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La fibrillazione atriale (FA) è l’aritmia di più comune riscontro nella popolazione generale con una prevalenza 
media compresa tra 0.5% e 1%(1). Si manifesta più frequentemente negli uomini. La prevalenza cresce in maniera 
esponenziale con l’invecchiamento passando dallo 0.5% nei soggetti con età compresa tra 50 e 60 anni a circa il 9% in 
quelli con età tra 80 e 90 anni(2). L’analisi dei trend secolari dimostra che, per cause non del tutto note, l’incidenza 
dell’aritmia è in costante aumento nel tempo(3). Poiché molti episodi di FA si verificano maniera asintomatica, 
probabilmente queste cifre forniscono una sottostima del problema. La FA rappresenta la prima causa di ricovero 
ospedaliero per aritmia in Italia(4) e nel mondo occidentale(5). Sulla base di queste premesse è facile intuire come la 
gestione dei pazienti affetti da tale aritmia costituisca un enorme problema sanitario che richiede l’utilizzo di sempre 
maggiori risorse umane e tecnologiche (con i loro relativi costi) al fine di ridurne l’impatto sociale della FA attraverso 
opportune strategie di prevenzione e/o di contenimento delle morbidità associate. 

Lo scopo di questa rassegna è quello di fare il punto sulla gestione del paziente “giovane” (età inferiore a 65 anni) 
con episodi ricorrenti di FA. 
 
Aspetti clinici della FA. 
 

Dopo il primo episodio, la FA può presentarsi in maniera parossistica (episodi che si arrestano spontaneamente 
generalmente entro la prima settimana dall’insorgenza), persistente (episodi che vengono interrotti solo attraverso una 
cardioversione farmacologia o elettrica), o permanente (nei casi in cui la cardioversione non sia in grado di ripristinare 
il ritmo sinusale o si decida arbitrariamente di lasciare il paziente in FA)(6). A seconda delle popolazioni studiate, nel 
12-30% dei casi non è possibile identificare una patologia concomitante (FA idiopatica), con la prevalenza più alta 
ovviamente nei soggetti più giovani e nelle forme parossistiche(7,8). Le patologie concomitanti più comunemente 
riscontrate sono l’ipertensione arteriosa, la coronaropatia, le cardiomiopatie e le malattie valvolari(8). I sintomi, di natura 
estremamente variabile, derivano dalla perdita della sincronia atrio-ventricolare e dalla risposta ventricolare irregolare e, 
talora, rapida. In casi probabilmente predisposti con forme iterative o persistenti, queste alterazioni possono condurre 
allo sviluppo di una disfunzione ventricolare sinistra (la cosiddetta tachicardiomiopatia), talora di grado severo, 
generalmente reversibile dopo soppressione (farmacologica o non-farmacologica) dell’aritmia(9). Dal punto di vista 
clinico, il maggiore impatto della FA anche nei soggetti giovani è rappresentato dalle comorbidità associate (rischio 
tromboembolico in primo luogo) e dall’effetto sulla mortalità(10-12). In generale, il rischio tromboembolico nei soggetti 
con FA di origine non-reumatica è 4-5 volte maggiore rispetto a quello della popolazione generale a prescindere dalla 
modalità di presentazione dell’aritmia (forma parossistica vs persistente/permanente). In questo ambito, sono a rischio 
significativamente più elevato i soggetti con pregresso disturbo di circolo cerebrale, quelli con età maggiore di 65 anni, 
gli ipertesi, i diabetici, i pazienti con cardiopatia infartuale, quelli con disfunzione ventricolare sinistra e/o insufficienza 
cardiaca, i soggetti con importante atriomegalia sinistra(12). Il rischio tromboembolico aumenta significativamente anche 
in presenza di FA di durata maggiore di 48 ore. Per tali ragioni, questa aritmia rappresenta un fattore di rischio 
indipendente di mortalità nei soggetti affetti con un odd ratio di 1.5 (95% C.I.: 1.2-1.8) nella popolazione maschile e 1.9 
(95% CI: 1.5-2.2) in quella femminile(11). 
 
Trattamento della FA nel giovane. 
 
