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Current evidence on post-resuscitation care suffers from important knowledge gaps on new treatments and
prognostication, mainly because of the lack of large multicenter randomized trials. However, optimization of
post-resuscitation care is crucial, and the establishment of a treatment easy to be accepted and implement-
ed locally, based on currently available evidence, is advisable. 

The present article is a multisociety experts’ opinion on post-cardiac arrest that aims (i) to provide schematic
and clear suggestions on therapeutic interventions to be delivered following resuscitation from cardiac arrest,
so as to implement local protocols with a standardized post-resuscitation care; (ii) to suggest post-resuscitation
therapeutic interventions that may result in improved survival with good neurological recovery, intended as a
Cerebral Performance Category (CPC) score of 1-2; and finally (iii) to propose a pragmatic and schematic ap-
proach to post-resuscitation care for rapid initiation of intensive treatments (i.e. temperature management). 

The suggestions reported in this document are intended for adult patients resuscitated from both out-of-
hospital and in-hospital cardiac arrest. They should be considered solely as an experts’ opinion aimed to im-
prove post-cardiac arrest care and they do not represent an official national guideline.
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SINDROME POST-ARRESTO CARDIACO

Circa il 70% dei pazienti rianimati con successo da arresto car-
diaco (AC) muore prima della dimissione ospedaliera a causa
di una condizione fisiopatologica detta “sindrome post-arresto
cardiaco”, ben descritta e definita dall’International Liaison
Committee on Resuscitation (ILCOR) nel 20081-3. La sindrome
post-AC è un processo fisiopatologico unico che coinvolge tut-
ti gli organi e che è conseguente sia all’AC sia alla successiva
rianimazione. Infatti, oltre al danno ischemico causato dall’AC
stesso, al momento del ripristino della circolazione spontanea
(ROSC), si instaurano eventi dannosi aggiuntivi attribuiti alla ri-
perfusione sistemica ed alla riossigenazione1. 

In sintesi gli elementi principali della sindrome post-AC sono1:

• la disfunzione cerebrale, conseguente al danno post-anos-
sico che conduce ad alterazioni dell’autoregolazione della
perfusione, edema e neurodegenerazione;

• la disfunzione miocardica, conseguente a sindromi corona-
riche acute e “stunning” miocardico post-rianimazione;

• lo stato infiammatorio sistemico, che segue all’insulto ische-
mico e alla successiva riperfusione e riossigenazione;

• la persistenza della causa dell’AC.

Ognuna delle componenti della sindrome post-AC è po-
tenzialmente trattabile. La severità della sindrome post-AC, tut-
tavia, non è uniforme, ma varia da paziente a paziente e di-
pende dalla durata dell’AC, dalle cause di AC e dallo stato di sa-
lute del paziente prima dell’AC (comorbilità). La disfunzione
miocardica prevale nelle prime ore e nei primi giorni post-AC ed
è la causa principale di morte precoce dopo rianimazione1,4,5. Il
danno cerebrale, invece, incide maggiormente sull’esito finale
dei pazienti post-AC, rappresentandone la causa principale di
esito infausto1,4,6-8. 

La sindrome post-AC viene anche distinta in fasi tempora-
li, ad ognuna delle quali corrispondono specifici obiettivi tera-
peutici (Figura 1)1:

• immediata (ROSC – 20 min);
• precoce (20 min-6h);
• media (6-72h);
• recupero (dopo le 72-96h).
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EVIDENZE A SUPPORTO DELLE INDICAZIONI
PRESENTATE DAL PANEL DI ESPERTI 

Nel campo del trattamento dell’AC esistono solo tre interventi
terapeutici di provata efficacia nel migliorare la sopravvivenza
alla dimissione dall’ospedale12:

• la RCP, intesa come l’esecuzione di compressioni toraciche
e ventilazioni di qualità;

• la defibrillazione rapida, in caso di AC con ritmo di presen-
tazione di fibrillazione ventricolare/tachicardia ventricolare
senza polso (FV/TV);

• la gestione della temperatura post-rianimazione (33°C o 36°C).

Al fine di offrire un approccio pragmatico ma al tempo stes-
so sistematico al trattamento post-rianimazione vengono of-
ferte di seguito delle indicazioni terapeutiche. Tali indicazioni
verranno pesate e classificate in “forti” e “deboli” sulla base del-
l’evidenza scientifica disponibile13. Nelle indicazioni “forti” so-
no state incluse quelle supportate da studi prospettici rando-
mizzati e registri clinici, o contenute in modo esplicito nelle li-
nee guida europee sulla RCP. Questo tipo di indicazioni verran-
no espresse con il termine “suggerito”. Per quanto espresso so-
pra, essendo in attesa delle nuove linee guida internazionali e
rappresentando questo lavoro l’opinione di esperti, si è voluta-
mente utilizzato il termine “suggerito” anche per le evidenze
forti, in sostituzione del forse più consono “raccomandato”. 

Analogamente, alle indicazioni fondate su studi clinici os-
servazionali o su modelli animali e sulle opinioni di esperti ver-
rà assegnato un livello “debole” di evidenza, indicato nel testo
dal termine “considerare”.

LA GESTIONE DELLA TEMPERATURA NEL CONTESTO
DEL TRATTAMENTO POST-RIANIMAZIONE

Nel 2002, due studi randomizzati e controllati hanno dimostra-
to come l’ipotermia terapeutica per 12h o 24h favorisse un mi-

OBIETTIVI DEL PANEL DI ESPERTI INTERSOCIETARIO

Gli obiettivi di questo lavoro sono:

• offrire indicazioni schematiche chiare e realizzabili al fine di
poter implementare localmente un protocollo per il tratta-
mento post-rianimazione che si avvalga dei suggerimenti
di esperti nell’ambito dell’AC e che possa essere affiancato
ai protocolli propri delle singole realtà locali. Le indicazioni
sono dirette a pazienti adulti rianimati dopo AC sia intra-
che extraospedaliero; 

• identificare i trattamenti da attuare nella sindrome post-AC
per migliorare la sopravvivenza con buon recupero neuro-
logico, inteso come Cerebral Performance Category (CPC)
1-2;

• proporre un approccio pragmatico e schematico che favo-
risca la rapida applicazione di trattamenti intensivi standar-
dizzati tra i quali la “gestione della temperatura”.

Le indicazioni presentate in questo lavoro rappresentano
l’opinione degli esperti coinvolti nel panel multisocietario. Tale
opinione è basata sull’evidenza scientifica attuale e non è da in-
tendere come una raccomandazione/linea guida nazionale.
Inoltre, le indicazioni suggerite in questo articolo non tengono
conto dell’attuale processo internazionale di valutazione del-
l’evidenza della letteratura scientifica nell’ambito della riani-
mazione cardiopolmonare (RCP) da parte di ILCOR, che con-
durrà alla pubblicazione di nuove linee guida per la RCP a fine
ottobre 2015. Qualora le nuove linee guida dovessero signifi-
cativamente modificare la pratica attuale, seguirà un aggior-
namento del protocollo proposto.

Limitazione
Un approccio schematico e pragmatico necessariamente non
può essere esaustivo. Per una completa disamina dell’argo-
mento si rimanda alla consultazione della letteratura consi-
gliata1,9-12.

FASE

OBIETTIVI

Tempo 

ROSC      20 min       6 ore                                72/96 ore

Immediata

Precoce                    Media                                                 Recupero  

Controllo danno d’organo
Supporto funzione d’organo

Prognosi

Prevenzione recidiva di arresto cardiaco

Figura 1. Schema proposto dall’International Liaison Committee on Resuscitation (ILCOR) che raffigura le diverse
fasi e gli obiettivi del trattamento della sindrome post-arresto cardiaco. 
ROSC, ripristino della circolazione spontanea.
Modificata da Nolan et al.1.
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glioramento della sopravvivenza e del recupero neurologico in
una popolazione molto selezionata di pazienti con AC14,15. L’ipo-
termia ottenne vasta accettazione ed è attualmente raccoman-
data nelle linee guida (33 ± 1°C per 24h)11. Differenti piccoli
studi monocentrici hanno riportato negli anni come l’imple-
mentazione dell’ipotermia abbia migliorato la sopravvivenza an-
che quando applicata a coorti di pazienti meno selezionate16. 

