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CASO CLINICO 
Donna di 55 anni, cuoca, destrimane, obesa e fumatrice.  

In anamnesi:  
  Ipertensione arteriosa (-blocc, Ca-ant, ACE-inib,diuretico) 
  Diabete Mellito    (Biguanidi) 
  Ipotiroidismo     (Levotiroxina) 
  Gastrectomia parziale con by-pass per obesità: BMI 34 
  Pregresso deficit periferico del VII NC di sinistra 

In data 15/09 si corica alle ore 23:00. All’1:00 si sveglia: nel 
tentativo d’andare in bagno lamenta deficit di forza all’AI sx, 
impaccio nei movimenti della mano sx e difficoltà ad articolare le 
parole.  

Dopo aver atteso presso il proprio domicilio, non vedendo 
miglioramenti, veniva condotta dal marito presso il PS di Ascoli 
dove giungeva alle ore 4:00. Qui veniva sottoposta ad es. ematici, 
ECG (ndr) e TC cerebrale.  



TC ENCEFALO (h 4:20) 

ASPECT = 10 



TRASFERIMENTO in STROKE UNIT 
Alle ore 7:00 la paziente giunge in Stroke Unit: lieve disartria, 
lieve emisindrome sensitivo-motoria F-B-C sinistra NIH: 5.  

Nelle prime ore di degenza si evidenzia un progressivo 
peggioramento clinico: F 1/5 prossimalmente AS sx, F 0/5 
distalmente AS sx, F 3/5 AI sx, disartria più marcata NIH: 10.  

Ecodoppler TSA: Bilateralmente (> sx) al bulbo carotideo e origine 
ACI, lesioni prevalentemente iperecogene determinanti stenosi 
non significativa. Test dinamico per ricerca PFO: negativo. 

Esami ematici: Hb glicata 8,7%. Screening trombofilico: lieve 
aumento della Prot C coagulativa (142).  

Valutazione cardiologica + Ecocardio: Cardiopatia ipertensiva con 
d’anno d’organo, ipertrofia Ventricolare sx, ectasia radice aortica 
e aorta ascendente. Funzione sistolica globale conservata.  



ASCOLI (SPOKE) 
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Il caso clinico in sintesi  

Risveglio h 01:00 

Arrivo h 04:00 
TC h 04:20 (ASPECT 10) 

Arrivo h 07:00 
NIHSS: 5 



RM ENCEFALO (4° giorno) 

DWI 

FLAIR 

T2 



DECORSO CLINICO e DIMISSIONE 

Introduzione in terapia di insulina e statina. In 3° giornata la 
paziente ha manifestato un lieve recupero del deficit 
sensitivo-motorio in emisoma sinistro: NIH 8.  

Valutazione fisiatrica: Passaggi posturali assistiti, controlla il 
tronco da seduta senza sostegno. Statica e deambulazione 
impossibili. Severa disabilità. Alla dimissione indicato ricovero 
riabilitativo intensivo. 

In 6° giornata la paziente è stata trasferita presso istituto 
riabilitativo. I restanti risultati dello screening trombofilico, 
acquisiti dopo la dimissione, hanno dato esito negativo.  



881 articoli di cui 36 potenzialmente eleggibili, 12 i lavori selezionati 

3 Serie di casi  
7 Analisi di database di registri osservazionali 
2 Coorti di paz con ictus al risveglio (WUS) estratti da pop di RCT  

5 Comparazioni WUS trattati vs WUS non trattati  
7 Comparazioni di WUS trattati vs paz con ictus ad esordio noto  



Questionario (8 domande) sul 
trattamento del WUS posto a 55 
esperti di Stroke da 22 Nazioni 
diverse.  

Conclusioni: la maggioranza degli 
esperti raccomanda  trattamento 
di ricanalizzazione, tuttavia c’è un 
notevole disaccordo sulla 
migliore metodica di imaging e 
sul trattamento ottimale da 
intraprendere. 





Il trattamento con r-tPA e.v. è indicato in pazienti con ora di insorgenza dell’ictus 

non nota o ictus presente al risveglio, qualora le neuroimmagini avanzate (RM 

DW e PW o pTC) definiscano una zona di mismatch tessutale e/o consentano di 

datare l’evento almeno entro le 3 ore (confronto MR DW con MR FLAIR).  

Serie cliniche hanno riportato sicurezza ed efficacia della trombolisi e.v. in 

pazienti con ictus al risveglio selezionati in base a presenza ed estensione dei 
segni precoci di infarto alla TC.  

