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 Per entrare in argomento 



Che cosa significa «ictus» 



La definizione scientifica di «ictus»
            accettata in tutto il mondo è quella dell’Organizzazione mondiale della Sanità (OMS): 
improvvisa comparsa di segni e/o sintomi riferibili
                a un deficit focale e/o globale (coma) delle funzioni cerebrali, di durata superiore
                alle 24 ore o con esito infausto, non attribuibile ad altra causa apparente se non
                ad una origine vascolare cerebrale. 


L’ictus è quindi l’espressione di
            un’alterazione acuta delle funzioni cerebrali sostenuta da un danno vascolare che
            comporta un deficit funzionale secondario all’insulto o la morte di alcune cellule
            cerebrali. Questa alterazione causa una modificazione improvvisa delle abilità della
            persona che, a seconda della regione cerebrale colpita, può non essere più in grado di
            parlare, muovere un braccio o una gamba. 
L’ictus cerebrale può essere distinto
            in 2 principali tipologie: 
	 l’ictus ischemico
                    (detto anche infarto cerebrale); 
	 l’ictus emorragico
                    (detto anche emorragia cerebrale). 


Questa distinzione ha un’importante
            ricaduta pratica, poiché si tratta di due condizioni diametralmente opposte, che
            differiscono per patogenesi, quadri clinici, evoluzione e trattamento. 
L’ictus
                ischemico si verifica quando c’è un’interruzione dell’apporto di sangue
            ossigenato in un’area del cervello. Di conseguenza, le funzioni
            cerebrali controllate da quell’area vengono perse. Se si considera che il cervello
            rappresenta, in peso, soltanto il 2% del corpo umano, ma utilizza 1/5 della gittata
            cardiaca, si può comprendere come esso sia favorito nell’economia dell’organismo. Il
            cervello ha infatti bisogno di un flusso ematico cerebrale pari a un litro/minuto per
            assicurarsi un apporto costante di ossigeno e glucosio (zuccheri) poiché, a differenza
            di altri organi, non è capace di accumulare glucosio e quindi le sue cellule vanno
            incontro a danno o morte in assenza o riduzione di flusso ematico, anche per pochi
            minuti. 
L’ictus emorragico
            è il risultato invece della distruzione dell’integrità del lume dei vasi con
            fuoriuscita di sangue nel cervello e pertanto eccesso di sangue nella cavità cranica con
            danno diretto al tessuto cerebrale. 

Un po’ di storia 



 Se ti dimentico, Gerusalemme, si paralizzi la mia
                destra; mi si attacchi la lingua al palato, se lascio cadere il tuo ricordo, se non
                metto Gerusalemme al di sopra di ogni mia gioia (vv. 5-6 del Salmo 137). 


In questa invocazione degli Ebrei
            durante la schiavitù in Babilonia, potrebbe esserci la prima descrizione «inconsapevole»
            di un ictus cerebrale, nella fattispecie a carico dell’emisfero sinistro del cervello,
            dove hanno sede la parola e il controllo del movimento della parte destra del corpo. 
Ma fu Ippocrate, considerato il
            padre della medicina, a descrivere per primo nel 400 a.C. i sintomi dell’ictus
            cerebrale: «una persona in buona salute è improvvisamente colpita da un dolore alla
            testa, la parola si arresta e produce solo suoni lamentosi… diviene muto, insensibile e
            paralizzato». Egli ne colse uno degli aspetti peculiari, cioè la modalità di comparsa:
            fulminea, imprevista, inaspettata, e lo definì, infatti,
            apoplessia, ovvero «colpo violento e
            improvviso» perché una persona in pieno benessere sviluppava improvvisamente una
            paralisi o la perdita della parola. Ippocrate riteneva che l’ictus fosse una malattia
            incurabile: «quando è forte non si può dileguare e non è facile guarirla quando è
            leggera». L’illustre medico greco non conosceva però che cosa provocasse l’apoplessia e
            per molti secoli le conoscenze sull’ictus rimasero estremamente limitate. 
Il meccanismo fisiopatologico alla
            base dell’apoplessia cerebrale non fu noto, infatti, fino al 1658 quando, grazie agli
            studi post-mortem di Jacob Wepfer (patologo svizzero), si scoprì che i pazienti che
            morivano per apoplessia presentavano un’emorragia cerebrale. Questa
            fu la prima descrizione dell’emorragia cerebrale, che per molto tempo fu ritenuta
            l’unica causa dell’apoplessia. Wepfer suggerì però che i sintomi dell’apoplessia
            potevano anche essere il risultato di un blocco del flusso
            sanguigno nelle arterie cerebrali, introducendo in questo modo anche il concetto di
                ischemia cerebrale. Fu da allora che l’ictus venne riconosciuto
            come un evento cerebrovascolare. Wepfer si dedicò anche allo studio della
            vascolarizzazione cerebrale e descrisse il decorso delle arterie carotidi che portano il
            sangue al cervello, dando un apporto significativo alla conoscenza dell’anatomia e delle
            possibili malattie dei vasi. 
Qualche anno prima Thomas Willis,
            con i suoi esperimenti sui cadaveri, aveva notato che, iniettando una soluzione colorata
            nell’arteria carotide da un lato, la soluzione usciva dall’arteria carotide dell’altro
            lato, suggerendo la presenza di una comunicazione a livello intracranico tra questi
            vasi. Willis, infatti, nel 1664 riuscì a descrivere il network (chiamato ancora oggi
                circolo o poligono di Willis) di arterie
            della base del cervello che mettono in comunicazione tra loro il circolo cerebrale
            anteriore e il circolo cerebrale posteriore, destro e sinistro. Questa rete di vasi, di
            cui parleremo nel secondo capitolo, ha grande importanza funzionale in quanto può
            evitare che il cervello sia privato della necessaria irrorazione sanguigna, compensando
            l’eventuale ostruzione di una delle arterie del circolo.
        
Il ruolo dei vasi sanguigni nella
            fisiopatologia dell’ictus fu confermato anche da François Bayle di Tolosa, che nel 1677
            descrisse per primo la presenza di alcune alterazioni della parete dei vasi (cosiddette
                placche) associate all’insorgenza dell’apoplessia anticipando
            il concetto di aterosclerosi, che fu più tardi introdotto dal
            patologo tedesco Jean Lobstein nel 1829. 
Negli anni successivi Rudolf
            Virchow, considerato «il padre della patologia moderna», descrisse per primo il
            meccanismo del tromboembolismo cerebrale quale maggiore causa dell’ictus cerebrale
            ischemico. In pratica, i vasi che portano il sangue al cervello possono venire occlusi
            dalla formazione di quelli che egli chiamò trombi (accumuli di
            fibrina e piastrine, di cui si parlerà più avanti), che possono formare dei
            restringimenti del vaso (stenosi) od occluderlo completamente,
            ostacolando la normale circolazione del sangue. Virchow dimostrò anche che porzioni del
            trombo possono staccarsi e formare un embolo che migra nei vasi cerebrali più distali,
            occludendoli. 
Fu tuttavia alla metà del XX secolo
            che Charles Miller Fisher, neurologo canadese, padre della moderna neurologia vascolare,
            diede il più importante contributo alla conoscenza dell’ictus ischemico. Egli per primo
            scoprì la «relazione pericolosa» tra il cuore e il cervello, identificando la
            fibrillazione atriale (peculiare aritmia cardiaca) come una possibile causa dell’ictus.
            Inoltre, egli dimostrò scientificamente la correlazione tra presenza di placche nella
            carotide interna al collo e incidenza di ictus. Nel 1951 Miller Fisher descrisse anche
            la sindrome clinica del mini-stroke o attacco ischemico
                transitorio, cioè un evento vascolare correlato a disturbi neurologici
            che regrediscono spontaneamente in breve tempo. Inoltre, egli scoprì il cosiddetto
                ictus lacunare, caratterizzato dal punto di vista
            anatomopatologico da una «lacuna» (cavità) dovuta all’occlusione di piccoli vasi
            arteriosi cerebrali. Fu lo stesso Fisher nel 1965 a descrivere le principali sindromi
            cliniche associate all’ictus lacunare e a fondare negli anni ’50 il primo
                Stroke Service, un servizio dedicato alla diagnosi e cura
            dell’ictus, frequentato dalla maggior parte di coloro che
            divennero negli anni successivi gli esperti mondiali di
            patologia cerebrovascolare. 
Gli studi di Fisher diedero un
            grande impulso alla ricerca scientifica sui possibili trattamenti (farmaci
            antiaggreganti piastrinici e anticoagulanti) per prevenire l’ictus, finalizzati a
            ridurre la formazione dei coaguli del sangue e alla messa a punto, da parte dei
            chirurghi vascolari, delle tecniche chirurgiche per rimuovere le placche dalle carotidi
                (endoarteriectomia), dando avvio ad una nuova era del
            trattamento dell’ictus. 
Se molte delle conoscenze sull’ictus
            derivarono dalle indagini post-mortem, lo sviluppo delle tecniche angiografiche e poi
            neuroradiologiche aprì un nuovo capitolo nello studio dell’ictus cerebrale, permettendo
            di visualizzare in vivo le arterie e il cervello, nonché di identificarne le malattie. 
L’angiografia cerebrale, metodica in
            grado di visualizzare i vasi sanguigni cerebrali tramite l’infusione di un mezzo di
            contrasto in una grossa arteria, fu utilizzata per la prima volta nel 1937 dal neurologo
            portoghese Egas Moniz, per documentare l’occlusione di un’arteria carotide interna.
            Successivamente furono scoperte tecniche meno invasive per studiare le arterie, come il
            Doppler a ultrasuoni (1960) che, tramite una sonda posta sul collo, poteva rilevare la
            velocità del flusso sanguigno di un’arteria, e l’ecografia Doppler (1972) che, oltre a
            fornire informazioni sul flusso sanguigno di un’arteria, studiava anche la morfologia
            delle pareti, la loro motilità, la presenza o meno di formazioni endoluminali e la
            struttura della cosiddetta placca che ostruiva il vaso. 
Nei primi anni ’70 vide la luce
            un’innovazione tecnologica che avrebbe rivoluzionato completamente la gestione
            dell’ictus. Si trattava della Tomografia computerizzata (TC) cerebrale, usata per la
            prima volta nel 1973. Inoltre, nei primi anni ’90, si assistette alla diffusione
            dell’uso clinico della Risonanza magnetica (RM) cerebrale. 
Con la TC e la RM cerebrale, anche
            le parti più profonde del cervello diventarono visibili in vivo. Di
            conseguenza fu possibile distinguere l’ictus emorragico da
            quello ischemico, definire le varie tipologie di ictus, anche di piccole dimensioni, e
            riconoscere le differenti lesioni che mimano l’ictus, come i tumori. Fu possibile,
            inoltre, seguire l’evoluzione clinica dell’ictus di pari passo alle modificazioni
            neuroradiologiche. 
Nell’ambito della patologia
            cerebrovascolare entrambe le tecniche, ma in particolare la RM cerebrale, con le varie
            sequenze di acquisizione (diffusione e perfusione) delle immagini cerebrali, permettono
            di studiare in fase precocissima i danni al tessuto cerebrale colpito da ictus,
            ottenendo informazioni sull’entità dell’area cerebrale danneggiata e consentendo di
            identificare la cosiddetta penombra ischemica, area ischemica in
            cui è ancora presente una minima irrorazione sanguigna, dove le cellule nervose –
            sebbene in difficoltà – potrebbero ancora essere recuperate con il ripristino immediato
            del flusso sanguigno. La tecnica che associa l’angiografia alla TC o RM (angio-TC e
            angio-RM) consente, inoltre, di visualizzare i vasi arteriosi extra ed intracerebrali,
            senza la necessità di iniettare un mezzo di contrasto arterioso. Questa tecnica può
            essere sufficiente per valutare la morfologia delle strutture vascolari arteriose,
            visualizzando i processi vascolari, le placche delle arterie carotidee o l’occlusione di
            un’arteria intracerebrale. 
Dagli anni ’70 in poi, la maggior
            parte dei fattori di rischio correlati all’ictus sia ischemico che emorragico sono stati
            identificati, si sono resi disponibili trattamenti finalizzati a correggere i fattori di
            rischio modificabili e, inoltre, si sono acquisite le evidenze scientifiche a favore di
            stili di vita a minore rischio. 
Negli anni ’90 grazie a due grandi
            studi – uno europeo ed uno asiatico – si dimostrò che l’uso di un farmaco antiaggregante
            piastrinico (ad esempio, l’aspirina) può ridurre il rischio di recidiva di ictus
            ischemico. 
Negli ultimi trent’anni importanti
            progressi sono stati fatti anche in campo genetico, con l’identificazione di malattie
            monogeniche rare responsabili dell’insorgenza di ictus cerebrale, specie in età
            giovanile. Il termine apoplessia fu definitivamente
            abbandonato nel 1965, quando sparì dalla classificazione delle
            malattie cerebrovascolari dell’OMS. L’ictus diventò oggetto della medicina specialistica
            – in particolare della neurologia –, con la pubblicazione, nel 1970, della prima rivista
            scientifica dedicata interamente ad esso: il «Journal of Stroke» (per gli addetti ai
            lavori semplicemente «Stroke»). 
La raccolta delle informazioni
            cliniche mediante database elettronici e registri per l’ictus si diffuse a partire dagli
            anni ’70, mettendo a disposizione della comunità scientifica importanti informazioni
            epidemiologiche che orientarono le priorità di ricerca e guidarono negli anni la
            pianificazione dell’assistenza sanitaria. 
Accanto alla ricerca epidemiologica
            e farmacologica, s’intensificò, a partire dagli anni ’80, la ricerca su nuovi modelli
            organizzativi di assistenza all’ictus capaci di garantire un migliore risultato sia in
            termini di sopravvivenza che di disabilità. Venne identificata la Stroke Unit
            come possibile modello di cura ideale, vale a dire un reparto ospedaliero di
            terapia intensiva/semi-intensiva specializzato nella cura dell’ictus, in cui personale
            medico ed infermieristico esperto gestisce i pazienti applicando gli interventi di più
            alta efficacia, inclusa la riabilitazione, fin dalla fase acuta. La prima metanalisi che
            mostrò che il ricovero in Stroke Unit riduce la mortalità dei
            pazienti con ictus cerebrale fu pubblicata sulla prestigiosa rivista «Lancet» nel 1993 e
            gli stessi risultati furono replicati poi con un secondo studio nel 1997. Da allora il
            numero delle Stroke Units è aumentato costantemente sia in Europa
            sia in Italia. 
Ma la sfida principale nel campo
            dell’ictus è sempre stata rappresentata dalla ricerca di una terapia specifica, capace
            cioè di «guarire» l’ictus nel momento in cui si manifesta. 
Per quanto riguarda l’ictus
            emorragico, numerosi studi hanno testato farmaci per ridurre l’entità del sanguinamento
            durante l’emorragia, con risultati ancora incerti e non applicabili nella routine
            clinica. 
Nel campo dell’ictus ischemico, al
            fine di proteggere le cellule della penombra ischemica sono stati
            sviluppati farmaci detti neuroprotettori,
            in grado di bloccare la cascata di eventi biochimici che portano alla morte cellulare.
            Tuttavia tale protezione si è dimostrata solo temporanea, e non in grado di
            «risvegliare» le cellule «addormentate». 
Durante gli anni ’60 iniziò la
            sperimentazione di farmaci come urokinasi e streptokinasi capaci di lisare il coagulo di
            sangue, nel tentativo di riaprire il vaso occluso. Ma fu solo negli anni ’90 che venne
            individuato un farmaco in grado di riaprire il vaso senza importanti effetti
            collaterali. Questa scoperta rappresenta tuttora la più importante novità nel campo
            della ricerca sull’ictus. Il farmaco è stato autorizzato in tutto il mondo. Si tratta di
            un farmaco ad azione fibrinolitica, che, se somministrato entro le prime ore
            dall’esordio dei sintomi, può invertire il decorso di un ictus ischemico acuto. È
            l’unica terapia approvata per curare l’ictus ischemico in fase
            acuta, capace, in una casistica selezionata, di sciogliere il trombo-coagulo che occlude
            il vaso sanguigno, permettendo al tessuto cerebrale di recuperare le sue funzioni
            vitali. 
Il campo dell’ictus cerebrale
            continua comunque a essere incessantemente oggetto di ricerca, con la speranza di
            contenere o debellare in un futuro molto prossimo questa malattia terribilmente
            invalidante. 

Un po’ di numeri 



Ogni sei secondi, nel mondo, una
            persona viene colpita da ictus. 
L’ictus cerebrale rappresenta la
            seconda causa di morte a livello mondiale e la terza causa nei paesi del G8, preceduto
            solo dalle malattie cardiovascolari e dai tumori, ma è la prima causa di invalidità e la
            seconda causa di demenza con perdita dell’autosufficienza. Rappresenta, inoltre, la
            quarta causa per frequenza di dimissione ospedaliera. 
In Italia si verificano circa
            200.000 ictus ogni anno. Di questi, l’80% è rappresentato da primi episodi. Circa
            l’80-85% degli ictus è di tipo ischemico, mentre il 15-20% è
            dovuto ad un’emorragia cerebrale. La mortalità a 30 giorni dopo ictus ischemico è pari
            al 20%, mentre quella a 1 anno è del 30%. La mortalità a 30 giorni dopo ictus emorragico
            è pari al 50%. Il 75% dei pazienti sopravvive con una qualche forma di disabilità, e di
            questi la metà è portatrice di un deficit così grave da perdere l’autonomia. 
La prevalenza dell’ictus nella
            popolazione anziana italiana (in particolare nella fascia d’età di 65-84 anni) è del
            6,5%, leggermente più alto negli uomini (7,4%) rispetto alle donne (5,9%). I tassi
            grezzi di incidenza sulla popolazione italiana variano tra 154 e 289 casi per 100.000.
            L’incidenza, come la prevalenza, aumenta esponenzialmente con l’aumentare dell’età,
            raggiungendo il massimo negli ultraottantacinquenni. 
Tuttavia, l’ictus cerebrale è una
            patologia presente anche nel paziente giovane (per ictus giovanile s’intende in genere
            un ictus che colpisce un soggetto con meno di 45 anni) con un’incidenza di 70-150 casi
            ogni 100.000 abitanti. L’ictus è attualmente la malattia neurologica più frequente nel
            giovane, dopo il trauma cranico. 
Per quanto riguarda il sesso,
            recenti studi epidemiologici hanno evidenziato che il sesso femminile è colpito da ictus
            più severi ed associati ad una più alta mortalità, rispetto al sesso maschile. In
            particolare l’ictus nelle donne sarebbe la terza causa di morte (quinta negli uomini) e
            si stima che nel 2030, il numero di donne decedute per ictus sarà estremamente elevato
            rispetto agli uomini. Questi dati hanno favorito una crescente attenzione all’impatto
            della malattia cerebrovascolare sulla salute delle donne stimolando campagne
            internazionali di prevenzione di genere come Go Red for Women
                (www.goredforwomen.org) nata per informare e sensibilizzare tutte le donne
            del mondo a prendersi cura del loro cuore e del loro cervello. 
        

Le conseguenze individuali e sociali 



L’esperienza dell’ictus cerebrale si
            accompagna a molteplici effetti: fisici, emotivi, sociali ed economici che si
            intersecano. Le conseguenze peggiori sono relative al paziente anziano (sopra i 65
            anni). Circa il 50% degli anziani che sopravvive ad un ictus è gravemente disabile e, in
            assenza di supporti assistenziali da parte della famiglia o dei servizi domiciliari,
            viene istituzionalizzato. Solo il 10% mantiene una completa autonomia. Di fatto, gli
            anziani sopravvissuti ad un ictus presentano, a parità di danno neurologico, una
            disabilità residua più grave rispetto a soggetti più giovani, in larga misura per la
            coesistenza di numerose patologie associate. 
Anche l’ictus lieve e con esiti
            minori o senza esiti, compatibile con un ritorno ad una vita quasi normale, incide sulla
            qualità di vita del soggetto colpito, soprattutto da un punto di vista psicologico,
            determinando insicurezza e reazioni depressive almeno nei primi mesi. 
L’ictus è un problema di
                tutti. Il paziente deve fare i conti con la disabilità residua che è
            spesso a lungo termine o permanente. La condizione di dipendenza che deriva dall’ictus
            può mettere in crisi i rapporti familiari e sociali preesistenti. La perdita del lavoro
            (e la conseguente precarietà finanziaria), la compromissione delle abilità precedenti,
            la difficoltà a pianificare scelte in modo autonomo, associate anche alla paura del
            futuro, minano il ruolo sociale del soggetto, incrinando profondamente il senso
            dell’identità personale. Il ruolo di madre, padre, sposo/a e/o lavoratore è compromesso
            e deve essere reinventato. Ne conseguono frequentemente vissuti di ansia e depressione
            favoriti anche dall’isolamento sociale in cui il paziente può trovarsi per le difficoltà
            relazionali dovute ai disturbi cognitivi e della parola derivanti dall’ictus. La
            disabilità, che rappresenta la realtà quotidiana con cui confrontarsi, concorre a
            determinare la reazione depressiva. La depressione post-ictus ha un effetto negativo
            sulla prognosi clinica della malattia, poiché favorisce
            l’aumento delle complicanze ed interferisce con la riabilitazione. 
I familiari e gli amici
            rappresentano un valido sostegno per il congiunto affetto da ictus, ma anche loro
            sperimentano il faticoso adattamento a questo cambiamento di vita. Oltre al dolore che
            il familiare prova, le conseguenze dell’ictus hanno un significativo impatto sulle
            dinamiche relazionali familiari: «non è più la donna che ho sposato», «il mio ruolo è
            ora solo quello dell’infermiera e non più della moglie», «non ho più tempo per me», sono
            le frasi ricorrenti di quanti vivono accanto a un familiare colpito da ictus. Non v’è
            dubbio che chi «accudisce» si sacrifica molto, anche se lo fa amorevolmente. Oltre che
            nella gestione dei bisogni primari del paziente, il familiare è coinvolto nel processo
            di riabilitazione, nel supporto psicologico, nella prevenzione di un altro evento
            vascolare. Secondo uno studio italiano del Censis effettuato nel 2010, il 77% dei
            familiari riferisce che la propria qualità di vita è peggiorata o molto
            peggiorata dopo l’ictus di un congiunto. 
La modalità di comparsa improvvisa
            dell’ictus e la conseguente fulminea discontinuità con l’equilibrio precedente, trovano
            il soggetto ed i componenti della sua famiglia impreparati ad affrontare questo grande
            cambiamento. La vita dopo l’ictus deve essere ricostruita ogni giorno e sia il paziente
            sia i familiari necessitano di aiuto. A questo proposito, il nostro sistema sanitario ha
            previsto la realizzazione di percorsi integrati ospedale-territorio per favorire la
            continuità riabilitativa e il reinserimento sociale, anche se l’efficienza di tali
            percorsi è ancora disomogenea nelle varie regioni. Contestualmente sono molto utili
            anche i gruppi di sostegno attivi in molte realtà italiane, dedicati prevalentemente ai
            familiari, che permettono di condividere l’esperienza con altri familiari e/o offrono un
            supporto psicologico. Le associazioni laiche dei pazienti come ALICe (Associazione per
            la lotta all’ictus cerebrale) giocano un ruolo importante oltre che nell’opera di
            sensibilizzazione alla prevenzione e cura dell’ictus anche come punto di riferimento
            proprio per i familiari. Tuttavia tra i bisogni principali dei
            familiari vi è la necessità di ottenere informazioni, specialmente sulla prognosi e
            sulla gestione generale della persona colpita da ictus e questo compito deve essere
            svolto soprattutto dagli operatori sanitari. 
Per la Sanità pubblica, il diritto
            al ritorno alla migliore vita possibile dopo l’ictus ha un costo molto elevato. Il costo
            assistenziale (diretto e indiretto) per l’ictus in Europa è di 63 miliardi di euro (dati
            2010), secondo solo alla demenza tra le malattie neurologiche. 
L’implementazione del modello
            assistenziale a rete, di recente introduzione, che tenga presente la visione globale del
            problema assistenziale ictus (che parte dal territorio e ritorna ad esso), può essere
            una risposta adeguata, in epoca di risorse sempre più limitate, sia perché può garantire
            una razionalizzazione della spesa sia perché può facilitare un uso delle risorse più
            efficace ed efficiente.




2.
            

 Che cosa accade nel cervello 



Vediamo in sintesi come è fatto il cervello 



L’unità funzionale del sistema
            nervoso è il neurone, cellula specializzata formata da un corpo
            cellulare, da un lungo prolungamento, l’assone, e da molte
            ramificazioni più corte, i dendriti. I dendriti raccolgono
            l’impulso nervoso che va dalla periferia al corpo cellulare, mentre sull’assone
            viaggiano in senso inverso gli impulsi dal corpo cellulare verso la periferia. Gli
            assoni dei neuroni, chiamati anche fibre nervose, possono essere
            ricoperti da una guaina mielinica che dà loro il colore bianco, e che funge da involucro
            protettivo, oltre a garantire maggior velocità nella conduzione delle informazioni. 
L’encefalo è
            contenuto nella scatola cranica ed è costituito dal cervello e dal
                tronco cerebrale. Il cervello è diviso in due emisferi
            cerebrali separati tra loro dalla fessura longitudinale superiore. Gli emisferi sono
            connessi tramite fasci di fibre mieliniche. La superficie degli emisferi è detta
                corteccia cerebrale ed è composta da vari strati dei corpi dei
            neuroni che costituiscono la sostanza grigia della corteccia. Al di
            sotto della sostanza grigia cerebrale si trova la sostanza bianca
            cerebrale, costituita dalle fibre mieliniche che corrispondono agli assoni. Vi sono
            altre zone di sostanza grigia poste nelle regioni profonde – i nuclei grigi
                centrali –, rappresentati da putamen,
                globo pallido, nucleo caudato e
                talamo. La corteccia cerebrale è attraversata da numerose
            scissure o solchi che dividono gli emisferi in lobi: lobo
                frontale, lobo parietale,
                lobo temporale, lobo occipitale e
                insula. A questi lobi spettano funzioni peculiari, vediamole in
            sintesi: 
	 al lobo frontale sono legate le capacità di
                    prestare attenzione, di programmare, il controllo delle emozioni e del movimento
                    volontario e il centro del linguaggio (area di Broca) situato nell’emisfero
                    sinistro; 
	 il lobo temporale partecipa a funzioni
                    sensoriali (uditive, olfattive ecc.), ai processi mnemonici ed è sede dell’area
                    della comprensione del linguaggio (area di Wernicke) nell’emisfero sinistro;
                
	 il lobo parietale controlla la sensibilità
                    superficiale e complessa, la percezione dello spazio e partecipa alla visione;
                
	 il lobo occipitale è la sede della visione;
                
	 l’insula giace profonda sulla superficie
                    laterale del cervello ed è coinvolta in funzioni emozionali, di memoria ed
                    elaborazioni sensoriali. 


Alcune funzioni sono specifiche
            dell’emisfero sinistro e altre dell’emisfero destro. Infatti, sebbene il cervello abbia
            una struttura simmetrica, con due emisferi dotati di aree motorie e sensoriali
            speculari, alcune funzioni superiori sono limitate ad un solo emisfero. In ogni
            individuo, l’emisfero dominante presiede al linguaggio ed alle operazioni logiche,
            mentre l’altro controlla le emozioni, le capacità artistiche e la percezione spaziale.
            In quasi tutti i destrimani e in molti mancini l’emisfero dominante è il sinistro. Il
            controllo di molte funzioni (esempio forza, sensibilità ecc.) da parte del cervello
            avviene in maniera incrociata, cioè l’emisfero sinistro controlla il braccio e la gamba
            di destra, mentre l’emisfero destro è responsabile dei movimenti della parte sinistra
            del corpo. 
L’encefalo contiene un sistema di
            cavità dette ventricoli. Nel sistema ventricolare circola il
            liquido (o liquor) cefalorachidiano, che viene secreto da
            formazioni vascolari, i plessi coroidei. Il cervello è avvolto da involucri fibrosi, le
                meningi: la più esterna e robusta è la dura
                madre, aderente alla parete ossea; la più interna e delicata è la
                pia madre, che aderisce intimamente alla corteccia cerebrale;
            intermedia fra le due c’è l’aracnoide. 
[image: FIG. 1. I lobi degli emisferi cerebrali.]
FIG. 1. I lobi degli emisferi
                    cerebrali. 
Fonte: Adattamento da
                    P.J. Pinel, Psicobiologia, Bologna, Il Mulino, 2007, p.
                    61.


[image: FIG. 2. La circolazione vascolare cerebrale.]
FIG. 2. La circolazione
                    vascolare cerebrale. 
Fonte: P.
                    Pazzaglia, Clinica neurologica, Bologna, Esculapio, 1998,
                    p. 304.


La parte assiale dell’encefalo è
            costituita dal tronco cerebrale suddiviso in 3 segmenti che dal basso verso l’alto sono:
            il bulbo (o midollo allungato che è la continuazione del midollo
            spinale), il ponte e il mesencefalo. Al tronco
            encefalico è connesso il cervelletto tramite i peduncoli
                cerebellari superiori, che lo collegano con il mesencefalo, i
                peduncoli cerebellari medi (i più voluminosi) che lo collegano
            con il ponte e i peduncoli cerebellari inferiori, che lo collegano
            al bulbo. Il cervelletto è costituito da due emisferi uniti da una formazione mediana
            detta verme. 
Il sangue giunge al cervello
            attraverso quattro vasi arteriosi: le due carotidi interne (destra
            e sinistra) e le due vertebrali (destra e sinistra). Questi vasi
            hanno un decorso extracranico a livello del collo prima di
            entrare nella scatola cranica. Le carotidi con le loro diramazioni irrorano la parte
            anteriore del cervello, mentre le vertebrali portano il sangue nelle regioni posteriori.
            Le due arterie vertebrali appena entrate nel cervello si uniscono per formare
                l’arteria basilare che decorre medialmente lungo il tronco
            dell’encefalo per poi biforcarsi nell’arteria cerebrale posteriore di destra e di
            sinistra. Le arterie carotidi sia a destra che a sinistra danno origine all’interno
            dell’encefalo all’arteria cerebrale media e all’arteria cerebrale anteriore che con le
            loro diramazioni completano il circolo arterioso intracranico. 
L’encefalo risulta pertanto irrorato
            da tre sistemi arteriosi che hanno la stessa portata: i due sistemi carotidei, destro e
            sinistro, e il sistema vertebro-basilare. Tra di essi esistono numerose vie di
            comunicazione, la più importante delle quali è rappresentata dal circolo di Willis, cui
            abbiamo accennato nel primo capitolo, che è formato dalle due carotidi interne, dalle
            due cerebrali anteriori e dalle due cerebrali posteriori. Questa rete di vasi ha la
            funzione di proteggere l’encefalo, in condizioni di emergenza, dal pericolo
            dell’ischemia in un territorio cerebrale, qualora si verifichi l’occlusione di una delle
            arterie del circolo. 