I meccanismi d’azione dell’ipotermia terapeutica sono mol-
teplici e non tutti ancora interamente chiariti17. La modulazione
dell’espressione genica e l’azione anti-apoptotica rivestono pro-
babilmente un ruolo fondamentale. Minore sembra il contribu-
to della riduzione del consumo di ossigeno considerando che il
raggiungimento della temperatura target segue di ore l’insulto
anossico. L’ipotermia sembra agire inoltre limitando: l’afflusso di
ioni Ca2+ nella cellula, e quindi diminuendone l’accumulo cito-
plasmatico ed i conseguenti processi che portano a danno mi-
tocondriale; l’acidosi intra- ed extracellulare; il rilascio di glu-
tammato e glicina, riducendo quindi l’eccitotossicità cerebrale;
l’infiammazione; la produzione di ossido nitrico e di radicali liberi.

Per oltre 10 anni dall’introduzione dell’ipotermia terapeutica
e del trattamento post-rianimazione aggressivo non sono stati
condotti studi clinici randomizzati. Recentemente però sono sta-
ti pubblicati due lavori, condotti con criteri metodologici rigoro-
si su popolazioni numerose di pazienti18,19. Il primo lavoro ha va-
lutato gli effetti dell’induzione dell’ipotermia nel contesto  pre -
ospedaliero tramite infusione di 2 litri di soluzione fisiologica
fredda, dimostrando che tale procedura raggiunge lo scopo di
raffreddare i pazienti più rapidamente ma non si associa a mi-
glioramenti nella sopravvivenza alla dimissione ospedaliera e nel
recupero neurologico (anzi, si accompagna ad un numero mag-
giore di eventi di recidiva di AC e di edema polmonare transito-
rio)18. Il secondo studio ha valutato gli effetti del controllo della
temperatura post-ROSC a 33°C vs 36°C per 24h, dimostrando
nessuna differenza sull’esito dell’AC e nessun beneficio con il
controllo della temperatura a 33°C rispetto al controllo a 36°C18. 

Tali lavori rappresentano importanti contributi per l’aggior-
namento del trattamento post-rianimazione. Entrambi gli studi
sopra descritti presentano tassi di sopravvivenza rimarchevoli e
sembrano ridimensionare l’importanza di un rapido abbassa-
mento della temperatura e del raggiungimento di una tempera-
tura tra i 32-34°C, al contrario di quanto suggerito da modelli
animali. Tuttavia, viene dimostrata l’importanza di attuare un
controllo stretto della temperatura e di evitare l’ipertermia, indi-
pendentemente dalla temperatura target impostata. È stato pro-
posto di sostituire il termine “ipotermia terapeutica” con il ter-
mine dall’accezione più ampia “gestione della temperatura tar-
get” (TTM) a voler sottolineare l’importanza della gestione di
questo parametro vitale anche dopo il ripristino della normoter-
mia19,20. In attesa di studi futuri e di un consenso internazionale
formale, l’ILCOR ha suggerito di continuare il trattamento post-
rianimazione con la gestione della temperatura secondo le at-
tuali raccomandazioni (32-34°C), tuttavia nulla vieta che i singoli
centri attuino un controllo della temperatura a 36°C21.

Indicazioni del presente panel di esperti sulla gestione
della temperatura
Le indicazioni del panel di esperti sulla gestione della tempera-
tura sono le seguenti:

• la gestione della temperatura rimane un obiettivo impor-
tante nell’ambito di un protocollo standardizzato del trat-
tamento post-rianimazione; 

• l’infusione di cristalloidi freddi (2 litri a 4°C in sacca a
pressione) come metodo di induzione dell’ipotermia pre -
ospedaliera post-ROSC non è suggerita, in quanto di uti-
lità non dimostrata e potenzialmente gravata da effetti
collaterali;

• i singoli centri sono liberi di scegliere se mantenere i pa-
zienti a 33°C o 36°C per 24h dal raggiungimento della tem-
peratura target; protocolli di trattamento post-rianimazio-
ne già in uso possono essere mantenuti inalterati in attesa
della pubblicazione delle nuove linee guida;

• la gestione della temperatura in pazienti che rimangano pri-
vi di coscienza dopo il graduale riscaldamento deve prose-
guire avendo come obiettivo la normotermia (37°C di tem-
peratura centrale) per almeno 72h dopo ROSC ed evitando
rigorosamente l’ipertermia. Tale gestione va continuata ol-
tre le 72h nei pazienti che rimangono incoscienti (almeno
fino a 96h post-ROSC).

Chi sottoporre alla gestione della temperatura target 
post-rianimazione?9-12,18,19,21-26

Si suggerisce:

• pazienti che non eseguono ordini semplici (incoscienti – Gla-
sgow Coma Scale [GCS] <8) dopo essere stati rianimati da: 
– AC con un qualsiasi ritmo di presentazione (defibrillabile

e non);
– AC sia intra- che extraospedaliero.

Da considerare:

• pazienti sedati prima dell’AC (es. pazienti sedati in corso di
procedure diagnostiche e/o terapeutiche o pazienti in ane-
stesia durante interventi chirurgici) con elevato rischio di
danno neurologico, desunto dal fatto che hanno ricevuto
compressioni toraciche e adrenalina.

Chi non sottoporre alla gestione della temperatura 
target post-rianimazione?9-12,18,19,21-26

Si suggerisce:

• pazienti con preesistente disfunzione neurologica severa
(CPC 3-4);

• pazienti con patologie in stadio terminale e/o ridotte aspet-
tative di vita;

• AC secondario ad emorragia subaracnoidea o intraparen-
chimale e ictus ischemico;

• AC traumatico con sanguinamento attivo.

In chi valutare attentamente il rapporto rischio-beneficio?
Da considerare:

• AC traumatico senza sanguinamento attivo/emorragia do-
minata;

• donne gravide. 

Considerazioni generali sulla selezione dei pazienti9-12,21

• Non esistono indicatori precoci di recupero neurologico sca-
dente.

• Contano più le comorbilità dell’età (non esistono limiti ca-
tegorici di età).

• Se non emergono informazioni che suggeriscano la futilità
delle cure intensive, proseguire con il trattamento aggres-
sivo post-rianimazione che comprende la gestione della
temperatura.
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• L’opportunità di sfruttare questa finestra terapeutica si chiu-
de in poche ore e non si ripresenterà in futuro.

• In tutti i pazienti, anche quelli esclusi dal trattamento con
controllo della temperatura (33°C o 36°C), va comunque
gestita attivamente la temperatura per evitare temperatu-
re centrali >37.5°C.

Quando iniziare il raffreddamento?9,11,18,19,21,25-27

Si suggerisce di iniziare appena possibile. 

• Il processo di raffreddamento può iniziare dopo ROSC, ri-
cordando che la priorità va alla stabilizzazione dei parame-
tri vitali.

• Il raffreddamento può iniziare sul territorio o durante il tra-
sporto, sfruttando la perdita della capacità di termoregola-
zione dopo AC, ma:
– la priorità va alla stabilizzazione dei parametri vitali;
– non ritardare l’ingresso in ospedale. 

• Prediligere il raffreddamento di superficie ed evitare l’infu-
sione di liquidi freddi.

• Attualmente non esistono sistemi di rilevazione affidabile
della temperatura in ambulanza.

• Ricordare che il raffreddamento può sempre essere sospe-
so all’arrivo in ospedale o in terapia intensiva se emergono
controindicazioni.

• La gestione della temperatura può continuare durante la
fase diagnostico-terapeutica urgente.

• Il raffreddamento è sicuro e compatibile con l’angiografia
coronarica ed eventuale procedura di rivascolarizzazione.

• In caso di arresto extraospedaliero riferito da altro ospeda-
le (con “ora esatta di ROSC” non nota), istituire comunque
la gestione della temperatura, anche se si presume che sia-
no passate varie ore dal ROSC (max 10h). 

Considerazioni inerenti alla gestione della temperatura target
(33°C o 36°C)19,21

• Il controllo della temperatura target può essere ottenuto
con mezzi semplici e poco costosi.

• Nessuna metodica si è dimostrata superiore ad altre nel fa-
vorire un miglior recupero neurologico o sopravvivenza.

• Il controllo della temperatura target (33°C o 36°C) deve es-
sere mantenuto per 24h.