Raccomandazione 9.3 

Sintesi 9.1 

Debole a favore Grado D 

ICTUS ACUTO:  

FASE di OSPEDALIZZAZIONE 
 

(Cap. 9, pag. 79)  
 



Prospective, Open-Label Safety Study 
of Intravenous Recombinant 
Tissue Plasminogen Activator 

in Wake-Up Stroke 
ANN NEUROL 2016;80:211-218 

40 paz con WUS arruolati dall’Ottobre 2010 all’Ottobre 2013, età: 18-80 anni, 
NIH ≤ 25 selezionati con TC senza mdc (segni precoci). 

Studio prospettico, multicentrico, a braccio singolo, in aperto, che valuta la 
sicurezza della somministraizone di r-TPA 0,9 mg/Kg entro 3 ore dal risveglio. 

Outcome 1°: Emorragia cerebrale sintomatica (SICH). Altri endpoint: 
emorragia asintomatica, miglioramento clinico (NIH) e mRS a 90 giorni.  

Età media: 60,8 aa, 50% donne, NIH media 6,5 (2-24), r-TPA somministrato a 
10.3 ± 2.6 h (last seen normal) e 2.6 ± 0.6 h dal risveglio. 10% stroke-mimic. 

Risultati: nessuna SICH, a 3 mesi il 52,6 % aveva mRS eccellente (0-1). 

Conclusioni: In questo studio prospettico su paz con WUS selezionati con TC 
cerebrale senza mdc, la trombolisi e.v. è stata una terapia sicura.  
Un efficace trial randomizzato appare realizzabile utilizzando un simile 
disegno di studio. 





A multicenter, randomized, double-blind, placebo-controlled trial to 

test efficacy and safety of magnetic resonance imaging-based 

thrombolysis in wake-up stroke (WAKE-UP). 

           Int J Stroke August 2014 9: 829-836 

Trial clinico disegnato per dimostrare l’ efficacia e la sicurezza della 
trombolisi e.v. (r-TPA vs placebo) in paz con WUS o ad esordio sintomi non 
noto e selezionati in base alle neuroimmagini RM, trattati entro 4,5 ore dal 
risveglio o dal rilevamento dei sintomi (Università di Amburgo, Germania). 

Criteri d’inclusione: WUS o stroke ad esordio non noto, età 18-80, NIH ≤ 25, 
consenso informato scritto (paz o familiare), pattern di mismatch DWI-FLAIR: 
presenza di DWI positiva e assenza di iperintensità marcata in FLAIR. 

Criteri d’esclusione: paz per i quali si pianifica trattamento endovascolare, 
mRS pre stroke > 1, stroke recente, sanguinamento recente, neoplasia… 

Outcome 1° Efficacia: mRS 0-1 a 3 mesi, Sicurezza: mortalità e grave disabilità 
(mRS 4-6). Periodo di studio: Settembre 2012-Dicembre 2016. Previsione 
popolazione studio: 800 paz.  





ICTUS ISCHEMICI 

Altri Ictus Ictus al risveglio

75% 

TROMBOLISI e ICTUS al RISVEGLIO in ITALIA 

20-25% 

In Italia si stima che ogni anno circa 100.000 persone siano colpite da ictus 

ischemico (comprendendo sia 1° evento sia le recidive) 

Nel 2015, in Italia, sono stati trattati con trombolisi e.v. 5.138 pazienti affetti da 

ictus ischemico in 172 Stroke Unit: circa il 5% di tutti gli ictus ischemici 
        

20-25% del totale, ossia  

circa 20-25.000 pazienti.  

Quanti di questi 

potrebbero essere 

sottoposti a trombolisi? 



Ischemici 

Emorragici Tutti gli 
Stroke 

TIA 



CRITICITA’ / QUESTIONI APERTE 

Insufficiente informazione/formazione della popolazione su 
cosa sia l’Ictus e come vada curato (fase acuta) 

Rete stroke / Codice Stroke per il 118: centralizzazione, nel più 
breve tempo possibile, dei pazienti eleggibili al trattamento 
nella Stroke Unit di riferimento  

Consenso informato per i casi che non rispettino pienamente i 
criteri di inclusione/esclusione per trombolisi e.v. ma che 
configurino condizioni potenzialmente trattabili 
(raccomandazioni con  gradi di evidenza meno forti) 

Trials clinici   Linee guida   Pratica clinica:                                          
i nuovi orizzonti terapeutici hanno bisogno d’un cambiamento 
culturale e di risorse adeguate per potersi affermare 
efficacemente e produrre i risultati auspicati 



GRAZIE 


