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Condizioni cliniche associate ad anomalie 
dell’intervallo QT: implicazioni cliniche
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Impressive progress has been made in the last 40 years in the understanding of the role of QT interval and its
genetic basis in sudden cardiac death risk.

The present review will provide a first practical part on QT measurement and its correction for heart rate. Sub-
sequently, the long QT syndrome and short QT syndrome will be described, as the two main arrhythmogenic
congenital heart diseases characterized by abnormal QT length. Furthermore, we will discuss about prolonged
QT in the pathogenesis of sudden infant death syndrome and the preventive role of neonatal ECG screening.
The prognostic role of QT interval will be presented also in the context of myocardial infarction and hyper-
trophic cardiomyopathy. The last part of the review is devoted to future perspectives and latest results on
modifier genes.
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INTRODUZIONE 

Negli ultimi anni, si è affermato con sempre maggiore eviden-
za il ruolo pro-aritmico delle alterazioni della durata della ripo-
larizzazione ventricolare, rappresentata all’ECG di superficie
dall’intervallo QT. Sul piano pratico è divenuto quindi fonda-
mentale definire i criteri per la corretta misurazione ed inter-
pretazione diagnostica e prognostica dell’intervallo QT, in con-
siderazione dell’ampio spettro di patologie ad esso correlate. 

TECNICHE DI MISURAZIONE DELL’INTERVALLO QT

L’intervallo QT costituisce la rappresentazione elettrocardiogra-
fica dell’attività elettrica ventricolare dall’inizio della depolariz-
zazione al termine della ripolarizzazione. In considerazione del
fatto che la frequenza cardiaca (RR) è il principale fattore da cui
dipende la durata del potenziale d’azione cardiaco, la misura-
zione dell’intervallo QT deve essere corretta sulla base del va-

lore dell’intervallo RR precedente (QTc). Dal secolo scorso sono
stati proposti numerosi metodi per eseguire tale correzione1-3,
ma il più utilizzato nella pratica clinica rimane il metodo intro-
dotto da Bazett4 nel 1920 che consiste nel dividere il QT espres-
so in secondi per la radice quadrata dell’intervallo RR prece-
dente, sempre espresso in secondi:

QT
QTc = ~~

ßgRR

Tale formula tende a sovrastimare il valore del QTc a fre-
quenze cardiache elevate (>100 b/min) e a sottostimarlo a fre-
quenze cardiache <60 b/min. 

La correzione con radice cubica proposta da Fridericia1 è più
precisa in condizioni di tachicardia e le formule lineari (come ad
esempio quelle proposte da Hodges et al.3 e dal Framingham
Heart Study2) sembrerebbero offrire una correzione più unifor-
me in uno spettro più ampio di frequenze cardiache. Tuttavia, ta-
li formule sono piuttosto complesse per presentare una reale ap-
plicabilità nella pratica clinica quotidiana ed inoltre solo per i va-
lori di QTc ottenuti con la formula di Bazett esistono dei chiari va-
lori di riferimento e un’ampia e solida letteratura di validazione
in ambito clinico. Per tutti questi motivi, nonostante alcune li-
mitazioni, la formula di Bazett rimane ad oggi il gold standard
per la misurazione dell’intervallo QT anche in epoca pediatrica5.

Un valore di QTc fino a 440 ms nei maschi e 460 ms nelle
femmine dopo la pubertà è considerato nella norma; il limite in-
feriore di normalità è attualmente oggetto di discussione e per
quello si rimanda alla sessione dedicata alla sindrome del QT
corto (SQTS). 
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reale intervallo QT, poiché la traccia registrata dall’ECG di su-
perficie riflette l’attività indotta dal pacemaker e non l’attività
ventricolare intrinseca. 

CONDIZIONI CLINICHE ASSOCIATE A UN’ALTERATA
LUNGHEZZA DELL’INTERVALLO QT

La sindrome del QT lungo congenita
La sindrome del QT lungo (LQTS) è una patologia genetica-
mente trasmessa, caratterizzata da un prolungamento dell’in-
tervallo QT all’ECG di superficie e da un aumentato rischio di
aritmie ventricolari maligne, tipicamente indotte da stress fisici
o emotivi. Le sue tipiche manifestazioni cliniche sono la sinco-
pe, l’arresto cardiaco o la morte cardiaca improvvisa in giovani
apparentemente sani e con cuore strutturalmente normale. 

La LQTS è una patologia “più misconosciuta che rara”7; in-
fatti, un grande studio prospettico di screening elettrocardio-
grafico neonatale effettuato in oltre 40 000 neonati tra i 15 e
i 25 giorni di vita, ha dimostrato una prevalenza della malattia
di circa 1/2000 soggetti8.

Sotto la denominazione di “sindrome del QT lungo” si rag-
gruppano due varianti principali: la sindrome di Romano-
Ward9,10, a trasmissione autosomica dominante, e la più rara sin-
drome di Jervell e Lange-Nielsen11, a trasmissione autosomica
recessiva, che si associa a sordità neurosensoriale congenita e
ad una maggiore severità clinica12. Le basi genetiche della ma-
lattia sono note dalla metà degli anni ’90 e tutti i geni fino ad
ora identificati5 codificano per canali ionici o per proteine che in-
teragiscono con canali ionici cardiaci, modulando in questo mo-
do la durata del potenziale d’azione (Tabella 1). Il 90% delle mu-
tazioni associate alla malattia si riscontra a carico dei tre cosid-
detti geni “maggiori”13: KCNQ1 (responsabile della variante pri-
ma di LQTS: LQT1), KCNH2 (LQT2) e SCN5A (LQT3) (Figura 2).

Una trattazione a parte merita la forma di LQTS legata a
mutazioni a carico del gene CACNA1C, codificante un canale
del calcio voltaggio-dipendente, detta sindrome di Timothy. Ta-
le sindrome rappresenta una variante estremamente maligna
di malattia che si associa ad anomalie morfologiche anche car-
diache, autismo, immunodeficienza ed ipoglicemia intermit-
tente. Clinicamente, all’ECG i pazienti mostrano un marcato
prolungamento dell’intervallo QT spesso accompagnato da
blocco atrioventricolare funzionale 2:1 e alternanza macrosco-
pica dell’onda T; la morte cardiaca improvvisa in età precoce è
un esito molto frequente della patologia14. 