La genesi e la classificazione dell’ictus 




        L’ictus
                ischemico



L’ictus ischemico è l’espressione di
            un’occlusione di un’arteria, attraverso il meccanismo della trombosi e dell’embolia. 
La trombosi è
            un processo patologico che si forma all’interno della parete del vaso sanguigno e che
            determina un restringimento od occlusione del lume del vaso. Essa rappresenta l’ultimo
            evento di una malattia dell’arteria che comincia molto prima e che viene detta
                aterosclerosi. La lesione fondamentale dell’aterosclerosi è la
            placca ateromatosa (o ateroma) che si forma dentro la parete del vaso arterioso e sporge
            nel lume vasale, riducendone il calibro, determinando così una stenosi.
            La placca è costituita da un cappuccio fibroso ricoperto da
            endotelio (la sottile lamina che riveste la parete interna dei vasi) e da un accumulo
            sottostante di materiale lipidico (soprattutto colesterolo). La placca si forma
            lentamente, restringendo il lume del vaso. Fino ad un certo grado di restringimento del
            vaso, la placca non dà manifestazioni cliniche di sé e si definisce
                asintomatica. Quando la placca occupa più del 70% del lume del
            vaso può diventare sintomatica e dare luogo ad un’ischemia nel
            territorio cerebrale di distribuzione del vaso affetto, in genere per la sovrapposizione
            di un trombo all’ateroma. 
Ma perché si formano i trombi? La
            placca ha tendenza ad ulcerarsi e sull’ulcera, piastrine e fibrina si possono depositare
            organizzandosi in un ammasso unico che è il trombo. Il trombo può accrescersi riducendo
            ulteriormente il calibro del vaso o può occluderlo completamente. Ne deriva una
            riduzione significativa o un’interruzione del flusso sanguigno in un territorio
            cerebrale, con danno o morte delle cellule nervose. Le placche si localizzano
            principalmente nei grossi vasi (specialmente nelle arterie carotidi interne nel loro
            tratto extracranico), in corrispondenza delle biforcazioni o delle curve che il vaso
            sanguigno fa durante il suo decorso. 
L’embolia
            rappresenta l’improvvisa occlusione di un vaso sanguigno determinata da
            corpuscoli, trasportati dalla corrente sanguigna, e detti appunto
                emboli. L’embolo è un coagulo di sangue che si forma
            generalmente nelle arterie carotidi o nel cuore o più raramente può provenire dall’arco
            dell’aorta e che, seguendo il torrente ematico che porta il sangue al cervello, si
            arresta quando giunge in un’arteria cerebrale con calibro inferiore al suo diametro,
            ostacolando il passaggio del sangue. L’embolia che origina da un’arteria è spesso
            correlata alla presenza di una placca ulcerata. Dalla placca, infatti, possono staccarsi
            frammenti di trombo che migrano nell’arteria e vanno ad occludere un ramo distale. La
            carotide interna è la fonte principale di emboli arteriosi che tendono più spesso ad
            arrestarsi nell’arteria cerebrale media e precisamente nella sua branca superiore. Gli
            emboli che migrano nel distretto vascolare posteriore
            vertebro-basilare si arrestano di solito all’apice dell’arteria basilare. 
L’embolia che origina dal cuore
            causa circa il 20% di tutti gli ictus ischemici e dipende dalla presenza di cardiopatie
            per l’appunto dette emboligene. In questo caso l’embolo che migra
            nel flusso sanguigno fino a raggiungere il cervello è costituito da frammenti di trombo
            distaccatisi dalle pareti delle cavità cardiache o dalle valvole cardiache. Anche gli
            emboli provenienti dal cuore si dirigono più frequentemente verso l’arteria cerebrale
            media o uno dei suoi rami. Le cardiopatie emboligene si distinguono in quelle ad alto
            rischio di causare un ictus cerebrale e in quelle a più basso rischio. 
La fibrillazione
                atriale rappresenta la più frequente tra le cardiopatie emboligene ad
            alto rischio. Si tratta anche della principale aritmia cardiaca dopo l’extrasistolia. È
            presente nello 0,4% dell’intera popolazione e nel 20% delle persone al di sopra degli 80
            anni. Si stima che il 35% dei pazienti con fibrillazione atriale possa andare incontro
            ad un ictus durante la vita, e che questo rischio aumenti progressivamente con l’età. È
            caratterizzata da una completa irregolarità dell’attivazione elettrica degli atri (due
            delle quattro camere cardiache). Di conseguenza, le normali contrazioni cardiache
            vengono sostituite da movimenti caotici, completamente inefficaci ai fini della
            propulsione del sangue. Per questo motivo si può verificare un ristagno di sangue nelle
            cavità cardiache con formazione di coaguli-trombi che possono essere immessi in circolo,
            raggiungere un’arteria cerebrale ed occluderla. La fibrillazione atriale può essere
            cronica, ovvero continua, persistente oppure parossistica, e in quest’ultimo caso gli
            episodi di fibrillazione possono avere una durata variabile da pochi secondi ad alcune
            ore. Il sintomo classico della fibrillazione atriale è la palpitazione: il paziente
            avverte un battito cardiaco irregolare, che si può accompagnare a mancanza d’aria o
            svenimenti se la frequenza cardiaca diventa particolarmente elevata. A volte, però, il
            soggetto che ne è affetto può non avvertire alcun sintomo dell’aritmia cardiaca e il
            riscontro è occasionale oppure avviene quando già si è verificato l’ictus.
            
        
Altre cardiopatie emboligene ad alto
            rischio includono alcune malattie delle valvole cardiache che possono anche essere
            associate alla fibrillazione atriale, la presenza di protesi valvolari (specialmente
            quelle di tipo meccanico), un recente infarto cardiaco, l’endocardite infettiva e la
            presenza di placche aterosclerotiche nell’arco aortico. 
Tra le cause cardiache a minore
            rischio emboligeno, considerate quindi solo potenzialmente correlabili all’ictus, si
            ricorda il forame ovale pervio. Questa patologia è stata
            recentemente alla ribalta mediatica per il caso di un famoso giocatore di calcio colpito
            da ictus che ne era affetto. Il forame ovale pervio è un’anomalia cardiaca in cui
            l’atrio destro del cuore comunica con il sinistro, attraverso un tramite che nella norma
            dovrebbe essere chiuso. Questa condizione può favorire un passaggio di sangue dall’atrio
            destro a quello sinistro facilitando la possibile immissione in circolo di
            coaguli-emboli che possono raggiungere il cervello. Data l’alta prevalenza di questo
            difetto nella popolazione adulta, pari cioè al 25-30%, il suo ruolo causale nell’ictus
            ischemico va valutato attentamente, caso per caso. 
Un’altra possibile causa dell’ictus
            ischemico, più rara in generale, ma degna di nota perché frequente nell’ictus giovanile
            è la dissecazione delle arterie. La dissecazione tende a colpire
            generalmente i segmenti extracranici dei grossi vasi che portano il sangue al cervello e
            coinvolge più frequentemente l’arteria carotide interna. In alcuni casi la dissecazione
            del vaso extracranico si continua nella parete di un vaso intracranico che ne è la
            diramazione. Consiste in uno slaminamento, lacerazione degli strati della parete del
            vaso con formazione di un secondo lume detto falso lume dove si
            raccoglie il sangue che accumulandosi forma un ematoma che riduce le dimensioni del lume
            vero fino ad ostruire l’arteria o a favorire l’immissione in circolo di coaguli-emboli.
            Le cause della dissecazione non sono ancora ben definite, ma è verosimile che fattori
            sia genetici sia ambientali giochino un ruolo importante. I fattori ambientali più
            frequentemente coinvolti sono rappresentati da eventi traumatici: i traumi
            cervicali maggiori, i microtraumatismi ripetuti a livello
            cervicale (durante attività occupazionali, sportive o manovre chiropratiche), che
            comportino movimenti energici o continuativi di rotazione e flesso-estensione del capo e
            il colpo di frusta. 
Il 15-30% degli ictus ischemici
            viene definito di tipo lacunare. L’ictus lacunare è in genere di
            piccole dimensioni (massimo 1-1,5 cm di diametro), localizzato a livello sottocorticale
            ed è dovuto all’occlusione di una piccola arteria. Le arterie che penetrano nella
            profondità del cervello e nel tronco cerebrale (dette anche arterie
                perforanti) sono di piccole dimensioni e possono andare incontro a
            fenomeni degenerativi (lipoialinosi) che ne provocano l’ostruzione.
            La lipoialinosi della parete delle piccole arterie comporta la sostituzione della
            membrana elastica, muscolare e dell’avventizia con depositi di degenerazione ialina che
            conducono a stenosi ed occlusione del lume vasale. Il meccanismo è pertanto di solito di
            tipo occlusivo, tuttavia recentemente si è ammessa anche una patogenesi embolica e la
            correlazione con la presenza di microateromi, seppur in una minoranza dei casi. Le sedi
            più colpite sono aree profonde cerebrali sottocorticali come i gangli della base, il
            talamo, la capsula interna, il ponte e il tronco cerebrale. L’ipertensione rappresenta
            il fattore di rischio più comunemente associato all’ictus lacunare, insieme al diabete
            che può anch’esso provocare un danno cronico delle piccole arterie. 
L’ipoperfusione
                cerebrale è da considerare un altro possibile meccanismo alla base
            dell’ictus ischemico, che in questo particolare contesto viene definito ictus
                emodinamico. Può succedere che varie condizioni cliniche (infarto
            cardiaco, grave anemia) determinino una caduta improvvisa della pressione sanguigna tale
            da causare una riduzione del flusso sanguigno a livello di alcune aree cerebrali,
            favorendo la comparsa di un’ischemia, specialmente se queste aree sono già ipoperfuse a
            causa di un flusso ematico ridotto, ad esempio per una stenosi di un grosso vaso
            arterioso come l’arteria carotide. 
Un particolare tipo di ictus
            ischemico è quello che si definisce silente. È il caso di un ictus
            che non si manifesta con sintomi clinici acuti, pur lasciando
            traccia dell’evento nel cervello. Il paziente è pertanto inconsapevole di avere avuto un
            ictus e solo con le indagini neuroradiologiche – TC e, soprattutto, RM cerebrale – si
            può documentare la presenza di questi infarti. La ragione per cui si ha questa
            dissociazione tra la lesione ischemica cerebrale documentata con le neuroimmagini e
            l’assenza di sintomi clinici è che l’ictus colpisce aree cerebrali dette
                mute, cioè che non sovrintendono in modo essenziale a funzioni
            motorie, sensitive o coinvolte nel linguaggio oppure perché le regioni colpite sono ben
            compensate dai circoli collaterali. Sebbene si tratti di ictus asintomatici, essi
            rappresentano un campanello d’allarme perché si associano ad un alto rischio di
            incidenza di ictus sintomatici e di deterioramento cognitivo. Gli ictus silenti
            aumentano con l’età (dopo i 65 anni sono presenti nel 32% dei casi) e si associano ai
            fattori di rischio tipici dell’ictus ischemico quali ipertensione arteriosa, abitudine
            al fumo di sigaretta, fibrillazione atriale, diabete, dipendenza alcolica. 
L’estensione e la gravità dell’ictus
            ischemico dipendono da vari fattori: il tipo di occlusione che può essere parziale o
            totale; il fatto che il trombo o l’embolo che ha occluso il vaso si possa dissolvere; la
            rapidità con cui si ripristina il flusso sanguigno e anche il grado di risparmio del
            circolo collaterale. Se il flusso sanguigno in un’area cerebrale cade al di sotto dei 10
            ml/100 g tessuto cerebrale/minuto, la morte dei neuroni sopraggiunge entro circa 6
            minuti. L’area cerebrale colpita dall’evento ischemico può però essere suddivisa in due
            zone: un’area gravemente ischemica che evolve inesorabilmente verso l’infarto e la
            necrosi delle cellule nervose ed una zona periferica di ridotta perfusione la cui
            evoluzione verso l’infarto non è inevitabile. In questa area che circonda la zona
            necrotica, i neuroni sono sottoposti ad una irrorazione deficitaria, pur tuttavia
            sufficiente a mantenerli in uno stato di vita, anche se con limitazioni funzionali.
            Quest’area è detta penombra ischemica o
                penumbra (cfr. cap. 1). Se il vaso occluso
            venisse in qualche modo rapidamente riabitato dal flusso sanguigno, i neuroni posti
            nella penombra potrebbero ritornare alle loro funzioni. Maggiore è l’estensione
            della penombra ischemica rispetto all’area infartuata, maggiore
            è la probabilità di recuperare le funzioni deficitarie, se in tempi rapidi si
            ripristinasse il flusso sanguigno. Più tempo passa dall’esordio dell’ictus, però, più si
            riduce la zona di penombra fino a scomparire dopo alcune ore. Come vedremo in seguito,
            il concetto di penombra e la sua identificazione hanno un’importanza fondamentale per il
            trattamento dell’ictus ischemico. Lo scopo principale di ogni terapia dell’ictus
            ischemico è, infatti, quello di recuperare la penombra ad uno stato di funzionamento
            normale. In casi particolari e fortunati la riapertura del vaso avviene spontaneamente.
            Infatti, nei casi di ictus embolico, una volta raggiunta la sede definitiva
            dell’occlusione, il materiale embolico rimane instabile dal punto di vista meccanico e
            può succedere che vada incontro a frammentazione o a dissoluzione spontanea grazie ai
            meccanismi di fibrinolisi interni al nostro organismo, ricanalizzando parzialmente o
            totalmente l’arteria colpita. 
L’ictus ischemico è caratterizzato
            da 3 principali fenomeni patologici: 
	 la necrosi dei
                    neuroni dovuta al mancato apporto di ossigeno per arresto del flusso sanguigno;
                
	 la paralisi dei vasi
                    dovuta all’ischemia; 
	 la formazione dell’edema
                    cerebrale che è un rigonfiamento del tessuto cerebrale dovuto
                    all’accumulo di acqua nelle cellule che vanno incontro ad ischemia. 


In base alla causa individuata,
            l’ictus ischemico viene suddiviso in 5 grosse categorie seguendo la classificazione
            detta TOAST, riconosciuta da tutto il mondo scientifico, il cui nome è l’acronimo del
            primo studio (1993) in cui questa classificazione è stata utilizzata (Trial of
                ORG 10172 in Acute Stroke Treatment, TOAST). I sottotipi di ictus secondo
            TOAST (tab. 1) includono: ictus da malattia dei grossi vasi arteriosi, ictus
            cardioembolico, ictus da occlusione dei piccoli vasi, ictus da cause diverse, ictus da
            cause non determinate. 
L’ultimo sottotipo riguarda casi in
            cui la causa dell’ictus non può essere definita con certezza, o per la presenza di due o
            più potenziali cause, oppure perché gli accertamenti non sono
            stati esaustivi, oppure quando gli accertamenti diagnostici sono stati fatti
            estensivamente e sono risultati tutti negativi. In una quota di ictus ischemici è
            pertanto impossibile identificare una causa e questi ictus si definiscono
                criptogenetici. La loro incidenza varia nelle casistiche tra il
            15 e il 30%. 
TAB. 1.
                Classificazione TOAST
	Categorie
                                eziologiche 	 	Aspetti
                            clinici 	 	Neuroradiologia 	 	Alterazioni
                                riscontrate 
	Aterosclerosi dei vasi di grosso
                                calibro
	 	Deficit corticali o
                                cerebellari
	 	Infarto corticale, cerebellare o
                                subcorticale > 1,5 cm
	 	Occlusione dei grandi vasi
                                intra/extracranici

	Cardioembolia
	 	Deficit corticali o
                                cerebellari
	 	Infarto corticale, cerebellare o
                                subcorticale > 1,5 cm
	 	Sorgente
                            cardioembolica

	Occlusione piccoli
                            vasi
	 	Sindrome
                            lacunare
	 	Infarto subcorticale/tronco
                                cerebrale < 1,5 cm
	 	Diabete, ipertensione, altre
                                anomalie

	Ictus da cause
                            diverse
	 	Deficit corticali o cerebellari;
                                sindrome lacunare
	 	Infarto corticale, cerebellare o
                                subcorticale > 1,5 cm o infarto subcorticale/tronco cerebrale
                                < 1,5 cm
	 	Specifiche a seconda della
                                causa

	Ictus da cause non determinate:
                                
≥ 2 cause 
Indagini negative
                                
Indagini incomplete
	 	Deficit corticali o cerebellari;
                                sindrome lacunare
	 	Infarto corticale, cerebellare o
                                subcorticale > 1,5 cm o infarto subcorticale/tronco cerebrale
                                < 1,5 cm
	 	Specifiche a seconda della
                                causa






       L’ictus
                emorragico



L’emorragia cerebrale può essere
            distinta, in base alla sede in cui si verifica, in due principali categorie. Se il
            sanguinamento occorre all’interno del cervello si chiama emorragia intracerebrale o
            intraparenchimale; un sanguinamento che invece ha luogo tra la membrana che riveste il
            cervello (aracnoide) e il tessuto cerebrale propriamente detto si
            definisce emorragia subaracnoidea. 
L’emorragia
                intracerebrale può essere primitiva (emorragia primaria) o sintomatica
            (secondaria cioè a condizioni patologiche che favoriscono il sanguinamento). 
L’emorragia cerebrale primaria
            rappresenta l’80% circa di tutte le emorragie cerebrali e viene anche detta
                emorragia in sede tipica dal momento che si localizza sempre in
            regioni cerebrali specifiche. Si può verificare infatti in particolari aree cerebrali
            profonde che includono: il putamen (più frequentemente colpito), il talamo, il
            cervelletto, il ponte, il caudato. 
L’ipertensione
            è la condizione più fortemente associata all’insorgenza dell’emorragia tipica, poiché
            danneggia le arterie favorendo la lipoialinosi e la formazione di piccole dilatazioni
            (microaneurismi) che rappresentano la sede elettiva delle rotture. 
La rottura avviene a livello di
            un’arteria penetrante che vascolarizza le regioni profonde del cervello. In molti casi,
            la rottura è favorita da fattori che provocano un brusco aumento della pressione, come
            gli sforzi, gli stress emotivi, ed i rapporti sessuali. L’emorragia si manifesta in
            genere durante la veglia (a differenza dell’ischemia che spesso insorge nel sonno). 
Quando l’emorragia cerebrale si
            localizza nella sostanza bianca degli emisferi cerebrali è detta emorragia in
                sede atipica. In questo caso l’emorragia può
            occupare anche un intero lobo del cervello (emorragia lobare), in genere la zona
            temporo-parieto-occipitale e richiede una ricerca eziologica più esaustiva. 
Un esempio di emorragia in sede
            lobare è quella correlata all’angiopatia amiloide cerebrale che è
            la causa più frequente dell’emorragia intracerebrale nell’anziano. Questa malattia è
            caratterizzata dal deposito di proteine amiloidi (beta-amiloide) nei vasi cerebrali che
            alterandone la struttura aumentano il rischio di emorragie cerebrali. L’amiloidosi
            cerebrale può essere sporadica o più raramente ereditaria trasmessa con modalità
            autosomica dominante. 
Ma cosa accade quando si ha
            un’emorragia cerebrale? Il sangue uscito dall’arteria forma una raccolta
            intraparenchimale di dimensioni variabili (da 1 a molti cm di diametro) detta
                ematoma che determina un danno diretto sul tessuto cerebrale e,
            comprimendo le zone circostanti, provoca anche un danno ischemico. Il sangue stravasato
            si può fare strada fino alle cavità ventricolari determinando un’inondazione dei
            ventricoli. Nei casi non mortali l’ematoma si riassorbe lentamente lasciando come esito
            una cavità con parete di colore arancione per il deposito di ferro ed emosiderina
            (componenti del sangue). 
Nell’ambito dell’emorragia
            intracerebrale secondaria, si segnalano quelle correlate all’uso di terapia
            anticoagulante cronica, da malattie della coagulazione, da neoplasia cerebrale e da
            rottura di una malformazione artero-venosa. 
Le malformazioni
                artero-venose sono anomalie congenite costituite da arterie e vene che
            comunicano direttamente tra loro senza l’interposizione del circolo capillare. Tendono a
            crescere lentamente e possono rendersi sintomatiche dopo i 20-25 anni di età. La
            dimensione varia da pochi millimetri a enormi grovigli di vasi dilatati che possono
            occupare gran parte di un emisfero. Si rendono manifeste attraverso 3 possibili
            meccanismi: a) la rottura della malformazione con conseguente
            emorragia (presente nel 50% dei casi); b) la compressione sulle
            strutture adiacenti con manifestazioni cliniche non vascolari quali ad esempio le crisi
            epilettiche; c) l’ictus ischemico sostenuto
            dal «furto» di sangue che la malformazione esercita sottraendolo al tessuto cerebrale
            circostante. 
L’emorragia
                subaracnoidea è un tipo di emorragia in cui il sanguinamento avviene
            nello spazio subaracnoideo. Essa dipende, nell’85% dei casi, dalla rottura di un
            aneurisma. Nel 10% dei casi l’emorragia subaracnoidea è invece idiopatica (senza una
            causa nota), mentre nel restante 5% è dovuta a cause rare. Gli aneurismi che provocano
            l’emorragia subaracnoidea sono detti sacculari (perché hanno la
            forma di un sacco). Gli aneurismi sacculari sono delle dilatazioni delle arterie
            cerebrali che si formano in punti congenitamente più fragili della parete arteriosa.
            Tali punti sono in genere localizzati a livello delle biforcazioni delle grosse arterie
            cerebrali. L’ipertensione e il fumo giocano un ruolo importante nella crescita e nella
            rottura dell’aneurisma. Gli aneurismi che si rompono hanno un diametro in genere di 1-2
            cm, quelli inferiori a 3 mm sanguinano molto raramente. La parete dell’aneurisma è molto
            sottile e può rompersi dando luogo appunto all’emorragia subaracnoidea. Il sangue esce
            con forte pressione e rapidamente si diffonde a tutto lo spazio subaracnoideo
            dell’encefalo e anche del midollo spinale. 
Gli aneurismi si sviluppano in
            genere intorno ai 20 anni di vita rendendosi sintomatici tra i 30 e i 60 anni. Nel 20%
            dei casi gli aneurismi sono multipli. 
Un particolare tipo di emorragia è
            invece l’infarto emorragico. Si tratta in realtà di un ictus
            ischemico che può complicarsi con una sovrapposta emorragia o infarcimento emorragico.
            Questo può rappresentare l’evoluzione naturale dell’ictus ischemico oppure può essere
            facilitato dall’uso di farmaci anticoagulanti o fibrinolitici. Il fenomeno è più
            frequente in presenza di un ictus ischemico su base embolica o per la riapertura di un
            grosso vaso occluso che ha provocato un grande infarto cerebrale. In entrambi i casi si
            può assistere alla frammentazione e dissoluzione dell’embolo ed alla riperfusione del
            territorio vascolare colpito. Il sangue che con piena pressione riabita il territorio
            vascolare occluso straripa attraverso le pareti dei vasi danneggiate
            dall’ischemia provocando l’infarcimento emorragico. Da un punto
            di vista clinico si può allora assistere ad un peggioramento del quadro neurologico, ma
            in molti casi quando l’infarcimento emorragico è costituito da piccole petecchie ai
            margini dell’infarto, il quadro clinico rimane stazionario e si parla di infarcimento
            emorragico asintomatico. 


Le cause rare 



Le cause rare di ictus cerebrale
            rappresentano meno del 5% di tutti gli ictus ma si correlano a circa il 30% degli ictus
            giovanili. 
Esse comprendono numerose entità
            cliniche la cui diagnosi richiede un’approfondita conoscenza dei sintomi e degli aspetti
            neuroradiologici che le caratterizzano (tab. 2). Oltre alla dissecazione dei vasi
            cerebrali e al forame ovale pervio, di cui si è già parlato in precedenza, ricordiamo
            altre cause più rare quali la malattia di Moya-Moya, la sindrome da anticorpi
            anti-fosfolipidi, le vasculiti, la malattia di CADASIL (Cerebral Autosomal
                Dominant Arteriopathy with Subcortical Infarcts and Leukencephalopathy),
            le malattie metaboliche ereditarie (come la malattia di Fabry e l’omocistinuria), le
            malattie mitocondriali (Mitochondrial Encephalomyopathy, Lactic Acidosis, and
                Stroke-like episodes, MELAS), e la sindrome di Susac. Tra le cause rare
            specialmente dell’ictus giovanile è da considerare anche l’abuso di droghe. In
            particolare, l’uso di cocaina può favorire l’insorgenza sia di emorragia che di ischemia
            cerebrale, ma anche altre droghe, quali amfetamina, eroina, LSD e marijuana sono state
            associate alla comparsa di ictus. Complicazioni cerebrovascolari possono svilupparsi
            immediatamente dopo l’assunzione della droga, ma in genere si associano all’uso
            continuato. La probabilità di un ictus in un consumatore di cocaina è stimata 14 volte
            più alta di quella in un coetaneo che non fa uso di droghe. Il meccanismo sottostante
            all’ictus da cocaina è quello di un vasospasmo delle grandi arterie cerebrali.
            
        
TAB. 2.
                Cause rare di ictus
	Sindrome 	 	Aspetti peculiari
                             	 	Trattamenti 
	Malattia di
                                    Moya-Moya
                            
Caratterizzata dalla presenza di steno-occlusioni della carotide
                                interna intracranica e dalla presenza di un circolo arterioso
                                anomalo (detto moyamoya in giapponese ossia
                                «nuvola di fumo»).
	 	Storia di attacchi ischemici
                                transitori, ictus ischemici, emorragia cerebrale, cefalea,
                                epilessia. La causa non è nota, ma è ipotizzata una natura
                                poligenica. La diagnosi si basa sugli aspetti tipici dei vasi alle
                                neuroimmagini.
	 	Antiaggreganti piastrinici e
                                terapia antiepilettica. Considerare il bypass chirurgico tra le
                                arterie extracraniche e il circolo cerebrale per ridurre il carico
                                pressorio sulle arterie neoformate e per permettere sufficiente
                                irrorazione cerebrale.

	Sindrome da anticorpi
                                    antifosfolipidi 
                            
Malattia della coagulazione: può essere primaria o secondaria
                                (associata a malattie autoimmuni sistemiche).
	 	Storia di eventi vascolari
                                sistemici e cerebrali di tipo sia arterioso che venoso, pregressi
                                aborti ricorrenti. La diagnosi si basa sulla presenza del fattore
                                anticoagulante lupico, di anticorpi anticardiolipina (aCL del tipo
                                IgG ad alto titolo), anti-b2-glicoproteina 1 e anti-inositolo.
                            
	 	Terapia anticoagulante, oltre al
                                trattamento dei fattori di rischio cerebrovascolari
                                associati.

	Vasculiti 
                            
Consistono in un processo infiammatorio della parete dei vasi in
                                grado di determinare occlusioni del vaso o la formazione di
                                aneurismi. Si distinguono forme primitive cerebrali o secondarie
                                (associate a una vasculite sistemica).
	 	Storia di eventi vascolari focali
                                associati a cefalea, encefalopatia diffusa (confusione mentale,
                                sonnolenza, crisi epilettiche), con andamento fluttuante ed
                                ingravescente, spesso accompagnati da febbre, astenia, dimagramento.
                                La RM cerebrale evidenzia aree lesionali che assumono il mezzo di
                                contrasto, in sede cortico-sottocorticale. La diagnosi di certezza
                                si fa con la biopsia tissutale. 
	 	Il trattamento di scelta è di tipo
                                immunosoppressivo. 
Nelle forme più gravi è possibile associare alla
                                terapia steroidea altri immunosoppressori per la prevenzione a lungo
                                termine delle recidive quali: rituximab, ciclofosfamide, metotrexate
                                o azatioprina.

	CADASIL 
                            
Malattia genetica autosomica dominante, dovuta ad una mutazione del
                                gene NOTCH 3 localizzato sul cromosoma 19, che determina una
                                microangiopatia in vari organi oltre al cervello, come il nervo, il
                                muscolo, la cute.
	 	Familiarità per ictus e demenza
                                vascolare ad esordio presenile. Storia di emicrania, attacchi
                                ischemici transitori e ictus ricorrenti e successivamente demenza.
                                La RM cerebrale mostra una sofferenza vascolare con coinvolgimento
                                della sostanza bianca sottocorticale e del polo temporale. La
                                conferma diagnostica si ha con lo studio genetico.
                            
	 	Nessuna terapia specifica. Evitare
                                gli anticoagulanti per il rischio di emorragie. Gli inibitori delle
                                colinesterasi (in particolare il donepezil) possono essere
                                utilizzati per la demenza. Trattamento dei fattori di rischio
                                cerebrovascolari associati. 

	Malattia di
                                    Fabry
                            
Malattia lisosomiale da deficit dell’enzima α-galattosidasi A, il cui gene è sul cromosoma Xq22.
                                
Si verifica un accumulo di glicosfingolipidi, in vari organi:
                                sistema nervoso, endotelio vascolare, cuore, rene, occhio e il
                                tratto gastrointestinale.
	 	Storia di eventi vascolari specie
                                del circolo posteriore. Spesso si associano parestesie e dolori
                                distali agli arti, cornea verticillata, cardiomiopatia ipertrofica,
                                sordità neurosensoriale, insufficienza renale. La RM evidenzia una
                                sofferenza vascolare multilacunare. La diagnosi si avvale del
                                dosaggio α-galattosidasi A e
                                dell’analisi genetica.
	 	Terapia enzimatica sostitutiva che
                                consiste nell’infusione per via endovenosa dell’enzima ricombinante
                                    α-galattosidasi A. 

	MELAS
                            
Malattia mitocondriale associata a mutazioni del DNA mitocondriale.
                                La trasmissione avviene sempre per via materna: i maschi malati non
                                trasmettono la mutazione ai figli.
	 	Storia di ictus spesso preceduti
                                da cefalea. La RM cerebrale evidenzia lesioni ischemiche che non
                                interessano un preciso territorio vascolare ma piuttosto le zone di
                                confine. Si possono associare dimorfismi scheletrici, bassa statura,
                                ipoacusia, diabete, cardiopatia ischemica precoce, miopatia con
                                ipotrofia muscolare. La diagnosi viene supportata dall’aumento della
                                creatinchinasi e dell’acido lattico nel sangue e nel
                                    liquor, dalla presenza di fibre muscolari
                                frastagliate o ragged red fiber alla biopsia
                                muscolare e confermata dalla presenza di mutazione del DNA
                                mitocondriale. 
	 	Non esiste una terapia specifica.
                                Si utilizzano sostanze antiossidanti come il coenzima Q10 e
                                l’analogo idebenone, la L-carnitina, la creatina monoidrato e
                                l’arginina. 

	Malattia di
                                    Susac
                            
Malattia di origine autoimmune che colpisce prevalentemente il
                                sesso femminile. 
	 	Storia di encefalopatia
                                multinfartuale con ipoacusia neurosensoriale e deficit dell’acuità
                                visiva. La RM evidenzia multiple lesioni sottocorticali
                                simil-lacunari. 
	 	Terapia con immunosoppressori:
                                steroidi, ciclofosfamide o immunoglobuline per via
                                endovenosa.

	Omocistinuria
                                
                            
Malattia genetica autosomica recessiva da accumulo di omocisteina
                                per deficit dell’enzima cistationina-beta-sintetasi.
                            
