elettrodo bi-
polare in atrio destro ed elettrodo a doppio “coil” in
ventricolo destro, che a tre elettrocateteri, inserendo un
terzo “coil” in seno coronarico. L’efficacia del defibril-
latore duale nel trattare tachiaritmie atriali spontanee
è stata documentata sia in pazienti sottoposti ad im-
pianto per la presenza di tachiaritmie ventricolari mali-
gne38-41 che in quelli affetti da fibrillazione atriale re-
frattaria isolata42. L’esperienza del Registro Italiano del
Defibrillatore Duale Medtronic 7250 (Medtronic Inc.,
Minneapolis, MN, USA), relativa a 105 pazienti43, ha
confermato l’efficacia delle terapie di pacing antitachi-
cardico (71% su tachicardia atriale e 24% su fibrilla-
zione atriale) e ha dimostrato che tale efficacia è diret-
tamente correlata alla lunghezza del ciclo dell’aritmia.
Tenuto conto che quasi la metà degli episodi si presen-
tava all’esordio come tachicardia atriale e che nella
maggior parte dei casi si osservava un’accelerazione
della tachicardia nei minuti successivi, è molto verosi-
mile che un trattamento precoce possa aumentare l’ef-
ficacia delle terapie di pacing antitachicardico e che
possa prevenire la desincronizzazione in fibrillazione
atriale di alcuni episodi di tachicardia che si presentano
all’innesco in forma organizzata. Per quanto riguarda lo
shock atriale, se da un lato ne è stata confermata l’effi-
cacia, resta aperta la problematica della compliance del
paziente e del dolore legato alla cardioversione. Nell’e-
sperienza del Registro, la tolleranza soggettiva è stata
complessivamente discreta e condizionata più dall’effi-
cacia della terapia nell’interrompere aritmie soggetti-
vamente mal tollerate che dalla quantità di energia ero-
gata. In altre parole, i pazienti sembrano disponibili ad
accettare un fastidio soggettivo intenso di breve durata,
pur di evitare la persistenza di sintomi maggiori.

Ablazione del nodo atrioventricolare e impianto
di pacemaker

I pazienti con fibrillazione atriale parossistica, per-
sistente o permanente, ad elevata risposta ventricolare,
nei quali non sia possibile ottenere un adeguato con-
trollo della frequenza mediante la terapia farmacologi-
ca, possono beneficiare dell’ablazione del nodo atrio-
ventricolare con impianto di pacemaker definitivo, spe-
cie quando l’elevata frequenza è responsabile dello svi-
luppo di una disfunzione ventricolare sinistra, tachicar-
dia-mediata. Una metanalisi di 21 studi pubblicati fra il
1989 e il 1998, che ha incluso 1181 pazienti, ha con-
cluso che tale tecnica determina un miglioramento dei
sintomi e della qualità di vita e una riduzione del con-
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sumo di risorse sanitarie in pazienti con fibrillazione
atriale refrattaria44. Nell’Ablate and Pace Trial45 che ha
arruolato prospetticamente 156 pazienti, la procedura
ha indotto un miglioramento della qualità di vita,
un’aumentata tolleranza all’esercizio e un migliora-
mento della funzione ventricolare sinistra in un follow-
up di 1 anno. In due studi randomizzati di confronto
con la terapia antiaritmica46,47, l’ablazione del nodo con
impianto di pacemaker si è dimostrata superiore ai far-
maci per quanto riguarda sintomi e qualità di vita sia in
pazienti con fibrillazione atriale parossistica che persi-
stente. I limiti della metodica includono la necessità di
proseguire la terapia anticoagulante, la perdita del sin-
cronismo atrioventricolare e la dipendenza dal pace-
maker. Esiste inoltre un piccolo rischio di morte im-
provvisa legata a torsione di punta48. In uno studio re-
cente, Ozcan et al.49 hanno studiato la sopravvivenza in
350 pazienti trattati con ablazione del nodo e impianto
di pacemaker. Dopo un follow-up di 36 ± 26 mesi la so-
pravvivenza (78 decessi) è stata significativamente in-
feriore a quella osservata nella popolazione generale
del Minnesota, ma simile a quella del gruppo di con-
trollo con fibrillazione atriale trattato con terapia far-
macologica. In assenza di cardiopatia (121 pazienti), la
mortalità nel gruppo ablazione è stata simile a quella
della popolazione generale.