La LQTS è caratterizzata in ambito clinico da un ampio cor-
redo di manifestazioni, potendo spaziare dalla completa asin-

La rilevazione automatica del QTc da parte dell’elettrocar-
diografo è talvolta inaccurata, pertanto è raccomandabile ese-
guire sempre una misurazione manuale. È importante valutare
l’ECG nel suo insieme e misurare il QT sempre almeno in una
derivazione periferica (preferibilmente DII) e in una precordiale
(nei neonati e nei bambini meglio la V5-V6, dove le onde T non
sono invertite); tra tutti i valori misurati, bisogna considerare il
più lungo. In caso di aritmia sinusale respiratoria è opportuno
calcolare il valore medio di QTc ottenuto dall’analisi di un intero
ciclo (in genere, 3-5 battiti). La principale difficoltà nel misurare
l’intervallo QT risiede nella corretta identificazione della fine del-
l’onda T, soprattutto in presenza di seconde componenti. Se la
seconda componente è una chiara onda U (normalmente inizia
dopo la fine dell’onda T e la sua ampiezza è almeno la metà del-
l’ampiezza dell’onda T), questa va esclusa dalla misurazione (Fi-
gura 1). L’identificazione dell’onda U è particolarmente chiara
quando un tratto di iso elettrica è presente tra le due onde. Di-
versamente, in presenza di onde T difasiche o notched, la misu-
razione deve comprendere l’intera deflessione, fino al completo
ritorno all’isoelettrica6. 

Particolare attenzione nella misurazione è richiesta in pre-
senza di fattori che possono modificare il complesso QRS, qua-
li blocchi di branca completi o preeccitazione ventricolare, nei
quali l’intervallo QT può non riflettere in modo accurato la du-
rata della ripolarizzazione ventricolare. In tali casi risulta più at-
tendibile la misurazione del tratto JT6. In caso di cardiostimola-
zione ventricolare non è invece possibile la determinazione del

CHIAVE DI LETTURA

Ragionevoli certezze. Il prolungamento
dell’intervallo QT è un fattore pro-aritmogeno ben
definito. La sindrome del QT lungo e la sindrome
del QT corto sono l’esempio paradigmatico del
rischio associato ad anomalie dell’intervallo QT
rilevabili all’ECG di superficie. Tali anomalie non
hanno sempre una base genetica e possono talvolta
essere indotte dall’assunzione di alcuni farmaci e
dalla presenza di squilibri elettrolitici. Il
prolungamento dell’intervallo QT assume un
valore prognostico anche in soggetti con infarto del
miocardio, associandosi ad un aumentato rischio
di morte improvvisa.
Questioni aperte. Ciascun individuo possiede nel
proprio DNA varianti genetiche comuni e rare,
alcune delle quali potenzialmente in grado di
modulare il rischio di morte improvvisa, non solo
nel contesto di patologie aritmogene ereditarie,
ma anche in associazione a malattie cardiache
comuni, ad esempio l’infarto del miocardio. 
Le ipotesi. L’esecuzione di un’indagine genetica
rappresenta uno strumento utile, accanto alla
valutazione dei parametri clinici, per la miglior
stratificazione del rischio aritmico in patologie
aritmogene ereditarie quali la sindrome del QT
lungo. In futuro potrebbe diventarlo anche in
patologie cardiache più comuni.

Figura 1. Rappresentazione elettrocardiografica di un ciclo cardiaco.
Nella figura è segnalata la presenza di un’onda U.
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tomaticità, sino alla morte cardiaca improvvisa che, nei casi più
drammatici, può costituire la prima manifestazione della ma-
lattia. I due aspetti più caratteristici sono la ricorrenza di episo-
di sincopali in soggetti di giovane età e, sul piano elettrocar-
diografico, anomalie a carico della ripolarizzazione ventricola-
re. Alla base degli eventi sincopali vi è un’aritmia denominata
“torsione di punta” (TdP) (Figura 3), una forma di tachicardia
ventricolare polimorfa, caratterizzata da complessi QRS che va-
riano in ampiezza e durata ed il cui asse ruota attorno alla linea
isoelettrica di base. La TdP nella maggior parte dei casi è auto-
limitante e determina sincope con spontaneo recupero della
coscienza; talora, essa può degenerare in fibrillazione ventrico-
lare, provocando così arresto cardiaco o morte cardiaca im-
provvisa15. Fattori favorenti gli eventi aritmici sono diversi a se-
conda del sottotipo genetico: tipicamente i pazienti LQT1 mo-
strano aritmie durante attività fisica (in particolare il nuoto), i
pazienti LQT2 in seguito a stress emotivo o rumori improvvisi,
quelli LQT3 manifestano sincopi prevalentemente a riposo16.
Anomalie elettrocardiografiche tipiche e indicative per la dia-
gnosi sono rappresentate, oltre che dal prolungamento dell’in-
tervallo QT, dalle alterazioni della morfologia dell’onda T, evi-

denti in particolare nelle derivazioni precordiali, quali l’aspetto
difasico o a gobba di cammello (notched) (Figura 4)17,18. In ta-
luni rari casi, si può anche evidenziare la presenza di alternan-
za battito-battito dell’onda T (Figura 5) che rappresenta un se-

Tabella 1. Geni coinvolti nella sindrome del QT lungo.

Gene Locus Sindrome Frequenza Effetto funzionale

KCNQ1 (LQT1) 11p15.5 RWS, JLNS 40-55% Riduzione della corrente al K
KCNH2 (LQT2) 7q35-36 RWS 30-45% Riduzione della corrente al K
SCN5A (LQT3) 3p21-p24 RWS 5-10% Aumento della corrente al Na
ANKB (LQT4) 4q25-q27 RWS <1% Aumento dell’espressione di AnkB
KCNE1 (LQT5) 21q22.1 RWS, JLNS 2-3% Riduzione della corrente al K
KCNE2 (LQT6) 21q22.1 RWS <1% Riduzione della corrente al K
KCNJ2 (LQT7) 17q23 AS <1% Riduzione della corrente al K
CACNA1C (LQT8) 12p13.3 TS <1% Aumento della corrente al Ca
CAV3 (LQT9) 3p25 RWS <1% Aumento della corrente al Na inward
SCN4B (LQT10) 11q23.3 RWS <1% Aumento della corrente al Na inward
AKAP9 (LQT11) 7q21-q22 RWS <1% Riduzione della corrente al K inward
SNTA1 (LQT12) 20q11.2 RWS <1% Aumento della corrente al Na inward
KCNJ5 (LQT13) 11q24 RWS <1% Riduzione della corrente al K inward

AS, sindrome di Andersen; JLNS, sindrome di Jervell e Lange-Nielsen; RWS, sindrome di Romano-Ward; TS, sindrome di Timothy.

Figura 2. Principali canali ionici implicati nella genesi del potenziale d’azione cardiaco e coinvolti
nella sindrome del QT lungo. I geni KCNQ1 (LQT1) e KCNE1 (LQT5) codificano rispettivamente per
le subunità α e β del canale che conduce la corrente IKs. I geni KCNH2 (LQT2) e KCNE2 (LQT6) co-
dificano rispettivamente per le subunità α e β del canale che conduce la corrente IKr. Il gene SCN5A
(LQT3) codifica per la subunità α del canale al sodio che conduce la corrente INa.
INa, corrente depolarizzante al sodio; IKr, componente rapida della corrente ripolarizzante al po-
tassio; IKs, componente lenta della corrente ripolarizzante al potassio. 