	 	Storia di disturbi oculari,
                                malformazioni scheletriche ed osteoporosi, eventi cerebrovascolari,
                                ma più spesso embolie polmonari, ritardo mentale ed epilessia. La
                                diagnosi si sospetta se l’omocisteina plasmatica è molto elevata (in
                                genere >100 mcMol/l) con alti livelli di metionina. La conferma
                                diagnostica è genetica.
	 	Dieta povera di metionina e
                                somministrazione di piridossina ad alte dosi, folati, vitamina B12 e
                                betaina.





Un caso particolare: l’attacco ischemico transitorio 



L’attacco ischemico transitorio (in
            inglese ed universalmente conosciuto come Transient Ischemic Attack
            o TIA) è definito dall’OMS come un’«improvvisa comparsa di segni e/o sintomi
            riferibili a deficit focale cerebrale o visivo, attribuibile ad insufficiente apporto di
            sangue al cervello, di durata inferiore alle 24 ore». Questa definizione del TIA ne
            sottolinea la durata dal punto di vista clinico, non superiore alle 24 ore. Grazie al
            recente più esteso utilizzo della RM cerebrale durante la fase acuta di un evento
            cerebrovascolare, si è dimostrato che una parte dei TIA, sebbene transitori nelle loro
            manifestazioni cliniche, possono correlarsi comunque ad un danno cerebrale permanente
            sovrapponibile a quello dell’ictus. Pertanto da alcuni anni è stata proposta una nuova
            definizione del TIA che tiene conto della presenza o meno di un danno tissutale
            associato, visibile con la RM cerebrale (più sensibile della TC nel rilevare precoci
            cambiamenti tissutali dovuti all’ischemia). La nuova definizione di TIA comprenderebbe
            pertanto solo gli episodi di disfunzione neurologica reversibile determinati da
            un’ischemia cerebrale focale e transitoria non associata ad infarto cerebrale visibile
            con le tecniche neuroradiologiche. Tuttavia, data la scarsa disponibilità, se non nei
            centri di secondo livello, della RM cerebrale in urgenza, ancor oggi viene
            prevalentemente utilizzata la prima definizione di TIA. 
L’incidenza di nuovi casi/anno di
            TIA varia da 83 a 107 casi per 100.000 abitanti, con maggiore frequenza nel sesso
            maschile, ed aumenta esponenzialmente con l’età. I pazienti con TIA sono esposti ad un
            rischio di ictus cerebrale a 3 mesi del 10-17% e la metà degli ictus si verifica entro
            48 ore dal TIA. 
La diagnosi di TIA è essenzialmente
            clinica, ma a differenza di quella di ictus non è semplice, perché data la breve durata
            del TIA, viene quasi sempre fatta quando il disturbo neurologico si è risolto. Richiede
            expertise e competenza specialistica neurologica: solo il 50% delle diagnosi di TIA
            effettuate da medici non neurologi, viene poi confermata. Accanto alla valutazione
            clinica, una TC cerebrale urgente è sempre necessaria per
            escludere patologie cerebrali che possono simulare il TIA. 
Le manifestazioni cliniche sono
            sovrapponibili a quelle dell’ictus ischemico, ma sono transitorie e non lasciano segni
            clinicamente rilevabili. I sintomi dipendono dal territorio arterioso coinvolto
            nell’ischemia. I TIA si manifestano improvvisamente, durano da 2 a 30 minuti o più
            (raramente anche più di 1-2 ore), quindi scompaiono senza lasciare sequele neurologiche.
            La coscienza, durante tutto l’episodio, rimane integra. Quando un TIA si protrae per più
            di un’ora aumenta la probabilità che si sviluppi un infarto, evidenziabile alla RM
            cerebrale. In questo caso se si segue la nuova definizione saremmo di fronte ad un ictus
            e non più ad un TIA. 
L’eziologia dei TIA è variabile, ma
            ricalca quella dell’ictus ischemico. I criteri TOAST sono comunemente utilizzati per la
            classificazione eziologia sia dell’ictus sia del TIA. Più frequentemente il TIA si
            associa a una patologia aterosclerotica dei grossi vasi extracranici ed in misura minore
            dei vasi intracranici. La genesi può essere anche cardioembolica o da occlusione dei
            piccoli vasi intracranici. 
Sono attualmente disponibili
                score validati per predire il rischio precoce di ictus dopo
            TIA. Tra questi quello di più facile utilizzo è lo score
                ABCD2 (Age, Blood pressure, Clinical features,
                Duration of symptoms and Diabetes) che tiene conto di cinque fattori
            reperibili rapidamente durante la prima valutazione clinica del paziente. Essi
            includono: età, pressione arteriosa, tipologia dei sintomi neurologici, durata dei
            sintomi e diabete. 
Il punteggio si calcola
            semplicemente attribuendo un valore ai fattori di interesse: 
	 età: ≥ 60 anni = 1 punto; 
	 pressione arteriosa: ≥ 140/90 mmHg
                    = 1 punto; 
	 sintomi: deficit di linguaggio senza
                    perdita di forza = 1 punto, perdita di forza unilaterale = 2 punti; 
	 durata: 10-59 minuti = 1 punto, ≥ 60 minuti =
                    2 punti; 
	 presenza di diabete = 1
                    punto.
                


Questo score si correla con un’alta
            predittività di rischio di ictus dopo TIA a 3 mesi, ma è stato validato per testare il
            rischio di ictus anche a breve termine (48 ore). Punteggi tra 0 e 3 identificano i
            soggetti a basso rischio (rischio a 2 giorni: 1,2% e a 3 mesi 3,1%); punteggi di 4 o 5
            identificano soggetti a rischio moderato (rischio a 2 giorni: 4,1% e a 3 mesi 9,1%) e
            punteggi di 6 o 7 identificano soggetti ad alto rischio (rischio a 2 giorni: 8,1% e a 3
            mesi 17,8%). Accanto all’ABCD2 score, altri elementi devono
            però essere considerati per definire il profilo di rischio globale di ictus nel singolo
            paziente, quali: durata del TIA > 1 ora, presenza di lesione ischemica acuta alle
            neuroimmagini, TIA in crescendo e ripetuti (≥ 2 episodi in 72 ore), stenosi carotidea
                ≥ 50% o
            placca carotidea a rischio, stenosi delle arterie intracraniche e presenza di
            cardiopatie emboligene. 
Il TIA rappresenta un «evento
                warning» che fornisce la formidabile opportunità, per i servizi
            sanitari, di organizzare un trattamento preventivo al fine di impedire che una
            condizione non invalidante si trasformi in una che lo è. 
Recenti studi hanno dimostrato che
            l’adozione di modelli organizzativi finalizzati alla presa in carico precoce del
            paziente con TIA può determinare una riduzione dell’80% dell’incidenza di ictus
            cerebrale a 3 mesi. Tali modelli, secondo studi di valutazione economica, sarebbero
            anche vantaggiosi per quanto riguarda i costi sanitari, dal momento che l’impegno
            assistenziale ed economico della fase precoce sarebbe poi compensato dal fatto che si
            evitano i costi della disabilità cronica che comporterebbe l’ictus cerebrale. Partendo
            dai dati italiani, ogni anno possiamo aspettarci 60.000 nuovi TIA con la prospettiva che
            circa 10.000 pazienti entro 3 mesi vadano incontro ad un ictus cerebrale. Una riduzione
            dell’80% del rischio di ictus significa evitare un ictus a 8.000 pazienti. Si tratta di
            numeri che richiedono azioni. Infatti, si stanno implementando nel mondo ma anche in
            Italia modelli organizzativi assistenziali per la gestione rapida del TIA (cosiddetti
                fast-track) che hanno l’obiettivo di identificare le cause
            del TIA e i fattori di rischio e di iniziare le terapie
            specifiche entro 24 ore dall’esordio dei sintomi. 
La valutazione
            diagnostico-terapeutica della fase acuta deve essere poi completata da un monitoraggio
            periodico del paziente nel lungo periodo. Bisogna, infatti, considerare che i molti
            fattori di rischio per il TIA o l’ictus si modificano con il tempo, cambiando il profilo
            di rischio globale del singolo soggetto. L’aterosclerosi, ad esempio, è una malattia che
            può manifestarsi acutamente ma è una condizione patologica cronica che comporta fasi di
            quiescenza e riesacerbazioni.




3.
            

 I fattori di rischio e la prevenzione 



La prevenzione rappresenta la misura più
        importante per ridurre le conseguenze fisiche e psicosociali dell’ictus. La prevenzione di
        cui ci occuperemo in questo capitolo è anche detta primaria in quanto è
        diretta a soggetti che non hanno mai avuto un ictus e si prefigge di ridurre il rischio
        della comparsa di un primo evento vascolare. Nella prevenzione primaria due fondamentali
        strategie sono utilizzate: a) la strategia di massa
        che ha l’obiettivo di promuovere stili di vita adeguati per diminuire il livello
        medio dei fattori di rischio principali; b) la strategia
            individuale sul rischio elevato, che ha l’obiettivo di riconoscere i fattori
        di rischio nel singolo individuo, correggerli e controllarli. 
I fattori di rischio non modificabili… 



I fattori che aumentano il rischio di
            sviluppare un ictus sono molteplici. Quanto più numerosi sono i fattori presenti, tanto
            maggiori sono le probabilità di sviluppare, prima o poi, un ictus. Possiamo distinguere
            i fattori di rischio in due grosse categorie: quelli non modificabili e quelli
            modificabili. 
I fattori di rischio non
                modificabili includono l’età, il sesso, la razza/etnia e la
            predisposizione genetica. L’età rappresenta il principale fattore di rischio non
            modificabile sia dell’ictus ischemico sia dell’ictus emorragico. Il rischio di ictus
            aumenta considerevolmente per ogni decade, dopo i 55 anni. Per
            quanto riguarda il ruolo del genere, sappiamo che gli uomini
            sono più colpiti delle donne. Tuttavia, come già segnalato, il sesso femminile
            sperimenta ictus più severi ed associati ad una mortalità più elevata. Se consideriamo
            la razza, quella caucasica è a minore rischio. La presenza di una storia familiare (in
            particolare i genitori e la linea paterna) positiva per ischemia cerebrale si associa ad
            un aumentato rischio di ictus ischemico nei figli. Esiste una predisposizione ereditaria
            anche all’ictus emorragico, in particolare per l’emorragia subaracnoidea da rottura di
            un aneurisma intracranico. I fattori genetici giocano un ruolo nell’ictus cerebrale sia
            diretto che mediato. Nel primo caso, alterazioni genetiche possono essere di per sé
            legate all’insorgenza dell’ictus. In questo ambito dobbiamo distinguere alcune malattie
            monogeniche come la CADASIL e la malattia di Fabry la cui associazione causale con
            l’ictus è acclarata, dalle forme cosiddette poligeniche in cui la ricerca di sequenze
            geniche correlate all’ictus è ancora oggetto di studio. Nel caso di un ruolo mediato dai
            geni, questi possono invece favorire la predisposizione ai fattori di rischio
            cerebrovascolare. 

… e quelli modificabili 



I fattori di rischio
                modificabili comprendono condizioni la cui associazione con
            l’ictus è ben documentata ed indipendente e altri fattori la cui associazione con
            l’ictus è probabile ma potrebbe essere frutto dell’interazione tra più fattori
            predisponenti. I fattori di rischio modificabili ben documentati includono:
            ipertensione, fibrillazione atriale, TIA, stenosi carotidea, diabete,
            ipercolesterolemia, iperomocisteinemia, eccessivo consumo di alcol, fumo di sigaretta,
            ridotta attività fisica. 
L’ipertensione
                arteriosa è certamente tra i più importanti fattori di rischio
            modificabili associati all’ictus e predispone sia all’ictus ischemico che emorragico,
            attraverso un danno cronico sulle pareti dei vasi. Il paziente iperteso, inoltre, è
            spesso portatore di altri fattori di rischio che favoriscono in
            particolar modo la malattia aterosclerotica e ciò accentua in maniera esponenziale il
            rischio di possibili eventi sia cardiovascolari sia cerebrovascolari. L’incidenza di
            ictus si correla in modo direttamente proporzionale al grado di incremento dei valori
            pressori. Si definisce un soggetto normoteso quando i valori di pressione sistolica sono
            inferiori a 140 millimetri di mercurio (mmHg) e quelli di pressione diastolica inferiori
            a 90 mmHg. Al di sopra di tali valori, è sufficiente l’elevazione dell’uno o dell’altro
            parametro per definire un paziente iperteso. La pressione alta è un nemico silenzioso
            perché per molto tempo possono mancare sintomi che ne segnalino la presenza. Molte
            persone sono ipertese e non sanno di esserlo. È quindi importante controllare
            regolarmente la pressione arteriosa, specialmente in presenza di familiarità positiva.
            Dal momento che la pressione arteriosa risente di molti fattori che ne possono favorire
            la variabilità, per ottenere una misurazione attendibile è necessario che il paziente
            sia a riposo da almeno 5 minuti, senza avere eseguito attività fisica nel periodo
            precedente, non avere bevuto caffè, fumato o assunto alcolici ed essere in un ambiente
            silenzioso ed a temperatura sui 20-22 °C. La prima volta la pressione arteriosa va
            misurata ad entrambi gli arti superiori e sempre almeno due volte (a distanza di 5
            minuti) prima di acquisire i valori definitivi. Oltre alla misurazione puntuale della
            pressione arteriosa con lo sfigmomanometro, è possibile effettuare un monitoraggio
            pressorio prolungato nelle 24 ore, tramite il cosiddetto Holter
                pressorio. Questa indagine è particolarmente indicata nei casi in cui è
            presente o si sospetta una variabilità pressoria da documentare oppure se la risposta ai
            trattamenti non è efficace. 
La fibrillazione
                atriale è tra le principali cause di ictus cardioembolico, poiché
            favorisce la formazione di emboli cardiaci che migrano nel distretto vascolare arterioso
            fino a raggiungere e occludere un vaso cerebrale causando l’ictus. La diagnosi può
            essere fatta quando un elettrocardiogramma (ECG) ne documenta la presenza. Tuttavia, la
            diagnosi può essere difficile poiché spesso la persona che ne è
            affetta non ne avverte i sintomi o perché al momento della valutazione medica i sintomi
            sono scomparsi. Nel contesto della prevenzione su popolazione è raccomandato cercare la
            presenza della fibrillazione atriale nelle persone con età ≥ 65 anni (fascia di età in cui
            l’incidenza della malattia aumenta) attraverso uno screening diagnostico che può fare il
            medico di medicina generale e che include la palpazione del polso per individuare
            anomalie del ritmo suggestive (tastando un’arteria al polso si avvertono i battiti come
            caotici, non ritmici, intervallati da periodi di tempo che cambiano da un battito
            all’altro), seguita da un ECG se è presente un polso irregolare. In casi particolari, ad
            esempio di fronte a riferite aritmie transitorie o in soggetti che hanno presentato un
            evento ischemico di origine sconosciuta, specialmente di età ≥ 65 anni, la ricerca
            della fibrillazione atriale deve essere perseguita anche con registrazioni cardiache più
            prolungate. È ben noto, infatti, che la probabilità di registrare un ritmo da
            fibrillazione atriale è più alta quando viene prolungato il tempo di monitoraggio. 
L’ECG dinamico secondo Holter è la
            registrazione continua dell’attività elettrica cardiaca per un periodo di tempo
            prolungato, generalmente 24 ore, in tutte le situazioni della vita quotidiana: attività,
            riposo, eccitazione, rilassamento, veglia, sonno. Si può così monitorare l’attività
            elettrica del cuore e correlarla con gli eventuali sintomi segnalati dal paziente. In
            casi molto selezionati, può essere utilizzato anche un monitor cardiaco impiantabile (o
                loop recorder) che controlla costantemente i ritmi cardiaci e
            li memorizza in modo automatico o attivato manualmente e che può essere posizionato per
            periodi molto prolungati. 
L’attacco ischemico
                transitorio, come già detto, è un fattore di rischio ben documentato per
            l’ictus cerebrale ischemico. Si tratta di un campanello d’allarme che richiede un
            immediato approfondimento diagnostico per identificarne le cause ed iniziare rapidamente
            un trattamento preventivo per l’ictus. 
La stenosi carotidea
                asintomatica (in assenza cioè di eventi ischemici cerebrali correlati) ha
            un’incidenza nella popolazione generale tutt’altro che
            trascurabile, aggirandosi tra il 2 e l’8%. Il sesso maschile ma soprattutto l’età
            avanzata si correlano ad una maggiore incidenza della patologia. Infatti, dopo i 70 anni
            il 7% delle donne e il 12% degli uomini presentano una stenosi carotidea. L’entità del
            rischio di ictus ischemico si associa al grado di stenosi carotidea che si considera
            clinicamente rilevante quando supera il 50%. Il rischio di ictus per una stenosi
            asintomatica del 70% è di circa il 3% all’anno. 
Il diabete è
            presente nel 5% della popolazione adulta e la sua incidenza cresce con il progredire
            dell’età. Dagli studi scientifici si evince che il rischio di ictus è aumentato da 2 a 6
            volte nei soggetti diabetici rispetto ai non diabetici e tale aumento è indipendente
            dagli altri maggiori fattori di rischio. Questo effetto è da ricercare verosimilmente
            nella patologia sia macro che microvascolare che il diabete provoca. 
L’ipercolesterolemia è il più importante fattore di rischio
            per l’infarto cardiaco. In relazione all’ictus cerebrale, è stata dimostrata una
            correlazione tra livelli alti di un particolare colesterolo detto LDL (cosiddetto
                colesterolo cattivo) e bassi livelli di HDL (cosiddetto
                colesterolo buono) e la malattia aterosclerotica delle
            carotidi. Il colesterolo, come tutti i lipidi, non è solubile in acqua, per cui per il
            suo trasporto nel sangue viene veicolato da lipoproteine ad alta (HDL, High
                Density Lipoproteins) e bassa densità (LDL, Low Density
                Lipoproteins). Le LDL trasportano il colesterolo ai tessuti, dove viene
            utilizzato per una varietà di processi; quando però le LDL sono presenti in
            concentrazioni eccessive, si può avere un accumulo nella parete arteriosa che promuove
            lo sviluppo dell’aterosclerosi, ecco perché le LDL rappresentano il cosiddetto
                colesterolo cattivo. Le HDL invece sono responsabili del
            «trasporto inverso» del colesterolo, cioè rimuovono il colesterolo in eccesso dai
            tessuti e lo trasportano al fegato e da qui viene poi eliminato nel lume intestinale. Le
            HDL svolgono quindi una funzione protettiva sullo sviluppo delle malattie
            cardio-cerebrovascolari. Un eccesso di colesterolo HDL è pertanto un fattore favorevole,
            da qui il concetto di colesterolo buono.
            L’ipercolesterolemia può essere familiare in una piccola percentuale di casi, più spesso
            ha un’eziologia multifattoriale, combinando fattori ambientali (dieta ad alto contenuto
            di grassi saturi e inattività fisica) e fattori genetici predisponenti. 
L’iperomocisteinemia
            è la presenza di livelli plasmatici elevati di omocisteina. L’omocisteina è
            un aminoacido il cui metabolismo viene regolato, all’interno del nostro organismo
            dall’azione di enzimi e vitamine come acido folico e vitamine B6 e B12. Una carenza di
            queste vitamine può fare sì che l’omocisteina si accumuli danneggiando le pareti dei
            vasi sanguigni in particolar modo attraverso un incremento della produzione di radicali
            liberi con conseguente stress ossidativo. I livelli plasmatici dell’omocisteina sono
            anche influenzati da mutazioni di geni che codificano la produzione di enzimi coinvolti
            nel suo metabolismo (più frequente è la mutazione MTHFR, metilen-tetraidrofolato
            reduttasi). 
L’abuso di
                alcol aumenta il rischio di ictus cerebrale, specialmente emorragico:
            l’aumento è lineare e raggiunge i valori più elevati nei consumatori abituali di più di
            60 g di alcol giornalieri. L’analisi per tipo di bevanda mostra un’associazione più
            stretta tra ictus e consumo di superalcolici. È ipotizzabile che l’aumento del rischio
            di ictus sia attribuibile agli effetti negativi dell’alcol su pressione, cuore,
            coagulazione e flusso ematico cerebrale. La quantità di alcol non nociva è rappresentata
            da non più di 24 g/giornalieri (es. due bicchieri di vino) negli uomini e non più di 12
            g nelle donne (fatta eccezione per la gravidanza e l’allattamento in cui il consumo di
            alcol è comunque da evitare). 
Il fumo di
                sigaretta è un fattore di rischio significativo sia per l’ictus ischemico
            che emorragico. L’entità del rischio si correla al numero di sigarette fumate e il
            rischio declina dopo la sospensione del fumo nei soggetti di qualsiasi età e nei
            fumatori sia moderati che forti. Dati ultrasonografici mostrano, inoltre, una stretta
            associazione fra patologia carotidea e fumo. 
Anche la
                sedentarietà e la scarsa attività fisica
            sono associate ad un incremento del rischio di ictus sia ischemico sia emorragico.
            
        
Una dieta
            povera di frutta, verdura, cereali integrali e pesce e ad elevato contenuto
            di sodio, si correla ad un incremento del rischio di ictus. 
Sono stati descritti altri fattori
            che probabilmente aumentano il rischio di ictus ma al momento non appaiono completamente
            documentati come fattori indipendenti. Fra questi ricordiamo l’obesità, la sindrome
            metabolica, il forame ovale pervio (di cui si è già parlato), l’uso di contraccettivi
            orali, la terapia ormonale sostitutiva, l’emicrania, la sindrome delle apnee ostruttive
            e alterazioni dell’emostasi. 
La sindrome
                metabolica costituisce un importante fattore di rischio per la patologia
            cardiovascolare e per il diabete mellito, ma recenti studi hanno messo in evidenza anche
            l’associazione della sindrome metabolica con l’incidenza di ictus ischemico.
            L’espressione sindrome metabolica descrive un insieme di fattori di
            rischio metabolici quali l’obesità, l’iperglicemia, l’ipercolesterolemia e
            l’ipertensione, presenti contemporaneamente nello stesso soggetto. La maggior parte
            delle persone che ha la sindrome metabolica si sente bene e non presenta sintomi,
            tuttavia queste persone hanno un rischio maggiore di sviluppare in futuro malattie gravi
            come diabete e patologie cardiovascolari e cerebrovascolari, soprattutto in presenza di
            familiarità positiva. Il modo migliore per curare la sindrome metabolica è modificare le
            proprie abitudini alimentari, aumentare l’attività fisica e ridurre il peso corporeo, è
            inoltre possibile associare farmaci per ridurre la pressione arteriosa e la glicemia. 
L’uso dei contraccettivi
                orali è correlato soprattutto alle forme ischemiche di ictus, nelle donne
            dopo i 35 anni, ma che siano anche fumatrici e con storia d’ipertensione. L’associazione
            con ictus è inoltre particolarmente elevata con i contraccettivi ad alto contenuto di
            estrogeni (> 50 microgrammi). 
La terapia ormonale
                sostitutiva creduta in passato capace di un effetto protettivo sulle
            malattie cardio-cerebrovascolari nella donna in menopausa, si associa invece ad un
            incremento di ictus. In particolare, si è osservato un aumento significativo
            del rischio per gli ictus ischemici con peggiore prognosi.
            Pertanto il suo utilizzo non è raccomandato se non per un breve periodo finalizzato solo
            a migliorare/controllare i sintomi perimenopausali. 
Studi recenti hanno suggerito che vi
            sono forti evidenze a favore del fatto che l’emicrania sia un
            fattore di rischio per l’ictus ischemico. Il rischio risulta aumentato in presenza di
            emicrania con aura (caratterizzata da difetti neurologici che precedono l’attacco di
            cefalea). Inoltre il rischio sarebbe più elevato nelle donne emicraniche che fanno uso
            di contraccettivi orali. 
La sindrome delle apnee
                nel sonno è caratterizzata dalla presenza di ripetitivi e periodici
            episodi di ostruzione delle alte vie aeree in corso di sonno, che si accompagnano a
            desaturazioni di ossigeno e a variazioni continue della pressione arteriosa e della
            frequenza cardiaca. A causa della notevole frammentazione del sonno conseguente al
            disturbo, i pazienti affetti da sindrome delle apnee nel sonno possono presentare
            un’eccessiva sonnolenza diurna come unico sintomo della malattia. La sindrome delle
            apnee nel sonno è un fattore indipendente di rischio per lo sviluppo di ipertensione
            arteriosa, patologie cardiovascolari ma verosimilmente anche per ictus e morte
            improvvisa. Il trattamento con C-PAP (Continuous Positive Air
                Pressure), un particolare tipo di ventilazione respiratoria, svolge un
            ruolo protettivo sull’incidenza di eventi cerebro-vascolari in soggetti a rischio o con
            pregresso ictus. 
Alterazioni di alcuni
                fattori dell’emostasi aumentano il rischio di sviluppo di
            eventi cerebrovascolari di origine ischemica. Si tratta di disordini della coagulazione
                (trombofilie, di cui si parlerà anche in seguito) che possono
            essere sia ereditari sia acquisiti. Quelli ereditari includono prevalentemente un
            deficit di anticoagulanti naturali come la proteina C, S, e l’antitrombina III,
            polimorfismi che causano resistenza alla proteina C attivata (mutazione del fattore V di
            Leiden) e disturbi del bilancio coagulativo (variante del gene della protrombina
            20210G/A). Tra quelli acquisiti, la sindrome da anticorpi antifosfolipidi (come
            riportato in precedenza) rappresenta un fattore di rischio
            importante soprattutto per l’ictus giovanile. 
Il profilo di rischio differisce se
            consideriamo l’ictus giovanile e l’ictus dell’adulto. Nell’ictus giovanile sono
            relativamente più frequenti l’uso della pillola anticoncezionale, la presenza del forame
            ovale pervio, l’uso di droghe e le alterazioni dei fattori dell’emostasi. Nei soggetti
            sopra i 45 anni, il profilo di rischio è rappresentato prevalentemente dai fattori
            classici: ipertensione, diabete, ipercolesterolemia, fibrillazione atriale. 
Anche il sesso condiziona una
            differente distribuzione dei fattori di rischio. Ci sono infatti fattori di rischio
            peculiari del genere femminile che riguardano eventi, condizioni o stili di vita di
            appannaggio esclusivo delle donne, come l’uso della pillola anticoncezionale,
            l’ipertensione in gravidanza e alterazioni ormonali legate alla menopausa. Inoltre, tra
            i fattori di rischio classici, la sindrome metabolica, l’emicrania con aura e la
            fibrillazione atriale sembrano più frequenti nella donna che nell’uomo. Questi dati
            hanno spinto l’American Stroke Association a pubblicare, all’inizio del 2014, le
                Linee guida sulla prevenzione dell’ictus specificatamente
            dedicate alle donne. 
Come abbiamo visto molte sono le
            condizioni che possono favorire l’insorgenza di un ictus cerebrale e su cui bisogna
            agire tempestivamente. Tuttavia un recente studio ci suggerisce che cinque fattori da
            soli sarebbero responsabili per l’80% del rischio globale di ictus sia ischemico sia
            emorragico. Si tratta di: ipertensione (tra tutti il principale), fumo, obesità, dieta
            non salutare e scarsa attività fisica. Una particolare attenzione a questi fattori
            potrebbe ridurre significativamente il peso dell’ictus sulla salute pubblica. 

Come agire sui fattori di rischio 



Le azioni che si devono mettere in
            atto per controllare i fattori di rischio modificabili includono interventi non
            farmacologici e farmacologici.
        
Interventi non
                farmacologici



Il controllo non farmacologico
                dei fattori di rischio modificabili si avvale di consigli, raccomandazioni sullo
                stile di vita e abitudini alimentari e può essere implementato attraverso campagne
                educazionali nazionali o locali, ma anche attraverso il colloquio diretto tra medico
                e paziente. La riduzione del rischio di ictus si può ottenere con i seguenti
                comportamenti: smettere di fumare; svolgere attività fisica graduale, di moderata
                intensità e di tipo aerobico, preferibilmente ogni giorno; mantenere un peso
                corporeo salutare; ridurre l’apporto di sale nella dieta a non oltre i 6 grammi (2,4
                g di sodio) al giorno, evitando cibi a elevato contenuto di sale, limitandone l’uso
                nella preparazione degli alimenti e non aggiungendo sale a tavola; ridurre il
                consumo di grassi e condimenti di origine animale, sostituendoli con quelli di
                origine vegetale (in particolare olio extravergine di oliva) e utilizzando i
                condimenti preferibilmente a crudo; consumare pesce dalle 2 alle 4 volte a settimana
                (complessivamente almeno 400 g), quale fonte di acidi grassi polinsaturi della serie
                omega-3; consumare 3 porzioni di verdura e 2 porzioni di frutta al giorno e cereali
                integrali e legumi; consumare regolarmente latte e alimenti derivati, scegliendo
                prodotti con basso contenuto lipidico; ridurre l’assunzione di alcol a non più di
                due bicchieri di vino al giorno (o quantità di alcol equivalenti) nei maschi e a un
                bicchiere nelle donne non in gravidanza, preferibilmente durante i pasti principali.
            

Interventi
                farmacologici



Gli interventi farmacologici
                sono necessari in presenza di fattori di rischio modificabili che non sono solo
                frutto di abitudini comportamentali, ma rappresentano caratteristiche fisiologiche
                dell’individuo, e pertanto le sole misure preventive dirette alla modifica dello
                stile di vita, sebbene fondamentali non sono sufficienti a controllare e contenere
                il rischio di ictus. Di seguito verranno affrontati i trattamenti dei principali
                fattori di rischio modificabili: ipertensione, fibrillazione atriale,
                ipercolesterolemia, stenosi carotidea, diabete.
            
Per quanto riguarda
                l’ipertensione, il suo trattamento è tra le più efficaci strategie di prevenzione
                nei confronti dell’ictus sia ischemico che emorragico. Il beneficio del controllo
                pressorio risulta evidente per una riduzione media della pressione
                sistolica/diastolica di 10/5 mmHg fino a livelli di pressione arteriosa di 120/70
                mmHg; coinvolge sia la popolazione ipertesa che quella normotesa ed è efficace anche
                nella prevenzione di patologie cardiache e renali. Il trattamento dell’ipertensione
                arteriosa riduce il rischio di ictus indipendentemente dall’età del soggetto e dal
                grado di ipertensione, ed è pertanto indicato in tutti gli ipertesi. Il primo
                approccio terapeutico all’ipertensione è rappresentato da consigli e suggerimenti
                per la modifica dello stile di vita. In particolare, i principali presidi da
                adottare sono la riduzione del peso, una dieta ricca di frutta e verdura, la
                riduzione dell’apporto di sale, la cessazione del fumo, la riduzione dell’uso di
                alcol, e la pratica di attività fisica aerobica (camminare almeno 30 minuti al
                giorno). Se questi interventi non si rivelano sufficienti, si rende necessario
                integrare una terapia farmacologica. Un trattamento farmacologico deve essere
                iniziato in presenza di valori pressori al di sopra di 140-90 mmHg con un target
                pressorio inferiore a 140-90 mmHg e anche valori più bassi, se tollerati. Il target
                pressorio ideale deve invece essere inferiore a 130-80 mmHg in soggetti diabetici o
                ad alto rischio e/o con patologie associate e/o con pregresso infarto cardiaco.
                Numerosi sono i farmaci antipertensivi efficaci e disponibili che a seconda del
                quadro complessivo del paziente, il medico consiglierà. In genere più di 2/3 dei
                pazienti non ottiene un buon controllo dei valori pressori con un singolo farmaco e
                può essere necessaria una bi o triplice terapia. Una volta che è stata suggerita una
                terapia antipertensiva, sono necessari controlli clinici ravvicinati (mensili) per
                verificare se il target pressorio è stato raggiunto o per intervenire con modifiche
                del trattamento. Dopo che il controllo della pressione è stabile i controlli clinici
                successivi possono essere a 6-12 mesi, in base anche alla presenza o meno di altri
                fattori di rischio da monitorare (ad esempio il diabete). 
            