Profilassi antitrombotica. Sulla base di quanto detto in precedenza, la profilassi antitrombotica è indicata anche nei 
soggetti giovani qualora siano presenti fattori di rischio aggiuntivi. In questo contesto, l’anticoagulazione orale con 
warfarin (con valori di INR maggiori di 2) è superiore all’antiaggregazione piastrinica con acido acetilsalicilico in 
termini di riduzione del rischio embolico (rispettivamente -62% vs -22% in confronto al placebo)(13). Il maggiore 
vantaggio si osserva nei soggetti a più alto rischio. L’utilizzo del warfarin deve però essere sempre valutato anche in 
base al potenziale rischio di sanguinamento e/o di complicanze emorragiche (aumentato in presenza di INR maggiore di 
3) che potrebbero quindi vanificarne gli effetti benefici. Pertanto, un valore di INR compreso tra 2 e 3 rappresenta nei 
soggetti giovani un valido compromesso in termini di rapporto rischio-beneficio(14,15). 
Prevenzione delle recidive aritmiche con farmaci antiaritmici. Negli ultimi anni si è assisistito ad un crescente 
interesse della comunità scientifica verso la ricerca della migliore strategia di trattamento della fibrillazione atriale. In 
particolare, il dibattito si è accentrato da un lato sulla necessità di prevenire le recidive aritmiche rispetto al semplice 
controllo della risposta ventricolare e, dall’altro, sulle tecniche emergenti per la cura non-farmacologica dell’aritmia. 
Nei pazienti con episodi relativamente infrequenti e ben tollerati di FA, un trattamento discontinuo con farmaci 
antiaritmici della classe 1C, assunti solo in concomitanza delle recidive aritmiche, si è dimostrato estremamente efficace 
nel ripristino del ritmo sinusale in acuto e nella riduzione delle ospedalizzazioni, a fronte di una bassa incidenza di 
effetti indesiderati(16). Questa strategia terapeutica sembra particolarmente attraente anche nei pazienti giovani in cui 
l’assunzione continuativa di farmaci è meno accettata sia sul piano psicologico che per gli eventuali effetti indesiderati. 
Tuttavia, il principale limite di questo trattamento è rappresentato dalla quota consistente di pazienti (30-50%) che 
presentano anche recidive aritmiche asintomatiche(17,18) che, se non diagnosticate e quindi prontamente interrotte, 
esporrebbero il paziente ad un aumentato rischio tromboembolico (in assenza ovviamente di profilassi specifica). 

Un trattamento cronico deve essere invece considerato nei pazienti con plurime recidive aritmiche a carattere 
parossistico/persistente. Il razionale per il controllo del ritmo cardiaco risiede nel fatto che il mantenimento del ritmo 
sinusale può migliorare i sintomi, prevenire la disfunzione ventricolare, ridurre il rischio embolico e, in ultima analisi, 