• Terminato il periodo di controllo della temperatura target
(33°C o 36°C), il ritorno alla normotermia deve avvenire
lentamente, ad una velocità <0.5°C/h.

• Gli apparecchi dedicati alla gestione automatizzata della
temperatura:

– riducono il carico di lavoro infermieristico;
– riducono le fluttuazioni termiche a cui sono esposti i pa-

zienti;
– assicurano un lento e graduale ripristino della normoter-

mia;
– consentono di prevenire o gestire rialzi termici nei pa-

zienti che permangono incoscienti.

Trattamento post-rianimazione dopo arrivo in ospedale
Si suggerisce:

• l’implementazione di un protocollo di trattamento post-ria-
nimazione che comprenda la gestione della temperatura;

• la gestione standardizzata del trattamento post-rianima-
zione tramite il ricorso a procedure operative standard.

Da considerare:

• la creazione di protocolli condivisi con i Sistemi di Emer-
genza preospedaliera locali che prevedano possibilmente
l’anticipazione delle manovre riconosciute come utili già in
ambito preospedaliero:
– RCP dettata agli astanti dalle Centrali Operative 118 me-

diante esecuzione di sole compressioni toraciche;
– intubazione da parte di esperti;
– gestione della temperatura target.

Il successo della gestione della temperatura ha portato al-
l’introduzione e alla standardizzazione di una serie di opzioni
terapeutiche e di monitoraggio per i pazienti rianimati da AC,
aprendo le porte all’attuale concetto di “trattamento post-ria-
nimazione”. Il trattamento post-rianimazione, quindi, non si li-
mita soltanto alla gestione della temperatura11,21-25.

INDICAZIONI PER IL TRATTAMENTO 
POST-RIANIMAZIONE IN FASI TEMPORALI

Tramite un’attenta valutazione anamnestica, clinica e strumen-
tale, si deve considerare l’appropriatezza delle cure intensive e
identificare i pazienti da sottoporre al trattamento post-riani-
mazione o da gestire soltanto con cure compassionevoli (es.
pazienti con patologia preesistente allo stadio terminale). La
presa in carico della persona assistita in tutte le fasi temporali
deve prevedere un’integrazione delle specifiche competenze di
ogni professionista coinvolto nel processo di cura. Si possono
identificare degli obiettivi di trattamento generali e degli obiet-
tivi specifici (Tabelle 1-3 e Figura 2). 

Tutti gli obiettivi specifici indicati nelle Tabelle 1-3 devono
essere valutati e raggiunti nel paziente rianimato da AC. Il livello
di raccomandazione per gli interventi proposti nel trattamento
post-rianimazione è indicato nella Tabella 4.

Trattamento immediato: i primi 20 min dopo ripristino 
della circolazione spontanea 
Obiettivi generali:

• stabilizzazione dei parametri vitali;
• limitazione del danno d’organo secondario;
• ottimizzazione del supporto d’organo;
• prevenzione delle recidive di AC.

Questa fase dura circa 20 min ed inevitabilmente risente di
condizioni ambientali difficili proprie del contesto extraospeda-
liero (gestione sulla scena e trasporto) o intraospedaliero. Le li-
mitate risorse sia terapeutiche che di monitoraggio impongono
spesso un compromesso tra gli obiettivi e la necessità di rag-
giungere un ambiente protetto (ospedale o ambiente intensivo).

Gli obiettivi specifici di trattamento sono indicati nella Ta-
bella 1.

Trattamento precoce: entro 6h dopo ripristino 
della circolazione spontanea
Obiettivi generali:

• identificare i pazienti con indicazione al trattamento post-
rianimazione;

• completare la stabilizzazione;
• indagare la causa dell’AC e correggerla;
• massimizzare la protezione d’organo con particolare atten-

zione al sistema nervoso centrale (è possibile la perdita del-
l’autoregolazione del flusso cerebrale);
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• ottimizzare il supporto d’organo;
• completare la gestione della temperatura target (induzio-

ne del raffreddamento).

Questa fase dura circa 6h ed è anche definita di rianimazio-
ne. Previa rivalutazione clinica e dell’opportunità di proseguire le
cure intensive, vanno stabilite le priorità diagnostico-terapeuti-
che. Mentre prosegue l’induzione del raffreddamento per il rag-
giungimento della temperatura target (33°C o 36°C), va affron-
tata e trattata la causa dell’AC, ad esempio con eventuale riper-
fusione coronarica tramite angioplastica (PCI) o trombolisi (vedi
protocollo specifico per la centralizzazione degli AC extraospe-
dalieri e per l’AC cardiogeno). Contemporaneamente va com-
pletato il supporto/normalizzazione della funzione d’organo.

Gli obiettivi specifici di trattamento suggeriti sono indicati
nella Tabella 1.

Trattamento a medio termine: da 6h fino a 72h dopo 
ripristino della circolazione spontanea
Obiettivi generali:

• mantenere la massima protezione d’organo con partico-
lare attenzione al sistema nervoso centrale (non è noto
per quanto venga meno l’autoregolazione del flusso ce-
rebrale);

• mantenere il monitoraggio intensivo;
• Considerare il monitoraggio avanzato;
• completare le fasi di mantenimento della temperatura target

(33°C o 36°C) e del successivo ripristino della normotermia;
• proseguire la gestione della temperatura mantenendo nor-

motermici i pazienti che permangono incoscienti;
• ottenere elementi per la prognosi neurologica multimodale;
• prevenire recidive di AC.

Tabella 1. Trattamento post-rianimazione. Obiettivi specifici: 0-6h.

Cosa Obiettivoa Come

Causa arresto cardiaco Diagnosi e correzione cause reversibili Valutare sintomi pre-arresto
ECG
Ecocardiografia
Se cardiogenab S riperfusione coronarica: PCI, 

trombolisi
Valutare 4’I’ & 4’T’

Temperatura 33°C (range 32-34°C) o 36°C nel minor tempo possibile Più metodi contemporaneamente:
- impacchi ghiacciati

o - lavaggi gastrici
- dispositivi per gestione temperatura

Normotermia (<37.5°C), se ipotermia controindicata Valutare temperatura esofagea/vescicale

Ventilazione Gestione vie aeree Intubazione
Protettiva Ventilazione meccanica:
(per evitare: volotrauma, barotrauma, infezioni) - 6-8 ml/kg (peso ideale)

- plateau ≤30 cmH2O
- testa a 30-45° se non ipoteso

SpO2 94-98% (con minore FiO2) Saturimetria
Normossia: PaO2 ~100 mmHg EGA (si suggerisce corretto per temperatura)
(range 80-120 mmHg)

Normocapnia: PaCO2 ~40-45 mmHg
EtCO2 ~35-40 mmHg Monitoraggio EtCO2

Cuore e circolo Migliorare la disfunzione cardiaca: Monitoraggio invasivo pressione
- preferire/tollerare bradicardia
- ottimizzare funzione ventricolare Ipotermia/betabloccanti
- controllo aritmie Riperfusione/inotropi

Ipotermia/antiaritmici
Ottimizzazione volemia e perfusione d’organo: Cristalloidi
- PAM >65 mmHg o PAS >90 mmHg Vasopressori
- PVC ~8-12 mmHg o equivalentec Inotropi
- clearance lattati Contropulsatore aortico
- SvcO2 >65% Diuretici
- diuresi >1 ml/kg/h
(tollerare e compensare poliuria da freddo)

Sedo-analgesia Adeguata sedazione Midazolam/propofol
Riduzione stress cardiovascolare Fentanyl/morfina/remifentanil
Prevenzione brivido Considerare curaro
Facilitare rapido raffreddamento (a demande o infusione)

Metabolico Equilibrio acido/base Monitoraggio/reintegro
Elettrolitico Valori normali di: K, Mg, P, Ca

EGA, emogasanalisi; EtCO2, anidride carbonica di fine espirazione; FiO2, concentrazione frazionale di ossigeno inspirato; PaCO2, pressione par-
ziale di anidride carbonica; PAM, pressione arteriosa media; PaO2, pressione parziale di ossigeno; PAS, pressione arteriosa sistolica; PCI, angioplastica
coronarica; PVC, pressione venosa centrale; SpO2, saturazione periferica di ossigeno; SvcO2, saturazione venosa centrale di ossigeno.
avalutare e raggiungere tutti gli obiettivi specifici nel singolo paziente; bcentralizzare direttamente gli arresti cardiaci extraospedalieri verso centri
dotati di emodinamica h24, se presenti criteri per infarto miocardico con sopraslivellamento del tratto ST all’ECG a 12 derivazioni nell’immedia-
to post-ripristino della circolazione spontanea. Nel caso in cui il paziente sia portato in sala di emodinamica, proseguire il trattamento post-riani-
mazione nel laboratorio di emodinamica in attesa di andare/ritornare in terapia intensiva; cindicatori volumetrici utilizzati da sistemi di monitoraggio
emodinamico ed ecografici.
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Questa fase dura circa 3 giorni ed è anche definita di ge-
stione intensivistica. In questa fase va ottimizzato e mante-
nuto il supporto intensivistico d’organo nonché il monitorag-

gio più appropriato per le condizioni cliniche. La sindrome
post-AC, infatti, espone il paziente ad una disfunzione mio-
cardica (contrattile ed elettrica), ad uno stato simil-settico di

Tabella 2. Trattamento post-rianimazione. Obiettivi specifici: 6-72h.