La fibrillazione atriale, a
                parte i casi in cui è sostenuta da una causa acuta e trattabile e pertanto
                transitoria (ad esempio ipertiroidismo, interventi chirurgici, embolia polmonare,
                eccessivo consumo di alcol), richiede una terapia cronica. I principali capisaldi
                della terapia della fibrillazione atriale sono: gli interventi per il controllo del
                ritmo cardiaco, della frequenza cardiaca e la terapia antitrombotica per ridurre il
                rischio cardioembolico. Un’accurata stratificazione del rischio tromboembolico
                costituisce il primo passo per l’identificazione dei pazienti da trattare con un
                farmaco antitrombotico (antiaggregante o anticoagulante). I farmaci antiaggreganti,
                segnatamente l’aspirina, riducono il rischio di ictus del 22% a fronte
                dell’anticoagulante che lo riduce del 64% e che pertanto è il farmaco di prima
                scelta, se non vi sono controindicazioni. La stima del rischio tromboembolico è
                possibile tramite l’utilizzo di uno score di rischio validato denominato
                    CHA2DS2VASc che considera alcuni
                parametri quali: lo scompenso cardiaco, l’ipertensione, il diabete, la presenza di
                pregressi TIA o ictus, la presenza di una patologia vascolare associata, l’età e il
                sesso. Da questo score si ottiene un punteggio che predice il rischio di ictus
                annuale nel singolo individuo e che pertanto condiziona la scelta del trattamento
                antitrombotico da utilizzare. Attualmente vi è consenso unanime che nei pazienti con
                    CHA2DS2VASc score = 0 non sia
                necessaria alcuna terapia antitrombotica (rischio annuo di eventi tromboembolici
                0%); nei pazienti con CHA2DS2VASc
                score = 1 il rischio di ictus è 1,3% per anno. In questi casi, l’utilizzo
                dell’anticoagulante è in genere raccomandato ma va valutato in relazione al
                concomitante rischio emorragico e alla possibilità di appartenere ad un sottogruppo
                a rischio ancora più basso. 
Nei pazienti con
                    CHA2DS2VASc score ≥ 2 è invece
                raccomandato sempre l’uso di un anticoagulante. Fino ad oggi esisteva
                sostanzialmente un solo farmaco anticoagulante orale, il warfarin, che sebbene
                efficace nel prevenire l’ictus, presentava problemi di maneggevolezza: ampia
                variabilità dose-risposta, farmacodinamica età-dipendente, interazioni
                farmacologiche multiple, ampie fluttuazioni dell’INR – International
                    Normalized Ratio (parametro che serve per
                monitorare il range terapeutico del warfarin). Negli ultimi
                anni sono stati studiati nei pazienti con fibrillazione atriale non valvolare altri
                farmaci anticoagulanti orali altrettanto efficaci come il warfarin e con un ottimo
                profilo di sicurezza (specialmente in pazienti con pregresso ictus ischemico) con
                riduzione delle emorragie maggiori specialmente intracraniche rispetto al warfarin.
                Questi nuovi farmaci sono attualmente disponibili e sono stati autorizzati anche in
                Italia a partire dal 2013. Lo scopo di un farmaco anticoagulante, come si può
                intuire dal nome, è quello di rendere il sangue più fluido per impedire la
                formazione di trombi, coaguli che possono poi occludere i vasi. Per questo motivo
                però il loro utilizzo si può associare ad un maggiore rischio di sanguinamenti.
                Pertanto prima di «scoagulare» un soggetto affetto da fibrillazione atriale, va
                anche fatta una stima individuale del rischio di sanguinamento. 
Attualmente per la stima del
                rischio emorragico viene utilizzato lo score HAS-BLED, un sistema a punteggio che
                valuta nel singolo paziente la presenza di condizioni correlate ad un aumento del
                rischio di sanguinamento quali: ipertensione, disfunzioni renali o epatiche,
                pregresso ictus cerebrale, pregressi sanguinamenti, uso di droghe e alcol, INR
                instabile ed età. Un punteggio HAS-BLED ≥ 3 configura una situazione in cui
                il rischio emorragico è elevato e pertanto occorre maggior cautela nella scelta
                della terapia anticoagulante. 
La gestione della fibrillazione
                atriale si avvale anche di altre strategie terapeutiche finalizzate a risolvere
                l’aritmia e quindi a riportare il cuore al ritmo giusto, cosiddetto ritmo
                    sinusale, oppure a prevenire la recidiva di episodi di fibrillazione
                atriale sia con farmaci sia con interventi non farmacologici. La cardioversione
                rappresenta una metodica comunemente utilizzata per ripristinare il ritmo sinusale
                in pazienti con fibrillazione atriale e può essere farmacologica, quando vengono
                utilizzati farmaci antiaritmici, o elettrica, quando viene erogato al cuore uno
                stimolo elettrico, al fine di interrompere le attività elettriche anormali e
                ripristinare il battito regolare. 
            
La prevenzione della recidiva
                della fibrillazione atriale oltre che con l’uso di farmaci antiaritmici può essere
                effettuata attraverso tecniche innovative, cosiddette di ablazione
                    transcatetere. Si tratta di un intervento mininvasivo che utilizza
                elettrocateteri capaci di eliminare il tessuto cardiaco responsabile dell’innesco e
                del mantenimento della fibrillazione atriale. Le indicazioni all’intervento sono
                molto ristrette e solo una parte di pazienti è candidabile. 
Il controllo della frequenza
                cardiaca con farmaci specifici è un’altra importante opzione terapeutica che in
                genere viene scelta quando il paziente, nonostante i tentativi di cardioversione,
                rimane in fibrillazione atriale. In questa situazione occorre ridurre la frequenza
                di contrazione dei ventricoli, allo scopo di eliminare il sintomo delle palpitazioni
                e di prevenire il rischio di scompenso cardiaco. 
Recentemente sono stati
                sviluppati metodi alternativi alla terapia anticoagulante per prevenire il rischio
                tromboembolico. Uno di essi è rappresentato dalla chiusura meccanica dell’auricola
                sinistra che notoriamente rappresenta la sede più frequente (90%) di formazione dei
                trombi nei pazienti con fibrillazione atriale. L’indicazione a questo intervento
                include solo pazienti a elevato rischio tromboembolico con controindicazioni
                assolute all’utilizzo della terapia anticoagulante orale a lungo termine e
                l’intervento deve essere fatto in centri cardiologici specializzati, per ridurre le
                eventuali complicanze. 
Il trattamento
                dell’ipercolesterolemia si basa, in primis, sulle modificazioni
                della dieta e delle abitudini comportamentali. Se ciò non basta o in soggetti che
                presentano un profilo di rischio elevato (cardiopatia ischemica, diabete,
                ipertensione severa, placche carotidee aterosclerotiche) ci si può avvalere anche di
                un trattamento farmacologico. Le statine rappresentano il farmaco di scelta. Esse
                modificano i processi infiammatori, proliferativi e trombogenici nella placca
                aterosclerotica e, contemporaneamente, migliorano la disfunzione endoteliale e
                l’attivazione delle piastrine alterate dall’ipercolesterolemia. Tutto questo può
                spiegare l’effetto favorevole sull’ictus. I livelli di
                colesterolo che possono essere utilizzati come target desiderabile variano a seconda
                del contesto che si considera, cioè in prevenzione primaria, secondaria o in
                presenza di altri fattori di rischio associati. Il colesterolo totale è considerato
                ottimale se < 200 mg/dl, mentre l’LDL dovrebbe essere < 130 mg/dl (in soggetti
                ad alto rischio < 100 mg/dl ed in soggetti ad altissimo rischio < 70 mg/dl) e
                il cosiddetto colesterolo buono HDL > 60 mg/dl. 
La stenosi carotidea,
                sintomatica ed asintomatica, è una condizione significativamente correlata all’ictus
                ischemico. Tuttavia mentre i protocolli sulla gestione di una stenosi carotidea
                sintomatica (cioè quando l’evento ischemico è già avvenuto), di cui si parlerà più
                avanti, sono ormai ben documentati e pertanto molto omogenei nei vari centri,
                qualche controversia permane su come gestire la stenosi carotidea asintomatica, cioè
                presente in soggetti che non hanno ancora avuto alcun evento ischemico. In
                particolare la controversia riguarda il ricorso o meno al trattamento chirurgico. 
Possiamo dire che le attuali
                evidenze scientifiche, grazie anche allo sviluppo di farmaci estremamente efficaci,
                supportano una gestione non chirurgica della stenosi carotidea asintomatica
                privilegiando la modifica degli stili di vita e delle abitudini comportamentali che
                predispongono alla malattia aterosclerotica e l’utilizzo di farmaci come le statine
                associate in alcuni casi agli antiaggreganti piastrinici per rendere il sangue più
                fluido e sfavorire la formazione di trombi sulla placca aterosclerotica.
                L’intervento chirurgico sulla placca asintomatica non trova pertanto attualmente
                l’indicazione di prima scelta, rispetto ad un trattamento farmacologico aggressivo e
                puntuale finalizzato a controllare tutti i fattori di rischio del soggetto. Il
                ricorso alla chirurgia va comunque considerato in presenza di una stenosi
                asintomatica ≥ 60% (valutata con il metodo NASCET – acronimo dello studio in cui
                si è dimostrata efficace la tecnica chirurgica – North American
                    Symptomatic Carotid Endarterectomy Trial), se il rischio
                perioperatorio (entro 1 mese dall’intervento) di complicanze
                gravi è particolarmente basso (almeno inferiore al 3%); se l’aspettativa di vita è
                lunga, dal momento che il beneficio dell’intervento, in termini di riduzione
                assoluta del rischio di ictus, è modesto nei primi anni (1% per anno) e aumenta con
                gli anni successivi; e se non si tratta del sesso femminile, in quanto negli studi
                il beneficio chirurgico per le donne è stato molto meno evidente che per gli uomini.
                Sottogruppi di pazienti con stenosi carotidea asintomatica possono però essere a
                maggior rischio di ictus. Infatti i dati emergenti da alcuni lavori indicano che,
                oltre al grado di stenosi, è importante considerare la tipologia della placca
                carotidea (rischio più elevato per paziente con placca soft,
                disomogenea, instabile). In questi sottogruppi il beneficio della chirurgia
                risulterebbe più netto. Oltre alla tecnica chirurgica di endoarteriectomia si è
                andata sviluppando negli anni una tecnica endovascolare, cosiddetta
                    Carotid Artery Stenting (CAS) che consiste nella
                dilatazione del lume stenotico, utilizzando un particolare «catetere a palloncino»,
                associata al posizionamento di uno stent, ossia una piccola
                protesi vascolare a maglie metalliche. Questa tecnica, al momento, in base ai
                risultati di vari studi di confronto tra le due metodiche si può considerare di
                seconda scelta e come alternativa valida in quei casi in cui l’endoarteriectomia non
                sia possibile (per esempio per la sede della stenosi) o sia gravata da rischi
                operatori troppo elevati. 
Dopo l’intervento di
                endoarteriectomia o di stenting è bene programmare controlli
                seriati sia per valutare lo sviluppo di restenosi della carotide operata sia per
                monitorare la carotide controlaterale. 
Per il diabete, lo stretto
                controllo glicemico e specialmente dell’ipertensione, quando presente, si correlano
                ad una significativa riduzione del rischio di ictus. Il controllo glicemico si
                ottiene prima di tutto con una dieta adeguata e poi integrando farmaci specifici
                antidiabetici. Nei pazienti diabetici con associato un altro fattore di rischio per
                patologia cardio-cerebrovascolare è indicato l’uso di un antiaggregante come anche
                di una statina. 
            
Accanto al trattamento
                farmacologico dei singoli fattori di rischio, è stato valutato se, in prevenzione
                primaria, l’uso cronico di un antiaggregante (ad esempio l’aspirina) riducesse il
                rischio di ictus. Gli studi fino ad ora pubblicati non mostrano un beneficio nella
                riduzione del rischio di ictus in tutte le categorie di pazienti. Inoltre l’uso
                cronico dell’aspirina si può associare ad un aumento di ictus emorragici e/o di
                emorragie maggiori gastrointestinali. 
Pertanto, in campo di
                prevenzione primaria, l’uso cronico dell’antiaggregante può trovare indicazione solo
                in specifici sottogruppi di pazienti ad alto rischio, soprattutto se si associa
                anche un rischio cardiovascolare significativo, valutando sempre che i benefici
                superino ampiamente i rischi. 
Alla luce delle evidenze
                scientifiche che spingono ad un intervento sempre più precoce ed aggressivo sui
                fattori di rischio anche e soprattutto nelle «persone sane», il medico di medicina
                generale assume un ruolo decisivo. Infatti, attraverso la cosiddetta
                    medicina anticipatoria, egli ha l’opportunità di
                intraprendere azioni di prevenzione individuale o di educazione sanitaria nei
                riguardi di un paziente che si rivolge a lui anche per altri motivi. Questo
                approccio di iniziativa, diretto alla ricerca ed al controllo
                dei fattori di rischio vascolari, da una parte coincide con le campagne di
                educazione sanitaria rivolte alla popolazione per accrescere la consapevolezza dei
                fattori di rischio modificabili, quali il fumo di sigaretta, il consumo eccessivo di
                alcol, la sedentarietà, l’eccesso ponderale, dall’altra si basa anche su screening
                periodici, esami routinari o valutazioni cliniche specifiche che il medico di
                medicina generale può richiedere per individuare quei fattori di rischio
                modificabili e largamente diffusi, quali l’ipertensione arteriosa, il diabete
                mellito, l’ipercolesterolemia e/o la fibrillazione atriale. 
            


Conoscere il proprio profilo di rischio 



L’identificazione del rischio
            cerebrovascolare è uno degli obiettivi principali della prevenzione individuale e
            costituisce la premessa per interventi diretti a ridurre i fattori di rischio
            modificabili. In presenza di più fattori, il rischio cerebrovascolare può aumentare sia
            per effetto della semplice somma di singoli fattori, sia perché i vari fattori possono
            interagire gli uni con gli altri, potenziandosi. Per poter delineare il profilo di
            rischio di ogni singolo paziente, è importante stimare il rischio cumulativo legato
            all’associazione di più fattori. Attualmente sono disponibili tabelle che descrivono la
            probabilità di subire un ictus, basandosi su un punteggio che tiene conto della
            concomitanza di più fattori di rischio e della loro gravità. Per la valutazione del
            rischio di un primo ictus ischemico nei successivi 10 anni, molto diffuso è il
                Framingham Stroke Profile. L’applicazione di questa carta di
            rischio richiede però cautela dal momento che mancano adeguate validazioni riferite alla
            popolazione italiana. 
In Italia abbiamo a disposizione una
            carta del rischio recentemente sviluppata (Progetto cuore, www.cuore.iss.it) che valuta il rischio cardiovascolare
            globale: rischio di andare incontro a un primo evento cardiovascolare maggiore (infarto
            del miocardio o ictus) nei 10 anni successivi. I fattori considerati sono: genere, età,
            diabete, abitudine al fumo di sigaretta, colesterolemia e pressione arteriosa sistolica.
            Dal momento che i fattori di rischio per infarto cardiaco ed ischemia cerebrale si
            sovrappongono in gran parte, disporre di carte del rischio cardiovascolare globale
            sviluppate sulla popolazione italiana, rappresenta comunque un’opportunità per prevenire
            l’ictus cerebrale. 
Accanto alle carte del rischio
            globale, sono poi disponibili algoritmi di rischio, validati anche in Italia,
            applicabili a particolari sottogruppi di soggetti. È il caso
                dell’ABCD2 score che può predire il rischio di ictus
            ischemico entro 3 mesi in pazienti che hanno avuto un TIA oppure il
                CHA2DS2VASc score che ci fornisce
            il rischio di ictus cardioembolico ad 1 anno in un paziente con
            fibrillazione atriale (entrambi già trattati in precedenza). 
Ma come sta la salute
            cardiovascolare degli italiani? 
Sulla base dei risultati preliminari
            dell’Osservatorio epidemiologico cardiovascolare (2008-2012), l’attuale stato di salute
            e dei fattori di rischio cardiovascolari nella popolazione adulta italiana (35-79 anni)
            non è soddisfacente, anche se ci sono regioni più virtuose, spesso al Centro-Nord. I
            valori di colesterolo totale e LDL nei due sessi, nonché la glicemia negli uomini sono
            ben al di sopra di quelli raccomandati dalle linee guida europee. Alta è anche la
            prevalenza di diabete, ipertensione e obesità. Questi fattori si correlano ad abitudini
            di vita degli italiani non salutari: il fumo, un’alimentazione non sana, eccessivo
            consumo di sale e una vita sedentaria.




4.
            

 I segni e i sintomi 



Le sindromi vascolari 



Individuare l’ictus precocemente
            aumenta la probabilità di sopravvivere e di non avere conseguenze troppo negative.
            Intervenendo entro le prime ore dopo l’insorgenza dell’evento ictale ci sono ottime
            probabilità di circoscriverne gli effetti, altrimenti devastanti o letali. Un recente
            studio italiano ha evidenziato che sussiste un tempo eccessivamente lungo tra il momento
            in cui il paziente si rende conto che «c’è qualcosa che non va» e il momento in cui
            decide di recarsi in ospedale. La quota di pazienti che arriva in ospedale in tempo per
            il trattamento in acuto è piuttosto bassa, circa il 30%. Tra le varie cause di questo
            ritardo, giocano la parte del leone la mancata consapevolezza del paziente di aver
            subito un ictus cerebrale e il non sapere che esistono terapie che, se somministrate
            precocemente, possono cambiare radicalmente l’esito dell’ictus. 
Il riconoscimento dei sintomi
            dell’ictus da parte del paziente o familiari risulta, infatti, difficile: solo un terzo
            dei pazienti è consapevole di essere colpito da ictus. Inoltre, spesso i
            pazienti/familiari si rivolgono al medico di medicina generale o ad altro sanitario,
            piuttosto che chiamare i mezzi di soccorso o ricoverarsi direttamente, ritardando così
            ulteriormente l’arrivo in ospedale. 
Anche i segni e i sintomi precoci
            dell’emorragia subaracnoidea possono non essere riconosciuti dal paziente oppure si
            possono avere comunque ritardi perché il paziente viene portato in un
            ospedale non idoneo a trattare un’emorragia subaracnoidea, con
            rischio di nuovi sanguinamenti o di altre gravi complicazioni. 
A differenza dell’infarto cardiaco,
            dove la presenza del dolore toracico è un campanello d’allarme facile da individuare, la
            sintomatologia dell’ictus è molto variabile e in alcuni casi apparentemente molto meno
            allarmante. Recenti studi hanno però dimostrato che promuovere campagne di informazione
            sul tema ictus, focalizzando l’attenzione su alcuni aspetti della sintomatologia che
            coprono la gran parte delle manifestazioni cliniche, è risultato efficace per
            migliorarne la conoscenza e la consapevolezza. 
Dopo una disamina dettagliata delle
            manifestazioni dell’ictus, verranno affrontati i sintomi principali da considerare come
            campanelli d’allarme, anche per i non addetti ai lavori. 
L’ictus si può manifestare con
            molteplici sintomi che tuttavia hanno alcuni elementi in comune: l’esordio acuto e il
            carattere focale dei difetti neurologici. Pertanto il sospetto di ictus cerebrale va
            posto, prima di tutto, di fronte alla comparsa improvvisa di un difetto neurologico
            focale, sebbene l’emorragia cerebrale possa esordire in alcuni casi con uno stato di
            coma acuto che maschera eventuali difetti focali. I sintomi possono poi stabilizzarsi
            entro poche ore, oppure peggiorare rapidamente (nel 20% dei casi), o in alcuni casi
            avere un andamento oscillante. I difetti neurologici possono talora scomparire nel giro
            di 24 ore: in questo caso, con ogni probabilità si sarà trattato di un TIA provocato da
            una occlusione soltanto transitoria di un vaso arterioso, che però richiede, come già
            detto, la stessa attenzione dell’ictus, poiché si associa ad altissimo rischio di ictus
            entro 48 ore. L’insieme dei sintomi riflette il territorio cerebrale colpito. 
Per quanto riguarda l’ictus
                ischemico possiamo distinguere i quadri clinici in base al coinvolgimento
            del circolo anteriore o del circolo posteriore. 
Se è interessato il circolo
            anteriore, l’ictus si manifesta con deficit neurologici attribuibili al lobo frontale,
            temporale e parietale, mentre l’ictus del circolo posteriore presenta deficit
            correlabili al danno dei lobi occipitali, cervelletto o tronco dell’encefalo.
            
        
Le grosse arterie che possono essere
            coinvolte nell’ictus del circolo anteriore sono l’arteria carotide interna, l’arteria
            cerebrale media e l’arteria cerebrale anteriore. L’arteria cerebrale media vascolarizza
            il più vasto territorio cerebrale cioè gran parte dell’emisfero laterale (parte del lobo
            frontale, parietale, temporale e l’insula) e decorre nella scissura di Silvio per cui
            viene anche denominata arteria silviana. Con i suoi rami perforanti irrora anche parti
            più profonde del cervello come i nuclei della base. Un’occlusione dell’arteria cerebrale
            media, che è quella più frequentemente coinvolta nell’ictus ischemico, si manifesta con
            un difetto sensitivo e motorio di metà faccia e degli arti di destra o di sinistra,
            controlateralmente alla sede dell’ictus (ricordiamo che l’emisfero cerebrale destro
            controlla le funzioni della parte sinistra del corpo e viceversa). Il difetto motorio
            può consistere in una perdita totale della forza (emiplegia) o parziale (emiparesi). Se
            l’ictus non è massivo, la distribuzione del difetto di forza può riguardare solo una
            parte del corpo, in genere metà faccia e l’arto superiore. Il deficit di forza della
            faccia si evidenzia per la comparsa della bocca storta. 
Il disturbo sensitivo consiste in
            una perdita della sensibilità tattile e/o dolorifica che può essere completa o parziale
            (in questo caso il soggetto riferisce di sentire meno il tatto o la puntura di uno
            spillo nella parte affetta rispetto all’altra). Se l’ictus colpisce l’emisfero sinistro,
            al quadro motorio e sensitivo si può accompagnare un disturbo del linguaggio chiamato
            afasia (dal greco ἀφασία, «mutismo»). L’afasia fa parte delle cosiddette
                funzioni nervose superiori o funzioni
                simboliche che vengono svolte da aree cerebrali corticali differenti da
            quelle deputate alle funzioni neurologiche più elementari (motricità, sensibilità).
            L’afasia può essere distinta in 2 forme principali: 
	 afasia di Broca o afasia motoria o non
                    fluente; 
	 afasia di Wernicke o afasia fluente.
                


L’afasia non fluente è
            caratterizzata da una riduzione del flusso verbale: le parole sono separate da pause
            lunghe e spesso il linguaggio è costituito solo da sostantivi o verbi oppure da frasi
            automatizzate dette a sproposito o fonemi privi di significato.
            In casi più gravi si ha la totale sospensione del linguaggio (mutismo). Il disturbo si
            può riflettere anche nella scrittura con neologismi ed agrammatismo e nella lettura. La
            comprensione in genere è poco alterata. La sede della lesione è nel lobo frontale
            sinistro. 
L’afasia di Wernicke o fluente è
            caratterizzata invece da un eloquio relativamente produttivo. Il linguaggio presenta sia
            parole appropriate che parole prive di senso. Le frasi, spesso lunghe, non seguono le
            regole della sintassi e sono rese imprecise dall’utilizzo frequente di perifrasi che
            rendono incomprensibile l’eloquio spesso definito anche «insalata di parole». Nei casi
            più gravi, l’afasico fluente riesce a produrre soltanto parole senza senso, generando un
            linguaggio completamente vuoto. La comprensione è molto compromessa come anche la
            lettura, la scrittura e la ripetizione. La regione colpita nell’afasia di Wernicke è nel
            lobo temporale sinistro. 
Alcuni esempi tratti da pazienti, in
            risposta alla richiesta di descrivere le proprie occupazioni: «metto posto… cioè… di
            poi… tutte le le… pulare farcio…» (afasia di Broca); «io guardi sono stato a casa e cioè
            moglie a bambini così a casa armadio non è una cosa allima che roba… ma le fosse non so
            borogere ancora mie cose» (afasia di Wernicke). 
Un tipico difetto neurologico
            correlato invece all’ictus dell’emisfero destro (più raro se l’ictus colpisce l’emisfero
            sinistro) è la cosiddetta negligenza spaziale unilaterale o
                eminattenzione spaziale, meglio conosciuto con il termine
            anglosassone neglect. La sede della lesione è tipicamente il lobo
            parietale destro dell’encefalo. Il deficit si manifesta con un’incapacità di orientare
            l’attenzione in direzione opposta alla lesione e quindi verso sinistra, difficoltà ad
            esplorare lo spazio di sinistra e non consapevolezza degli stimoli presenti in quella
            porzione di spazio. È come se la parte di mondo che si trova di volta in volta a
            sinistra dell’osservatore, non esistesse più. La stessa «negligenza» per lo spazio
            extracorporeo può interessare anche la metà del corpo. I soggetti colpiti si presentano
            con testa e occhi deviati verso destra e non prestano attenzione
            a ciò che accade alla loro sinistra: non rispondono ad un interlocutore, non raccolgono
            il cibo nella parte sinistra del piatto, non leggono la parte sinistra di parole, frasi
            o pagine, non disegnano la parte sinistra degli oggetti, trascurano la parte sinistra
            del corpo (non insaponano, radono, truccano e pettinano la parte sinistra), o
            addirittura non riconoscono come propri gli arti di sinistra. Il
                neglect può riguardare non solo stimoli fisici, ma anche
            immagini mentali. In un famoso esperimento del neurologo italiano Edoardo Bisiach (1978)
            i pazienti non rievocavano particolari della piazza del Duomo di Milano, collocati a
            sinistra rispetto al punto di osservazione dal quale la immaginavano. Si può associare
            anche inconsapevolezza (o anosognosia dal greco ἀ privativo,
                νόσος
            «malattia» e γνῶσις «conoscenza») della loro emiplegia sinistra tanto che invitati a
            battere le mani, non si scompongono ed effettuano il battito con la sola mano destra
            (essendo la sinistra plegica). Di seguito uno spaccato del dialogo con una nostra
            paziente affetta da neglect citato nel volume di Anna Berti,
                Neuropsicologia della coscienza: 
Può farmi vedere come batte le mani? 
Pz.: Non siamo mica a teatro!
            
Lo so, ma volevo solo vedere se era capace di
                battere le mani. 
(La paziente solleva la mano destra e fa il gesto
                di batterla contro la mano sinistra che invece continua a rimanere sul letto.) 
Ha battuto le mani? 
Pz.: Sì.
            
Ma io non ho sentito alcun rumore. 
Pz.: Io non faccio mai
                    rumore.
            


Oltre all’afasia, un altro disturbo
            del linguaggio che si può manifestare è la disartria (dal greco δυσ- «male» e
                ἄρϑρον
            «articolazione»), che può essere associata o no all’afasia e può essere correlata ad un
            ictus dell’emisfero sia sinistro sia destro sia del tronco cerebrale. La disartria non è
            un disturbo dell’utilizzazione dei simboli del linguaggio, ma un disturbo motorio che
            altera la muscolatura coinvolta nella produzione della parola:
            respirazione, fonazione, articolazione. L’emissione della parola è esitante, le sillabe
            perdono la loro nitidezza e vengono abburattate, elise, contratte, raddoppiate,
            trasposte e invertite. Ne risulta una scarsa chiarezza del linguaggio, con qualità e
            volume della voce alterati, e spesso in casi gravi la comunicazione orale diventa
            inintelligibile. Nelle forme più lievi la disartria può essere diagnosticata, facendo
            ripetere speciali parole o frasi che sono codificate ed utilizzate nell’esame
            neurologico quali: 
territorio; extraterritorialità; trentatré
                trentini trotterellavano 


che verranno pronunciate, ad esempio 
ettratretriialità; teetare trttini tosterrellavao
            


Un altro difetto neurologico che può
            essere presente quando si ha l’occlusione dell’arteria cerebrale media è un disturbo
            della visione e specificatamente del campo visivo che si chiama emianopsia
                omonima (dal greco ἡμι- «mezzo», ἀν privativo e
                ὄψις
            «vista»), cioè la perdita della visione di metà del campo visivo. Se la lesione è a
            destra, il soggetto non vede ciò che è situato nel suo campo visivo di sinistra e
            viceversa. Si tratta di un deficit che quando è isolato può non essere chiaramente
            percepito dal soggetto che racconterà di avere un imprecisato disturbo della visione.
            Segni indiretti del disturbo possono essere il non riuscire ad evitare ostacoli o a
            leggere nel campo visivo alterato. Nella figura 3 è riportato un esempio di emianopsia
            omonima sinistra (campo visivo annerito). 
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FIG. 3. Emianopsia omonima
                    sinistra.