Figura 3. Esempio di torsione di punta, aritmia ventricolare poli-
morfa caratteristica della sindrome del QT lungo.



gno di rischio aritmico particolarmente elevato, in quanto
espressione di marcata instabilità elettrica19. 

La diagnosi di LQTS è piuttosto agevole in caso di presen-
tazione clinica tipica associata a prolungamento dell’intervallo
QTc all’ECG di superficie. Tuttavia, è sempre importante effet-
tuare una valutazione clinica completa. Anzitutto è richiesta
un’accurata raccolta dell’anamnesi personale e familiare (sof-
fermandosi in particolare sulla storia di morti improvvise in gio-
vane età, eventuali episodi sincopali di natura aritmica e abor-
ti spontanei, che in fase avanzata di gravidanza potrebbero es-
sere espressione di aritmia fetale severa); tra gli esami stru-
mentali particolare importanza rivestono il test ergometrico e
l’Holter ECG delle 24h preferibilmente a 12 derivazioni. Il pri-
mo può mostrare un non corretto adeguamento del QT du-

rante lo sforzo (se si escludono soggetti LQT3 che presentano
un accorciamento superiore ai controlli sani) e soprattutto un
prolungamento nella fase di recupero (questo parametro è sta-
to recentemente introdotto nei criteri diagnostici come de-
scritto in seguito); il secondo è essenziale per monitorare le va-
riazioni del QT durante la giornata. In entrambi gli esami stru-
mentali è sempre necessario prestare attenzione alle eventuali
modifiche di morfologia dell’onda T. La valutazione del QT do-
po challenge catecolaminergico non trova applicazione clinica
pratica per la complessa realizzabilità e la pericolosità in questo
tipo di pazienti. Nei casi dubbi è inoltre importante avvalersi dei
criteri diagnostici, proposti da Schwartz nel 198520 e successi-
vamente aggiornati nel 200621 e nel 201122. Tali criteri, che nel
complesso costituiscono lo Schwartz score, si basano sull’attri-
buzione di un punteggio per reperti elettrocardiografici, basa-
li e nel recupero del test ergometrico, aspetti clinici e storia fa-
miliare del paziente (Tabella 2). Una volta posta la diagnosi è
fondamentale procedere a una stratificazione del rischio arit-
mico adeguata, in modo da attuare una corretta strategia te-
rapeutica. Tra i fattori predittivi di eventi aritmici vi è l’entità del
prolungamento dell’intervallo QT che, se >500 ms, correla con
un maggior rischio di insorgenza di episodi sincopali23. Anche
il sesso correla con il rischio aritmico, in modo età-dipendente:
negli LQT1 il primo episodio avviene soprattutto nei maschi tra
1 e 12 anni; negli LQT2 i sintomi sono invece più frequenti nel-
le femmine, con una incidenza massima di eventi tra i 13 ed i
20 anni e il rischio aritmico è maggiore nel post-partum, pro-
babilmente in relazione agli improvvisi risvegli dal sonno per il
pianto del neonato24. La variante LQT3 si associa ad una mag-
gior severità clinica, con un’incidenza del 49% di eventi po-
tenzialmente letali16; in particolare, soggetti LQT3 con eventi
cardiaci nei primi anni di vita sono affetti da forme altamente
maligne e richiedono strategie terapeutiche aggressive25.

La terapia nei pazienti affetti da LQTS ha lo scopo di preve-
nire gli eventi aritmici e deve essere iniziata appena posta la
diagnosi, anche in pazienti asintomatici, poiché nel 12% dei
casi non trattati il primo evento cardiaco è fatale. 

L’impostazione della terapia avviene generalmente per gra-
di, iniziando dall’assunzione di farmaci betabloccanti, estrema-
mente efficaci ed in grado di ridurre la mortalità allo 0.5-1% a
20 anni (Figura 6)20, mentre nei soggetti non trattati la morta-
lità è pari al 20% nell’anno successivo al primo evento sinco-
pale e al 50% a 10 anni5. 

Il farmaco più usato è il propranololo, al dosaggio di 2-3
mg/kg/die che può essere incrementato anche a ≥4 mg/kg/die
in forme particolarmente gravi di patologia. Il farmaco è nor-
malmente ben tollerato, ma avendo una breve emivita richiede
tre somministrazioni giornaliere. In alternativa, è possibile ricor-
rere al nadololo che consente due somministrazioni giornaliere
ad un dosaggio di 1-1.5 mg/kg/die. Purtroppo il nadololo è sta-
to da qualche anno tolto dal commercio in Italia e pertanto de-
ve essere o acquistato all’estero oppure in formulazione galeni-
ca. L’atenololo costituisce un’altra possibile alternativa, partico-
larmente in pazienti asmatici in virtù della sua cardioselettività,
sebbene la relativa efficacia risulti inferiore. Il metoprololo, in-
vece, è maggiormente associato ad eventi cardiaci e pertanto
sconsigliato in tali pazienti26. Per garantire una copertura anti -
aritmica adeguata e costante è essenziale che il paziente assu-
ma la terapia ad un dosaggio pieno e con assoluta regolarità27.
I pazienti LQT3, in cui il prolungamento del potenziale d’azione
cardiaco è legato all’incremento della corrente entrante di sodio,
possono beneficiare dell’associazione di betabloccanti e farma-

G ITAL CARDIOL |   VOL 13    |   OTTOBRE 20124

L CROTTI ET AL

Figura 4. A: esempio di onde T difasiche in una paziente di 10 an-
ni con QTc di 605 ms. B: esempio di onde T notched in un paziente
di 37 anni con QTc di 584 ms.
Modificata da Crotti et al.18.