Cosa Obiettivoa Come

Causa arresto cardiaco Prevenzione recidiva AC Prevenzione riocclusione coronaricab

Terapia specifica 
4’I’ & 4’T’

Temperatura Mantenimento 33°C o 36°C per 24h da raggiungimento Impacchi ghiacciati
del target di temperatura Dispositivi per gestione temperatura

Mantenimento normotermia (<37.5°C), se ipotermia 
controindicata
Ripristino normotermia dopo 24h (37°C a < 0.5°C/ora) Dispositivi per gestione temperatura o 

riscaldamento passivo
Prevenire febbre dopo fine trattamento Dispositivi per gestione temperatura, paracetamolo, 

FANS (spot o infusione)

Ventilazione Come nelle prime 6h (Tabella 1) Come nelle prime 6h (Tabella 1)

Cuore e circolo Come nelle prime 6h (Tabella 1) Come nelle prime 6h (Tabella 1)
Considerare ridotti endpoint cardiovascolari a 33°C Monitoraggio emodinamico avanzato di volumi e/o 

pressioni sistemiche e polmonari
Bilancio idrico positivo Tollerare fino a 50 ml/kg/24h

Cristalloidi

Sedo-analgesia Continuare come nelle prime 6h (Tabella 1) e poi stop Come nelle prime 6h (fino a sospensione) (Tabella 1)
dopo ripristino normotermia

Metabolico Come nelle prime 6h (Tabella 1) Come nelle prime 6h (Tabella 1)
Elettrolitico Controllo glicemico (< 180 mg/dl) Protocollo per controllo glicemico

Mantenere trofismo intestinale Nutrizione enterale a basso regime con apporto 
costante (es. 10 ml/h)

Supporto calorico No glucosio e.v.
Evitare iperglicemia No nutrizione parenterale

Complicanze Prevenzione: Segui schemi/protocolli specifici e/o locali
- infezioni
- emorragia
- disionie
- iperglicemia
- aritmie
- epilessia/mioclono
- brivido

Prognosi Valutare esito neurologico con approccio multimodale Vedi Figura 3
(es. obiettivo, EEG, PESS, NSE, neuroimaging)

AC, arresto cardiaco; EEG, elettroencefalogramma; FANS, farmaci antinfiammatori non steroidei; NSE, enolasi neuronale specifica; PESS, poten-
ziali evocati somatosensoriali.
avalutare e raggiungere tutti gli obiettivi specifici nel singolo paziente; bcentralizzare direttamente gli AC extraospedalieri verso centri dotati di emo-
dinamica h24, se presenti ciriteri per infarto miocardico con sopraslivellamento del tratto ST all’ECG a 12 derivazioni. Nel caso in cui il paziente
sia portato in sala di emodinamica, proseguire il trattamento post-rianimazione nel laboratorio di emodinamica in attesa di andare/ritornare in te-
rapia intensiva.

Tabella 3. Trattamento post-rianimazione. Obiettivi specifici: >72h.

Cosa Obiettivoa Come

Temperatura Normotermia per 3-5 giorni Antipiretici
Dispositivi per gestione temperatura

Complicanze Controllo del brivido Vedi schemi/protocolli appositi
Controllo epilessia/mioclono

Prognosi neurologica Esame obiettivo neurologico Rivalutazione giornaliera
(Figura 3) Biomarcatori: NSE Dosaggio a 48-72h

Diagnosi epilessia EEG continuo o a 48-72h
Pattern e reattività EEG
Progressione impulsi a corteccia cerebrale PESS arti superiori a 3-5 giorni
Neuroimaging 2-5 giorni o in base a necessità clinica

EEG, elettroencefalogramma; NSE, enolasi neuronale specifica; PESS, potenziali evocati somatosensoriali.
avalutare e raggiungere tutti gli obiettivi specifici nel singolo paziente;
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infiammazione sistemica e ad una sofferenza neurologica, la
cui entità e durata sono variabili a seconda dell’insulto anos-
sico-riperfusivo. Di conseguenza anche l’aggressività tera-
peutica e la durata del sostegno d’organo devono essere va-
riabili. Quindi, ripristinata la normotermia, se il paziente ri-
mane incosciente, palesando ancora i segni di un grave insul-
to neurologico, va mantenuto il rigido controllo della tempe-
ratura prevenendo rialzi febbrili. Al tempo stesso vanno ac-
quisiti i primi tasselli utili a stabilire la prognosi neurologica
nella fase successiva.

Gli obiettivi specifici di trattamento suggeriti sono indicati
nella Tabella 2.

Trattamento a lungo termine: oltre le 72h dopo ripristino 
della circolazione spontanea
Obiettivi generali:

• mantenere un eventuale supporto d’organo ancora neces-
sario;

• mantenere la normotermia nel paziente incosciente;
• valutare la prognosi neurologica con approccio multimo-

dale;
• follow-up.

Questa fase non ha confini temporali ben delimitati e si ca-
ratterizza per il tentativo di delineare con precisione la prognosi
nei pazienti ancora incoscienti. L’ipotermia terapeutica ha reso
inaffidabili gli indicatori precedentemente utilizzati per stabili-
re la prognosi. È necessario quindi un approccio multimodale
che richiede tempo e, a meno di casi eccezionali (es. morte ce-
rebrale, ragioni etiche), non dovrebbe concludersi prima di 5
giorni dall’AC. Nei pazienti che riprendono coscienza va pro-
grammato un eventuale follow-up cardiologico o neurologico
e la riabilitazione.

Gli obiettivi specifici di trattamento suggeriti sono indicati
nella Tabella 3 e nella Figura 2.

PROTOCOLLI SPECIFICI

Centralizzazione degli arresti cardiaci extraospedalieri
In considerazione dell’efficacia dell’ipotermia terapeutica in tutti
gli AC e della PCI soprattutto nei pazienti con infarto miocardico
con sopraslivellamento del tratto ST (STEMI), si suggerisce di9:

• centralizzare direttamente gli AC extraospedalieri verso
ospedali dove esista un protocollo post-rianimazione che
comprenda la gestione della temperatura;

• centralizzare direttamente gli AC extraospedalieri verso cen-
tri dotati di emodinamica h24, se presente STEMI all’ECG a
12 derivazioni.

Da considerare:

• La centralizzazione diretta di tutti gli AC extraospedalieri,
particolarmente se di origine cardiogena, verso centri dotati
di emodinamica h24. 

In ciascuna realtà locale si raccomanda di definire una rete
degli ospedali per la gestione dei pazienti rianimati da AC, ana-
logamente a quanto effettuato per trauma o infarto miocardi-
co acuto.