Nelle prime ore successive
            all’esordio dell’ictus si può evidenziare anche una paralisi di sguardo per
            compromissione delle fibre nervose che controllano i movimenti coniugati degli occhi.
            In pratica se la lesione è situata nell’emisfero sinistro si
            avrà una deviazione forzata dello sguardo verso sinistra (gli occhi guardano la lesione
            e fuggono l’emiplegia) con impossibilità a portare gli occhi volontariamente verso
            destra e viceversa. 
L’occlusione dell’arteria carotide
            interna in genere si manifesta con gli stessi sintomi dell’occlusione dell’arteria
            cerebrale media. 
L’occlusione dell’arteria cerebrale
            anteriore è un evento meno comune. Il territorio cerebrale vascolarizzato è
            prevalentemente il lobo frontale e la superficie mediale dell’emisfero ed in parte,
            tramite arterie penetranti, vengono irrorati anche i nuclei della base. I sintomi sono
            caratterizzati da un difetto motorio e sensitivo che in genere ha una distribuzione
            scapolo-crurale, a cui si può associare incontinenza urinaria. Se viene interessato
            l’emisfero di sinistra si può manifestare un disturbo del comportamento caratterizzato
            da abulia, apatia e afasia. 
Passando a descrivere i sintomi di
            un ictus che interessa il circolo posteriore, ci troviamo a considerare un’occlusione
            che colpisce il sistema vertebro-basilare. Le sindromi cliniche principali riguardano
            l’occlusione dell’arteria cerebrale posteriore, dell’arteria basilare, dell’arteria
            vertebrale e delle arterie che irrorano il cervelletto. L’arteria cerebrale posteriore
            vascolarizza il lobo occipitale e parte del lobo temporale e con i suoi rami penetranti
            giunge anche ad aree profonde come il talamo e il mesencefalo. 
L’infarto occipitale si presenta
            prevalentemente con un’emianopsia omonima controlaterale alla lesione (già descritta
            poc’anzi). Si può associare, soprattutto se è interessato l’emisfero sinistro, un grave
            difetto della memoria per il coinvolgimento dell’ippocampo, regione del lobo temporale
            coinvolta nei processi mnemonici. Se l’emisfero colpito è quello destro, un disturbo
            peculiare che si può associare è la prosopagnosia. Questa
            condizione consiste nell’impossibilità a riconoscere i volti. Nelle forme lievi un
            individuo riesce ancora a distinguere tra volti noti (familiari) e non noti, ma in
            alcuni casi, il problema è così grave che i pazienti non sono in
            grado di riconoscere la loro madre e possono anche non riuscire ad identificare il
            proprio volto, quando si guardano allo specchio. 
Di questo disturbo soffriva il
                dottor P. «eminente musicista», protagonista del famoso libro
                L’uomo che scambiò la moglie per un cappello di Oliver Sacks.
            Il titolo deriva proprio da una delle gaffe di questo paziente, che alla fine di un
            colloquio con il dottor Sacks confuse la testa di sua moglie con il suo cappello, e
            l’afferrò tentando di mettersela in testa («si guardò intorno alla ricerca del cappello.
            Allungò la mano e afferrò la testa di sua moglie, cercò di sollevarla, di calzarla in
            capo»). 
Quando ad essere coinvolte sono
            soltanto le arterie penetranti che dall’arteria cerebrale posteriore sono dirette al
            talamo, il disturbo più tipico è un difetto sensitivo che riguarda tutto l’emisoma
            controlaterale alla lesione. 
L’occlusione dell’arteria basilare
            alla sua origine può provocare un infarto massivo a livello del tronco encefalico,
            pertanto si può manifestare con un quadro clinico molto grave caratterizzato da uno
            stato di coma acuto e seri disturbi respiratori. In alcuni casi, l’infarto può
            interessare solo la porzione ventrale del ponte, interrompendo tutti i fasci di fibre
            nervose che lì si incrociano. Il quadro clinico che ne deriva è molto particolare: il
            soggetto non può muoversi o comunicare a causa della completa paralisi di tutti i
            muscoli volontari, ma è sveglio e lo stato cognitivo è normale, tanto che è possibile
            interagire con lui con un codice comunicativo di base, mediante i movimenti oculari che
            sono invece preservati. Questo quadro è conosciuto come sindrome di locked
                in (letteralmente «bloccato dentro»). 
L’occlusione delle arterie che
            irrorano il cervelletto si manifesta con una sintomatologia apparentemente «banale»,
            come vertigine, vomito e disequilibrio, ma il quadro può virare rapidamente verso uno
            stato di coma per effetto della compressione del cervelletto, colpito dall’ischemia, sul
            tronco dell’encefalo (dove risiedono i centri per il controllo del respiro e della
            vigilanza). 
        
Un altro difetto neurologico molto
            frequente è la disfagia che consiste in una compromissione
            dell’attività deglutitoria per mancato coordinamento del controllo superiore delle
            funzioni orofaringee. Tutti i tipi di ictus possono causare disfagia che spesso si
            associa a disartria. L’infarto lacunare in più del 20% dei casi provoca disfagia.
            L’ictus a carico del tronco encefalico è generalmente associato a disfagia più grave e
            più frequente rispetto alle lesioni emisferiche. 
La presenza di disfagia favorisce la
            polmonite da aspirazione a causa dell’introduzione nella via bronchiale di cibo, saliva
            e altro. Spesso il paziente non riferisce la disfagia che va pertanto accuratamente
            ricercata prima di iniziare un’alimentazione orale con liquidi o con cibo. 
Per quanto riguarda
                l’emorragia cerebrale, i difetti neurologici focali possono
            essere gli stessi dell’ischemia in quanto dipendono dalla sede colpita dall’emorragia.
            Pertanto possiamo riscontrare un difetto motorio e/o sensitivo con afasia e deviazione
            forzata dello sguardo coniugato, oppure, nelle forme più severe, l’esordio può essere
            uno stato di coma acuto. L’emorragia subaracnoidea che, ricordo, è
            l’espressione della rottura di un aneurisma con conseguente stravaso di sangue nello
            spazio subaracnoideo dell’encefalo, si manifesta nei casi più gravi con un coma acuto,
            ma nei casi più tipici si presenta con cefalea improvvisa di violenza estrema,
            paragonata ad uno «scoppio» o ad una «pugnalata», nella nuca. Si può associare vomito e
            perdita di coscienza transitoria. Fin dalle prime ore si può riscontrare il tipico segno
            della rigidità nucale, vale a dire un’importante resistenza alla mobilizzazione passiva
            del collo del soggetto. 
Le manifestazioni cliniche
            dell’emorragia si differenziano da quelle dell’ischemia per alcuni elementi: il rapido
            peggioramento neurologico, la frequente presenza di sintomi non focali come la cefalea,
            il vomito e un disturbo della coscienza (che può variare da uno stato di sopore fino al
            coma) e infine la frequente presenza di rigidità nucale.
        

Tre campanelli d’allarme 



Per il personale sanitario che
            lavora fuori dall’ospedale, specialmente nell’emergenza territoriale, al fine di
            facilitare il rapido riconoscimento di un sospetto ictus è stata validata una scala CPSS
                (Cincinnati Prehospital Stroke Scale), che testa tre segni
            specifici dell’ictus. Se uno dei tre segni è anormale, il soggetto ha un’alta
            probabilità di avere un ictus e deve essere trasportato rapidamente in ospedale. I
            soggetti con uno solo di questi tre segni hanno una probabilità del 75% di avere
            l’ictus, mentre se sono presenti tutti e tre, la probabilità diventa del 90%. I segni
            sono stati identificati e testati per riconoscere un ictus ischemico del circolo
            anteriore, segnatamente del territorio irrorato dall’arteria cerebrale media, che come
            già detto è la sede più frequentemente coinvolta nell’ictus ischemico. La scala offre
            una valutazione (espressa in termini di normalità e anormalità) dei tre aspetti indicati
            nella figura 4. 
Oltre a questi 3 segni, ricordiamo
            anche il sintomo cefalea, che, specie se insolita e intensa, potrebbe essere la prima
            avvisaglia di un’emorragia cerebrale. 
Questa scala è molto semplice da
            applicare e può essere utilizzata anche dal paziente e/o dai familiari e le campagne
            educazionali ed informative sulla popolazione specie negli Stati Uniti la utilizzano
            diffusamente con l’acronimo FAST (Face = «faccia»,
                Arm = «arto», Speech = «linguaggio» e
                Time = «tempo») per indicare la necessità di chiamare in fretta
            i soccorsi. 

Cosa fare nel sospetto di un ictus 



Come comportarsi di fronte a uno o
            più sintomi di un possibile ictus? C’è una sola risposta a questa domanda: il paziente
            deve essere trasportato al più presto al Pronto soccorso. Nel sospetto clinico di ictus
            è indicato, infatti, indipendentemente dalla gravità del quadro clinico, il trasporto
            immediato in Pronto soccorso. L’urgenza è giustificata
            dall’opportunità di mettere in atto il più precocemente possibile tutte le procedure
            necessarie per una corretta definizione diagnostica e prognostica e per la prevenzione
            delle complicanze che, specie nelle forme più gravi, intervengono fin dalle primissime
            fasi. Ma l’urgenza è soprattutto dettata dalla possibilità di effettuare, nei casi
            appropriati, gli interventi di terapia trombolitica. Ricordiamoci del motto «time is
            brain», ovvero «il tempo è cervello», che sta a significare che ogni minuto che passa,
            dopo che un vaso cerebrale si è occluso, costa al cervello la perdita di 1,9 milioni di
            cellule nervose. La possibilità di ricevere una terapia adeguata dipende dalla rapidità
            con cui si raggiunge l’osservazione di personale sanitario esperto ed autorizzato a
            trattare questo tipo di patologia. Se si tratta di un ictus ischemico, infatti la
            terapia della fase acuta è basata sulla trombolisi, ovvero la somministrazione di un
            farmaco in grado di sciogliere il coagulo che ha prodotto l’occlusione del vaso.
            L’efficacia di questo intervento nell’ictus ischemico decresce proporzionalmente al
            tempo trascorso dall’inizio dell’evento ictale. 
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FIG. 4. I tre segni specifici
                    dell’ictus secondo la scala CPSS.


Si è già detto che il riconoscimento
            dei sintomi può essere difficile, tuttavia si stanno implementando anche in Italia
            campagne informative sui segni da riconoscere, promosse soprattutto dall’Associazione
            dei pazienti con ictus che opera in Italia, ALICe. I tre segni neurologici di cui si è
            parlato prima: la bocca storta, un arto che perde la forza e una difficoltà nel parlare
            devono allertare sia il paziente che i familiari. Non bisogna aspettare nella speranza
            che i sintomi si risolvano da soli! 
La ricerca di aiuto è però un altro
            punto cruciale che può condizionare il ritardo nell’accesso al Pronto soccorso. Nel
            sospetto di ictus o TIA, è assolutamente consigliato chiamare direttamente il 118, senza
            passare attraverso intermediari (guardia medica, medico di medicina generale, amici,
            parenti) e senza usare mezzi propri per il trasporto. Gli operatori del 118 sono
            addestrati ad individuare i segni dell’ictus e conoscono il percorso da attivare per il
            trasporto rapido in un Pronto soccorso con una struttura neurologica autorizzata alla
            terapia della fase acuta. È dimostrato che chi chiama il 118,
            giunge prima in Pronto soccorso di chi vi si reca con mezzi propri, ed una volta giunto,
            esegue in tempi più rapidi tutti gli accertamenti per l’inquadramento diagnostico
            dell’ictus. In attesa dei mezzi di soccorso non è indicato alcun intervento terapeutico
            domiciliare, se non per favorire la normale respirazione. Assolutamente da non fare è
            somministrare farmaci al paziente ad esempio antiaggreganti-anticoagulanti, in quanto
            possono essere dannosi per due motivi fondamentali: l’ictus potrebbe essere emorragico e
            l’uso di farmaci che riducono i processi di coagulazione possono peggiorare l’emorragia
            e, se il paziente avesse invece un ictus ischemico e rientrasse nei criteri per eseguire
            la trombolisi, la scoagulazione così ravvicinata potrebbe essere una controindicazione
            al trattamento. Se non vengono presi dal panico, i familiari potrebbero raccogliere la
            documentazione clinica del paziente e i farmaci assunti, informazioni estremamente utili
            per i sanitari che ricevono il paziente, e recarsi subito al Pronto soccorso.




5.
            

 La prima assistenza 



La rete dell’ictus 



Per la sua elevata incidenza e per le
            gravi conseguenze che provoca, l’ictus cerebrale costituisce un problema assistenziale,
            riabilitativo e sociale di grandi dimensioni. Affrontare il problema ictus significa
            prenderlo in esame da un’ottica globale che va dal riconoscimento dei primi sintomi,
            all’attivazione del servizio territoriale dell’emergenza-urgenza, all’allertamento e
            trasferimento nelle strutture adeguate, al trattamento dello specifico caso, alla
            gestione intraospedaliera, al progetto e al trattamento riabilitativo, alla prevenzione
            secondaria, all’auspicabile rientro al domicilio, alla presa in carico della persona
            colpita da ictus da parte del medico di medicina generale e/o all’attivazione
            dell’assistenza domiciliare integrata. 
Tutte queste problematiche vanno
            gestite attraverso percorsi e processi di cura che siano efficienti, efficaci,
            realizzabili, verificabili ed omogenei su tutto il territorio nazionale. In Italia, allo
            stato attuale, l’offerta assistenziale è assai diversa non solo nelle varie regioni ma
            anche nelle differenti realtà sanitarie della stessa regione. In particolare, la
            diffusione delle Stroke Units e soprattutto la presenza di centri
            autorizzati al trattamento della fase acuta dell’ictus ischemico sono ancora
            insufficienti rispetto alla domanda assistenziale, specialmente nelle regioni
            meridionali. 
Il ministero della Salute ha diffuso
            le linee guida di indirizzo per la creazione di una rete di servizi dedicati alla cura
            dell’ictus omogenea sul territorio nazionale a cui le regioni
            devono fare riferimento nella definizione dei piani sanitari locali. Le direttive
            tengono conto dell’organizzazione sanitaria in rete e per intensità di cura e fanno
            riferimento al modello assistenziale hub and spoke, già
            sperimentato per l’infarto del cuore. 
La prima assistenza all’ictus viene
            declinata in questo modello attraverso la presenza di centri dove si concentrano i
            trattamenti in acuto ad elevata complessità (centri hub) e di
            servizi/aree (centri spoke) cui compete la selezione dei pazienti e
            il loro invio ai centri di riferimento, secondo un protocollo ed un percorso
            clinico-assistenziale condiviso che coinvolge sia la fase pre-ospedaliera che quella
            intraospedaliera. 
La rete assistenziale dell’ictus
            continua con il percorso riabilitativo e il progetto individuale per il rientro del
            paziente al suo domicilio, di cui si parlerà nel settimo capitolo. 

Il percorso pre-ospedaliero 



Una volta che il paziente (o un
            familiare, un testimone) riconosce i possibili sintomi di un ictus cerebrale, deve
            subito allertare il 118. La catena del soccorso pre-ospedaliero inizia con la
            valutazione della chiamata che giunge alla centrale operativa 118. Qui, infatti, viene
            fatto un vero e proprio triage telefonico per identificare un
            sospetto ictus e per verificare se ci sono le condizioni preliminari per l’accesso alla
            trombolisi. In quest’ultimo caso viene attribuito un codice rosso oppure un codice
            giallo ictus, a seconda delle decisioni dei 118 locali, ma in entrambi i casi l’evento
            viene gestito come un’emergenza. Gli operatori dei mezzi di soccorso sono addestrati per
            la valutazione del paziente. Arrivati sul posto si assicurano prima di tutto della
            stabilità dei parametri vitali: respiro, polso, pressione arteriosa, temperatura,
            rilevano la presenza di eventuali traumi e valutano i sintomi del sospetto ictus.
            L’esame clinico al di fuori dell’ospedale deve essere rapido e non deve ritardare
            l’arrivo in Pronto soccorso, per cui vengono utilizzate scale
            cliniche veloci come la Glasgow Coma Scale (GCS), per valutare lo
            stato di coscienza attraverso le risposte verbali, motorie e l’apertura degli occhi, e
            la scala di CPSS specifica per il riconoscimento dell’ictus, di cui si è già parlato. Si
            raccolgono anche informazioni sull’autonomia del paziente prima dell’ictus utilizzando
            la scala modificata di Rankin (mRankin) che va da 0 a 5, dove il valore tra 0 e 2
            identifica una condizione di autonomia. Gli operatori devono acquisire dal paziente o
            dai familiari le informazioni utili ad una precoce diagnosi differenziale, alla
            definizione dei fattori di rischio e soprattutto alla precisa determinazione dell’ora di
            inizio dei sintomi. 
Il personale dei mezzi di soccorso
            preallerta il Pronto soccorso dell’arrivo di un sospetto ictus candidabile alla
            trombolisi, segnalando i punteggi derivati dall’applicazione della CPSS e della GCS,
            oltre che del tempo d’esordio dei sintomi, che rappresentano elementi fondamentali per
            una rapida valutazione intraospedaliera. In alcune realtà, l’allerta è diretta anche al
            neurologo d’urgenza che dovrà poi valutare il paziente. 
Il trasporto deve essere effettuato
            verso ospedali muniti di Stroke Unit ed autorizzati
            all’effettuazione della trombolisi nei casi candidabili. 

App﻿ena giunti all’ospedale 



Dopo la fase pre-ospedaliera,
            diventa cruciale lo svolgimento, all’interno dell’ospedale di accoglimento, di tutte
            quelle procedure necessarie all’inquadramento della condizione clinica ed al suo rapido
            trattamento. 
L’arrivo in ospedale avviene tramite
            l’accesso in Pronto soccorso. Qui il paziente può giungere tramite 118 o per
            autopresentazione ed in entrambi i casi il personale infermieristico del
                triage è addestrato per confermare o assegnare il «codice
            ictus» in base a criteri predefiniti che includono anche
            l’identificazione dei candidabili alla trombolisi. Inoltre,
            vengono applicati protocolli preliminari per evidenziare una sospetta emorragia
            subaracnoidea, che richiede un percorso specifico con coinvolgimento della
            Neurochirurgia. La valutazione del paziente viene fatta utilizzando anche in
                triage le scale GCS e CPSS. Al triage è
            necessario valutare il tipo di sintomatologia, il tempo intercorso dall’esordio dei
            sintomi, acquisire la pressione arteriosa, eseguire ECG a 12 derivazioni, effettuare il
            test sulla glicemia ed assicurarsi che siano reperibili i parenti per eventuali
            precisazioni anamnestiche. Nel percorso intraospedaliero il codice da attribuire è
            sempre un codice rosso, in grado di garantire tempi rapidi per i percorsi interni. Se
            viene confermato il sospetto di ictus candidabile alla trombolisi, viene attivato il
            protocollo trombolisi che prevede l’esecuzione di almeno una TC cerebrale urgente con
            lettura da parte del neuroradiologo, il prelievo venoso per eseguire gli esami
            preliminari necessari, il monitoraggio continuo ECG e pressorio e la valutazione da
            parte del neurologo. Il neurologo deve confermare la diagnosi di ictus con la visita
            neurologica, somministrare la National Institutes of Health Stroke
                Scale (NIHSS) e le altre scale quantitative previste e verificare i
            criteri di inclusione-esclusione al trattamento trombolitico, dare l’indicazione alla
            trombolisi, ottenere il consenso informato, disporre il trasferimento su posto letto
            monitorizzato in Stroke Unit o area d’urgenza autorizzata al
            trattamento dell’ictus in acuto, somministrare il trattamento fibrinolitico. 
Dal momento che l’ictus candidabile
            alla trombolisi è un’emergenza tempo-dipendente perché, come abbiamo già detto, ogni
            minuto che passa si perdono due milioni di neuroni, sono stati stabiliti tempi standard
            a cui fare riferimento al fine di rendere il percorso intraospedaliero il più rapido
            possibile. La tempistica ideale di riferimento prevede: 
	 10 minuti per la presa in carico in Pronto
                    soccorso; 
	 40 minuti per esecuzione e refertazione
                    degli esami ematochimici; nell’attesa della refertazione degli esami
                    ematochimici, si effettua la valutazione neurologica e l’applicazione
                    della scala NIHSS (10-15′), l’esecuzione e
                    la refertazione della TC cerebrale (10-25′); 
	 5-10 minuti per ottenere il consenso
                    informato, rivalutare il paziente e posizionarlo in letto monitorizzato per
                    l’avvio del trattamento. 


Globalmente il tempo ideale tra
            l’arrivo in Pronto soccorso e il trattamento (in inglese door to
                needle) non deve superare i 60 minuti, ma dal 2014 l’European Stroke
            Organization ha lanciato la sfida a tutti i centri trombolisi per abbassare la
            tempistica a 40 minuti, adottando alcune strategie organizzative che si sono dimostrate
            efficaci in molte realtà. Il paziente non candidabile alla trombolisi segue invece il
            percorso standard che lo porta comunque al ricovero in Stroke Unit.
        

La «Stroke Unit» 



La Stroke Unit
            rappresenta una vera novità organizzativa nell’assistenza all’ictus. 
La definizione di Stroke
                Unit è quella di «un’area di un ospedale, dedicata e geograficamente
            definita, che tratta i pazienti con ictus (in genere composta da 4-16 letti)». È dotata
            di personale specializzato in grado di garantire un approccio multidisciplinare al
            trattamento e all’assistenza potendo contare sul lavoro integrato del medico
            (neurologo), l’infermiere, il fisioterapista, il terapista occupazionale, il terapista
            del linguaggio, l’assistente sociale. Aspetto qualificante è poi la formazione continua
            del personale, l’istruzione dei pazienti e dei familiari e la discussione
            multidisciplinare delle problematiche del singolo paziente. L’organizzazione della
                Stroke Unit permette di individuare precocemente le principali
            complicanze della fase subacuta dell’ictus, quali ipertermia, infezioni urinarie,
            ipertensione, ipossia e progressione del deficit neurologico. Tali complicanze, infatti,
            sono associate ad una prognosi peggiore in termini sia di mortalità che di disabilità a
            lungo termine.
        
I benefici ottenuti attraverso il
            ricovero in Stroke Unit si realizzano a prescindere
            dall’introduzione di terapie specifiche e sono dovuti alla competenza del personale
            sanitario, alla prevenzione delle complicanze e delle recidive ed all’effettuazione
            precoce della riabilitazione. Il ricovero in Stroke Unit riduce del
            18% la mortalità, del 29% il dato combinato morte/dipendenza e del 25% il dato combinato
            morte/necessità di istituzionalizzazione, rispetto alla gestione del paziente in altri
            reparti non specializzati. Il beneficio si ha in tutti i tipi di pazienti,
            indipendentemente da sesso, età, sottotipo e gravità dell’ictus. 
Il ministero della Salute nel 2010 e
            poi nel 2012 ha proposto di organizzare le Stroke Units secondo
            livelli operativi di crescente intensità assistenziale tutti gestiti da neurologi, ove
            possibile. Il livello più elevato che contraddistingue i Centri di riferimento che
            fungono da hub, deve garantire prestazioni specialistiche quali la
            terapia della fase acuta dell’ictus ischemico con trombolisi sistemica e approccio
            endovascolare (v. oltre), la diagnostica neuroradiologica avanzata e la disponibilità di
            accesso alla chirurgia vascolare, alla neurochirurgia e alla rianimazione.
            Indipendentemente dal livello di attribuzione, tutte le Stroke
                Units devono avere personale esperto e formato per la cura dell’ictus,
            applicare trattamenti basati sulle migliori evidenze e garantire percorsi di cura
            specifici, inclusa la riabilitazione, finalizzati al raggiungimento della massima
            autonomia possibile per il paziente. 
Le Stroke Units
            vengono «accreditate» solo se in possesso di requisiti minimi definiti, e sono
            sottoposte a periodici controlli di qualità, allo scopo di verificare la corretta
            applicazione dei processi di cura più idonei alla luce delle migliori evidenze
            scientifiche esistenti. Il fabbisogno di letti dedicati è previsto in 8 letti per
            100/200.000 abitanti e da recenti verifiche si è dimostrato che l’attuale offerta
            assistenziale italiana è insufficiente. Allo stato attuale, infatti, le normative
            regionali in materia di ictus cerebrale fanno emergere un panorama abbastanza variegato.
            Accanto a regioni «virtuose» (ad esempio Lombardia, Veneto,
            Piemonte, Emilia-Romagna, Toscana), altre, specialmente al Sud,
            non hanno definito in maniera adeguata il modello organizzativo o, se lo hanno fatto,
            non hanno ancora proceduto in concreto alla fase attuativa. 

La telemedicina 



Gli anglosassoni la chiamano
                the golden hour, letteralmente «l’ora d’oro». Sono quegli
            iniziali sessanta minuti successivi ai primi sintomi di ictus avvertiti da un paziente.
            Sono gli stessi minuti che formano la finestra critica, entro la quale somministrare le
            cure necessarie per minimizzare danni futuri o prevenire il decesso a causa dell’ictus.
            Non sempre è possibile accedere ad un centro specializzato per il trattamento dell’ictus
            entro 60 minuti, ma, secondo un recente studio americano, la possibilità di erogare le
            giuste cure entro quei preziosi 60 minuti può essere incrementata del 40%, attraverso
            l’utilizzo di soluzioni di telemedicina. 
La telemedicina è uno scambio di
            informazioni che consente di eseguire una prestazione sanitaria anche se il sanitario
            che accoglie il paziente e l’esperto di riferimento non si trovano nello stesso luogo.
            Grazie alla tecnologia avanzata è stato possibile applicare nuovi sistemi informatici
            nella medicina, per mezzo dei quali si possono scambiare dati, immagini, suoni e
            applicare diagnosi e terapie corrette. L’organizzazione di una rete
                stroke di telemedicina provinciale e/o regionale può mettere in
            comunicazione i centri periferici con i centri esperti e creare la possibilità di
            somministrare, ad esempio, la terapia trombolitica endovenosa nel centro periferico,
            utilizzando piattaforme di rete che permettono il controllo, il monitoraggio, il
            confronto sanitario e la trasmissione di dati e video a distanza, in tempo reale, tra il
            centro periferico e l’ospedale hub di riferimento, 24 ore su 24. Alcuni modelli di
            telemedicina applicati all’ictus sono in corso di sperimentazione pilota anche in
            Italia.




6.
            

 Esami e test diagnostici 



Indagini di primo e secondo livello 



Il primo passo nell’inquadramento
            diagnostico dell’ictus è la valutazione clinica in acuto del paziente da parte del
            neurologo. La valutazione neurologica inizia dalla raccolta delle informazioni
            anamnestiche sui sintomi e le modalità d’esordio dell’evento, dati che aiutano ad
            effettuare una diagnosi differenziale. La raccolta delle informazioni è anche mirata
            all’identificazione dei fattori di rischio o di malattie concomitanti, che possono
            suggerire l’eziologia dell’evento vascolare. Si passa poi all’esame clinico obiettivo
            sul paziente, per rilevare in dettaglio quali deficit neurologici siano presenti e quale
            sia la gravità del quadro clinico. La valutazione neurologica al letto del paziente
            permette da subito di discriminare una possibile emorragia subaracnoidea, dal momento
            che il quadro sintomatologico ed i segni clinici di quest’ultima sono particolarmente
            suggestivi. Più difficile è invece distinguere sulla base della sola valutazione clinica
            un’emorragia cerebrale da un ictus ischemico, sebbene la prima più frequentemente si
            associ ad un disturbo di coscienza ed a cefalea. Con la valutazione neurologica è
            possibile identificare, per l’ictus ischemico, il territorio vascolare presumibilmente
            colpito facendo ricorso anche alla classificazione di Oxfordshire Community
                Stroke Project (OCSP). Si tratta di una classificazione semplice, che si
            presta allo scopo di un inquadramento rapido e sufficientemente preciso del paziente con
            ictus ischemico in 4 sindromi principali: sindrome lacunare, del
            circolo posteriore, parziale del circolo anteriore e totale del circolo anteriore. Può
            essere utile, per il monitoraggio nel tempo, standardizzare il deficit neurologico
            utilizzando la scala NIHSS, che però ha il limite di valorizzare soprattutto i segni
            neurologici associati all’ictus del circolo anteriore. La scala si somministra in breve
            tempo e fornisce un punteggio cumulativo che dà informazioni anche sulla prognosi: ad
            esempio, se la NIHSS risulta > di 10 punti, ci si può aspettare un esito peggiore
            rispetto a valori più bassi. Il suo utilizzo è di primaria importanza anche al fine
            della selezione del paziente per la trombolisi endovenosa, in quanto punteggi > 25 ne
            controindicano l’impiego per un eccesso di rischi rispetto ai benefici. 
I test laboratoristici e strumentali
            di primo livello devono essere effettuati in tutti i pazienti con ictus ed in tempi
            brevi, meglio entro 24 ore dall’evento. Molti di questi accertamenti vengono eseguiti
            già quando il paziente con sospetto ictus arriva in Pronto soccorso ed includono
            innanzitutto la misurazione della pressione arteriosa, la registrazione ECG e la
            radiografia del torace. L’ECG può rilevare la presenza di anomalie del ritmo che possono
            essere chiamate in causa nella genesi dell’ictus (ad esempio la fibrillazione atriale).
            La radiografia del torace è utile per valutare la presenza di scompenso cardiaco,
            polmonite ab ingestis o altre patologie cardiache o polmonari che
            possono complicare il decorso e condizionare il trattamento. Accanto a queste indagini,
            al più presto il paziente dovrebbe eseguire gli esami ematochimici di screening per i
            fattori di rischio vascolari o patologie correlabili all’evento cerebrovascolare:
            diabete, coagulopatie, alterazioni dell’assetto lipidico. 
Gli accertamenti di primo livello
            nella fase acuta sono poi completati dalla TC cerebrale (che deve essere eseguita
            immediatamente). La TC cerebrale in urgenza è necessaria innanzitutto per chiarire se
            l’ictus è di tipo ischemico o emorragico e poi, come vedremo, è un esame obbligatorio e
            preliminare al trattamento trombolitico. L’emorragia cerebrale è evidenziabile alla
            TC cerebrale fin da subito dopo il suo esordio, mentre, nelle
            primissime ore dopo un ictus ischemico, la TC cerebrale può essere ancora normale oppure
            evidenziare solo minimi aspetti che possono suggerire la presenza di un’ischemia, come
            una tenue ipodensità o la presenza di uno spot iperdenso lungo il
            decorso delle grosse arterie intracraniche, specialmente l’arteria cerebrale media,
            indicativo di occlusione trombo-embolica del vaso. 
Con questi primi accertamenti,
            facilmente eseguibili ed ampiamente disponibili in tutti i Pronto soccorso, insieme alla
            valutazione neurologica, possiamo ottenere già importanti informazioni non solo sulla
            natura dell’ictus, ma anche sull’eziologia. 
Dovrebbe fare parte degli esami di
            primo livello anche lo studio dei vasi extracranici con indagini non invasive come
            l’eco-color-Doppler dei tronchi sovraortici. Si tratta di una metodica semplice, a basso
            costo, riproducibile, non invasiva, in grado di documentare con sufficiente accuratezza
            in pazienti con ictus anche acuto una patologia stenosante od occlusiva a carico
            dell’arteria carotide interna. Inoltre, l’esame eco-color-Doppler può identificare la
            presenza di un’eventuale dissecazione della carotide o dell’arteria vertebrale quale
            meccanismo sottostante l’evento ischemico che implica un trattamento specifico
            immediato, basato sulla terapia anticoagulante. Tuttavia, nel sospetto di dissecazione
            dei vasi arteriosi del collo, specie per il distretto vertebrobasilare,
            l’eco-color-Doppler potrebbe non essere abbastanza accurato e, se negativo, per una
            migliore definizione diagnostica si deve ricorrere ad esami di secondo livello come
            l’angio-TC o angio-RM cerebrale. 
Dopo la fase acuta, la TC o la RM
            cerebrale va ripetuta entro 48 ore per meglio valutare l’estensione del danno
            parenchimale ischemico o emorragico e l’eventuale comparsa di infarcimento emorragico
            per l’ictus ischemico. La RM cerebrale è più sensibile della TC, specialmente nel caso
            di ictus di tipo lacunare o del tronco encefalico. 
Gli esami di secondo livello
            includono accertamenti finalizzati a ricercare in maniera più estesa l’eziologia
            dell’ictus, qualora al termine della prima batteria di esami
            l’ictus risulti ancora criptogenetico. Allo scopo di individuare cause cardioemboliche
            dovute ad anomalie del ritmo cardiaco può essere necessario un monitoraggio ECG
            prolungato durante il ricovero che se non dovesse dare informazioni conclusive può
            essere ripetuto anche a domicilio con l’ECG dinamico secondo Holter e, in casi
            selezionati, con un monitor cardiaco impiantabile che permetterebbe la registrazione ECG
            per lunghi periodi. La ricerca di una sorgente cardioembolica, diversa dalle alterazioni
            del ritmo cardiaco, può essere facilitata dallo studio ecografico del cuore tramite
            l’ecocardiogramma transtoracico, che può individuare ad esempio la presenza di
            valvulopatie o la presenza di trombi. Un’indagine ancora più accurata per identificare
            affezioni cardioemboliche è l’Ecocardiografia transesofagea (ETE). L’ETE è più sensibile
            rispetto all’ecografia transtoracica, specie per l’identificazione di anomalie del setto
            interatriale, trombi cardiaci associati a fibrillazione atriale, endocardite e la
            presenza di aterosclerosi dell’aorta. 
Nei pazienti al di sotto di 45 anni –
            categoria di pazienti in cui l’aterotrombosi dei tronchi sovraaortici è meno frequente e
            l’ictus cardioembolico è più probabile –, il ricorso all’ETE si rivela spesso molto
            informativo. 
Nei pazienti con ictus ischemico e
            stenosi carotidea, un approfondimento diagnostico finalizzato ad individuare una
            patologia ischemica concomitante dei vasi del cuore è senz’altro indicato, dal momento
            che la malattia coronarica condivide molti fattori di rischio dell’ictus. Si possono
            utilizzare esami non invasivi come la scintigrafia cardiaca o l’ECG da sforzo che
            saranno concordati con lo specialista cardiologo, nel contesto di un approccio
            multidisciplinare sempre auspicabile nella gestione del paziente con ictus cerebrale. 
Accertamenti di secondo livello
            includono anche lo studio dei vasi intracranici che può essere fatto con il Doppler
            transcranico (DTC) per identificare la presenza di stenosi delle arterie intracraniche
            responsabile del 10% dei TIA e degli ictus ischemici. Si tratta
            di una metodica non invasiva, ma che è operatore-dipendente e
            richiede pertanto un lungo addestramento ed un certo grado di esperienza per
            interpretare in modo attendibile i risultati ottenuti. In alternativa al DTC, lo studio
            dei vasi intra- ed extracranici si può effettuare con l’angio-TC o l’angio-RM cerebrale. 
Il DTC associato all’uso di agenti
            ecoamplificatori, come soluzioni saline «agitate» iniettate per via endovenosa, svolge
            un ruolo diagnostico preliminare per l’individuazione di embolia paradossa in caso di
            forame ovale pervio o di altre patologie causanti shunt cardiaco
            destro-sinistro. Un ruolo importante del DTC è anche quello di monitorare la
            ricanalizzazione del vaso occluso durante e dopo il trattamento trombolitico. 
Per l’ictus emorragico, l’indagine
            di prima scelta è la TC cerebrale in acuto che mostra la presenza di sangue. Il passo
            successivo è la ricerca, nei casi di emorragia a sede atipica, di possibili cause
            malformative alla base dell’evento emorragico utilizzando le metodiche diagnostiche di
            neuroimaging di secondo livello (angio-TC o angio-RM cerebrale) ed in alcuni casi
            ricorrendo anche all’angiografia cerebrale. Nel sospetto di emorragia subaracnoidea la
            TC cerebrale in acuto è l’esame di prima scelta perché permette di diagnosticare il 95%
            dei casi, soprattutto se effettuata entro il primo giorno dopo l’esordio del
            sanguinamento. Se la TC cerebrale è negativa, l’esame successivo è rappresentato dalla
            puntura lombare. Almeno tre provette di liquido cerebrospinale vengono raccolte e se un
            elevato numero di globuli rossi è ugualmente presente in tutte le provette, si fa la
            diagnosi di emorragia subaracnoidea. Il campione di liquor viene
            poi esaminato in laboratorio per la conferma. L’angio-TC cerebrale può essere
            successivamente eseguita per individuare l’eventuale aneurisma, ma l’angiografia
            cerebrale rimane ancora l’indagine più utile sia ai fini diagnostici sia per la scelta
            della strategia terapeutica, chirurgica o endovascolare.
        