Figura 5. Esempio di alternanza dell’onda T in pa-
ziente di pochi mesi di vita, portatrice di defibrilla-
tore e affetta da sindrome del QT lungo ad elevata
malignità. L’alternanza dell’onda T è segno di gra-
ve instabilità elettrica del miocardio.



ci bloccanti i canali del sodio quali la mexiletina5 e la ranolazi-
na28, anche se l’utilizzo di quest’ultima deve essere avvalorato da
ulteriori dati clinici. L’effetto della mexiletina nel nostro Centro
viene normalmente testato mediante la somministrazione di una
dose di carico pari alla metà della dose giornaliera, durante mo-

nitoraggio elettrocardiografico continuo; l’accorciamento del
QTc di almeno 40 ms rispetto al basale è indicativo dell’effetti-
va utilità della terapia (Figura 7)18,29. Un altro presidio terapeuti-
co di natura antiadrenergica, applicabile a pazienti in cui il be-
tabloccante è inefficace o controindicato, è la denervazione sim-
patica cardiaca di sinistra (LCSD). Tale approccio è anche consi-
gliato in pazienti portatori di defibrillatore cardiaco impiantabi-
le (ICD) sottoposti a numerosi shock al fine di ridurne le scariche
e migliorare la qualità di vita29. La LCSD consiste nella rimozio-
ne dei primi quattro gangli toracici di sinistra, conservando la
porzione cefalica del ganglio stellato per evitare la sindrome di
Bernard-Horner. La procedura si attua con approccio extrapleu-
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Figura 6. Effetto della terapia antiadrenergica sulla sopravvivenza,
dopo il primo episodio sincopale. L’effetto protettivo delle terapie
antiadrenergiche (betabloccanti e denervazione simpatica cardiaca
di sinistra [LCSD]) è evidente osservando il divario tra le sopravvi-
venze nei due gruppi di pazienti. Dopo 15 anni dalla prima sincope,
le percentuali di mortalità sono del 9% tra i soggetti trattati con te-
rapia antiadenergica e del 53% tra i soggetti non trattati o che as-
sumono altre terapie. 
Modificata da Schwartz20.

Figura 7. A: rappresentazione elettrocardiografica di un paziente
LQT3 di 17 anni: in terapia betabloccante l’intervallo QT non subi-
sce riduzione (QTc 516 ms). B: l’aggiunta di mexiletina in terapia cro-
nica produce un accorciamento dell’intervallo QT di >100 ms.
Modificata da Crotti et al.18.

Tabella 2. Schwartz score aggiornato al 201122.

Criterio Valore Punti

Caratteristiche elettrocardiografiche1

A QTc2 ≥480 ms 3
460-479 ms 2

450-459 ms (nei maschi) 1

B QTc a 4 min di recupero al test ergometrico ≥480 ms 1

C Torsioni di punta3 Presenti 2

D Alternanza delle onde T Presente 1

E Notch delle onde T in almeno 3 derivazioni Presenti 1

F Bassa frequenza cardiaca per l’età4 Presenti 0.5

Storia clinica
A Sincope3 Da stress 2

Non da stress 1

B Sordità congenita Presente 0.5

Storia familiare
A Familiari con LQTS definita (SS ≥3.5)5 Almeno uno 1

B Morte improvvisa inspiegabile in familiari stretti di età <30 anni5 Almeno uno 0.5

LQTS, sindrome del QT lungo; SS, Schwartz score.
1, in assenza di farmaci o patologie note per modificare gli aspetti elettrocardiografici considerati; 2, calcolato con formula di Bazett; 3, mutual-

può essere considerato in ambedue i criteri.
Punteggio: <1, bassa probabilità; tra 1 e 3, probabilità intermedia; ≥3.5, elevata probabilità.

mente esclusivi; 4, frequenza cardiaca a riposo al di sotto del secondo percentile per età corrispondente; 5, lo stesso membro della famiglia non



rico, che non rende necessaria la toracotomia, con una piccola
incisione nella regione sovraclaveare sinistra. Il tempo totale ri-
chiesto per l’intervento è di soli 35-40 min30. Lo stesso procedi-
mento può essere effettuato in toracoscopia31. La LCSD è estre-
mamente efficace raggiungendo percentuali di riduzione degli
eventi cardiaci del 91% in pazienti ad alto rischio e riducendo
del 95% il numero di shock nei pazienti portatori di ICD32, ma
è ad oggi disponibile in un numero esiguo di Centri29.

L’impianto di un ICD deve essere valutato nel caso in cui la
patologia esordisca con arresto cardiaco in assenza di chiare
cause reversibili (ad es. ipokaliemia o cause iatrogene), in pa-
zienti con recidiva di sincopi nonostante terapia medica ottima-
le possibilmente inclusiva di LCSD e/o in pazienti in regime te-
rapeutico ottimale che abbiano segni di marcata instabilità elet-
trica (intervallo QT persistentemente >550 ms e segni elettro-
cardiografici di elevato rischio aritmico quali alternanza dell’on-
da T o pause sinusali molto lunghe seguite da onde T a morfo-
logia anomala)29. L’esecuzione dello studio elettrofisiologico non
è indicata in soggetti LQTS, poiché l’inducibilità aritmica non ap-
pare utile nella stratificazione del rischio; tale pratica potrebbe
condurre all’impianto improprio di ICD, con pesanti conse-
guenze sulla qualità di vita dei pazienti. Recenti dati di registri
statunitensi33 ed europei34 hanno evidenziato un utilizzo impro-
prio ed eccessivo dell’ICD nella LQTS. Pertanto, sulla base dei
dati del registro europeo, è stato creato uno score (M-FACT) per
valutare la candidabilità all’impianto, basato su dati clinici e vol-
to ad identificare i pazienti più a rischio di avere aritmie ventri-
colari maligne e quindi interventi appropriati del dispositivo. Le
principali variabili predittive di interventi dell’ICD sono: età <20
anni al momento dell’impianto, pregresso arresto cardiocircola-
torio, intervallo QT >500 ms o >550 ms ed eventi cardiaci no-
nostante la terapia29. L’impianto dell’ICD, salvavita per taluni pa-
zienti, è comunque gravato da complicanze quali infezioni del
catetere e shock inappropriati, e da oneri, quali la sostituzione
periodica della batteria. La frequenza complessiva di effetti col-
laterali è del 31%34, perciò è fondamentale un’accurata sele-
zione dei pazienti candidabili alla procedura. 

In tutti i pazienti con LQTS è controindicata l’attività fisica
agonistica, mentre è concessa quella ludico-ricreativa e scola-
stica a regimi sottomassimali che, anzi, è da incoraggiarsi poi-
ché aiuta il normale sviluppo psico-fisico del soggetto. Per pa-
zienti LQT2 è raccomandabile evitare l’esposizione a rumori im-
provvisi: si consiglia pertanto di rimuovere telefoni e sveglie dal-
le camere da letto16. In tutti i casi è fondamentale mantenere
adeguati livelli di potassio sierico (tra 4 e 5 mEq/l) tramite ali-
mentazione corretta o integratori orali e, se necessario, diure-
tici risparmiatori di potassio. Infine, tutti i pazienti affetti da
LQTS devono evitare l’assunzione di farmaci potenzialmente in
grado di prolungare l’intervallo QT. L’elenco aggiornato di tali
farmaci è disponibile sul sito www.torsades.org (Tabella 3).