migliorare la sopravvivenza. Tuttavia, ad eccezione della riduzione dei sintomi(19), non vi è evidenza dagli studi ad oggi 
eseguiti che questi obiettivi siano effettivamente raggiungibili. Storicamente, sono stati utilizzati farmaci antiaritmici di 
diverse classi con risultati discreti (efficacia superiore rispetto al placebo)(20-23), talora vanificati da pesanti effetti 
indesiderati della terapia. Un esempio per tutti è rappresentato dall’uso della chinidina che, in una metanalisi degli studi 
pubblicati, si associa ad un aumento della mortalità nei soggetti trattati(24). Ad un follow-up di media durata (1 anno), 
l’efficacia dei vari farmaci antiaritmici nel mantenere il ritmo sinusale varia tra il 10% e il 65%(20-25). L’amiodarone è il 
farmaco maggiormente efficace nonostante una maggiore frequenza di sospensione della terapia per effetti 
indesiderati(23). L’apparente disparità dei risultati è legata al differente disegno degli studi (spesso con numerosità del 
campione limitata e non controllati), alla selezione dei pazienti (diversa modalità di presentazione della FA), alla 
disparità degli end-points, alla naturale erraticità delle recidive aritmiche e, soprattutto, alla difficoltà di dimostrare in 
maniera inequivoca il mantenimento stabile del ritmo sinusale. Non a caso, la più bassa efficacia dei farmaci 
antiaritmici viene riportata quando vengono utilizzate registrazioni ECG di lunga durata(25). Nel paziente giovane i 
farmaci antiaritmici dovrebbero essere prescritti soprattutto in considerazione della loro sicurezza tenendo anche conto 
della maggiore durata del trattamento rispetto ai soggetti anziani. Quindi, nei soggetti senza cardiopatia organica, 
malattie dei canali (es. sindrome di Brugada) o disturbi della conduzione intraventricolare, i farmaci della classe 1C 
vanno utilizzati in prima battuta e sicuramente preferiti all’amiodarone; quest’ultimo andrebbe invece riservato 
soprattutto nei casi i cui sia dimostrata una disfunzione ventricolare sinistra o nei soggetti refrattari ad altri 
trattamenti(19). Nei casi in cui l’insorgenza della FA sia legata all’ipertono adrenergico o vagale, un farmaco beta-
bloccante o la disopiramide (dotata di azione vagolitica) potrebbero essere considerati. 
Controllo della risposta ventricolare. Ad oggi non vi sono dati sull’utilità della strategia di controllo della frequenza 
cardiaca (rispetto al controllo del ritmo) ottenuta mediante farmaci ad azione dromotropa negativa o ablazione della 
giunzione atrio-ventricolare nei pazienti giovani con FA. Negli anziani (età maggiore di 65 anni), lo studio AFFIRM (26) 
ha dimostrato una efficacia lievemente superiore (ma di entità non significativa) della strategia di controllo della 
frequenza cardiaca in termini di sopravvivenza totale, possibilmente per il fatto che il beneficio legato al mantenimento 
del ritmo sinusale in questa popolazione viene perso in conseguenza degli effetti indesiderati prodotti dai farmaci 
antiaritmici(27). Ovviamente, tali dati non possono essere traslati nei giovani dove, ad esempio, è ragionevole ipotizzare 
un minore impatto (almeno nel breve termine) degli effetti proaritmici (cuore in prevalenza sano, minor numero di 
comorbidità, ecc). D’altra parte, la più lunga aspettativa di vita esporrebbe i soggetti più giovani ad un maggiore rischio 
di morbidità associate alla FA qualora fosse intrapresa una terapia finalizzata al solo controllo della frequenza cardiaca. 
Per tale motivo, in questa popolazione, a mio avviso, dovrebbe essere perseguito il massimo sforzo per mantenere il 
ritmo sinusale. 
Terapia non farmacologica della FA. Nel corso degli ultimi anni si è assistito ad una crescita esponenziale delle 
procedure interventistiche transcatetere finalizzate al trattamento diretto della FA. Inizialmente lo scopo di tali 
procedure era quello di replicare l’esperienza chirurgica creando una compartimentalizzazione degli atri (il destro prima 
e successivamente il sinistro) in modo da estinguere la FA e/o ridurne la possibilità di automantenimento(28). L’efficacia 
di questo approccio è stata verificata in studi non randomizzati e non controllati con risultati discordanti(29,30). Tuttavia, 
il maggiore impulso alle tecniche ablative è stato dato dalla dimostrazione del ruolo centrale delle vene polmonari nella 
genesi della FA soprattutto nella popolazione più giovane(31). E’ oggi dimostrato, infatti, che le propaggini muscolari 
che circondano le vene polmonari costituiscono la principale sorgente di ectopie e/o di tachicardie rapide responsabili 
dell’innesco e del mantenimento dell’aritmia. Inoltre, le particolari caratteristiche elettrofisiologiche delle vene 
polmonari (refrattarietà ultra-breve, conduzione anisotropica e decrementale) nonchè della porzione di atrio sinistro 
situata in prossimità del loro ostio rappresentano un substrato ottimale per l’innesco ed il mantenimento 
dell’aritmia(32,33). 

L’obiettivo delle attuali tecniche ablative è pertanto quello, genericamente parlando, di creare delle barriere 
elettriche che circondano singolarmente o a gruppi di due le vene polmonari(34-36). In aggiunta a ciò, di particolare 
interesse, non solo clinico ma anche fisiopatologico, è il possibile ruolo favorevole della distruzione mirata di 
terminazioni nervose autonome(37) o di aree atriali a conduzione rallentatata(38). Tuttavia, ad oggi, le metodiche ablative 
proposte non sono completamente standardizzate; in particolare, vi sono numerose controversie a riguardo della sede in 
cui eseguire le lesioni (in prossimità dell’ostio delle vene o in parete libera atriale), della necessità di ottenere un 
isolamento elettrico stabile e bidirezionale dell’area circondata dalla lesione, della utilità di lesioni lineari aggiuntive 
finalizzate alla compartimentalizzazione gli atri e alla prevenzione di aritmie iatrogene, ecc. In particolare, due recenti 
studi randomizzati che hanno confrontato le principali metodiche utilizzate nella pratica clinica (isolamento elettrico 
delle vene polmonari ed ablazione circonferenziale in atrio sinistro) hanno dato risultati totalmente discordanti sia in 
termini di efficacia che di complicanze(18,39). Dal punto di vista metodologico, il principale problema sembra 
rappresentato dalla instabilità a breve e, soprattutto a lungo termine delle lesioni create che costituisce un fattore 
fortemente limitante l’efficacia delle procedure ablative finalizzate all’isolamento elettrico delle vene polmonari(40-42). 
Sulla base di tali premesse, non è quindi sorprendente il fatto che gli studi ad oggi pubblicati, quasi sempre riferiti 
all’esperienza di un singolo centro, non randomizzati e non controllati, abbiano portato ancora una volta a risultati 
molto discordanti con percentuali di cura (generalmente intesa come abolizione degli episodi sintomatici) variabili tra 
<25% e >90% dei soggetti trattati(31,32,34-44). I dati dei registri multicentrici che hanno arruolato popolazioni molto ampie 
e Centri con differente grado di esperienza, riportano un successo mediamente di poco superiore al 50% dei casi 
trattati(45). Se si considera poi che una quota delle recidive aritmiche avviene in modalità asintomatica(17,18,25), è ovvio 