Il ruolo delle neuroimmagini 



La diagnostica neuroradiologica
            nella valutazione dell’ictus in fase acuta riveste un ruolo fondamentale per un corretto
            inquadramento sia nosografico sia a fini terapeutici, ancor più in considerazione
            dell’utilizzo dei trattamenti finalizzati a ricanalizzare i vasi arteriosi occlusi in
            una fase molto precoce nella quale il danno parenchimale irreversibile dell’encefalo non
            si è ancora verificato. Saper riconoscere precocemente e mediante l’utilizzo di tecniche
            non invasive, quali la TC e la RM, segni iniziali di danno cerebrale, in una fase ancora
            potenzialmente reversibile, riveste un ruolo fondamentale per le importanti implicazioni
            terapeutiche. 
La TC rappresenta la metodica di
            elezione in fase acuta perché facilmente eseguibile e ampiamente disponibile. Il mezzo
            di contrasto non è indicato, a meno che non esistano dubbi di diagnosi differenziale,
            per esempio nei confronti di un processo infiammatorio o di un tumore. La TC in acuto,
            come già detto, permette di escludere o confermare la presenza di un’emorragia e ci
            fornisce informazioni circa la presenza di segni precoci di ischemia, pur in assenza
            dell’immagine tipica dell’infarto. Queste informazioni sono fondamentali per la
            selezione del paziente per la trombolisi. A questo fine, la lettura della TC cerebrale
            dell’ictus in fase acuta è stata standardizzata utilizzando il metodo
                dell’Alberta Stroke Program Early CT Score (ASPECTS) che
            attribuisce la presenza di segni di ischemia precoce in base ad uno score che va da 0 a
            10 punti. Il metodo è stato validato per le lesioni ischemiche nel territorio
            dell’arteria cerebrale media e consente di identificare i pazienti che avrebbero un
            rischio troppo alto di sanguinamento se sottoposti a trombolisi endovenosa. I territori
            irrorati dall’arteria cerebrale media sono divisi in 10 regioni, e in ogni regione viene
            valutata la presenza di segni di ischemia; un punteggio di 10 significa che la TC
            cerebrale è completamente normale. Il cut-off di 7 rappresenta lo
            spartiacque tra chi può essere trattato senza rischi aggiuntivi e chi no: pazienti con
            un ASPECTS ≤ 7 alla prima TC cerebrale eseguita in
            acuto hanno un altissimo rischio, se trattati, di un esito fatale o disabilitante,
            mentre i pazienti con ASPECTS compreso tra 8 e 10 si correlano con alta probabilità di
            non avere disabilità a 3 mesi. 
La RM convenzionale in urgenza non
            fornisce informazioni più accurate della TC, ma la RM con sequenze pesate in diffusione
            e perfusione, o la TC perfusionale, sono in grado di valutare la presenza di alterazioni
            di segnale in fase precocissima ed entro pochi minuti dall’ictus e possono consentire un
            più accurato inquadramento patogenetico e prognostico, oltre a contribuire ad una
            migliore selezione dei pazienti per le terapie specifiche della fase acuta. La RM in
            diffusione evidenzia, dopo pochi minuti dall’ischemia, un danno vascolare che
            corrisponde all’area ischemica irreversibile. La RM di perfusione ci fornisce invece
            informazioni sul flusso ematico cerebrale e ci permette di valutare se intorno all’area
            ischemica vista con la diffusione ci sia una zona con persistenza di flusso sanguigno,
            anche se ridotto. Questa zona ipoperfusa, ma non ancora danneggiata in modo
            irreversibile – la penombra ischemica –, è a rischio di evolvere verso l’infarto nelle
            ore successive, con lesione definitiva, se l’area cerebrale non viene riperfusa in tempi
            brevi. Se esiste una penombra ischemica più estesa dell’area ischemica irreversibile
            vista con la RM in diffusione (cosiddetto mismatch positivo), i
            trattamenti di riperfusione – se somministrati precocemente – possono favorire il
            recupero del danno neurologico. Per l’utilizzo routinario di queste tecniche nella
            selezione del paziente da sottoporre a trombolisi (al posto dei criteri di inclusione
            attualmente autorizzati), servono ulteriori conferme. Tuttavia, in centri esperti queste
            tecnologie possono contribuire alla scelta di un trattamento in acuto (preferibilmente
            la via endovascolare-intrarteriosa) per quei pazienti con ictus che avrebbero una
            controindicazione al trattamento trombolitico endovenoso standard, ad esempio per
            gravità clinica o per esordio non databile dell’evento ischemico. 
Tra i recenti sviluppi delle
            tecniche di RM c’è anche la spettroscopia. Tale tecnica consente di monitorare
                in vivo, in modo non invasivo, alcuni
            metaboliti cerebrali cioè composti coinvolti in processi chimici che avvengono negli
            organismi viventi, ed ottenere informazioni di natura metabolica. Il suo utilizzo
            nell’ictus ischemico può avere una valenza prognostica potendo definire la correlazione
            tra alcuni metaboliti dell’area ischemica e l’esito funzionale, ma anche di supporto
            diagnostico nel caso ad esempio di malattie mitocondriali (come la MELAS), correlate
            all’ictus ischemico, che presentano un picco alla spettroscopia di uno specifico
            metabolita quale l’acido lattico. 
La RM cerebrale riveste un
            particolare ruolo anche nella diagnostica del TIA, poiché è in grado di evidenziare, con
            più accuratezza della TC, se l’ischemia transitoria si associa o no a una lesione
            ischemica (in questo ultimo caso l’evento si dovrebbe classificare come ictus cerebrale,
            secondo la nuova definizione del TIA). 
Inoltre, la RM permette
            l’identificazione e la quantificazione dettagliata non solo delle lesioni responsabili
            della sintomatologia clinica, ma anche di eventuali lesioni pregresse che sono passate
            inosservate dal punto di vista clinico (infarti silenti) e può meglio evidenziare la
            presenza di un danno vascolare cronico. Infine essa è più sensibile della TC cerebrale
            per l’identificazione di infarti di piccole dimensioni e che colpiscono il tronco
            cerebrale. 
È possibile studiare l’intero
            circolo vascolare del cervello con angio-TC e angio-RM cerebrale. Si tratta di esami che
            si basano sugli stessi principi della TC e della RM, soltanto che il software di
            elaborazione delle immagini privilegia la componente vascolare, vale a dire evidenzia in
            maniera selettiva le arterie e le vene, sia intra che extracraniche, ricostruendo
            un’immagine che rappresenta l’albero vascolare del nostro cervello. In tal modo si
            possono ottenere informazioni sul tipo di occlusione che sottende l’ictus ischemico,
            oppure sulla presenza di stenosi o dissezioni dei vasi o di aneurismi e malformazioni
            vascolari alla base eventualmente di un’emorragia cerebrale. Tali esami si possono
            eseguire con facilità e rapidità anche in fase acuta (specialmente l’angio-TC), giocando
            un ruolo fondamentale ai fini anche delle decisioni
            terapeutiche. Essi hanno sostituito l’angiografia cerebrale durante la fase iperacuta
            dell’ictus ischemico, ad eccezione del caso dei pazienti candidati al trattamento
            fibrinolitico intrarterioso, che devono preliminarmente eseguire sempre l’angiografia. 
L’angiografia cerebrale rimane
            comunque l’indagine di riferimento per la diagnostica della patologia vascolare a cui si
            deve ricorrere in casi dubbi, e rappresenta anche un’indagine imprescindibile nella
            diagnosi e terapia dell’emorragia subaracnoidea. 

Indagini peculiari nell’ictus giovanile 



La diagnostica in acuto nell’ictus
            giovanile è sostanzialmente simile a quella generale di cui si è parlato fino ad ora, ma
            con particolare attenzione alla ricerca dei fattori eziologici più frequentemente
            rappresentati in questa fascia di età. Pertanto occorre privilegiare la ricerca di
            fattori di rischio non convenzionali mediante un’accurata valutazione clinica e
            approfonditi accertamenti di diagnostica strumentale. L’anamnesi deve essere meticolosa
            ricercando traumi cranio-cervicali recenti che spesso possono precedere una dissecazione
            arteriosa, presenza di emopatie, cardiopatie congenite, familiarità per malattie
            metaboliche o trombotiche. La dissezione dei vasi è una causa relativamente frequente di
            ictus giovanile e può essere documentata già con indagini di primo livello come
            l’eco-color-Doppler dei vasi del collo o con il ricorso all’angio-TC extra ed
            intracranica. Attenzione deve essere posta alla ricerca di abitudini particolari come
            l’uso di droghe, all’assunzione di estroprogestinici e ad una storia di emicrania.
            L’aterosclerosi è anch’essa un possibile fattore di rischio, come anche l’ipertensione,
            che però in genere si riscontra dopo i 35 anni. Anche se le tecniche e le tappe
            diagnostiche, soprattutto in fase acuta, sono le stesse dell’adulto over 45 anni, la
            batteria diagnostica nell’ictus in età giovanile deve essere particolarmente
            approfondita e tempestiva rispetto all’insorgenza dei sintomi,
            in quanto alcune patologie di rilievo (dissecazione, vasculite) possono giovarsi di
            specifiche terapie. 
La ricerca di un forame ovale pervio
            è obbligatoria, nel sospetto di un’origine cardioembolica dell’evento vascolare
            cerebrale nel giovane. Le indagini neuroradiologiche di scelta sono la RM cerebrale con
            le sequenze in diffusione e l’angio-RM cerebrale, anche se in urgenza può essere
            comunque eseguita una TC cerebrale che come abbiamo già detto discrimina bene almeno tra
            l’ischemia e l’emorragia cerebrale. 
Se dopo le indagini di primo
            livello, l’ictus è ancora senza un’eziologia, si può effettuare la ricerca di cause più
            rare attraverso lo screening autoimmune nel sospetto di una vasculite e lo screening
            trombofilico per l’individuazione di anomalie della coagulazione. 
La trombofilia è un’anomalia della
            coagulazione del sangue che aumenta il rischio di trombosi sia venose che arteriose.
            Sebbene non esista un trattamento specifico per la maggior parte di queste malattie, il
            verificarsi di episodi ricorrenti di trombosi può essere in alcuni casi un’indicazione
            per prescrivere una terapia anticoagulante di lungo termine e pertanto è cruciale la
            diagnosi. Per quanto riguarda le trombofilie congenite correlate ad eventi trombotici
            arteriosi, la più frequente è l’iperomocisteinemia, che può essere trattata con
            l’utilizzo dell’acido folico. Tra le trombofilie acquisite di interesse nell’ambito
            dell’eziologia dell’ictus ischemico è da segnalare la sindrome da anticorpi
            antifosfolipidi (descritta nel paragrafo dedicato alle cause rare). 
La diagnostica delle vasculiti è
            molto complessa, perché non vi sono test di laboratorio di sufficiente sensibilità e
            specificità in grado da soli di escludere o confermare una diagnosi di vasculite
            cerebrale primitiva o secondaria. Quando il sospetto clinico è alto, si deve procedere
            allo screening autoimmune per la ricerca di un profilo anticorpale specifico, che possa
            orientare per un particolare tipo di vasculite. L’esame del liquor
            cefalorachidiano è consigliabile ed evidenzia nell’80-90% dei casi alterazioni quali
            l’aumento dei linfociti e delle proteine. La RM cerebrale è in
            grado di accertare alterazioni (aree lesionali multiple spesso bilaterali che assumono
            il mezzo di contrasto, di tipo sia lacunare sia localizzate in sede
            cortico-sottocorticale con frequente coinvolgimento leptomeningeo) nella maggioranza dei
            casi. L’angio-RM o l’angiografia cerebrale possono mostrare irregolarità di parete,
            aneurismi, occlusioni vasali. In presenza di una vasculite primitiva cerebrale, la
            biopsia cerebrale sarebbe il test diagnostico di riferimento, ma è un esame gravato da
            molti rischi e pertanto poco utilizzato, specie in Italia. Se la vasculite cerebrale è
            inquadrabile nel contesto di una vasculite sistemica con interessamento di altri organi,
            è possibile fare una biopsia cutanea o renale per confermare la diagnosi. 
Alcune malattie metaboliche
            ereditarie sono associate ad ictus o episodi simil-ictali, definibili come
                ictus metabolici. Tra esse hanno rilevanza la malattia di
            Fabry, l’omocistinuria, le malattie mitocondriali (MELAS). Altra malattia rara ad
            esordio tardogiovanile (quarta-quinta decade) da considerare è anche la malattia di
            CADASIL. Anche queste malattie sono state trattate nel paragrafo sulle cause rare
            dell’ictus. 
Il quadro clinico e la storia del
            paziente orienteranno in modo più preciso verso una o l’altra eziologia tra quelle rare.
            L’associazione con emicrania, crisi epilettiche e/o bassa statura, ad esempio, è
            suggestiva per una MELAS, come anche la presenza alla RM cerebrale di lesioni, non
            corrispondenti ai classici territori vascolari, predominanti nella corteccia dei lobi
            temporoparietali ed occipitali.




7.
            

 I trattamenti e la riabilitazione 



La terapia della fase acuta per l’ictus ischemico 



Gli obiettivi del trattamento
            dell’ictus in fase acuta rispondono all’esigenza di riaprire il vaso occluso, limitare
            l’estensione della lesione ischemica, fronteggiare le complicanze neurologiche ed
            internistiche e trattare le comorbidità che possono aggravare lo stato neurologico. La
            ricanalizzazione del vaso occluso è il primo trattamento da considerare di fronte
            all’ictus ischemico. Si avvale dell’utilizzo di tecniche di trombolisi per via
            endovenosa e di tecniche endovascolari. 
La trombolisi endovenosa



Consiste nella somministrazione
                di un farmaco per via endovenosa in grado di sciogliere il coagulo che ha occluso un
                vaso sanguigno. Il farmaco utilizzato si chiama alteplase (o rt-PA) e si somministra
                alla dose di 0,9 mg/kg, il 10% in bolo e il resto in infusione continua in 1 ora. Il
                paziente viene monitorato nelle 24 ore successive alla somministrazione ad
                intervalli molto ravvicinati sia per quanto riguarda l’evoluzione del quadro
                neurologico sia per alcuni parametri come la frequenza cardiaca, la pressione
                arteriosa, la temperatura, la frequenza respiratoria. 
Ad oggi, la trombolisi endovenosa
                rappresenta l’unico trattamento medico specifico per la fase acuta dell’ictus
                ischemico, in grado di ridurre significativamente morte e disabilità a 3 mesi. Il
                trattamento è attualmente autorizzato nei pazienti di età
                compresa tra i 18 e gli 80 anni, entro 4,5 ore dall’esordio dei sintomi, anche se
                recenti pubblicazioni scientifiche di alto livello (revisioni sistematiche) ci
                dicono che l’efficacia del trattamento è consistente anche nei pazienti al di sopra
                degli 80 anni e pertanto l’ultima revisione (che è in corso) delle Linee
                    guida italiane per la cura dell’ictus (ISO-SPREAD) terrà conto di
                questo dato. 
L’entità dell’efficacia del
                trattamento è correlata al tempo in cui il farmaco viene somministrato. Per capire
                meglio la dimensione dell’effetto del trattamento in virtù del tempo di
                somministrazione, utilizziamo lo strumento statistico che si chiama Number
                    to Need to Treat (NNT). NNT è la stima del numero di pazienti da
                sottoporre ad un trattamento per ottenere un’unità di vantaggio o, in parole
                semplici, quanti pazienti trattare perché uno di essi ne tragga un importante
                beneficio. Un trattamento è tanto più efficace quanto più basso è NNT: un
                trattamento con il quale si risparmia un decesso ogni 10 pazienti è ovviamente
                migliore di uno che ottiene lo stesso risultato ogni 50 pazienti trattati. In
                pratica se il trattamento trombolitico viene effettuato entro 90 minuti
                dall’insorgenza dell’ictus, ogni 4 pazienti trattati si evita per un paziente la
                disabilità o morte con recupero dell’autonomia pre-ictus (NNT = 4), se viene
                effettuato entro 180 minuti, per ottenere che un paziente abbia un recupero
                neurologico fino all’autonomia, dobbiamo trattare 8 pazienti (NNT = 8) e così via.
                Sulla base di queste evidenze ne deriva che il trattamento trombolitico rappresenta
                un’emergenza medica tempo-dipendente e che solo la costruzione di percorsi adeguati,
                che dal territorio indirizzino rapidamente verso l’ospedale in grado di erogare il
                trattamento, può facilitare in tempi utili l’accesso dei pazienti alle cure efficaci
                della fase acuta. 
Al fine di garantire la massima
                sicurezza del trattamento, il nostro ministero della Salute ha definito in dettaglio
                le caratteristiche organizzative che devono possedere i Centri per poter essere
                autorizzati ad effettuare la terapia trombolitica e che in sintesi includono: una
                solida esperienza nel trattamento dell’ictus acuto; disponibilità dei servizi
                diagnostici (TC e/o RM cerebrale, laboratorio analisi) e di
                consulenza (cardiologica, rianimatoria, neurochirurgica) 24 ore su 24; presenza di
                un reparto di terapia intensiva o semintensiva; presenza della Stroke
                    Unit coordinata da specialisti neurologi. 
La somministrazione sicura del
                trattamento richiede, inoltre, che la selezione dei pazienti sia accurata, secondo
                criteri di esclusione atti ad ottimizzare il rapporto rischio/beneficio sul singolo
                paziente ed in particolare a ridurre il rischio emorragico. 
Il farmaco infatti non è privo di
                rischi, potendo provocare emorragie nelle ore successive alla somministrazione, per
                lo più di minore entità: piccole petecchie in sede d’iniezione e/o gengivorragie.
                Soltanto nel 6% dei pazienti trattati si può verificare un’emorragia cerebrale che
                si associa ad un peggioramento clinico più o meno transitorio. In rari casi (in
                pazienti già gravi fin dall’esordio dell’ictus), la stessa emorragia può portare
                alla morte. Va comunque ricordato che un paziente con ictus ischemico può presentare
                un grave infarcimento emorragico dell’ischemia cerebrale anche senza aver ricevuto
                il trattamento trombolitico. 
Prima di procedere al
                trattamento è necessario il consenso informato da parte del paziente. L’acquisizione
                del consenso informato è un momento cruciale del processo decisionale terapeutico,
                poiché attraverso di esso il paziente viene informato sul rapporto rischio/beneficio
                della terapia proposta. Tuttavia, non sempre è possibile ottenere il consenso del
                paziente, ad esempio a causa di deficit cognitivi o di linguaggio causati dall’ictus
                stesso. In questi casi, il coinvolgimento dei familiari è senz’altro auspicabile. Si
                può verificare però la circostanza in cui il paziente non sia in grado di fornire il
                consenso e sia solo, senza familiari. In questi casi, è il medico che sceglie, in
                scienza e coscienza, nel migliore interesse per il paziente, a patto che: il
                paziente sia ad elevato rischio di morte o di grave danno permanente; il trattamento
                considerato costituisca la migliore scelta terapeutica per quel paziente in quel
                momento; il paziente non abbia pubblicamente espresso il rifiuto di sottoporsi a
                trattamenti ad alto rischio in generale o al trattamento in esame in particolare.
                
            
Per tutti questi motivi il
                trattamento può essere erogato solo da centri esperti con neurologi e personale
                sanitario dedicato alla patologia cerebrovascolare acuta, in grado di saper pesare
                il rapporto rischio/beneficio e di garantire la migliore assistenza e scelta
                terapeutica per il singolo paziente. 
Ma che cosa pensa la gente a
                proposito dell’ictus e del bilancio rischio/beneficio della trombolisi? È
                interessante notare che studi qualitativi che hanno indagato le preferenze delle
                persone non ancora colpite da ictus, riportano che la stragrande maggioranza (anche
                in età avanzata) preferisce accettare il rischio di morte connesso al trattamento,
                nella prospettiva di evitare un ictus disabilitante. 
Purtroppo la percentuale di
                pazienti che arriva in ospedale in tempo utile per poter essere valutata per la
                riperfusione è ancora piuttosto bassa. Se a questa percentuale si aggiunge il numero
                di casi che presenta controindicazioni alla terapia, si arriva al dato oggettivo di
                trattamento che non supera il 5-10% degli ictus. Campagne informative per la
                popolazione diventano allora cruciali per aumentare il numero di pazienti che
                accedono al Pronto soccorso in tempi utili. Accanto a questo, la ricerca scientifica
                si è spesa negli ultimi anni anche per ottenere evidenze al fine di ridurre i molti
                criteri di esclusione al trattamento, derivati inizialmente più da misure
                prudenziali che da studi scientifici. Le Linee guida italiane per la cura
                    dell’ictus stanno revisionando i criteri di esclusione per il
                trattamento trombolitico, e ciò aumenterà gli aventi diritto alla terapia. A queste
                    Linee guida i centri accreditati per l’effettuazione della
                trombolisi endovenosa devono ispirarsi. 

La sonotrombolisi



È un nuovo intervento
                terapeutico, che consiste nell’utilizzo degli ultrasuoni per favorire la rottura del
                trombo che ha occluso il vaso. Studi sperimentali e clinici hanno dimostrato
                l’effettiva capacità degli ultrasuoni, applicati con una sonda appoggiata sul
                cranio, di intensificare il processo trombolitico. Gli ultrasuoni determinano
                infatti un aumento delle turbolenze di flusso intorno al
                trombo (microstreaming) promuovendo così il «mescolamento» del
                sangue stesso con il rt-PA, aumentando quindi la concentrazione di trombolitico che
                viene a contatto con il trombo. Numerosi studi sono stati pubblicati su questa
                tecnica ma manca ancora uno studio di ampie dimensioni che ne confermi l’efficacia
                al punto da poterla trasferire routinariamente nella pratica clinica. Questo studio
                è in corso proprio in Italia. 

La trombolisi intrarteriosa
                (detta anche trombolisi locoregionale o
                    endovascolare)



Rappresenta un approccio
                terapeutico innovativo, che si è sviluppato negli ultimi anni parallelamente alla
                trombolisi endovenosa. L’obiettivo della trombolisi intrarteriosa è sempre quello di
                riaprire il vaso occluso nell’ictus ischemico acuto, ma a differenza della
                trombolisi endovenosa, l’approccio avviene con accesso diretto all’arteria occlusa.
                Dal punto di vista tecnico, le strategie includono: la sola trombolisi locoregionale
                che consiste nell’introduzione di un microcatetere attraverso l’arteria femorale per
                raggiungere il vaso cerebrale trombizzato ed iniettare il farmaco in prossimità del
                coagulo; la trombolisi meccanica che consiste nell’utilizzo di un dispositivo capace
                di rimuovere direttamente il coagulo dall’arteria ostruita e di ristabilire il
                flusso prima che si determini un danno irreversibile o il posizionamento di stent
                nel vaso intracranico trombizzato, in analogia con l’angioplastica coronaria; oppure
                in molti casi si interviene con la combinazione delle diverse tecniche. 
In casi selezionati, si può
                anche procedere alla trombolisi endovenosa per poi passare al trattamento
                intrarterioso allorché al termine del trattamento endovenoso non si sia ottenuto un
                effetto positivo e sia presente l’occlusione di un grosso vaso cerebrale. Si tratta
                della tecnica cosiddetta di rescue (salvataggio). 
Il decorso post-trattamento
                endovascolare richiede uno stretto monitoraggio neurologico e dei parametri vitali
                per 24 ore come per la trombolisi endovenosa e la continuazione della degenza in
                    Stroke Unit. 
            
In base ai risultati di 3
                recenti studi multicentrici (di cui uno italiano), la trombolisi endovascolare trova
                indicazione di prima scelta solo nelle condizioni in cui è controindicata la
                trombolisi endovenosa, essendo questa risultata superiore sia per quanto riguarda
                l’efficacia che la sicurezza. 
Le metodiche endovascolari
                richiedono una tecnologia di alto livello ed una particolare preparazione degli
                operatori (neuroradiologi interventisti), che non sono disponibili in tutti i centri
                ospedalieri. La costruzione di una rete assistenziale hub and
                    spoke può garantire un adeguato accesso a tutti i pazienti
                candidabili. Si stima che un centro per la trombolisi intrarteriosa ogni milione di
                abitanti possa essere sufficiente per coprire il fabbisogno. 
Gli studi sulla trombolisi hanno
                sistematicamente escluso pazienti con età inferiore a 18 anni. Pertanto allo stato
                attuale la trombolisi non può essere raccomandata in età pediatrica, anche per i
                problemi etici derivanti dall’impossibilità legale del soggetto ad esprimere il
                consenso (quindi con la necessità del consenso parentale) e dalla difficoltà a
                prendere una decisione ragionevolmente giustificata in assenza di informazioni
                chiare sul rapporto rischio/beneficio. Vi sono comunque diverse segnalazioni di
                trombolisi endovenosa o intrarteriosa condotte con successo nell’ictus pediatrico.
                Sulla base dei pochi dati disponibili, il rischio di emorragie cerebrali durante
                terapia trombolitica in età pediatrica sembra essere assai modesto (0,4%).
            

Trattamenti della fase acuta oltre la
                    trombolisi



Passate 24 ore dall’esecuzione
                della trombolisi e da subito, invece, per tutti i pazienti con ictus ischemico che
                non accedono alla terapia trombolitica, è indispensabile iniziare specifici
                trattamenti di prevenzione secondaria finalizzati a ridurre il rischio di recidiva
                di ictus e per ridurre il pericolo di comparsa di complicanze durante la degenza. 
Un’adeguata terapia di
                prevenzione secondaria si deve impostare infatti già nella fase acuta dell’ictus ma
                deve essere scelta in relazione al sottostante meccanismo patogenetico che
                ha provocato l’ictus distinguendo tra origine
                cardioembolica, aterotrombotica, da patologia di piccole arterie o altro. 
Cardine della prevenzione
                secondaria è la terapia antitrombotica. L’antiaggregante piastrinico di scelta è
                l’aspirina, indicato in tutti gli ictus ischemici, a parte quelli di origine
                cardioembolica, nella maggioranza dei quali invece, se il bilancio rischio/beneficio
                è favorevole, sono indicati gli anticoagulanti. Altri trattamenti sono finalizzati a
                correggere i fattori di rischio cerebrovascolari preesistenti o emersi durante la
                degenza come ad esempio l’ipertensione, l’ipercolesterolemia, il diabete, la
                fibrillazione atriale, la cui gestione non si differenzia molto dall’utilizzo degli
                schemi terapeutici proposti in prevenzione primaria. Una particolare attenzione è
                necessaria nella gestione dell’ipertensione. La pressione arteriosa è frequentemente
                elevata dopo un ictus ischemico. Nella fase acuta dell’ictus ischemico, la pressione
                arteriosa non dovrebbe essere abbassata di molto e soprattutto non in fretta, per
                favorire la perfusione della zona ischemizzata dovuta all’occlusione del vaso,
                attraverso la formazione di circoli collaterali, e per favorire un flusso di sangue
                adeguato nella penombra ischemica, dove l’autoregolazione cerebrale è compromessa.
                Un monitoraggio cardiologico è inoltre necessario fino alla stabilizzazione del
                quadro clinico, per rilevare aritmie, come la fibrillazione atriale, che possono
                rappresentare la causa dell’ictus ma anche altre alterazioni cardiache che
                richiedono un trattamento. 
Durante la fase acuta, almeno
                1/3 dei pazienti presenta un aumento della temperatura (> 37,5 °C). La presenza
                di ipertermia si associa ad un peggiore esito neurologico. Dopo avere ricercato la
                causa dell’ipertermia, che può essere anche un’infezione intercorrente (specialmente
                polmonare o urinaria), si deve impostare un trattamento eziologico e soprattutto si
                deve cercare di ridurre la temperatura con farmaci antipiretici. Anche
                l’iperglicemia nelle prime 24 ore si associa ad un peggiore esito neurologico,
                pertanto possono essere necessari interventi finalizzati a riportare la glicemia a
                valori vicini alla normalità.
            