La sindrome del QT corto congenita
La relazione tra l’intervallo QT e la morte cardiaca improvvisa è
nota da moltissimi anni, ma solo recentemente è stato dimo-
strato che non soltanto un prolungamento ma anche un ac-
corciamento del QT è correlato ad un incremento del rischio di
aritmie fatali35. Risale al 2000 la prima descrizione di una fami-
glia in cui un intervallo QTc <300 ms in alcuni membri si asso-
ciava a fibrillazione atriale, sincopi e morte cardiaca improvvi-
sa36. Nel 2003 la SQTS è stata riconosciuta come una nuova
cardiopatia aritmogena ad ereditarietà autosomica dominan-
te37. Il limite inferiore di normalità per l’intervallo QT è ancora

oggetto di discussione: si tende attualmente ad utilizzare come
cut-off per il sospetto di malattia un QTc ≤340 ms in assenza di
sintomi oppure un QTc ≤360 ms in presenza di eventi cardiaci
nel soggetto o morte improvvisa in famiglia (Figura 8)38,39.

Dal punto di visto genetico, sono stati identificati tre prin-
cipali geni alla base della malattia, tutti già coinvolti anche nel-
la LQTS e responsabili di circa il 23% dei casi38. Le mutazioni
responsabili della SQTS provocano una riduzione della durata
del potenziale d’azione e del periodo refrattario, che predi-
spone ad insorgenza di fibrillazione sia atriale che ventricola-
re, a seguito di extrastimoli. Il sottotipo SQTS1, più diffuso, è
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Tabella 3. Principali categorie farmacologiche in grado di causare un
prolungamento dell’intervallo QT.

Classi di farmaci Principio attivo

Anestetici Alotano, isoflurano

Antistaminici Mizolastina

Antiasmatici Salbutamolo, salmeterolo, terbutalina

Antibiotici Ampicillina, azitromicina,
ciprofloxacina

Antifungini Metronidazolo, fluconazolo

Antianginosi/antipertensivi Bepridil, nicardipina

Antiaritmici Amiodarone, chinidina, flecainide,
sotalolo

Psicolettici e antidepressivi Alloperidolo, amitriptilina, clozapina,
litio, citalopram

Anticonvulsivanti Felbamato

Antiemetici e procinetici Cisapride, demperidone,
metoclopramide

Chemioterapici Tacrolimus, tamoxifene

Droghe Anfetamine, cocaina, metadone

Antimalarici e antivirali Amantidina, clorochina, foscarnet

Figura 8. ECG di soggetto con sindrome del QT corto. 
Da Maury et al.39.



causato da mutazioni del gene KCNH238,40. I sottotipi SQTS2 e
SQTS3 sono rispettivamente associati a mutazioni dei geni
KCNQ141 e KCNJ242. Sono state infine descritte forme di asso-
ciazione tra QT corto e sindrome di Brugada, legate a muta-
zioni sui geni CACNB2b e CACNA1C43 (Tabella 4). Il ridotto nu-
mero di pazienti affetti da SQTS identificati finora limita la pos-
sibilità di comporre un quadro esaustivo della malattia35. Se-
condo i dati di un recente studio condotto su 53 pazienti ap-
partenenti al registro europeo della SQTS, circa il 90% dei sog-
getti presenta un’anamnesi personale e familiare positiva per
morte improvvisa. Più del 60% dei soggetti è sintomatico e il
sintomo più frequente è l’arresto cardiaco, che rappresenta la
prima manifestazione clinica in un terzo dei pazienti38. La mag-
gior parte degli eventi si verifica in maschi tra i 20 e i 40 anni,
mentre nei soggetti di sesso femminile gli arresti cardiaci si ve-
rificano durante tutto il corso della vita. La sincope è la secon-
da manifestazione in ordine di frequenza, verificandosi nel
15% dei casi. Per tali episodi aritmici non è stato possibile
identificare un trigger comune, poiché insorti indifferente-
mente durante lo sforzo o a riposo. Inoltre, nel 15% dei pa-
zienti si sono riscontrati episodi di flutter o fibrillazione atria-
le, anche in giovane età38.

Recentemente, grazie alla revisione dei dati esistenti in let-
teratura riguardanti 61 pazienti affetti da SQTS, sono stati pro-
posti dei criteri diagnostici44, sulla base del modello dello
Schwartz score. Essi considerano quattro diverse componenti:
caratteristiche elettrocardiografiche, storia clinica, storia fami-
liare e aspetti genetici. Tali criteri diagnostici, derivati da numeri
ancora così esigui di pazienti necessiteranno sicuramente di una
validazione e ottimizzazione.

Un’altra caratteristica dei pazienti SQTS, che può aiutare la
diagnosi, è l’incapacità di adeguare l’intervallo QT alle varia-
zioni di frequenza cardiaca. In questi pazienti, il QT assoluto
tende a non variare durante una registrazione Holter o nel cor-
so di una prova da sforzo, con conseguente progressivo allun-
gamento del QTc per gli incrementi di frequenza cardiaca45.

Infine, lo studio elettrofisiologico tende ad essere molto
spesso positivo in questi pazienti e non appare particolar-
mente indicato come stratificatore del rischio38, mentre può
avere una qualche utilità diagnostica evidenziando in questi
pazienti un periodo refrattario atriale e ventricolare piuttosto
corto.

Dal punto di vista terapeutico, l’impianto di un ICD rima-
ne ancora la terapia di scelta per la prevenzione della morte
improvvisa nella maggior parte dei casi con diagnosi certa. In
particolare, la decisione di impiantare un ICD dovrebbe basarsi
su criteri clinici, quali la presenza di un intervallo QTc accor-

ciato in associazione ad eventi cardiaci o familiarità per mor-
te improvvisa38. Purtroppo, l’impianto di un ICD si associa a
complicanze in più della metà dei soggetti38; frequenti sono gli
shock inappropriati dovuti all’oversensing delle elevate onde T,
i quali possono essere tuttavia limitati da un’adeguata pro-
grammazione del dispositivo46. I dati riguardanti l’efficacia del-
le terapie farmacologiche sono attualmente scarsi e l’utilizzo
di farmaci antiaritmici di classe III non sempre ha dato i risul-
tati ipotizzati. L’idrochinidina è efficace soprattutto in pazien-
ti con mutazioni di KCNH2, nei quali determina normalizza-
zione dell’intervallo QT e prolungamento del periodo refrat-
tario effettivo cardiaco; ciò sembra associarsi ad una riduzio-
ne degli eventi aritmici e alla mancata induzione di aritmie
ventricolari allo studio elettrofisiologico in tali soggetti38. Dati
del registro europeo della SQTS hanno mostrato che durante
un periodo di follow-up di circa 5 anni l’incidenza di eventi
aritmici è stata del 4.9% per anno nei pazienti non in terapia,
mentre non si sono osservati eventi aritmici nei pazienti in te-
rapia con chinidina, anche in coloro precedentemente sinto-
matici38. 