Arresto cardiaco cardiogeno
Una sindrome coronarica acuta è la causa più comune di AC
negli adulti. Da dati autoptici ed angiografici, una lesione co-
ronarica è presente infatti in più del 70% dei pazienti rianima-
ti da AC. Data l’elevata frequenza di occlusioni coronariche e la
difficoltà di interpretazione dell’ECG nei pazienti rianimati, l’an-
giografia coronarica immediata dovrebbe essere considerata in
tutti i pazienti con un alto sospetto di infarto miocardico in cor-
so27. È noto come in presenza di criteri per STEMI all’ECG post-
ROSC, definiti come elevazione del tratto ST >1 mm in 2 deri-
vazioni contigue o >2 mm nelle derivazioni precordiali, delle le-
sioni trombotiche acute possono essere trovate in più del 90%
dei casi. Tuttavia, l’assenza di elevazione del tratto ST all’ECG
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Figura 2. Prognosi neurologica multimodale.
EEG, elettroencefalogramma; GCS, Glasgow Coma Scale; NSE, enolasi neuronale specifica; PESS, potenziali evo-
cati somatosensoriali; RMN, risonanza magnetica nucleare; ROSC, ripristino della circolazione spontanea; TAC, to-
mografia assiale computerizzata; TTM, mantenimento della temperatura target. 
Modificata da van den Bergh et al.41.
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Tabella 4. Livello di raccomandazione per gli interventi del trattamento post-rianimazione.

Interventi del trattamento post-rianimazione Raccomandazione

Causa arresto Diagnosi e correzione delle cause reversibili dell’AC Da suggerire
cardiaco Centralizzazione diretta degli AC extraospedalieri con presenza di criteri per STEMI all’ECG, Da suggerire

verso centri dotati di emodinamica h24 e di protocolli di gestione della temperatura 
Centralizzazione diretta di tutti gli AC extraospedalieri, verso centri dotati di emodinamica h24 Da considerare
Rivascolarizzazione coronarica urgente (tramite PCI primaria o trombolisi) se presenti criteri Da suggerire
per STEMI all’ECG
TAC cerebrale prima di rivascolarizzazione urgente se presente anisocoria, in presenza di criteri Da suggerire
per STEMI all’ECG
Valutazione anamnestica, clinica e diagnostica (con inclusione di esami di laboratorio, Da suggerire
ecocardiografia e TAC encefalo) in caso di assenza di criteri per STEMI all’ECG 
Coronarografia se non si evidenziano cause non cardiologiche di AC nel paziente senza criteri Da suggerire
per STEMI all’ECG ma emodinamicamente instabile

Temperatura Gestione della temperatura a 33°C o 36°C per 24h post-ROSC in pazienti incoscienti Da suggerire
Gestione della temperatura a 33°C o 36°C per 24h post-ROSC in pazienti con: preesistente CPC 3-4; Da non suggerire
patologie in stadio terminale; AC secondario ad emorragia subaracnoidea o intra-parenchimale 
e ictus ischemico; AC traumatico con sanguinamento attivo
Gestione della temperatura a 33°C o 36°C per 24h post-ROSC in pazienti con AC traumatico Da considerare
senza sanguinamento attivo/emorragia dominata e in donne gravide
Gestione della temperatura a 33°C o 36°C per 24h post-ROSC in pazienti sedati prima dell’AC Da considerare
e con elevato rischio di danno neurologico
Gestione attiva della temperatura per evitare temperature centrali >37.5°C in tutti i pazienti esclusi Da suggerire
dal trattamento con controllo della temperatura (33°C o 36°C)
Iniziare il raffreddamento il prima possibile Da suggerire
Infusione di cristalloidi freddi (2 litri a 4°C in sacca a pressione) come metodo di induzione Da non suggerire
dell’ipotermia
Mantenimento della gestione della temperatura durante la fase diagnostico-terapeutica urgente Da suggerire
(inclusa coronarografia ed eventuale rivascolarizzazione)
Riscaldamento lento e controllato fino alla normotermia (<0.5°C/h), dopo il periodo di controllo Da suggerire
della temperatura target (33°C o 36°C)
Mantenimento della normotermia per 3-5 giorni post-ROSC Da suggerire
Misurazione della temperatura esofagea Da suggerire
Misurazione della temperatura contemporaneamente in 2 siti (esofagea e vescicale) Da considerare

Ventilazione Settaggio di una modalità di ventilazione protettiva (per evitare: volotrauma, barotrauma, infezioni) Da suggerire 
Raggiungimento e mantenimento di una SpO2 tra 94-98%, con minore FiO2 possibile Da suggerire 
Raggiungimento e mantenimento di un target di normossia: PaO2 ~100 mmHg Da considerare 
Raggiungimento e mantenimento di un target di normocapnia: PaCO2 ~40-45 mmHg Da suggerire
Monitoraggio continuo dell’EtCO2 Da considerare

Cuore e circolo Monitoraggio invasivo pressione arteriosa e PVC Da suggerire
Monitoraggio cardiovascolare avanzato (volumi e pressioni arteriose polmonari) Da considerare
Miglioramento/supporto della disfunzione cardiaca e controllo aritmie Da suggerire 
Ottimizzazione della volemia e della perfusione d’organo (con raggiungimento dei seguenti target: Da suggerire
PAM >65 mmHg o PAS >90 mmHg; PVC ~8-12 mmHg; clearance lattati; SvcO2 >65%; 
diuresi >1 ml/kg/h)

Sedo-analgesia Mantenimento di un’adeguata sedo-analgesia durante la fase di controllo attivo della temperatura Da suggerire
(33 o 36°C)
Curarizzazione del paziente Da considerare
Sospensione della sedo-analgesia dopo ripristino della normotermia Da suggerire

Metabolico Monitoraggio dell’equilibrio acido-base ed elettroliti, soprattutto durante il controllo Da suggerire
Elettrolitico della temperatura 

Nutrizione enterale a basso regime con apporto costante Da considerare
Prevenzione dell’iperglicemia (<180 mg/dl) Da suggerire

Complicanze Somministrazione di cristalloidi per trattamento della poliuria da ipotermia Da suggerire
Controllo del brivido Da suggerire
Profilassi anitepilettica Da non suggerire
Trattamento specifico immediato in caso di mioclono o epilessia Da suggerire
Profilassi antibiotica per prevenire complicanze infettive Da non suggerire
Utilizzo di protocolli locali per la prevenzione delle polmoniti associate a ventilazione Da suggerire
e per la diagnosi precoce

Prognosi Approccio multimodale per la formulazione della prognosi (esami neurologici, neurofisiologici, Da suggerire
biomarcatori, neuroimaging) almeno 72h post-ROSC
Prolungamento dell’osservazione clinica oltre le 72h post-ROSC o dopo ripristino della normotermia Da suggerire
in pazienti che rimangono incoscienti (e/o se sospetto di sedazione/paralisi residua)

AC, arresto cardiaco; CPC, Cerebral Performance Category; EtCO2, anidride carbonica di fine espirazione; FiO2, concentrazione frazionale di os-
sigeno inspirato; PaCO2, pressione parziale di anidride carbonica; PAM, pressione arteriosa media; PaO2, pressione parziale di ossigeno; PAS, pres-
sione arteriosa sistolica; PCI, angioplastica coronarica; PVC, pressione venosa centrale; ROSC, ripristino della circolazione spontanea; SpO2, satu-
razione periferica di ossigeno; STEMI, infarto miocardico con sopraslivellamento del tratto ST; SvcO2, saturazione venosa centrale di ossigeno; TAC,
tomografia assiale computerizzata.
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post-ROSC non esclude la presenza di lesioni trombotiche e/o
stenosi coronariche, che possono essere trovate nel 25-58%
dei casi. In assenza di elevazione del tratto ST, alterazioni aspe-
cifiche dell’ECG includono modificazioni ischemiche del tratto
ST e dell’onda T, blocchi di branca, ritardi aspecifici della con-
duzione intraventricolare e modificazioni aspecifiche del tratto
ST e dell’onda T. Non esistono trial randomizzati che abbiano
valutato il beneficio di una coronarografia immediata nei pa-
zienti rianimati da AC. Infatti, i pazienti con AC sono stati esclu-
si da tutti i trial randomizzati che hanno dimostrato il beneficio
inequivocabile della PCI primaria negli STEMI e della PCI pre-
coce nelle sindromi coronariche acute in assenza di STEMI. Stu-
di recenti hanno inoltre dimostrato la fattibilità e la sicurezza di
una coronarografia urgente e di una eventuale riperfusione,
immediatamente post-ROSC, dimostrando anche come questi
interventi siano associati con una migliore sopravvivenza e con
un buon esito neurologico post-rianimazione27.