Tutti i pazienti dopo
                l’insorgenza dell’ictus cerebrale devono essere valutati per la necessità di
                supplemento di ossigeno, per la profilassi della trombosi venosa e per la presenza
                di disfagia al fine di impostare i trattamenti necessari. In particolare la
                profilassi della trombosi venosa profonda si può effettuare con l’uso di eparina
                sottocute (farmaco che fluidifica il sangue) o con l’utilizzo di una compressione
                pneumatica intermittente agli arti inferiori. La mobilizzazione precoce (vedi
                riabilitazione) è auspicabile, dal momento che rappresenta un altro importante
                presidio per ridurre le quote di disabilità. 


La terapia della fase acuta per l’emorragia cerebrale 



L’emorragia cerebrale si associa
            quasi sempre ad un aumento della pressione arteriosa sia perché i pazienti che
            presentano l’emorragia sono ipertesi, sia come conseguenza dell’aumento della pressione
            intracranica dovuto all’emorragia, che si traduce anche in un incremento della pressione
            arteriosa sistemica. In passato c’era sempre timore ad abbassare significativamente la
            pressione arteriosa in corso di emorragia cerebrale, per il rischio di aggravare
            l’ipoperfusione delle aree circostanti. Un recente studio ha invece dimostrato che la
            riduzione aggressiva della pressione arteriosa nella fase acuta di un’emorragia
            cerebrale primaria (fino ad un target di pressione arteriosa sistolica di 140 mmHg)
            indipendentemente dal tipo di farmaco utilizzato si associa ad una riduzione
            significativa della disabilità. Il primo intervento da fare è pertanto quello di
            abbassare la pressione arteriosa per favorire la fine del sanguinamento, seguendo
            protocolli standardizzati e monitorando frequentemente il paziente. Altri interventi
            terapeutici dipendono dall’eziologia sottostante. L’emorragia cerebrale sostenuta
            dall’uso di anticoagulanti, ad esempio, richiede la rapida correzione dell’emostasi,
            anche utilizzando, quando possibile, antagonisti del farmaco anticoagulante, che va
            comunque sempre sospeso. Meno chiara è l’indicazione all’uso di
            farmaci procoagulanti come il fattore VII ricombinante attivo che, sebbene in alcuni
            studi abbia dimostrato una significativa efficacia nel limitare la progressione di
            volume degli ematomi intracerebrali, si correla anche ad un aumentato rischio embolico,
            sia cardiaco che cerebrale, non riducendo la mortalità. 
Come per l’ictus ischemico,
            interventi generali per garantire una normoglicemia ed una normale temperatura cutanea
            sono raccomandati, come anche la valutazione della presenza o meno di disfagia per
            definire il tipo di alimentazione più idoneo. Inoltre, dato l’alto rischio in questi
            pazienti di trombosi venosa profonda (30-70%), con rischio elevato anche di embolia
            polmonare, è necessaria l’applicazione di mezzi meccanici agli arti inferiori, tipo
            compressione pneumatica intermittente. Dopo 5-7 giorni dall’insorgenza dell’emorragia
            (epoca in cui può essere documentata in genere la cessazione del sanguinamento), si può
            considerare anche l’uso di eparina sottocute a dosi profilattiche. 
In presenza di emorragia cerebrale,
            deve sempre essere considerata anche l’indicazione all’intervento neurochirurgico di
            evacuazione dell’ematoma cerebrale. La chirurgia dell’ematoma cerebrale può infatti
            ridurre il danno sul parenchima cerebrale, in quanto diminuisce l’effetto massa, blocca
            la cascata dei prodotti tossici derivanti dall’emorragia, previene il possibile
            ingrandimento dell’ematoma che può verificarsi nelle prime ore dell’emorragia. Ad oggi,
            però, mancano forti evidenze scientifiche a sostegno dell’efficacia della chirurgia in
            tutti i casi di emorragia cerebrale a fronte invece delle possibili complicanze.
            Pertanto, solo una piccola parte di pazienti può efficacemente giovarsi dell’intervento
            chirurgico, che va discusso caso per caso con il neurochirurgo. Diverso è il ruolo della
            neurochirurgia in presenza di emorragia subaracnoidea da rottura di un aneurisma
            cerebrale. In tal caso, se non si effettua un trattamento con esclusione dell’aneurisma,
            la probabilità di un nuovo sanguinamento è estremamente elevata: 20% entro 14
            giorni. Il risanguinamento è un’evenienza estremamente grave e
            si associa ad alta mortalità. Oltre al trattamento chirurgico (chiusura dell’aneurisma
            alla base con apposite clip metalliche) si può effettuare un trattamento endovascolare
            (l’aneurisma viene chiuso dall’interno introducendo, mediante un’angiografia, filamenti
            metallici dentro la sacca dell’aneurisma). Sono anche indicati specifici trattamenti
            farmacologici finalizzati a ridurre il rischio di vasospasmo che può essere una
            frequente complicanza dell’emorragia subaracnoidea. 

La prevenzione e il trattamento delle complicanze 



Sia l’ictus ischemico che
            l’emorragia cerebrale possono andare incontro a varie complicanze. Tra quelle
            neurologiche ricordiamo l’edema cerebrale e le crisi
                epilettiche. L’edema cerebrale può insorgere in genere nelle prime 24-48
            ore dopo l’esordio dell’ictus. Quando l’edema cerebrale è massivo determina un aumento
            significativo della pressione endocranica con rischio di erniazione del tessuto
            cerebrale e compressione di strutture cerebrali coinvolte nelle funzioni vitali.
            Clinicamente, il paziente presenta un rapido declino dello stato di coscienza fino al
            coma. Il trattamento dell’edema cerebrale prevede l’utilizzo di farmaci osmotici e
            antiedemigeni, di misure generali per ridurre la pressione endocranica, ma anche il
            ricorso alla terapia chirurgica. Questa è sicuramente da considerare in quei casi di
            ictus ischemico cosiddetto maligno, sostenuto dall’occlusione di
            arterie di grosso calibro, in cui l’edema è molto esteso e la prognosi è molto grave: il
            70-80% dei casi va incontro a decesso. In questi casi la decompressione chirurgica
            (detta anche emicraniectomia decompressiva), che consiste nella
            realizzazione di un’ampia finestra cranica in corrispondenza della zona infartuata
            associata all’apertura della dura madre per permettere al tessuto cerebrale di avere più
            spazio, favorisce l’abbassamento della pressione endocranica. Per questo movito può
            essere una misura salvavita ed i pazienti sopravvissuti
            potrebbero presentare un minimo deficit neurologico residuo che permette loro una vita
            quasi normale. Anche in presenza di ischemia estesa del cervelletto con edema associato
            può essere necessario il ricorso alla chirurgia: in questo caso si può effettuare un
            intervento di derivazione ventricolare per permettere di normalizzare rapidamente la
            pressione endocranica. 
Un’altra temibile complicanza
            dell’ictus è la comparsa di crisi epilettiche, che possono
            verificarsi in circa il 10% dei casi. La crisi epilettica è un evento parossistico
            causato dalla scarica improvvisa, eccessiva e rapida di una popolazione più o meno
            estesa di neuroni che fanno parte della sostanza grigia dell’encefalo. Dal punto di
            vista clinico possiamo assistere a semplici scosse a carico degli arti colpiti
            dall’ictus fino a convulsioni generalizzate con perdita di coscienza. Le crisi
            epilettiche sono in genere molto brevi (pochi secondi), ma possono ricorrere in modo
            cronico ed in questi casi si parla di epilessia. Dopo l’ictus, le crisi epilettiche
            possono manifestarsi precocemente (entro 48 ore) – più spesso nell’emorragia cerebrale –
            o tardivamente. Un trattamento specifico con farmaci antiepilettici è in genere indicato
            solo in presenza di crisi ripetute e/o ad esordio tardivo. 
Altre complicanze mediche rilevanti
            sono rappresentate dalle infezioni. La presenza di febbre è sempre
            un allarme in questi pazienti, poiché peggiora la prognosi. La conferma della presenza
            di un’infezione e, soprattutto, l’identificazione dell’agente responsabile mediante
            apposite indagini microbiologiche è altrettanto fondamentale, perché consente di
            effettuare un trattamento antibiotico mirato. Le infezioni più frequenti sono quelle
            urinarie e il rischio dipende sostanzialmente dalla durata della cateterizzazione
            vescicale che è spesso necessaria nella fase acuta dell’ictus, ma che va sempre evitata
            quando possibile. La polmonite è la seconda più frequente complicanza infettiva nel
            paziente con ictus acuto, favorita da età avanzata, condizioni generali scadenti,
            immunosoppressione, pneumopatia cronica, alterazione dello stato di coscienza. Un
            particolare tipo di polmonite è quella da aspirazione
                (ab ingestis), che si sviluppa a causa dell’ingresso di
            materiali estranei nell’albero bronchiale, provenienti per via orale o gastrica
            (compreso cibo, saliva o secrezioni nasali), che si può complicare con infezioni
            sovrapposte. 
La polmonite ab
                ingestis è correlata alla presenza di disfagia. In tal caso, si può
            prevenire l’aspirazione intervenendo su consistenza del cibo e viscosità dei liquidi,
            nonché col ricorso a tecniche compensatorie di deglutizione: assunzione di una posizione
            eretta del tronco durante l’alimentazione; riduzione del bolo a una dimensione inferiore
            a quella di un cucchiaino da tè; utilizzo di una tazza o un cucchiaino, e non una
            cannuccia per i liquidi; deglutire più volte, anche per piccoli boli, per svuotare
            completamente la faringe. 
In casi più gravi, può essere
            necessario sostituire la nutrizione per via orale con una nutrizione per via enterale.
            Si utilizza il sondino nasogastrico per il supporto nutrizionale a breve termine, ma nei
            soggetti con disfagia persistente è indicato prendere in considerazione il ricorso alla
            PEG (Gastrostomia Percutanea Endoscopica), da praticarsi non prima di 4 settimane
            dall’evento. 
Eventi tromboembolici venosi a
            carico degli arti inferiori, più frequenti, e/o l’embolia polmonare rappresentano, come
            già accennato, possibili complicanze dell’allettamento prolungato e della paralisi agli
            arti inferiori. La trombosi venosa profonda degli arti inferiori, se colpisce il
            distretto venoso prossimale, rappresenta un evento più grave perché si correla ad un
            rischio più alto di complicanze emboliche polmonari. La prevenzione degli eventi
            tromboembolici venosi inizia dal primo giorno di ricovero ed include, come già detto,
            l’utilizzo di eparina a dosaggi profilattici (quando non controindicata) e/o la
            compressione pneumatica intermittente delle gambe. Inoltre, la mobilizzazione precoce è
            un ottimo strumento di prevenzione. Se, nonostante ciò, si manifesta una trombosi venosa
            agli arti inferiori o un’embolia polmonare, la terapia consiste prevalentemente
            nell’utilizzo di farmaci anticoagulanti; se questi ultimi sono controindicati (come ad
            esempio nella fase acuta di un’emorragia cerebrale), si può
            ricorrere al posizionamento di un filtro a livello della vena
            cava. Il filtro cavale consiste in uno speciale filtro meccanico che ha la forma di un
            «ombrellino» e che con le sue maglie metalliche impedisce ad eventuali emboli
            provenienti dagli arti inferiori di raggiungere le arterie polmonari. 
Tra le complicanze più tardive
            dell’ictus è degna di nota la sindrome depressiva che in genere
            compare entro 6-12 mesi dall’evento acuto e che ha una prevalenza variabile dal 20 al
            60%. Formulare una diagnosi di depressione post-ictus può essere difficile per la
            presenza di disturbi neurologici e neuropsicologici che ostacolano la valutazione dei
            disturbi emotivo-comportamentali. Tuttavia, alcuni aspetti clinici sono tipici. Infatti,
            i pazienti con depressione post-ictus presentano in genere una minore
                melanconia ma più segni fisici di depressione, come astenia e
            disturbi del sonno, della concentrazione, dell’appetito. Inoltre essi lamentano
            generalmente molti più sintomi somatici. L’eziopatogenesi della depressione post-ictus è
            verosimilmente multifattoriale. Le persone di sesso femminile, quelle con scolarità
            elevata, con marcata disabilità e con problematiche familiari e sociali sono più esposte
            al rischio di depressione. La depressione rappresenta un fattore prognostico sfavorevole
            sia sullo stato funzionale del paziente che sulla mortalità. Il trattamento della
            depressione post-ictus è però in grado di migliorare, oltre i sintomi depressivi, anche
            il recupero funzionale, e pertanto si sottolinea l’importanza di un precoce trattamento
            farmacologico integrato, quando necessario, anche da un supporto psicologico. 
Altra complicanza tardiva dell’ictus
            cerebrale è la demenza vascolare. La demenza vascolare rappresenta
            la seconda più frequente forma di decadimento cognitivo cronico. Circa il 20-25% dei
            casi di demenza è dovuto alle malattie cerebrovascolari. Essa dipende da lesioni
            ischemiche multiple che hanno condotto alla distruzione di parte del tessuto cerebrale.
            Sulla base degli attuali criteri diagnostici la demenza vascolare è caratterizzata dalla
            presenza di deficit cognitivi (memoria, capacità strategiche, flessibilità mentale),
            associati ad un quadro clinico e neuroradiologico suggestivi di
            malattia cerebrovascolare, per lo più temporalmente correlati. 
Per quanto riguarda il trattamento
            della demenza vascolare, fondamentale è la correzione dei fattori di rischio
            cerebrovascolari, in primis l’ipertensione arteriosa e la malattia
            aterosclerotica. Inoltre, l’uso dell’aspirina in profilassi può impedire un aggravamento
            del quadro vascolare e cognitivo, come anche l’uso di nimodipina. Non sono invece al
            momento disponibili farmaci in grado di «guarire» la demenza. I farmaci impiegati nel
            trattamento della demenza di Alzheimer – ad esempio gli inibitori delle colinesterasi –
            hanno mostrato qualche efficacia anche nel trattamento di pazienti con demenza
            vascolare. Tuttavia nessuno di questi farmaci modifica significativamente le prestazioni
            cognitive nelle attività della vita quotidiana. 
Accanto ai trattamenti
            farmacologici, esistono alcune evidenze scientifiche a supporto della
            riabilitazione/stimolazione cognitiva, almeno per i pazienti con decadimento cognitivo
            lieve-moderato o in singole funzioni cognitive. 
In un paziente reduce da un ictus,
            la riabilitazione/stimolazione cognitiva mira, di pari passo con la rieducazione
            neuromotoria, alla correzione di specifici deficit delle funzioni corticali superiori,
            tra cui l’attenzione, la concentrazione, la percezione, la memoria, la comunicazione e
            il problem solving. Fanno inoltre parte integrante di questa
            pratica riabilitativa interventi sulla sfera psicoemozionale, se alterata in conseguenza
            dell’ictus. 

La chirurgia carotidea 



Senza dubbio possiamo affermare che
            i pazienti con stenosi carotidea sintomatica sono ad alto rischio di recidiva di ictus.
            La terapia chirurgica della patologia steno-ostruttiva su base aterosclerotica
            dell’arteria carotide extracranica è pertanto un’importante strategia per la prevenzione
            della recidiva dell’ictus cerebrale ischemico. La decisione a
            favore della terapia chirurgica è condizionata fondamentalmente dal grado di riduzione
            del lume vasale (stenosi), che la placca aterosclerotica determina. L’endoarteriectomia
            carotidea è sempre indicata nei pazienti che presentano una stenosi uguale o maggiore
            del 50% (metodo NASCET) se responsabile di un evento ischemico (si tratti di un TIA o di
            un ictus vero e proprio). Se la stenosi sintomatica è pari o superiore al 70%, la
            chirurgia ha un beneficio ancora più elevato rispetto alla sola terapia medica. Per
            capire meglio la dimensione dell’effetto ricorriamo al NNT: ogni 6 endoarteriectomie
            eseguite evitiamo la comparsa di un ictus (NNT = 6). L’intervento è tanto più efficace
            quanto prima viene eseguito, e comunque non oltre 15 giorni dall’evento ischemico. 
Il paziente sottoposto ad
            endoarteriectomia carotidea deve seguire controlli clinici e strumentali (eco-Doppler o
            angio-TC) seriati ravvicinati (a 3-6 mesi ed 1 anno) almeno per i primi 2 anni per il
            rischio di re-stenosi e per il monitoraggio della carotide controlaterale.
            Successivamente i controlli possono essere a cadenza annuale. 

La terapia a lungo termine per la prevenzione delle
            recidive 



La prevenzione delle recidive
            costituisce di fatto la cosiddetta prevenzione secondaria
            dell’ictus, cioè l’insieme di tutti gli interventi finalizzati ad evitare la
            ricorrenza di un evento vascolare cerebrale dopo il primo ictus. L’ictus ischemico
            ricorre nel 10-20% dei casi, e più frequentemente nel primo anno dopo l’evento indice. 
In primo luogo, come nella
            prevenzione primaria, la correzione dei fattori di rischio modificabili e i cambiamenti
            dello stile di vita rappresentano il nucleo della prevenzione secondaria. Pertanto
            trattamenti mirati a normalizzare la pressione arteriosa, la glicemia, l’assetto
            lipidico sono sempre necessari. L’uso delle statine in prevenzione secondaria è efficace
            nel ridurre il rischio di recidive specialmente di infarti
            ischemici maggiori, anche in assenza di ipercolesterolemia. Inoltre considerando che
            l’aggregazione ed attivazione piastrinica gioca un ruolo cruciale nella fisiopatogenesi
            dell’aterotrombosi e dal momento che l’uso di antiaggreganti riduce significativamente
            il rischio di recidiva, questi farmaci rappresentano un presidio fondamentale nella
            prevenzione secondaria dell’ictus ischemico e vanno sempre utilizzati, se non è indicato
            l’uso di un anticoagulante. 
La popolazione di pazienti colpiti
            da ictus è eterogenea e pertanto gli interventi di prevenzione secondaria vanno adattati
            al singolo paziente tenendo conto della tipologia di ictus. Infatti la scelta di alcuni
            trattamenti dipende dall’eziologia dell’ictus. In presenza di un ictus ischemico
            sostenuto da una cardiopatia emboligena, come la fibrillazione atriale, se il bilancio
            rischio/beneficio è ottimale, la terapia di scelta è rappresentata dall’utilizzo dei
            farmaci anticoagulanti, oltre ovviamente al trattamento di tutti i fattori di rischio
            coesistenti. Saranno utilizzati quei farmaci anticoagulanti che garantiscono il miglior
            profilo rischio/beneficio per il paziente e saranno necessari controlli periodici per il
            monitoraggio del trattamento. 
Considerando sempre l’eziologia
            dell’ictus, in presenza di un ictus aterotrombotico correlato ad una placca carotidea
            stenosante, oltre alla terapia farmacologica sarà necessario valutare l’opzione della
            chirurgia carotidea, come già descritto nel precedente paragrafo. 
Dobbiamo anche tenere presente che a
            seconda della tipologia di ictus, il rischio di recidiva è differente. Ad esempio
            nell’ictus da malattia dei piccoli vasi, il rischio di recidiva a 30 giorni è più basso
            rispetto all’ictus dovuto alla malattia dei grossi vasi arteriosi, e questo ci fornisce
            suggerimenti su come debbano essere intensivi sia il monitoraggio che il trattamento
            preventivo nei singoli pazienti. 
D’altra parte, però, nel 30-40% dei
            casi circa, il secondo ictus apparterrà ad un sottotipo differente e pertanto la
            prevenzione secondaria deve mirare a monitorare tutto lo spettro dei
            possibili fattori di rischio vascolari che si modificano nel
            tempo. Inoltre, dal momento che l’ictus e l’infarto cardiaco condividono un processo
            fisiopatologico in gran parte comune – l’aterotrombosi –, è importante, come già
            sottolineato, che in pazienti con profilo di rischio medio-elevato, fumatori e portatori
            di stenosi carotidea, venga fatta una valutazione dello stato delle arterie coronarie
            cardiache con accertamenti diagnostici non invasivi come l’ECG da sforzo o la
            scintigrafia miocardica al fine di verificare se coesiste una coronaropatia. Allo stesso
            modo andrà valutata e monitorata nel tempo la presenza o meno di placche carotidee. 
I cambiamenti dello stile di vita
            sono gli stessi riportati nel capitolo sulla prevenzione primaria, in particolare
            smettere di fumare, seguire una dieta mediterranea, evitare il sovrappeso e, se
            possibile, effettuare un’attività fisica quotidiana. 
Gli studi scientifici ci forniscono
            anche la stima del peso che hanno i singoli interventi nel prevenire la recidiva di
            ictus ischemico. L’uso di antiaggreganti può prevenire il 20% di ictus nei successivi 3
            anni, l’uso di statine e la terapia antipertensiva il 16 e il 28%, rispettivamente.
            Presi singolarmente questi dati possono non sembrare incisivi, tuttavia se si
            considerano insieme ed associati con uno stile di vita adeguato, questi interventi
            potrebbero prevenire l’80% di tutti gli ictus nei successivi 5 anni dall’evento indice. 
La prevenzione secondaria dell’ictus
            emorragico prevede il controllo dei principali fattori di rischio per l’emorragia
            cerebrale e in particolare l’ipertensione arteriosa. Altri fattori di rischio da
            monitorare e correggere sono il diabete, il fumo di sigarette e l’eccessivo consumo di
            alcol. 
Per quanto riguarda lo stile di
            vita, è dimostrato che seguire una dieta ricca di frutta e verdure ed evitare il consumo
            eccessivo di alcol sono interventi efficaci per ridurre anche il rischio di recidiva di
            emorragia cerebrale. 
L’efficacia della prevenzione
            secondaria dipende anche da un’adesione ottimale ai trattamenti ed interventi suggeriti.
            Infatti, la continuità delle cure in prevenzione secondaria è
            fondamentale per abbassare significativamente il rischio di recidiva. Questo dato è
            stato confermato anche da un recentissimo studio, che ha dimostrato che solo la corretta
            somministrazione della terapia antipertensiva nel lungo periodo determina una riduzione
            significativa di eventi cerebrali ischemici e un decremento della mortalità. 
In generale, le misure di
            prevenzione secondaria sono ancora ampiamente sottoutilizzate. Si deve creare
            un’alleanza medico-paziente che duri nel tempo. Allontanandosi, infatti, dall’ictus, la
            consapevolezza tende ad affievolirsi, per questo è compito del medico cercare di
            mantenere alta l’attenzione e l’impegno del paziente e dei familiari riguardo
            l’importanza delle misure di prevenzione, ma anche il cittadino deve diventare
            protagonista del cambiamento. 

I percorsi riabilitativi 



L’ictus comporta un drammatico
            dispendio di risorse umane e finanziarie su scala mondiale. Secondo stime recenti
            dell’OMS, a fronte di 5-7 milioni di decessi per ictus, ci sono circa 62 milioni di
                stroke survivors, di cui la maggior parte con disabilità a
            lungo termine. L’ictus, inoltre, rappresenta il 3% circa della spesa sanitaria annuale
            nei paesi industrializzati e i costi della riabilitazione e della lungodegenza
            contribuiscono a gran parte della spesa. Da questi dati emerge quindi l’importanza di
            affiancare ad una corretta gestione della fase acuta dell’ictus un efficace programma di
            riabilitazione. Il percorso riabilitativo dopo l’ictus deve avere come obiettivo non
            solo la gestione delle sequele dell’ictus, ma anche il raggiungimento della migliore
            qualità di vita possibile per i pazienti sopravvissuti, con particolare attenzione alle
            problematiche psicosociali che questa patologia comporta. La prima fase dell’assistenza
            a fini riabilitativi comincia in Stroke Unit, sovrapponendosi
            cronologicamente agli interventi per la prevenzione degli
            effetti dell’immobilizzazione nella fase acuta. Tale fase può essere anche denominata
                della prevenzione del danno secondario. In questa fase
            l’intervento del terapista è strettamente integrato con il nursing
            infermieristico ed è finalizzato al contenimento della rigidità articolare
            indotta dall’immobilità, alla prevenzione dei danni articolari degli arti plegici, alla
            conservazione dell’integrità cutanea, alla prevenzione delle infezioni respiratorie e
            delle trombosi venose profonde. Rientra in questa fase anche l’immediata valutazione e
            presa in carico delle problematiche nutrizionali e di deglutizione per evitare rilevanti
            complicazioni, quali le broncopolmoniti ab ingestis e la
            valutazione delle difficoltà di comunicazione e cognitive del paziente. 
Nelle prime 48 ore dopo il ricovero,
            si deve compiere una prima valutazione funzionale con l’identificazione degli obiettivi
            riabilitativi da raggiungere nel breve e medio termine e il tipo di
                setting riabilitativo ove continuare il trattamento. Nei giorni
            successivi, a condizioni cliniche stabilizzate, si deve elaborare il progetto
            riabilitativo per la cosiddetta fase della riabilitazione intensiva e/o
                estensiva. L’ultima fase è quella del mantenimento e/o di
                prevenzione della progressione della disabilità che si protrae per tutta
            la sopravvivenza residua, finalizzata al mantenimento delle prestazioni acquisite. 
La riabilitazione intensiva si
            effettua normalmente durante la degenza ospedaliera in un reparto di Medicina fisica e
            riabilitativa ed include la rieducazione motoria, il trattamento dei disturbi
            dell’equilibrio, dei disturbi del linguaggio, del neglect, dei
            disturbi della deglutizione e dei disturbi cognitivi. 
La riabilitazione estensiva è,
            invece, riservata a pazienti non autosufficienti, con potenzialità di recupero
            funzionale, ma che non possono sostenere un trattamento riabilitativo molto energico. In
            questo contesto, gli interventi riabilitativi hanno l’obiettivo di portare il paziente
            ad una condizione clinica stabile e di ripristinare le migliori condizioni possibili di
            autonomia o di compatibilità con la permanenza in un ambito
            extraospedaliero.
        
Una volta raggiunti gli obiettivi
            prefissati, in base al progetto riabilitativo individuale, si deve provvedere alla
            dimissione verso il domicilio o verso altre forme di degenza e pianificare, quando
            necessario, le modalità di prosecuzione del trattamento. Tale fase si deve verificare
            non appena possibile, dal momento che il ritorno al domicilio anche se impegnativo dal
            punto di vista organizzativo, è estremamente importante per un precoce ritorno a una
            situazione di vita la più vicina possibile a quella pre-ictus. 
I pazienti con disabilità lieve
            possono essere dimessi ancor più precocemente con la prosecuzione ambulatoriale o in day
            hospital o domiciliare del trattamento riabilitativo. 
Il coinvolgimento della famiglia nel
            percorso riabilitativo è di fondamentale importanza. In particolare, la famiglia deve
            essere informata sugli obiettivi del trattamento, i risultati attesi e le modalità
            temporali in cui il trattamento stesso sarà erogato. Sia il paziente che i familiari
            devono essere rassicurati sul fatto che la dimissione non significa la fine del
            trattamento, ma solo il passaggio ad una fase successiva che vede il paziente reinserito
            nel suo ambiente domestico, in cui l’intervento riabilitativo prosegue con modalità
            ambulatoriali e/o domiciliari. Tale passaggio, se non chiaramente illustrato, viene
            vissuto dai familiari in maniera conflittuale e genera frequentemente incomprensioni,
            fraintendimenti e possibili contenziosi. 

La continuità delle cure 



Il percorso riabilitativo trova una
            naturale continuità a livello territoriale, quando cioè il paziente esce dall’ospedale.
            Il ritorno al domicilio di un paziente con esiti di ictus è accompagnato da una serie di
            problematiche che vanno dal proseguimento della cura e dell’assistenza al monitoraggio
            dell’evoluzione della patologia e al reinserimento nella vita quotidiana della famiglia
            e della comunità.
        
La risposta a queste necessità
            coinvolge vari attori. Il medico di medicina generale è il punto di riferimento
            principale, rivestendo spesso il ruolo di case manager per il
            coordinamento della rete dei servizi territoriali a disposizione del paziente. Egli è
            coadiuvato dai servizi di assistenza domiciliare, dai centri diurni e riabilitativi sul
            territorio, dal medico specialista per rispondere ai bisogni di cura intercorrenti
            (gestione delle patologie secondarie osteoarticolari, neurologiche, spasticità, disturbi
            cognitivi, patologie psichiatriche ed internistiche), dai servizi psicosociali per
            gestire le problematiche di adattamento e di reinserimento familiare e nella comunità.
            Ma nel determinare il riadattamento e l’inserimento sociale, un ruolo cruciale è giocato
            anche dal paziente stesso e dalla sua famiglia: a loro spetta un comportamento
            collaborativo nell’adesione al progetto di recupero.




8.
            