I principali effetti collaterali dell’idrochinidina sono le mani-
festazioni gastrointestinali; tuttavia il farmaco presenta nel
complesso una buona tollerabilità e, per tale motivo, può essere
utilizzato anche in pazienti pediatrici, quando l’impianto di un
ICD è maggiormente problematico47. Il propafenone è utile nei
pazienti SQTS che presentano solo fibrillazione atriale, poiché
limita la ricorrenza di tale aritmia48, pur non mostrando alcun
effetto sull’intervallo QT.

Indicazione ai test genetici nella sindrome del QT lungo
e nella sindrome del QT corto
La diagnosi di LQTS e SQTS è posta su basi prevalentemente
cliniche; tuttavia, lo screening genetico non solo rappresenta
un utile supporto alla diagnosi, ma consente di identificare tut-
ti i familiari affetti dalla patologia indipendentemente dai loro
valori di QT e nella LQTS può supportare la stratificazione del ri-
schio e la scelta terapeutica.

Purtroppo, non sempre è possibile avvalersi di tale stru-
mento poiché nel 15-25% dei casi di LQTS e in più del 70% dei
casi di SQTS, pur in presenza di diagnosi clinica certa, l’analisi
per mutazioni in geni noti per essere alla base delle patologie
risulta negativa35. 

Devono essere sottoposti ad analisi genetica tutti i sogget-
ti con sospetto clinico di LQTS o SQTS; nella LQTS lo Schwartz
score è particolarmente utile per la selezione dei pazienti che
dovrebbero essere sottoposti a screening molecolare5. L’analisi
genetica rappresenta inoltre l’unico metodo per l’individuazio-
ne certa dei portatori silenti di mutazione cioè coloro che, pur
genotipicamente affetti, non presentano clinicamente la ma-
lattia (fenotipo negativo). Per quanto concerne la LQTS, un re-
cente studio ha evidenziato che tali soggetti presentano un ri-
schio di eventi cardiaci potenzialmente letali di 10 volte supe-
riore rispetto alla popolazione generale sana e che tale rischio
varia in base alle caratteristiche della mutazione49. L’estensione
dell’analisi molecolare ai familiari dei probandi ha un’indica-
zione di classe I secondo le linee guida americane ed europee
poiché permette di intraprendere una terapia farmacologica nei
soggetti considerati più a rischio oppure di fornire semplici rac-
comandazioni potenzialmente salvavita (mantenere livelli di ka-
liemia adeguati, non assumere farmaci che allungano il QT, non
fare sport agonistico), riducendo così la possibilità che occor-
rano eventi letali50.
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Tabella 4. Geni coinvolti nella sindrome del QT corto (SQTS).

Gene Forma Locus Effetto funzionale

KCNH2 SQT1 7q35-36 Aumento della corrente al K

KCNQ1 SQT2 11p15.5 Aumento della corrente al K

KCNJ2 SQT3 17q23.1-24.2 Aumento della corrente al K

CACNA1C SQT4 12p13.3 Riduzione della corrente al Ca
(sovrapposizione con sindrome
di Brugada)

CACNB2b SQT5 10p12.33 Riduzione della corrente al Ca
(sovrapposizione con sindrome
di Brugada)



Cause acquisite di variazione dell’intervallo QT
Variazioni patologiche dell’intervallo QT possono essere deter-
minate anche da condizioni acquisite e transitorie, quali squili-
bri elettrolitici e utilizzo di alcuni farmaci.

Tra le anomalie elettrolitiche, l’ipomagnesemia, l’ipocalce-
mia e soprattutto l’ipokaliemia possono essere responsabili di
prolungamento dell’intervallo QT, mentre l’ipercalcemia e
l’iperkaliemia causano accorciamento di tale intervallo51. Tra i
farmaci in grado di provocare prolungamento dell’intervallo

52.

Ruolo dell’intervallo QT nella morte in culla 
Il termine sudden infant death syndrome (SIDS) identifica la
morte improvvisa che colpisce neonati o lattanti, inaspettata
in base alla storia clinica del soggetto ed in cui l’esame au-
toptico non riesce a dimostrare un’adeguata causa di morte.
La SIDS rappresenta la causa principale di morte nel primo an-
no di vita nei paesi occidentali e la sua patogenesi è di tipo
multifattoriale53. Nel 1976 Schwartz54 formulò l’ipotesi di as-
sociazione tra LQTS e SIDS. Per dimostrare tale associazione,
venne realizzato uno studio prospettico con valutazione del-
l’intervallo QT in 33 000 ECG neonatali, e si dimostrò la pre-
senza di un QT prolungato (QTc >440 ms) nel 50% dei casi di
SIDS55. Nel 2001 venne per la prima volta individuata una mu-
tazione nel gene SCN5A in una near-miss SIDS, ossia un neo-
nato con prolungamento dell’intervallo QT, alternanza del-
l’onda T e fibrillazione ventricolare prontamente defibrillata56;
successivamente seguirono descrizioni di alcuni casi di SIDS o
near-miss SIDS in soggetti portatori di mutazioni su geni re-
sponsabili di LQTS. Nel 2007 il nostro gruppo ha condotto, su
201 casi di SIDS, uno screening molecolare dei primi 7 geni
LQTS, dimostrando come la prevalenza effettiva di malattia
nei casi di SIDS sia del 9.5% e come nel 60% di essi sia im-
plicato il gene SCN5A57. Da tali risultati si evince quanto sia
importante diagnosticare la LQTS il più precocemente possi-
bile, per evitare decessi nel primo anno di vita. Considerando
la riduzione del rischio aritmico dopo trattamento (dal 60%
all’1%) e la diagnosi semplice e poco costosa con un ECG di
superficie a 12 derivazioni, il nostro gruppo raccomanda l’ese-
cuzione dell’ECG tra le procedure di screening neonatale58 per
identificare precocemente i neonati con QTc prolungato.
L’ECG dovrebbe essere eseguito alla quarta settimana di vita
circa, poiché nei neonati sani vi è un fisiologico, transitorio,
prolungamento dell’intervallo QT a partire dal secondo mese.
In caso di riscontro di QTc prolungato devono essere ricono-
sciute e trattate eventuali cause di prolungamento seconda-
rio del QT quali gli squilibri idroelettrolitici, l’assunzione di far-
maci e la presenza nella madre di una patologia autoimmune
con positività per gli anticorpi anti-Ro/SSA59. Qualora non si ri-
levino cause secondarie è consigliabile intraprendere una te-
rapia betabloccante con propranololo o nadololo in tutti co-
loro che mostrino QTc ≥470 ms a controlli elettrocardiografi-
ci seriati indipendentemente dall’indagine genetica. Circa il
40-50% di questi neonati presenterà una successiva norma-
lizzazione dell’intervallo QT e quindi sarà possibile sospende-