Se presenti criteri per STEMI all’ECG, si suggerisce9,28:
rivascolarizzazione coronarica urgente;

• se non è prontamente attuabile la PCI primaria, aderire a
protocolli locali di trombolisi;

• se è presente anisocoria, eseguire prima una tomografia as-
siale computerizzata (TAC) dell’encefalo.

Gli ECG senza criteri per STEMI sono gravati da elevate per-
centuali di falsi negativi29-33. La presentazione con ECG senza
criteri per STEMI, infatti, apre scenari di più complessa inter-
pretazione, con la necessità di escludere cause non coronari-
che (es. insufficienza respiratoria, shock non cardiogeno, even-
ti cerebrovascolari, embolia polmonare, cause tossicologiche).
È esperienza comune come la depressione del tratto ST possa
essere espressione anche di disturbi non primitivamente coro-
narici. La sofferenza da discrepanza (ipossica od ipovolemia) o
la vasocostrizione indotta da eccessivo utilizzo o rilascio di ca-
tecolamine sono le condizioni non primitivamente coronariche
più frequenti. Va inoltre considerato, all’altro estremo, che an-
che una stenosi critica del tronco comune si esprime frequen-
temente con un diffuso sottoslivellamento del tratto ST. Quin-
di, in assenza di criteri per STEMI all’ECG, considerare:

• valutazione diagnostica ed anamnestica per cause reversi-
bili;

• TAC encefalo (per escludere un’emorragia intracranica che
può dare alterazioni ECG aspecifiche);

• coronarografia entro le 2h, se non sono state evidenziate al-
tre cause non cardiologiche. Inoltre, la coronarografia non
andrebbe dilazionata in tutti i pazienti in cui non sia possi-
bile raggiungere un’adeguata stabilizzazione emodinamica
od ove siano presenti segni di shock. Registri clinici riferi-
scono un’incidenza del 25-35% di lesioni trattate in acuto
in questi pazienti34,35.

Lo scopo della coronarografia ed eventuale PCI è quello di
ridurre l’incidenza di recidiva di AC, diminuire l’estensione del-
l’area di infarto in caso di trombosi coronarica e migliorare lo
stato emodinamico del paziente. Inoltre, la stabilizzazione emo-
dinamica può migliorare anche l’esito neurologico dei pazienti
comatosi post-rianimazione. La coronarografia post-rianima-
zione può rivelare alterazioni differenti dell’albero vascolare, so-
prattutto in assenza di criteri per STEMI. I vari quadri corona-
rografici possono includere: 

• lesione coronarica trombotica chiara “culprit” (colpevole);
• lesione coronarica non “culprit”:
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– stenosi coronarica <50% del diametro del lume corona-
rico,

– stenosi coronarica di grado intermedio (50-70% del dia-
metro);

• coronarie normali.

Noc et al.27 hanno recentemente proposto un algoritmo de-
cisionale che integra le caratteristiche angiografiche della le-
sione, la sua relazione causa-effetto con l’AC, lo stato emodi-
namico del paziente, e lo stato di coscienza post rianimazione:
in caso di chiara lesione “culprit”: 

• è la causa ovvia di AC e si suggerisce di eseguire PCI im-
mediata; 

• in caso di assenza di lesione “culprit”: 
– una malattia coronarica stenosante significativa può es-

sere causa di AC, anche se la relazione causa-effetto è
meno chiara rispetto alla lesione “culprit”. I possibili mec-
canismi sono: ischemia transitoria da rottura e trombosi
della placca con riperfusione spontanea; spasmo coro-
narico o riduzione della pressione di perfusione attraver-
so le collaterali in caso di ipotensione improvvisa, 

– si suggerisce PCI o bypass aortocoronarico nel paziente
cosciente,

– considerare PCI nei pazienti comatosi, solo se presente
instabilità emodinamica,

– si suggerisce di posporre l’intervento di rivascolarizzazio-
ne (tramite PCI o bypass), nei pazienti comatosi, ma emo-
dinamicamente stabili, fino a prognosi neurologica nota; 

• in caso di assenza alla coronarografia di lesione “culprit” o
di stenosi, si suggerisce di ricercare altre cause di AC, non
coronariche. Se non si identificano altre cause di AC, con-
siderare uno spasmo coronarico. 

Monitoraggio e prevenzione degli effetti avversi
Temperatura:

• prediligere il monitoraggio della temperatura esofagea;
• se possibile attuare un doppio monitoraggio della temperatu-

ra centrale per sicurezza (aggiungere temperatura vescicale).

Cardiovascolare9,11,36:

• tollerare bradicardia (evento frequente) se emodinamica-
mente stabile. In caso di ipotensione, considerare infusione
di isoprenalina o pacing;

• rischio di aritmie minacciose solo per temperatura <30°C;
• monitoraggio cardiovascolare avanzato a seconda delle ne-

cessità cliniche e dei protocolli locali.

Idroelettrolitico e metabolico10,11,36:

• poliuria da disfunzione tubulare legata all’ipotermia: non
trattare, correggere con cristalloidi;

• frequenti disionie, monitorare non solo potassio e calcio,
ma anche magnesio e fosfato;

• l’ipopotassiemia è più frequente nei pazienti trattati a 33°C;
• prevenire l’iperglicemia che si associa ad aumento di mor-

talità: mantenere il controllo glicemico (<180 mg/dl).

Infezioni11,36-38:

• le polmoniti sono frequenti ma non si associano ad au-
mento di mortalità;

• diagnosi precoce difficile e indici di flogosi non utili (protei-
na C-reattiva e procalcitonina);
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• si suggerisce di avvalersi di protocolli locali per la preven-
zione di polmoniti associate a ventilazione e per la diagno-
si precoce;

• non indicazioni a profilassi antibiotica.

Coagulazione11,36:

• emorragia: rischio basso; non si è mai dimostrato un au-
mento imputabile all’ipotermia terapeutica;

• aumentano emorragie se presenti apparecchi invasivi per la
gestione della temperatura, contropulsatore o angiografia
coronarica;

• non vi sono attualmente dati che indichino un aumento del
rischio di re-trombosi legato al malassorbimento degli an-
tiaggreganti imputabile a rallentamento del transito ga-
strointestinale in ipotermia.

Neurologico1,9,10,39:

• elettroencefalogramma (EEG) continuo normale o semplifi-
cato se disponibile;

• non evidenza di aumentata incidenza di epilessia/mioclono
imputabile al trattamento con ipotermia;

• non indicazioni a profilassi antiepilettica.

Controllo del brivido
Esistono varie alternative di intervento che possono essere con-
siderate40-42:

• meperidina, bolo 50 mg per via endovenosa (30-100 mg)
• magnesio:

– bolo 2-4 g in 30 min,
– infusione 16 g/24h,
– target: magnesiemia 2.4-4.8 mg/dl,
– attenzione: (a) monitoraggio calcio ionizzato e magne-

sio a 2h dall’inizio e poi ogni 12h; (b) trattamento non
applicabile in presenza di danno renale acuto;

• buspirone, 30 mg ogni 8h via sondino nasogastrico:
– ansiolitico, agonista parziale del recettore serotoninergi-

co 5-HT,
– azione sinergica con meperidina;

• considerare riscaldamento esterno (cosiddetto “skin coun-
ter warming”) attuabile con materassino ad aria. Possibile
anche se si stanno utilizzando apparecchi automatizzati per
la gestione della temperatura di superficie tramite plac-
che/corpetti;

• approfondire sedazione;
• curarizzazione; 
• altri farmaci: tramadolo, clonidina, dexmedetomidina.

Prognosi neurologica multimodale

Qualità dell’esito
L’esito cerebrale post-AC viene categorizzato secondo lo scala
Cerebral Performance Category (CPC), raccomandata dall’Ut-
stein Style: CPC 1: cosciente con disabilità neurologica assente
o lieve, può lavorare almeno part-time; CPC 2: cosciente con
disabilità neurologica moderata, può lavorare in ambiente pro-
tetto, è indipendente; CPC 3: cosciente con disabilità neurolo-
gica severa, è dipendente; CPC 4: coma o stato vegetativo; CPC
5: deceduto.