 La ricerca e le speranze di cura 



Verso scenari possibili 



Allo stato attuale i progressi
            scientifici ottenuti grazie alla ricerca sull’ictus sono molti e riguardano tutte le
            fasi dell’ictus. La ricerca dedicata alla fase acuta ha reso disponibili trattamenti
            farmacologici e tecniche endovascolari in grado di riaprire il vaso occluso e
            riperfondere l’area ischemica. Questi trattamenti, se adeguatamente implementati e
            diffusi, possono modificare radicalmente la storia naturale dell’ictus ischemico,
            riducendone sensibilmente gli esiti disabilitanti. Nuovi farmaci anticoagulanti efficaci
            e più sicuri sono oggi disponibili per il trattamento della fibrillazione atriale e
            verosimilmente potrà essere più agevole la prevenzione dell’ictus cardioembolico. 
Nell’ambito del trattamento
            dell’ictus emorragico, molti sforzi sono stati fatti per identificare nuovi farmaci e
            tecniche chirurgiche in grado di ridurre il danno neurologico, altrimenti devastante,
            dell’emorragia. Inoltre, un recentissimo studio ci ha fornito nuovi schemi di
            trattamento della pressione arteriosa in corso di emorragia cerebrale, che paiono
            direttamente correlati ad una riduzione della residua disabilità. 
La chirurgia carotidea è attualmente
            un intervento consolidato, sicuro e diffuso per la prevenzione della recidiva dell’ictus
            da malattia aterosclerotica della carotide. La ricerca scientifica ci ha consegnato
            forti evidenze sull’efficacia di un approccio più aggressivo sia farmacologico che con
            modifiche dello stile di vita, dei fattori di rischio per
            l’ictus quali l’ipertensione, il diabete, la malattia aterosclerotica e
            l’ipercolesterolemia. I grandi progressi tecnologici in campo neuroradiologico hanno
            completamente rivoluzionato l’approccio alla malattia cerebrovascolare. Oggi è possibile
            ottenere in tempo reale immagini sull’intero albero vascolare e sulle aree cerebrali
            colpite da ictus, che ci facilitano le scelte terapeutiche per la riapertura del vaso
            cerebrale occluso. 
Modelli organizzativi assistenziali
            come la rete hub and spoke, le Stroke Units e
            la telemedicina, insieme all’implementazione di linee guida sui comportamenti più
            efficaci da seguire nella gestione dell’ictus, hanno creato le condizioni per l’accesso
            alle migliori cure per tutti e l’equità dei trattamenti. 
La diffusione di registri
            internazionali sull’ictus e l’implementazione di audit clinici locali e nazionali
            permettono di misurare l’efficacia e l’efficienza dei nuovi modelli assistenziali e
            delle cure, identificando le aree critiche su cui intervenire. L’insieme di tutti questi
            interventi sta determinando, almeno in Occidente, un declino della mortalità per ictus
            in entrambi i sessi e in tutti i gruppi etnici. 
Le proiezioni ci dicono che con
            l’implementazione intensiva delle più efficaci evidenze scientifiche nella gestione di
            tutte le fasi dell’ictus, questo trend continuerà. Tuttavia un grande ostacolo alla
            diffusione delle conoscenze scientifiche è rappresentato dal ritardo con cui si
            trasferiscono nella pratica clinica, e quindi al letto del paziente, i risultati della
            ricerca. Da una parte tale ritardo dipende dagli organi internazionali e nazionali
            deputati ad autorizzare l’uso dei nuovi farmaci: ad esempio l’autorizzazione
            all’estensione a 4,5 ore della finestra terapeutica per la trombolisi (prima la finestra
            era di 3 ore) supportata da uno studio pubblicato nel 2008, è arrivata in Italia nel
            2013, impiegando 5 anni. Dall’altra parte, il gap tra ricerca
            scientifica e pratica clinica è dovuto anche al ritardo con cui gli stessi
            professionisti adottano l’innovazione. 
Esistono molti bisogni ancora non
            soddisfatti (unmet needs), che hanno due principali dimensioni: la
            prima è di tipo scientifico ed oggettivo, la seconda è di tipo
            sociale, organizzativa e soggettiva. Le cinque priorità scientifiche nell’ambito della
            ricerca sull’ictus, che sono state recentemente definite a livello internazionale,
            includono: a) identificazione di geni che predispongono gli
            individui all’ictus e miglioramento della conoscenza delle proteine prodotte da questi
            geni; b) migliore definizione delle interazioni tra le cellule del
            cervello, le pareti dei vasi e gli elementi circolanti nel sangue sia nel soggetto sano
            che durante e dopo l’ictus; c) sviluppo di nuovi trattamenti
            efficaci, specialmente per quei pazienti che non possono essere candidati al trattamento
            trombolitico; d) individuazione di quali eventi cellulari e
            molecolari possono aiutare il cervello a recuperare il danno dell’ictus;
                e) utilizzo di queste informazioni per sviluppare nuovi
            trattamenti che ripristinino le funzioni deficitarie. 
Alcuni percorsi di conoscenza in
            questi ambiti sono già stati avviati. Ad esempio, recenti studi hanno riportato
            risultati promettenti con l’uso di cellule staminali, capaci di rigenerare sia i vasi
            sia le cellule del sistema nervoso, soprattutto nei bambini e nelle emorragie cerebrali.
            Le cellule staminali rappresentano una grande speranza per il trattamento futuro
            dell’ictus: la possibilità di aumentare la rigenerazione neuronale e di favorire la
            formazione di nuove sinapsi nelle zone limitrofe all’area colpita dall’ictus,
            rappresenterebbe un rimedio fondamentale per ridurre la disabilità. Altri ricercatori
            stanno testando anche un modello di terapia genica con cellule staminali per curare il
            difetto genetico della malattia di Fabry, possibile causa di ictus giovanile. Siamo
            all’inizio di una strada ancora lunga e occorrono ulteriori ricerche prima che la
            terapia con staminali e la terapia genica possano essere considerate un trattamento
            possibile nella pratica clinica, ma molti ricercatori se ne stanno occupando e i primi
            risultati sono promettenti. 
Nell’ambito del trattamento
            dell’emorragia cerebrale, oltre alla ricerca in corso finalizzata ad identificare nuovi
            farmaci che contrastino il sanguinamento, un’interessante ipotesi di lavoro riguarda la
            messa a punto di metodiche endovascolari in grado di sigillare
            direttamente il vaso che sanguina, tramite neuroimmagini
            tecnologicamente avanzate per visualizzare l’origine del sanguinamento. 
Il futuro della riabilitazione
            dell’ictus vedrà sempre più protagoniste le tecnologie avanzate. La teleriabilitazione
            con il coinvolgimento delle famiglie potrà essere lo strumento per veicolare a tutti i
            pazienti le nuove conoscenze. Alcuni risultati promettenti derivano dall’applicazione
            della robotica alla riabilitazione della marcia e della mano. In particolare ci sono
            studi in corso per l’utilizzo di un guanto robotico che permette di effettuare la
            riabilitazione della mano da casa, tramite il monitoraggio in remoto da parte di medici
            e terapisti. Altri studi si stanno focalizzando sull’impiego di tecniche di stimolazione
            cerebrale non invasiva, quale la stimolazione magnetica
                transcranica, ma anche l’uso di programmi di realtà virtuale o videogame
            interattivi. 
La
                neuroprotezione rappresenta un altro capitolo aperto per la
            cura dell’ictus. Molti agenti neuroprotettivi sono stati studiati, con ottimi risultati
            sui modelli animali, ma insufficienti effetti una volta trasferiti sull’uomo. Tra i
            neuroprotettori possiamo distinguere due principali categorie: quelli con l’obiettivo di
            ridurre il danno provocato dall’insulto ischemico prolungando la sopravvivenza dei
            neuroni della penombra ischemica (come il magnesio) e quelli finalizzati a contenere il
            danno favorito dalla riperfusione (come la minociclina), caratterizzato prevalentemente
            dal rischio di infarcimento emorragico. Quest’ultimo caso riguarda anche come rendere
            più sicuro il trattamento trombolitico nell’ictus ischemico, che come si sa è gravato da
            un certo rischio emorragico. 
Il fallimento della neuroprotezione
            nell’uomo rispetto all’animale può dipendere dal fatto che il paziente con ictus è in
            genere più anziano dell’animale testato e anche dal diverso intervallo di tempo di
            somministrazione del farmaco neuroprotettore utilizzato nell’uomo rispetto all’animale.
            Tenendo conto di questi problemi, nuovi agenti potenzialmente efficaci sono attualmente
            allo studio con l’obiettivo di individuare almeno eventuali sottogruppi di pazienti che
            potrebbero trarne beneficio. Se i risultati saranno positivi,
            dal momento che questi agenti non sembrano provocare effetti collaterali, si potrebbe
            prevedere nel futuro che la loro somministrazione si possa fare già in ambulanza, senza
            sapere se l’ictus è ischemico o emorragico. Nel futuro prossimo la terapia ottimale
            dell’ictus sarà quindi rappresentata dalla combinazione di vari farmaci con meccanismi
            complementari (neuroprotezione, fibrinolisi, antinfiammatori ecc.), realizzando il
            cosiddetto stroke cocktail. 
Inoltre, per il trattamento della
            fase acuta dell’ictus ischemico, sono allo studio farmaci nuovi e con differenti
            finestre terapeutiche (oltre le 4,5 ore) mentre per la prevenzione secondaria si stanno
            studiando nuovi farmaci antiaggreganti e i risultati saranno disponibili in tempi molto
            brevi. 
La ricerca organizzativa e sui
            servizi sanitari rappresenta un ulteriore importante tassello per un migliore
            trattamento dell’ictus, così da verificare l’efficacia, l’applicabilità e la resa
            complessiva degli interventi sanitari. 
Servono anche risposte a quesiti più
            semplici, ma che hanno un’importante ricaduta sulla pratica clinica e che attualmente
            rappresentano aree grigie dove la ricerca non è riuscita ancora a far chiarezza. Ad
            esempio, come gestire la cosiddetta resistenza alla terapia
            antiaggregante (è il caso della recidiva di ictus in paziente che sta assumendo un
            antiaggregante), oppure quale sia la dose minima efficace dell’antiaggregante in terapia
            cronica al fine di ridurre gli eventuali effetti collaterali o quale sia la statina più
            efficace nel ridurre il rischio di recidiva di ictus. Ancora, quali strategie sono più
            utili per ottenere la compliance dei pazienti al trattamento dei fattori di rischio
            cerebrovascolari. Incertezza c’è anche su quale trattamento sia più efficace per il
            forame ovale pervio, perché le metanalisi pubblicate non sono conclusive. Molti quesiti
            sono poi ancora aperti per la fase cronica, dove le necessità dei pazienti sia in
            termini di continuità delle cure riabilitative, sia in termini di supporto emotivo,
            psicologico, di gestione del dolore e della fatica, sono spesso disattese. Servono anche
            nuovi modelli predittivi del rischio vascolare più precisi ed
            attendibili che possano utilizzare anche biomarcatori. 
Bisogni non ancora soddisfatti, di
            conoscenza, di applicazione delle conoscenze e umanistici rappresentano un problema da
            affrontare in maniera strutturata. I sistemi sanitari, gli istituti di ricerca, il mondo
            accademico, l’industria farmaceutica e le associazioni dei pazienti devono collaborare
            affinché si stabilisca un approccio metodologico omogeneo per dare le risposte mancanti
            ed affinché i centri di interesse a livello internazionale cooperino ed integrino i loro
            sforzi scientifici. Si deve partire dalla ricognizione dei problemi non risolti legati
            all’ictus, sia nella fase pre-clinica che clinica (acuta e cronica), valutarne la
            rilevanza e la frequenza, per poi definire un piano di priorità che orienti la ricerca. 
L’individuazione di temi prioritari
            per la ricerca sull’ictus deve essere un interesse primario soprattutto per il Sistema
            sanitario. Si osserva troppo spesso, come diceva il compianto medico e metodologo
            clinico Alessandro Liberati, un importante «divario tra quello che i ricercatori
            studiano e quello di cui i pazienti hanno davvero bisogno». Pertanto i Servizi sanitari
            devono assumersi un ruolo di responsabilità, sia contribuendo al finanziamento della
            ricerca necessaria alla produzione di informazioni indipendenti, sia facendosene carico
            in proprio attraverso una «ridefinizione dell’agenda di ricerca nell’interesse dei
            pazienti», per dare cioè risposte ai bisogni non soddisfatti, che non sempre sono una
            priorità della ricerca scientifica tradizionale governata dal mondo accademico e
            dall’industria. 
 
STORIE 
                     Non sempre l’ictus impoverisce
                chi ne è colpito
            



Lovis Corinth (1858-1925) fu uno
                dei più importanti esponenti dell’impressionismo e poi dell’espressionismo tedesco.
                Fu colpito da un ictus emisferico destro nel 1911, a 53 anni. L’ictus gli procurò un
                deficit motorio agli arti di sinistra e un deficit visuospaziale sempre a sinistra,
                il cosiddetto neglect. Egli lottò strenuamente contro le severe
                conseguenze dell’ictus, ma mentre il difetto motorio migliorò, il deficit spaziale
                persisteva e lo accompagnò per tutta la vita, anche se riuscì in parte a
                compensarlo.
 Continuò a dipingere dopo l’ictus fino alla sua morte, che avvenne 14
                anni dopo e questo fu il periodo di maggiore produzione artistica. La percezione
                alterata dello spazio si ritrova, almeno agli occhi dei critici d’arte, nella
                maggioranza delle sue opere successive al 1911. Corinth, ad esempio, specialmente
                nei ritratti, ometteva o non definiva con precisione i contorni ed alcuni
                particolari della parte sinistra del viso. Per combattere il
                    neglect aveva cambiato il suo modo di posizionarsi allo
                specchio quando faceva autoritratti. Infatti, mentre prima del 1911 dipingeva se
                stesso ruotato verso destra, dopo dipingeva se stesso ruotato verso sinistra. Questo
                stratagemma serviva per vedere la sua immagine nel campo visivo e spaziale destro,
                che era preservato. Dopo l’ictus l’artista si avvicinò ad una tavolozza di colori
                completamente diversa rispetto a prima. I colori divennero più intensi e
                trasmettevano una straordinaria vitalità e un rinnovato vigore. Il suo stile divenne
                più moderno. Nella sua produzione artistica dopo l’ictus entrano prepotentemente i
                paesaggi ed i ritratti che rappresentano secondo i critici il punto più alto della
                sua ricerca. Gli autoritratti, ma non solo, che seguono l’ictus esprimono le sue
                emozioni più intime legate alla nuova situazione di salute, focalizzando
                l’attenzione sulla fragilità fisica e dell’animo e sulla sofferenza umana. Qualche
                mese dopo l’ictus cerebrale Corinth raffigura se stesso nell’Accecamento
                    di Sansone dove la figura mitologica – che secondo alcuni critici
                presenta delle inesattezze anatomiche come effetto del deficit neurologico – esprime
                con intensa emotività lo stato d’animo di sofferenza dell’artista: appare
                un’immagine disperata e martirizzata, brancolante e insicura che si dirige verso
                l’osservatore. Un altro esempio è l’autoritratto del 1921 Tod und
                    Künstler. Il disegno risulta particolarmente accurato nella
                descrizione delle mani e dei dettagli del viso. La mano sinistra presenta i chiari
                caratteri della paralisi e della spasticità e, infatti, è usata per tenere ferma la
                tavolozza. Il volto mostra la parte sinistra cadente ed inespressiva, a causa della
                paralisi dei muscoli facciali.
 Le alterazioni della percezione dello spazio dovute
                al suo neglect e le limitazioni fisiche non impoverirono
                l’opera dell’artista, ma giocarono un ruolo cruciale nello sviluppo di un nuovo
                stile artistico. Tutti i critici sono concordi, infatti, nell’affermare che mentre
                l’impressionismo caratterizzò la sua prima produzione, lo stile espressionista
                permea tutta l’opera dell’artista, successiva all’ictus cerebrale.
 Zlatio Boiyadjiev
                (1903-1976) fu un importante pittore bulgaro. Nel 1951 (a 48 anni) fu colpito da un
                grave ictus emisferico sinistro che lo rese afasico ed emiplegico a destra.
 Egli,
                nonostante la riabilitazione, non migliorò significativamente ed imparò a dipingere
                con la mano sinistra. Dopo l’ictus, il suo stile si modificò sensibilmente
                diventando più energico, vivace e colorato e più creativo, simile in alcune opere ad
                un vero e proprio contenuto onirico.
 Federico Fellini (1920-1993) fu un famoso
                regista ma anche un abile pittore e illustratore. Fu colpito da ictus emisferico
                destro nel 1993 (a 73 anni) e riportò un grave deficit sensitivo-motorio a sinistra
                ed un neglect dello spazio sinistro. Si impegnò moltissimo per
                superare questo deficit, applicandosi strenuamente nella riabilitazione e cercando
                di esaminare profondamente il suo stato. I suoi cartoons,
                riportati nello studio neuropsicologico a cui è stato sottoposto dopo l’ictus, pur
                evidenziando omissioni di particolari e alterazioni dello spazio sinistro a causa
                del neglect, rimangono inconfondibilmente attribuibili allo
                stile felliniano. Non perse mai la sua ironia come dimostrano le sue interviste e le
                frasi provocatorie che scrisse sui suoi disegni del periodo della riabilitazione.
                Diceva: «sono “emi” in tutto – emiparetico sinistro, emi-inattento, emi-anestetico,
                pure scoagulato. Speriamo di diventare anche eminenza». Pochi mesi dopo l’evento
                ictale, quando già aveva fatto notevoli progressi, morì per insufficienza
                respiratoria, prima di poter riprendere a lavorare. 
Luchino Visconti (1906-1976) fu
                colpito da ictus emisferico destro a 66 anni. Non si arrese (di sé diceva: «non ho
                mai avuto pazienza ma la volontà sì») e riuscì a riprendere il suo lavoro girando
                due capolavori: Gruppo di famiglia in un interno – la storia di
                un vecchio professore la cui vita viene sconvolta dai suoi nuovi vicini – e
                    L’innocente – tratto dall’omonimo romanzo di Gabriele
                D’Annunzio, su un adulterio e un infanticidio nella Roma degli inizi del Novecento –
                che uscì nelle sale dopo la morte del regista.
 Nella fase post-ictus, la sua tecnica
                cinematografica fu caratterizzata dall’uso intenso del primo
                    piano poco sfruttato in precedenza: i personaggi vengono ripresi con
                la cinepresa davanti al volto e non in una posizione naturale nello spazio. Questa
                tecnica se impiegata di frequente può provocare un certo senso di incertezza e di
                alterata ripartizione spaziale. Una ragione ipotizzata da alcuni per questo
                cambiamento di stile, peraltro molto suggestivo ed intrigante, può essere proprio
                l’incertezza della percezione spaziale che si accompagna al
                    neglect di cui Visconti era affetto. Lo stesso Visconti
                definisce le immagini di Gruppo di famiglia in un interno come
                «liberamente ricomposte in totale libertà di proporzioni e posizioni». Alcuni
                critici hanno anche segnalato un particolare interesse a rendere decorativa la parte
                destra delle scene (il suo emispazio conservato).
 Michelangelo Antonioni (1912-2007)
                fu colpito da ictus emisferico sinistro nel 1985. La malattia lo privò della parola
                e lo costrinse sulla sedia a rotelle. Riuscì a superare questa durissima prova con
                l’aiuto della moglie e dei familiari, solo quando accettò, come scrisse la moglie,
                «di valorizzare ciò che ancora sapeva fare piuttosto che disperarsi per ciò che non
                poteva più fare». Dopo 10 anni, nel 1995, Antonioni tornò sul set per girare un
                lungometraggio Al di là delle nuvole, trasposizione sul grande
                schermo di alcuni racconti tratti dal suo libro Quel bowling sul
                    Tevere. Girerà il film con Wim Wenders, che ha raccontato in un
                libro, Il tempo con Antonioni, l’esperienza con il maestro del
                cinema. Scrive Wenders: 
Antonioni soffre di difficoltà nel comunicare. Capisce
                tutto. È spiritualmente vigile come sempre. Non ha perduto il suo senso
                dell’umorismo. Ma riesce a pronunciare a malapena una dozzina di parole: «sì; no;
                ciao; dopo; via; fuori; domani; andiamo; vino; mangiare».


L’ictus ha colpito anche
                la mano destra, Antonioni disegna con la sinistra e il disegno è spesso il mezzo col
                quale riesce a farsi capire meglio dai suoi collaboratori. Oltre che nel pronunciare
                le parole, incontra difficoltà anche nello scriverle. Wenders trova sorprendente il
                modo in cui Antonioni si rassegna al suo handicap e la pazienza con la quale aspetta
                che gli altri lo capiscano, usando la mimica, la gestualità.
Quando tutti i
                suggerimenti e le proposte che gli arrivavano da destra e da manca non coglievano
                nel segno e sembrava proprio che non capissimo cosa voleva dire, lui non si
                disperava, ma cominciava a ridere e si batteva la fronte. Alla fine uno di noi
                riusciva a capire il senso ancora oscuro di un disegno o di un gesto.


  Egli non
                poteva parlare e non poteva scrivere e nemmeno camminare autonomamente, ma era
                ancora in grado di girare un film. 
Questi esempi testimoniano che l’ictus non porta
                necessariamente ad una perdita emotiva ed allo spegnimento creativo, anzi talvolta
                ne permette delle evoluzioni imprevedibili. Il cervello non dimentica l’arte e
                alcuni disturbi neurologici possono costituire un impulso alla creatività, forse per
                l’improvviso annullamento di circuiti inibitori cerebrali, a causa dell’ictus. Il
                limite, il deficit può rappresentare in alcuni casi un potenziale espressivo. Come
                abbiamo visto, artisti con ictus cerebrale hanno continuato nella loro arte e spesso
                con risultati migliori, affacciandosi a nuovi orizzonti, creando nuovi stili, in cui
                s’inseriscono i deficit e gli errori dovuti all’ictus, che contribuiscono però a
                realizzare comunque delle opere d’arte. 

 

Tirando le fila 



La prima volta che feci una
            trombolisi fu ad un uomo di 51 anni. Viveva nella campagna bolognese con il fratello ed
            era un contadino. I familiari dissero che era «un uomo semplice», sapeva a fatica
            leggere e scrivere e raramente si allontanava dal suo ambiente familiare e dal suo
            lavoro. Aveva un ictus ischemico dell’emisfero sinistro, con grave difficoltà nel
            linguaggio ed emiparesi destra. Riusciva parzialmente a comprendere, ma fui sicura che
            capisse cosa gli stessi proponendo ed acconsentì al trattamento. Dopo 30 minuti di
            infusione, riuscì a parlare perfettamente e alla fine dell’infusione muoveva gli arti
            come prima dell’ictus: paralizzato ed afasico fino a 2 ore prima, era guarito! Non era
            un miracolo, era l’effetto dei risultati della ricerca scientifica, ma l’impatto emotivo
            sia sui sanitari presenti che sul paziente fu simile all’«alzati e cammina» di Lazzaro.
            Egli mi raccontò che la sua preoccupazione più grande era di non poter più tornare ad
            accudire i suoi animali, specialmente la sua vitellina appena nata, Nerina. Quattro
            giorni dopo fu dimesso, completamente ristabilito. 
Questo è il potenziale effetto dei
            trattamenti in acuto dell’ictus cerebrale che rappresentano in assoluto il più grande
            progresso fino ad ora raggiunto nella gestione dell’ictus. Ricordo ancora il senso di
            impotenza di fronte ad un paziente con ictus, alcuni anni fa, quando si era consapevoli
            che non si poteva fare nulla per provare a guarirlo. Pertanto,
            lavorare per aumentare il numero dei pazienti che possono essere candidabili alla
            trombolisi e per acquisire una maggiore diffusione delle Stroke
                Units, vorrebbe dire ridurre drasticamente la disabilità e la mortalità
            correlate all’ictus. 
Ma oltre al trattamento in acuto, la
            lotta all’ictus si declina in altri punti, tutti importanti e da implementare. Grande
            risalto deve essere dato alla prevenzione primaria dell’ictus che ci permette di
            intervenire quando è ancora possibile evitare che un soggetto sperimenti l’esperienza
            drammatica della malattia e della disabilità. L’effetto della prevenzione primaria non è
            così immediato come quello della trombolisi e si può documentare solo nel lungo periodo.
            Serve quindi un impegno formale di tutti i protagonisti della Sanità per diffondere
            sistematicamente l’informazione che stili di vita corretti e lo stretto controllo dei
            fattori di rischio cerebrovascolari rappresentano la più importante difesa contro
            l’ictus cerebrale. Il cittadino deve essere consapevole che può scegliere tra vivere in
            salute, se aderisce ai programmi di prevenzione o vivere, con alta probabilità, in
            malattia e disabilità. Solo così potremmo contribuire significativamente a un’ulteriore
            progressiva riduzione dell’incidenza dell’ictus già nel secolo che stiamo vivendo. 
Altro punto fondamentale è
            rappresentato dall’equità di accesso alle migliori cure per tutti. Questo è possibile
            solo se i Servizi sanitari implementano l’organizzazione delle prestazioni assistenziali
            in rete, con strutture hub and spoke e con l’attivazione della
            telemedicina che insieme alla multidisciplinarietà e multiprofessionalità nell’approccio
            ai percorsi assistenziali per l’ictus rappresentano oggi il migliore mezzo per garantire
            l’accesso alle cure più adeguate sia nella fase acuta che nella più difficile e lunga
            fase della riabilitazione e del ritorno a casa. 
Ultimo punto è rappresentato dalla
            ricerca scientifica. È solo attraverso nuovi studi che potremmo rispondere al bisogno di
            comprensione, di conoscenza dei meccanismi ancora in parte
            misteriosi che stanno alla base della malattia cerebrovascolare ed identificare nuovi
            trattamenti efficaci. 
Il problema ictus per la sua
            rilevanza epidemiologica e per le sequele disabilitanti e l’alto numero di decessi che
            provoca deve essere al centro delle politiche sanitarie di ogni paese, sia per
            l’ottimizzazione degli aspetti assistenziali-organizzativi, sia, soprattutto, per
            stimolare, guidare, incentivare e finanziare la futura ricerca.




Informazioni utili 



Centri specializzati per la cura dell’ictus cerebrale 



I centri specializzati per la cura dell’ictus cerebrale sono le Stroke Units presenti in numerosi ospedali italiani. L’elenco aggiornato degli ospedali dotati di una Stroke Unit, è consultabile sul sito internet di ALICe (Associazione per la lotta all’ictus cerebrale) www.aliceitalia.org. 

Associazioni  



Numerose sono le associazioni italiane senza scopo di lucro che si dedicano alla formazione e alla divulgazione dei principi basilari per la prevenzione dell’ictus cerebrale e al sostegno dei familiari e dei pazienti colpiti dalla malattia. Di seguito si segnalano le associazioni a maggiore diffusione nazionale, ricordando che nelle realtà regionali e provinciali è possibile trovare altre esperienze organizzate e localmente radicate di grande valore e utilità.  
	 Associazione per la lotta all’ictus cerebrale (ALICe Italia onlus): è una federazione di associazioni regionali a cui aderiscono 19 regioni italiane. È formata da persone colpite da ictus, familiari, medici, personale addetto all’assistenza, riabilitazione e volontari. Lo scopo è di migliorare la qualità della vita delle persone colpite da ictus cerebrale, dei loro familiari e delle persone a rischio. 
	 Associazioni italiane afasici (AITA Federazione, www.aitafederazione.it): è una federazione di associazioni regionali a cui aderiscono 12 regioni italiane. È stata costituita sulla spinta delle sollecitazioni giunte da persone afasiche, da parenti di persone afasiche, da professionisti (neurologi, psicologi, logopedisti, terapisti della riabilitazione) e da volontari impegnati nella cura della persona afas﻿ica. Scopi principali sono la promozione dei contatti tra le persone afasiche, le loro famiglie e il loro ambiente, e l’organizzazione di incontri e di seminari per le famiglie, la sollecitazione dell’interesse nei confronti delle persone afasiche, nel quadro delle attività di associazioni e gruppi regionali, provinciali e comunali, nonché il miglioramento dell’assistenza terapeutica delle persone afasiche. 
	 Associazione per la lotta alla trombosi e alle malattie cardiovascolari (ALT, www.trombosi.org): opera per prevenire le malattie cardiovascolari da trombosi e per sostenere la ricerca scientifica interdisciplinare. 
	 Associazione italiana neurodisabili (AIN, www.ain-onlus.org): svolge molteplici attività di utilità medica e di promozione della ricerca scientifica a favore dei neurodisabili da patologie genetiche o acquisite (incluso l’ictus cerebrale).






Per saperne di più 



L’ictus cerebrale è oggetto di numerosissime pubblicazioni scientifiche su riviste internazionali in lingua inglese e pertanto meno fruibili per i non addetti ai lavori.  
La complessità della gestione dell’ictus ha favorito anche lo sviluppo di linee guida interdisciplinari che raccolgono le raccomandazioni diagnostico-terapeutiche basate sulle migliori conoscenze scientifiche e continuamente aggiornate, redatte allo scopo di favorire l’appropriatezza delle decisioni cliniche e salvaguardare elevati standard di assistenza. Tra queste linee guida, segnalo quelle italiane che sono disponibili on line e possono essere consultate, a mio parere, anche dai non addetti ai lavori – sebbene abbiano un target professionale – sia per la chiarezza con cui sono state stilate sia per la ricchezza di informazioni dettagliate ed esaustive su tutti i tipi di ictus, la diagnosi e i trattamenti: Italian Stroke Organization, Stroke Prevention and Educational Awareness Diffusion, ISO-SPREAD, www.iso-spread.it.  
Rimanendo in ambito italiano segnalo anche le ultime linee guida sulla gestione della fibrillazione atriale scaricabili al sito dell’Associazione italiana cardiologia: www.aiac.it. 
Per rendere l’argomento meglio fruibile avrei voluto indicare libri in italiano o tradotti dedicati all’ictus, ma questi sono pochi, datati, rivolti prevalentemente ad addetti ai lavori e, inoltre, spesso fuori commercio.  
Segnalo, invece, Conoscere l’ictus, dedicato ai familiari e ai pazienti, redatto da ALICe scaricabile al sito www.cuore.iss.it/prevenzione/pdf/Alice-pdf-def.pdf. 
Sempre per i familiari e per chi assiste il paziente con ictus, può essere di interesse il Manuale del familiare (tradotto in italiano da A. Tinti) scaricabile al sito http://familiareictus.blogspot.it. 
Il problema ictus è stato affrontato anche in ambito cinematografico e letterario riuscendo a trasmettere aspetti emozionali e relazionali di notevole interesse per la comprensione della complessità associata all’ictus. A questo proposito segnalo il film Lo scafandro e la farfalla (2007, diretto da Julian Schnabel) tratto dal libro autobiografico di Jean-Dominique Bauby (Firenze, Ponte alle Grazie, 1997), che racconta l’esperienza dell’autore, un giovane giornalista, colpito da un grave ictus che lo ha ridotto nella condizione cosiddetta della sindrome di locked-in, in grado solo di muovere la palpebra sinistra, e sarà con questo unico mezzo di comunicazione con il mondo che riuscirà a dettare il suo libro. Sempre in ambito letterario segnalo un romanzo dal titolo Le campane di Bicêtre di Georges Simenon (Milano, Adelphi, 2009) in cui l’impossibilità del protagonista di parlare e comunicare con il mondo esterno a causa dell’ictus, favorisce un’importante riflessione interiore profonda e sincera. 
Degni di nota sono anche altri due libri. Il primo è Il tempo con Antonioni di Wim Wenders (Roma, Socrates, 1995) dove Wenders racconta l’incontro con Antonioni colpito da ictus, dietro alla macchina da presa del film Al di là delle nuvole. Il secondo è un’autobiografia della neuroscienziata Jill Bolte Taylor dal titolo La scoperta del giardino della mente. Cosa ho imparato dal mio ictus cerebrale (Milano, Mondadori, 2009): l’autrice racconta l’esperienza di un’incredibile guarigione dopo un ictus cerebrale che mettendo fuori gioco il razionale emisfero sinistro, ha dato spazio alla creatività e alle sensazioni, emozioni e intuizioni proprie dell’emisfero destro, cambiandole completamente la vita. 
Infine, segnalo un breve testo di Andrea Pietrantoni, Papà ha avuto un ictus, pubblicato su ilmiolibro.it nel 2013, nel quale l’autore narra gli ultimi anni di vita del padre, dal giorno in cui è stato colpito da un ictus, fino al giorno del suo funerale. Con grande intensità vengono raccontati i disagi e le sofferenze di un’intera famiglia, che con amore accudisce il proprio congiunto, e sono affrontati temi sensibili come l’accanimento terapeutico e il fine vita.
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