re la terapia farmacologica. Lo screening genetico è indicato
in tutti i neonati che presentino QTc ≥485 ms, poiché in essi
la normalizzazione è poco frequente, o nei neonati in cui l’in-
tervallo QT permanga prolungato anche all’anno di vita. L’in-
dividuazione di un neonato affetto permette di agire in ma-
niera preventiva riducendo il suo rischio aritmico, ma consen-
te anche di identificare e trattare altri membri della famiglia,
anch’essi potenzialmente affetti da LQTS e perciò a rischio di
aritmie pericolose per la vita58. Purtroppo, la procedura del-
l’ECG neonatale non è attualmente inserita né nelle linee gui-
da per la prevenzione della morte cardiaca improvvisa, né tra
le pratiche di screening obbligatorio; riteniamo tuttavia utile,
in attesa di una legislazione in tal senso, che ciascun genito-
re sia informato sull’esistenza di un semplice esame poten-
zialmente salvavita e sulla possibilità di eseguirlo ad un pic-
colo costo60. 

L’intervallo QT nell’infarto del miocardio
Le prime osservazioni circa il ruolo dell’intervallo QT in una
patologia cardiaca frequente quale l’infarto miocardico risal-
gono alla fine degli anni ’70, quando Schwartz e Wolf61 indi-
viduarono una correlazione tra il valore dell’intervallo QT e la
morte improvvisa in un gruppo di pazienti con pregresso in-
farto del miocardio. Schwartz e Wolf61 valutarono il compor-
tamento dell’intervallo QT all’ECG di superficie di pazienti
post-infartuali ed osservarono che, dopo un follow-up di 10
anni, i soggetti deceduti avevano un intervallo QT basale mag-
giore rispetto ai sopravvissuti. In particolare, nel gruppo di pa-
zienti con QTc ≥440 ms, il 77% dei soggetti morì improvvisa-
mente ed il rischio di morte improvvisa risultò di 2.16 volte
maggiore rispetto a coloro che avevano un intervallo QT nei
limiti della norma61. La spiegazione di queste osservazioni ri-
siede probabilmente nel fatto che l’ischemia miocardica in-
duce un’eterogeneità nella durata del periodo refrattario tra
differenti aree miocardiche e quindi un ritardo della ripolariz-
zazione ventricolare che si manifesta con prolungamento del-
l’intervallo QT; tale dispersione si associa ad un prolunga-
mento della finestra temporale in cui il miocardio è più su-
scettibile a meccanismi pro-aritmici e, perciò, favorisce lo svi-
luppo di aritmie ventricolari maligne. Più recentemente è sta-
to ipotizzato che l’intervallo QT potesse essere utile anche nel-
la definizione del rischio di morte improvvisa in pazienti coro-
naropatici senza disfunzione ventricolare sinistra, categoria
per cui ad oggi esistono pochi indicatori di rischio aritmico.
Per valutare tale ipotesi è stata utilizzata la popolazione dello
studio Ore-SUDS (Oregon Sudden Unexpected Death Study)
che ha confermato come il prolungamento dell’intervallo QT
rappresenti un fattore predittivo indipendente e fortemente
indicativo di morte improvvisa in pazienti con patologia coro-
narica. Ore-SUDS ha individuato, quali determinanti principa-
li del prolungamento dell’intervallo QT, il sesso femminile, il
diabete mellito e l’utilizzo di farmaci noti per allungare il QT.
In soggetti con patologia coronarica, l’incidenza di morte im-
provvisa è 5 volte maggiore in coloro che presentano inter-
vallo QT prolungato rispetto a coloro che hanno valori nei li-
miti della norma62.

Una trattazione a parte merita la comparsa di onde T ne-
gative profonde, associate a franco prolungamento dell’inter-
vallo QT e comparsa di TdP, che si può osservare durante la fa-
se subacuta di un infarto del miocardio. Escluse cause acquisi-
te (es. farmaci o squilibri elettrolitici) è importante tener pre-
sente che nel 15% circa dei casi è presente una sottostante
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QT vi sono gli antiaritmici di classe III e numerose altre tipolo-
gie di medicinali non cardiologici (Tabella 3), di cui è disponi-

org. Nella pratica clinica, si consiglia di evitare la prescrizione
bile un elenco completo e aggiornato sul sito www.torsades.

di tali medicinali in pazienti affetti da LQTS, o con patologie/
condizioni predisponenti squilibri elettrolitici. In caso di ecces-
sivo prolungamento dell’intervallo QT va valutata la sospen-
sione immediata del farmaco responsabile



LQTS che non aveva dato segno di sé fino al momento dell’in-
farto63. In questi casi è quindi importante raccogliere la storia
personale e familiare ed eseguire uno screening genetico sui
principali geni alla base della LQTS. Infatti, l’identificazione di
un difetto genetico consente l’individuazione e il trattamento
precoce dei familiari anch’essi affetti e potenzialmente a rischio
di aritmie ventricolari maligne63. Nei casi in cui viene esclusa
una mutazione alla base della LQTS, vi è comunque un sub-
strato genetico predisponente. Infatti, nell’82% dei casi è pre-
sente la variante genetica comune (polimorfismo) K897T63, in
grado di aumentare di circa 8 volte il rischio di TdP nella fase
subacuta di un infarto miocardico. Questo stesso polimorfismo,
aveva dimostrato di essere un modificatore genetico del rischio
aritmico nella LQTS64. Questi dati, pertanto, non solo dimo-
strano un forte substrato genetico predisponente alla base del-
l’eccessivo prolungamento dell’intervallo QT e della comparsa
di TdP durante la fase subacuta di un infarto del miocardio, ma
rappresentano la prova che la LQTS costituisce un modello per
lo studio delle basi genetiche della morte cardiaca improvvisa
anche in patologie più comuni63. 

Test genetici nei casi di morte in culla e di torsione 
di punta post-infarto miocardico: indicazioni certe 
e possibili
In tutti quei casi in cui una sottostante LQTS potrebbe spiega-
re il fenotipo osservato (SIDS, eccessivo prolungamento del QT
e TdP nella fase subacuta di un infarto del miocardio) va sicu-
ramente effettuata un’accurata anamnesi personale e familia-
re ed una valutazione clinica cardiologica dei genitori (nel caso
della SIDS) e dei familiari per evidenziare eventuali casi di LQTS
nella famiglia. Se in un familiare viene diagnosticata una LQTS
lo screening genetico va assolutamente effettuato; se la clinica
dei familiari indagati è negativa lo screening genetico va con-
siderato.