Gli indicatori di prognosi neurologica scadente utilizzati pre-
cedentemente non sono più affidabili dopo trattamento con
gestione della temperatura43-45, a causa di:
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• ipotermia stessa;
• ricorso a farmaci sedativi e analgesici;
• ridotto metabolismo dei farmaci;
• epilessia mascherata;
• possibile ritardo nello sviluppo e riparazione del danno

anossico.

Si suggerisce, quindi, di attendere 72h dal ripristino della
normotermia (4-5 giorni dal ROSC) ed un approccio multimo-
dale che si avvalga quanto più possibile dei seguenti elementi43:

• esame neurologico, in particolare:
– riflesso pupillare fotomotore;
– riflesso corneale; 
– reazione motoria alla stimolazione (GCS motorio);

• neurofisiologica: 
– EEG; 
– potenziali evocati somatosensoriali (PESS);

• biomarcatori:
– enolasi neurone specifica (NSE);

• neuroimaging:
– TAC cerebrale;
– risonanza magnetica nucleare (RMN) cerebrale.

Nei pazienti che non riprendono coscienza, le probabilità di
una prognosi scadente vanno aumentando con il passare dei
giorni in cui rimangono in coma. Tuttavia, dall’introduzione del-
l’ipotermia terapeutica si sono osservati casi di ripresa di co-
scienza con buon recupero neurologico anche dopo molti gior-
ni (>10 giorni)46. Un approccio ben strutturato alla prognosi è
quindi fondamentale per informare i familiari del paziente, ga-
rantire un’etica distributiva delle risorse e delle cure intensive ed
evitare cure futili in coloro in cui lo stato vegetativo o la morte
si prevedono inevitabili.

Ognuno degli elementi prognostici sopra elencato è grava-
to da una percentuale di falsi positivi. Lo scopo di un approc-
cio multimodale è di affinare il potere predittivo combinando i
risultati di più indicatori prognostici39,43-45. Di seguito vengono
elencate le caratteristiche principali dei vari indicatori utilizzati
per la prognosi.

Esame neurologico clinico

• Elevato tasso di falsi positivi nel predire una prognosi in-
fausta (al contrario dell’era antecedente la gestione della
temperatura) particolarmente nei primi giorni dopo la so-
spensione della sedazione47,48.

• Dopo ripristino della normotermia (~3-5 giorni dopo ROSC)
ed in assenza di accumulo di farmaci sedativi, è indice di
prognosi sfavorevole, la coesistenza di: assenza di riflessi
pupillari, assenza di riflessi corneali e GCS motorio ≤2 (rea-
zione motoria assente o in estensione)43,45.

Si suggerisce di43: 

• utilizzare l’assenza bilaterale di entrambi i riflessi pupillare
e corneale a 72h post-ROSC per predire l’esito sfavorevole;

• prolungare l’osservazione clinica oltre le 72h post-ROSC nel
sospetto di sedazione/paralisi residua.

Neurofisiologia
EEG43,47,49:

• un EEG è detto di basso voltaggio quando presenta un’at-
tività <20 µV, mentre è definito piatto quando l’attività è
<10 µV;
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• il “burst suppression” indica un tracciato EEG in cui in più
del 50% della registrazione si osserva un’alternanza tra un
tracciato con attività <10 µV ed un tracciato con attività ad
alto voltaggio;

• un EEG inizialmente piatto (<10 µV) è un evento frequen-
te in corso di gestione della temperatura e quindi di scarso
valore prognostico;

• in presenza di EEG continuo, la mancanza di reattività di
fondo a stimoli esterni (es. stimolazione tattile, uditiva o vi-
siva) dopo gestione della temperatura si associa ad una pro-
gnosi sfavorevole;

• un EEG di fondo reattivo è fortemente predittivo di pro-
gnosi favorevole;

• tra gli svantaggi di questa metodica meritano di essere ri-
cordati la sensibilità a farmaci e l’assenza di un sistema di
classificazione generalmente accettato dell’attività epiletti-
forme.
Si suggerisce43: 

• non utilizzare la presenza di “burst suppression” all’EEG
durante le prime 24-36h post-ROSC o durante ipotermia
per predire l’esito nei pazienti comatosi dopo AC.
Da considerare43: 

• utilizzare la mancanza di reattività a stimoli esterni, la pre-
senza di “burst suppression” o di stato epilettico all’EEG
dopo almeno 72h post-ROSC per predire esito sfavorevole
nei pazienti comatosi dopo AC;

• utilizzare i segni predittivi di esito sfavorevole all’EEG in
combinazione con altri predittori/esami; 

• non utilizzare la presenza di un EEG di basso voltaggio per
predire esito sfavorevole nei pazienti comatosi dopo AC.

Potenziali evocati somatosensoriali:

• valutano la risposta generata nel sistema nervoso centrale
a seguito di una stimolazione somatosensoriale a livello del
nervo mediano. In particolare, nel paziente post-AC, si van-
no a ricercare le risposte a livello della corteccia cerebrale
somatosensoriale, le cosiddette onde N20 (controlateral-
mente al nervo mediano stimolato);

• a differenza dell’EEG, i PESS non risentono della sedazione50;
• vengono definiti ‘‘assenti’’ se in presenza di un potenziale

cervicale non si riscontano rappresentazioni corticali N20
bilateralmente dopo stimolazione del nervo mediano sini-
stro e destro. Si definiscono “presenti” se si riscontano rap-
presentazioni corticali N20 in almeno un emisfero;

• l’assenza delle rappresentazioni corticali N20 bilateralmen-
te dei PESS continua a dimostrarsi estremamente specifica
nel predire una prognosi scadente se eseguita dopo ripri-
stino della normotermia45,51;

• la corretta esecuzione dell’esame può essere tecnicamente
difficoltosa in pazienti obesi, diabetici o polineuropatici;

• sono di limitata utilità nel predire la prognosi positiva, in
quanto solo la metà circa dei pazienti con rappresentazio-
ne N20 bilaterale ottiene un buon recupero neurologico50.

Si suggerisce43: 

• utilizzare l’assenza bilaterale delle rappresentazioni cortica-
li N20 dopo almeno 72h post-ROSC per predire esito sfa-
vorevole nei pazienti comatosi dopo AC trattati con con-
trollo della temperatura. 

Da considerare43: 
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• utilizzare l’assenza bilaterale delle rappresentazioni cortica-
li N20 dopo almeno 24h post-ROSC per predire esito sfa-
vorevole nei pazienti comatosi dopo AC non trattati con
controllo della temperatura. 

Biomarcatori
L’enolasi neurone specifica (NSE) è il più utilizzato in clini-
ca43,52,53. 

Da considerare: 

• dosare l’NSE a 48-72h dal ROSC;
• eseguire almeno due dosaggi per ridurre il rischio di errore

e per valutare il trend.

L’affidabilità dei biomarcatori è inficiata da:

• assenza di uno standard di riferimento internazionale;
• incertezza sui valori di cut-off dopo gestione della tempe-

ratura (anche se i dati di letteratura indicano che valori sie-
rici di NSE di circa 60 µg/l misurati a 48-72h dopo il ROSC,
si associano molto raramente ad un esito favorevole); 

• presenza di NSE in emazie e piastrine con conseguenti va-
lori falsamente elevati in caso di emolisi (prelievo emolizza-
to, tecniche di sostituzione renale, contropulsatore aortico,
chirurgia, ecc.).

Tuttavia, la correlazione tra livelli di NSE e danno cerebrale
è buona. Quindi bassi valori in pazienti incoscienti sono indica-
tivi di una condizione curabile o reversibile. La valutazione del-
l’NSE va sempre associata ad altre valutazioni in un contesto di
prognosi multimodale.

Neuroimaging
TAC cerebrale43,54:

• utile nel confermare un danno ischemico estremamente
esteso, già a 24h dall’evento, che si presenta come:
– scarsa differenziazione tra sostanza bianca e grigia;
– segni di edema cerebrale diffuso;
– erniazione tonsillare.

RMN cerebrale43,55,57:

• si è dimostrata sensibile nell’individuare lesioni ischemiche
acute, soprattutto se acquisite mediante imaging pesato in
diffusione (DWI);

• la DWI consente di apprezzare particolarmente bene l’ede-
ma citotossico il secondo-quinto giorno dopo l’AC;

• reperti di RMN sono stati correlati alla funzione neurologi-
ca in parecchi studi di piccole dimensioni;

• non possiede requisiti di specificità tali da consentire la pro-
gnosi da sola ma va sempre utilizzata nel contesto di altri
strumenti prognostici.