Ablazione del substrato e ablazione focale

I successi della compartimentalizzazione chirurgica
degli atri, ottenuta con l’intervento di Maze messo a
punto da Cox et al.50, hanno determinato lo sviluppo di
nuove tecniche ablative finalizzate ad ottenere simili ri-
sultati mediante un approccio endocavitario. Strategie
ablative limitate all’atrio destro hanno determinato fino
ad ora risultati modesti51, mentre lesioni lineari in atrio
sinistro si sono dimostrate più efficaci con percentuali
di successo riportate del 70-80%52. Lo studio endocavi-
tario sistematico di questi pazienti ha permesso inoltre
di identificare nelle vene polmonari una sede comune
di foci aritmogeni, a rapida depolarizzazione, capaci di
indurre la fibrillazione atriale parossistica53,54. L’identi-
ficazione di questi foci “trigger” dell’aritmia ha indot-
to la messa a punto di tecniche finalizzate all’ablazione
selettiva dei foci o all’isolamento elettrico dall’atrio si-
nistro della vena polmonare responsabile. Altre sedi di
foci aritmogeni sono state identificate a livello della ve-
na cava superiore, dell’atrio destro, dell’atrio sinistro e
del seno coronarico. L’ablazione focale può eliminare o
ridurre le ricorrenze di fibrillazione atriale nel 60% dei
pazienti, ma il rischio di recidive a 1 anno è ancora ele-
vato e pari al 30-50%, specie quando più di una vena
polmonare è interessata. Pertanto, molti pazienti neces-
sitano di proseguire la terapia antiaritmica dopo la pro-
cedura55. Le complicazioni non sono frequenti, ma so-
no potenzialmente severe e includono l’embolia siste-
mica, la stenosi delle vene polmonari, il versamento pe-

ricardico, il tamponamento cardiaco e la paralisi del
frenico. L’ablazione istmica è più efficace della terapia
antiaritmica nel trattamento del flutter atriale, riducen-
do le recidive dal 93 al 5% se usata come terapia di pri-
ma scelta56. In alcuni pazienti il flutter atriale può svi-
lupparsi in corso di terapia antiaritmica per fibrillazio-
ne atriale57. Reithmann et al.58 hanno trattato con abla-
zione istmica 10 pazienti che avevano sviluppato flutter
atriale in terapia con amiodarone. Dopo un follow-up di
8 ± 3 mesi le ricorrenze di fibrillazione atriale parossi-
stica sono state del 20%, simili a quelle osservate dopo
ablazione di flutter isolato (25%) e inferiori a quelle dei
pazienti con fibrillazione e flutter prima della procedu-
ra (76%).

Conclusioni

La disponibilità di nuove terapie non farmacologi-
che ha consentito negli ultimi anni il trattamento di un
numero crescente di pazienti con fibrillazione atriale
refrattaria alla terapia farmacologica. I benefici della
stimolazione fisiologica nei pazienti con sindrome bra-
di-tachi e indicazione al pacing antibradicardico sono
ormai codificati. Analogamente, lo sono le indicazioni
alla procedura “ablate and pace” in caso di miocardio-
patia tachicardia-mediata o di sintomi non tollerabili e
impossibilità di controllare la frequenza ventricolare.
Viceversa, tuttora non provati e oggetto di valutazione
clinica sono da ritenere i benefici clinici del pacing in
assenza di tachicardia, così come quelli della stimola-
zione multisito o in sedi alternative. Per quanto riguar-
da i pacemaker antitachicardici e il defibrillatore atria-
le o atrioventricolare, pur in presenza di una provata ef-
ficacia delle terapie, largamente carenti sono i dati ri-
guardanti l’impatto sulla qualità di vita e l’analisi co-
sto-benefici. Le procedure ablative infine, estremamen-
te promettenti e in rapida espansione, risentono della
difficoltà di un’adeguata selezione dei pazienti (legata
ai multiformi aspetti dell’aritmia) e richiedono ulterio-
ri progressi, di conoscenza e tecnologia, per migliorar-
ne l’efficacia e aumentarne la sicurezza.
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