L’intervallo QT nella cardiomiopatia ipertrofica
Un recente studio ha mostrato come l’entità del prolunga-
mento del QTc nei pazienti affetti da cardiomiopatia ipertrofi-
ca correli con il grado di ipertrofia ed ostruzione del tratto di ef-
flusso del ventricolo sinistro65. In particolare, la maggior parte
dei pazienti con QTc >480 ms mostrava una forma di cardio-
miopatia severa, con dispnea di classe NYHA mediamente su-
periore al momento della diagnosi, un maggior spessore mas-
simo della parete miocardica sinistra e un maggior livello di
ostruzione del tratto di efflusso ventricolare. Inoltre, in questi
soggetti era più frequente il riscontro di un profilo di rischio ta-
le da richiedere l’impianto di ICD in prevenzione primaria o se-
condaria, pur in assenza di differenze nelle percentuali di sca-
riche appropriate tra soggetti con QTc ≤480 ms e QTc >480
ms65,66. Nei pazienti con LQTS le alterazioni della ripolarizza-
zione ventricolare hanno un’origine specificamente elettrica,
con conseguente maggior potenziale aritmogeno intrinseco;
invece, nella cardiomiopatia ipertrofica il prolungamento del
QT ha una genesi multifattoriale, derivante dall’ipertrofia, dal-
la disorganizzazione delle miofibrille e dal livello di ostruzione
ventricolare sinistra65. Pertanto, sebbene il prolungamento del-
l’intervallo QT nella cardiomiopatia ipertrofica non sembri as-
sociarsi a maggior rischio di morte improvvisa, appare prema-
turo considerare tale reperto come innocuo. Inoltre, nella ge-
stione clinica di tali pazienti è indicata l’esecuzione di controlli
elettrocardiografici regolari, e in coloro che presentano un in-
tervallo QT prolungato appare prudente evitare l’assunzione di

farmaci in grado di allungare ulteriormente il QT e correggere
prontamente eventuali disionie65.

POLIMORFISMI, INTERVALLO QT 
E RISCHIO ARITMICO 

Nelle differenti patologie illustrate il quadro clinico mostra una
spiccata variabilità fenotipica, anche in portatori della stessa
mutazione causa di malattia, suggerendo la presenza di altri
fattori genetici modificanti il rischio aritmico. Per quanto ri-
guarda la LQTS, la prima evidenza che un comune polimorfismo
potesse modificare il rischio aritmico dei pazienti risale al 2005,
quando il nostro gruppo ha dimostrato che il polimorfismo
K897T nel gene KCNH2 aggrava l’effetto funzionale di una mu-
tazione del medesimo gene, provocando un fenotipo clinico
molto severo64. Dal 2006 alcuni studi condotti su popolazioni
generali indipendenti hanno dimostrato l’associazione tra al-
cuni polimorfismi del gene NOS1AP e la durata dell’intervallo
QT67-69, rendendo questo gene un candidato ideale come mo-
dificatore del rischio aritmico nella LQTS. Partendo da questi
presupposti, abbiamo studiato una popolazione LQT1 omoge-
nea per quanto riguarda la mutazione causa di malattia e ab-
biamo dimostrato che due polimorfismi di NOS1AP si associa-
no non solo ad un prolungamento dell’intervallo QT, ma anche
ad un raddoppio del rischio di arresto cardiaco e morte cardia-
ca improvvisa70. Questi riscontri sono stati successivamente con-
fermati in una popolazione LQTS eterogenea71. La definizione
del ruolo esercitato da alcuni polimorfismi come modulatori del
rischio aritmico nella LQTS ha aperto la strada a studi su questi
modificatori genetici in condizioni cliniche più comuni. Para-
digmatico a questo proposito è il dato relativo al polimorfismo
K897T che aumenta di circa 8 volte il rischio di sviluppare TdP
nei giorni seguenti ad un infarto miocardico acuto63.

La miglior definizione dei fattori genetici modulanti la dura-
ta dell’intervallo QT ed il rischio aritmico assume notevole im-
portanza, in quanto rappresenta il presupposto in base al quale
le valutazioni genetiche potranno in futuro associarsi a quelle cli-
niche per una migliore stratificazione del rischio aritmico indivi-
duale, sia in pazienti LQTS, che in pazienti con patologie cardia-
che più comuni che, ci auguriamo, nella popolazione generale.

CONCLUSIONI

L’intervallo QT è un semplice parametro elettrocardiografico
che non va mai sottovalutato nella valutazione clinica di un sog-
getto, sia esso un atleta che fa una visita per idoneità agonisti-
ca o un paziente che fa un ECG preoperatorio o un soggetto
che giunge alla nostra attenzione per sincope. Non esiste una
derivazione magica in cui il QT va misurato, né una tipologia di
ECG (es. a riposo, durante varie fasi del test ergometrico, du-
rante l’Holter delle 24h). Gli ECG vanno sempre valutati nel lo-
ro complesso e la derivazione che appare più anomala va mi-
surata. In caso di alterazioni dell’intervallo QT la causa va ricer-
cata e trovata e non semplicemente supposta. 

Queste parole conclusive sembrano banali ovvietà ma que-
ste ovvietà avrebbero salvato la vita a una serie di ragazzi, di cui
conosciamo solo le foto, le storie riportate dai loro genitori e gli
ECG francamente patologici, ma purtroppo non “nella classica
D2” e non in tutti gli ECG. 

A questi ragazzi e alle loro famiglie vorremmo dedicare que-
sto lavoro.
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RIASSUNTO

Negli ultimi 40 anni sono stati fatti degli enormi progressi nella com-
prensione del ruolo dell’intervallo QT e delle sue basi genetiche nel
determinare il rischio di morte cardiaca improvvisa in diversi contesti
clinici.

La nostra rassegna presenterà una prima parte molto pratica ri-
guardante le tecniche di misurazione del QT e le metodiche di cor-
rezione per la frequenza cardiaca. Successivamente verranno esa-
minate le patologie nelle quali l’intervallo QT è il principale deter-
minante nella diagnosi quali la sindrome del QT lungo e la sindro-
me del QT corto. Inoltre, discuteremo del ruolo delle alterazioni
della ripolarizzazione ventricolare nella patogenesi della sindrome
della morte in culla, con particolare attenzione al ruolo preventivo

dell’ECG neonatale. Il valore prognostico dell’intervallo QT verrà
trattato anche nel contesto di patologie cardiache più comuni qua-
li l’infarto del miocardio e la cardiomiopatia ipertrofica, alla luce
delle recenti evidenze emerse. Infine, tracceremo le future pro-
spettive cliniche derivanti dalle moderne tecniche di biologia mo-
lecolare tese alla ricerca di fattori genetici in grado di modulare il
rischio aritmico individuale.

Parole chiave. Genetica; Infarto miocardico; Morte cardiaca im-
provvisa; Sindrome del QT lungo.
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