Da considerare43:

• uso TAC e RMN per la prognosi soltanto in combinazione
con altri predittori/esami;

• uso TAC e RMN per la prognosi soltanto in centri con ade-
guata esperienza in neuroimaging.

Epilessia36,37,43,47,58-61

• Evento frequente (25-35% dei pazienti).
• Spesso assume la forma di contrazioni miocloniche (con-

trazioni brevi ed involontarie di un muscolo o gruppi di mu-
scoli) che si limitano a muscoli della faccia o che si esten-
dono al tronco e alle estremità.
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• Possono manifestarsi tuttavia anche crisi tonico-cloniche
generalizzate o crisi focali, che spesso sono non convulsi-
vanti e quindi si apprezzano solo all’EEG.

• I farmaci sedativi e l’ipotermia stessa hanno un effetto sop-
pressivo sia sul mioclono che su altre manifestazioni epilet-
tiche.

• Lo stato mioclonico indica un mioclono continuo e persi-
stente per almeno 30 min nei pazienti comatosi post-AC. Il
mioclono precoce è spesso, ma non invariabilmente, asso-
ciato a prognosi infausta in quanto espressione di danno
cerebrale esteso. 

• Il mioclono che compare nelle prime 48h post-ROSC è un
segno da utilizzare in combinazione con altri esami per pre-
dire un esito infausto.

• Il mioclono precoce è particolarmente frequente in pazienti
con AC asfittico; in questi pazienti non ha lo stesso peso pro-
gnostico ed è compatibile con buon recupero neurologico.
Se compare, trattare immediatamente con i farmaci racco-
mandati da linee guida dello European Research Consortium
e/o suggeriti dall’evidenza scientifica: levetiracetam, benzo-
diazepine, fenitoina, sodio valproato, propofol, o barbiturici.

• L’epilessia che invece si osserva talvolta (in pazienti moni-
torizzati con EEG continuo) durante il riscaldamento e alla
sospensione della sedazione non ha le stesse implicazioni
prognostiche del mioclono precoce. Anche il mioclono tar-
divo (dopo alcuni giorni dall’AC), detto intenzionale perché
interrompe movimenti finalistici (o sindrome di Lance-
Adams), è compatibile con un buon recupero neurologico.

• Dopo ripristino della normotermia, il persistere di un qua-
dro EEG epilettiforme o stato di male epilettico:
– frequentemente è non convulsivante;
– si associa ad una prognosi sfavorevole se: (a) si sviluppa

a partire da un pattern EEG di “burst suppression” già
durante l’ipotermia; (b) la reattività di fondo dell’EEG è
assente;

– è giustificato un trattamento intensivo protratto se: (a) lo
stato di male si sviluppa a partire da un EEG continuo;
(b) la reattività di fondo è presente;

– sebbene non vi siano studi comparativi che suggeriscano
il trattamento ottimale (in termini di farmaco, dosaggio,
durata del trattamento), questi pazienti vengono sedati
(“target burst suppression”) sino a raggiungere il range
terapeutico di uno o più antiepilettici, quali fenitoina o
valproato, entro 24h.

In conclusione, le indicazioni pratiche dello European Re-
suscitation Council e della European Society of Intensive and
Critical Care Medicine per formulare in modo sistematico la
prognosi suggeriscono di43:

• eseguire la valutazione clinica ripetutamente con cadenza
giornaliera;

• eseguire ulteriori valutazioni nei pazienti incoscienti con
GCS motorio ≤2 dopo ripristino della normotermia; 

• iniziare la valutazione prognostica, per quanto fondata su
un approccio multimodale, almeno 72h dopo ROSC.

Inoltre:

• ricordare che uno stato epilettico tardivo (>24-48h dall’AC)
può essere apprezzato mediante EEG in una ristretta po-
polazione quale unico segno di danno neurologico; questi
pazienti possono ottenere un buon recupero neurologico
anche dopo trattamento prolungato (1-2 settimane);

453G ITAL CARDIOL    |   VOL 16    |   LUGLIO-AGOSTO 2015

TRATTAMENTO POST-RIANIMAZIONE

• i PESS dopo ripristino della normotermia si confermano un
metodo attendibile per stabilire una prognosi sfavorevole;

• l’EEG ed i biomarcatori quali l’NSE, possono offrire ulterio-
re conferma riguardo ad un danno neurologico esteso, ma
anche indizi circa buone possibilità di recupero;

• i risultati di tutti i test prognostici vanno sempre integrati
con le condizioni in cui si è verificato l’AC e con il contesto
clinico.

Schema pratico per la valutazione prognostica (Figura 2):

• prima della valutazione, escludere possibili fattori confon-
denti (sedazione/paralisi neuromuscolare, ipotermia, ipo-
tensione grave, ipoglicemia, alterazione metaboliche e re-
spiratorie);

• lo schema riportato in Figura 2 dovrebbe essere seguito nei
pazienti comatosi con GCS motorio ≤2, a 72h post-ROSC;

• l’assenza bilaterale di riflesso pupillare e corneale e/o l’as-
senza delle rappresentazioni corticali N20 bilateralmente
dei PESS sono segni predittori negativi che indicano con
molta probabilità un esito infausto;

• se non sono presenti i segni predittori negativi riportati so-
pra, attendere altre 24h prima della rivalutazione; 

• al momento della rivalutazione, la presenza di 2 o più dei
seguenti predittori negativi indicano con molta probabilità
un esito infausto: stato mioclonico entro le 48h post-ROSC;
alti livelli sierici di NSE; EEG non reattivo, “bust suppres-
sion” o stato epilettico; danno anossico diffuso alla TAC e/o
RMN;

• qualora nessuno dei segni predittori negativi riportati sopra
sia presente, continuare l’osservazione e rivalutare nei gior-
ni seguenti.

CONCLUSIONI

Il trattamento post-rianimazione tramite l’implementazione di
un protocollo condiviso e basato sulle evidenze scientifiche di-
sponibili è uno strumento per migliorare la qualità delle cure
del paziente nella fase post-AC. Il presente protocollo pragma-
tico indica alcuni elementi ritenuti fondamentali per garantire
il migliore trattamento post-rianimazione nell’adulto, tenendo
conto di un’integrazione dell’equipe multidisciplinare. Si auspi-
ca l’applicazione locale di tale protocollo in funzione delle sin-
gole realtà e delle risorse disponibili.

RIASSUNTO

A causa della difficoltà nel condurre grandi studi multicentrici ran-
domizzati nel campo dell’arresto cardiaco, le evidenze scientifiche
a supporto del trattamento post-rianimazione soffrono ancora di
importanti lacune nella conoscenza del trattamento e delle meto-
diche migliori per la valutazione prognostica. 

È necessario tuttavia ottimizzare il trattamento post-rianimazione
favorendo l’implementazione di protocolli semplici e condivisi e ba-
sati sulle evidenze scientifiche attualmente disponibili. Il presente
articolo rappresenta l’opinione di un panel multisocietario di esper-
ti nell’ambito dell’arresto cardiaco. Gli obiettivi che l’articolo si po-
ne sono: (a) offrire indicazioni schematiche chiare e realizzabili per
poter implementare localmente un protocollo per il trattamento
post-rianimazione che possa essere affiancato ai protocolli propri
delle singole realtà locali; (b) identificare i trattamenti da attuare
nella sindrome post-arresto cardiaco per migliorare la sopravviven-
za con buon recupero neurologico, inteso come Cerebral Perfor-
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mance Category (CPC) 1-2; (c) proporre un approccio pragmatico
e schematico che favorisca la rapida applicazione di trattamenti in-
tensivi standardizzati, tra i quali la “gestione della temperatura”. 

Le indicazioni di questo documento sono dirette a pazienti adulti
rianimati dopo arresto cardiaco sia intra- che extraospedaliero. Ta-
li indicazioni sono da intendere come un suggerimento di esperti
per migliorare la cura del paziente che si trovi nella fase post-arre-
sto cardiaco e non come una raccomandazione o linea guida na-
zionale.

Parole chiave. Arresto cardiaco; Prognosi; Rianimazione; Tempe-
ratura.
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