dedurre che tali percentuali siano alquanto sovrastimate. Realisticamente parlando, in Centri esperti ed ad un follow-up 
di breve/medio termine, è possibile attendersi una cura dei sintomi nell’80-85% dei pazienti con FA parossistica 
(qualora si consideri anche la ripetizione della procedura ablativa e/o l’impiego di farmaci antiaritmici precedentemente 
inefficaci) e nel 65-70% di quelli con FA persistente. Questi risultati, sicuramente inferiori a quelli ottenibili con 
metodiche transcatetere nel trattamento di altre aritmie sopraventricolari, a mio avviso, non devono essere interpretati in 
maniera riduttiva. Infatti, due recenti studi randomizzati, hanno chiaramente dimostrato una netta superiorità del 
trattamento ablativo in aggiunta(25) o in alternativa(46) a quello farmacologico antiaritmico nella cura della FA 
parossistica/persistente. Inoltre, essendo raramente la FA un “disturbo elettrico primario” (ad eccezione forse della FA 
idiopatica), ma piuttosto la conseguenza di un'altra patologia cronica (ad es. l’ipertensione arteriosa) che non viene in 
alcun modo influenzata dalle modificazioni elettrofisiologiche prodotte con le tecniche ablative, non è probabilmente 
nemmeno lecito aspettarsi percentuali di cura vicine al 100% dei casi. 

Le procedure ablative per il trattamento della FA sono ad oggi ancora relativamente indaginose e gravate da 
possibili eventi avversi. In un recente registro mondiale che ha considerato 8.745 pazienti sottoposti ad ablazione della 
FA, la percentuale complessiva di complicanze maggiori ammonta al 6% circa(45). In particolare, una perforazione 
cardiaca è riportata nel 1.22% dei casi, complicanze tromboemboliche nello 0.94% ed una stenosi delle vene polmonari 
nel 1.87% dei casi. Un'altra complicanza maggiore, ad oggi probabilmente sottostimata sulla base dei dati della 
letteratura(47), ma da tenere sempre in considerazione a prescindere dalla tecnica ablativa e da temere per l’elevata 
letalità, è rappresentata dalla possibile creazione di una fistola atrio-esofagea in conseguenza delle lesioni eseguite. 

Sulla base di quanto detto, ad oggi, le metodiche ablative per il trattamento diretto della FA nei giovani devono 
ancora considerarsi allo stato sperimentale e quindi riservate a gruppi selezionati ed omogenei di individui quali quelli 
sintomatici, refrattari al trattamento farmacologico (o in cui questo sia controindicato), con cuori non eccessivamente 
“malati” ed in grado di assumere terapia anticoagulante orale. Tutto ciò al fine da un lato di ottimizzare il rapporto 
rischio/beneficio e dall’altro permettere una corretta interpretazione dei risultati nel follow-up. Il progresso sia in campo 
fisiopatologico che tecnologico (integrazione dell’anatomia “reale” nei sistemi di mappaggio, manipolazione remota di 
cateteri ultra-morbidi ed atraumatici) permetterà sicuramente di migliorare sia i risultati che il profilo di rischio delle 
metodiche ablative estendendo queste a differenti popolazioni. Ovviamente, in tempi di medicina basata sulle evidenze, 
saranno necessari studi randomizzati su ampie popolazioni al fine di stabilire l’impatto delle metodiche ablative non 
solo nella cura della FA (utilizzando verifiche obiettive dell’end-point), ma anche sulle morbidità associate (per es. il 
rischio tromboembolico) e la sopravvivenza dei pazienti (giovani e non) affetti. 
 
Conclusioni 
 

La FA nel giovane, anche se in misura minore di quella nell’anziano, ha comunque un significativo impatto in 
termini socio-sanitari (morbilità, morbidità associate, costi delle terapie croniche, ecc) che può giustificare 
l’implementazione di trattamenti relativamente aggressivi finalizzati al controllo stabile del ritmo cardiaco. La ricerca in 
questo campo ha generato una mole impressionante di dati e conoscenze sia in campo fisiopatologico che clinico, che 
hanno portato allo sviluppo soprattutto di tecniche ablative in grado di offrire promettenti risultati in follow-up di 
breve/medio termine (da confermare comunque attraverso opportuni studi clinici randomizzati). I farmaci antiaritmici, 
da considerare sempre in prima istanza, qualora non controindicati, offrono i migliori risultati nel trattamento 
discontinuo dei giovani con episodi infrequenti di FA. Infine, il trattamento anticoagulante orale deve essere intrapreso 
anche nei giovani quando siano presenti fattori addizionali di rischio tromboembolico. 
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