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L’ Emorragia Cerebrale

 L’incidenza dell’emorragia cerebrale non traumatica  (ICH)  è di  25 casi/100.000 abitanti/anno,  
rappresenta circa il 20% di tutti gli ictus  

                                                                                                                                                              Van Asch CJ et al. Lancet Neurol .2010

 Il tasso di mortalità a 30 giorni è di circa il 50%
                                                                                                                                   Flaherty ML  et.al.  Semin Neurol .2010

 Nella metà dei casi fatali la morte sopraggiunge nelle prime 48 ore 
                                                                                                                                                                                                                                 Nilsson OG et al.  J. Neurosurg . 2002

 Dopo  6 mesi   solo il 20 % dei pazienti risulta completamente  indipendente
                                                                                                                                                                                                              Broderick JP et al.  Stroke  1999

 Il 20 % dei pz che manifestano una ICH assume terapia anticoagulante 
                                                                                                                                                                                          Flaherty ML  et.al.  Semin Neurol .2010



L’emorragia cerebrale 
in anticoagulante

 Nei pazienti che assumono anticoagulante orale:

 il rischio annuale di emorragia maggiore è del 2-3% (fatale dal 9 al 13%) ,

 il rischio di ICH  è tra lo 0.3 e lo 0.5 %   Schulman S, et al. Chest .2008

 In assenza di anticoagulante orale Il rischio annuale di tromboembolismo è :

del 12-22% nei portatori di valvola meccanica    - fatale nel 12% -

del  6-18% nei pz con FA e CHAD2DS2-VASc > 3 - stroke embolico fatale nel 27% -
                                                                                                                                                                                   Salem DN et al. Chest 2008, Gage BF JAMA 2001



L’emorragia cerebrale 
in anticoagulante

 Il volume dell’ematoma e la sua espansione sono fattori prognostici determinanti nella ICH
Davis Sm et al, Neurology 2006

 Nei pazienti che assumono anticoagulante l’ espansione dell’ematoma avviene nel 30-50 % dei casi  
     Aguilar MI et al Mayo Clin Proc 2007

 L’alto rischio di espansione e il  tempo prolungato di crescita dell’ematoma (nei pz che assumono 
anticoagulanti)  si associano ad una più alta mortalità rispetto ai pz che non ne assumono

                        Fibotte JJ et al. Neurology 2004

 La mortalità raggiunge il  67%  nelle ICH in TAO
                                                                                                                       Marietta M, et al.  Intern Emerg Med 2007



Emorragia cerebrale  in  AVK  –  Fattori di Rischio 

Marietta M, et al.  Intern Emerg Med 2007



Emorragia cerebrale  in  AVK – 
                                  Fattori prognostici negativi

 Basso punteggio  alla Glasgow Coma Scale all’esordio

⑥ Volume iniziale dell’ematoma 
 Non vi sono differenze significative tra pz non in TAO  e in  TAO  con  INR <3.0;
 L’ematoma è più grande con  INR > 3.0;
 Non vi è relazione lineare  tra volume dell’ematoma e INR suggerendo un effetto soglia

  Espansione dell’ematoma (nella maggior parte dei casi entro 24 h)

⑥ Sanguinamento intraventricolare 

⑥ Edema

Zubkov AY et al Arch Neurol 2008; Flaherty ML et al. Neurology 2008.



Anticoagulanti Diretti  (NAO)

 Sono non inferiori in termini di efficacia agli AVK

 E’ dimostrato il maggiore profilo di sicurezza  in termini di sanguinamento 

  (eccetto che per i sanguinamenti gastrointestinali )
Ruff CT et al, Lancet 2014



ICH    in anticoagulante    
TAO  vs  NAO

1. Connolly et al. N Engl J Med 2009;361:1139–1151; 2. Patel et al. N Engl J Med 2011;365:883–891
3. Granger et al. N Engl J Med 2011;365:981–992; 4. Giugliano et al. N Engl J Med  2013;369(22):2093-104

- 50%
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Outcome   ICH in ACO 

Neurology 2017; 89:1-10



Outcome   ICH in ACO

Neurology 2017; 89:1-10



Outcome   ICH  in ACO

Neurology 2017; 88 1693-1700



Trattamento ICH in TAO/NAO

Schulman S et al Journal of Thrombosis and Haemostasis, 2005, 3: 692–694



EMORRAGIA in AVK

 COMPLESSO PROTROMBINICO CONCENTRATO * 

-  3 FATTORI  : II  -  IX – X

-  4 FATTORI  : II  -  IX -  X  -  VII

 Se non disponibile FFP   10-40  mL /kg

 VITAMINA K 10 mg ev  in 30 minuti   

 Controllo INR al termine infusione Se INR ≥ 1.5 ripetere 
infusione di CPC come a lato 

* Superiore al plasma fresco congelato nella 
normalizzazione dell’INR  Steiner T et al, Lancet Neurol 2016 

VALORE INR CPC

 INR  < 2,0  20 UI/ Kg

 INR  = 2.0-3.0  30 UI/ Kg

INR   = 3.0-4.0  40 UI/ Kg

INR   > 4.0  50 UI/ Kg

Masotti L et al.  reviews in health care, 2011



EMORRAGIA in  NAO   -  inib diretti trombina 

   SPECIFICO REVERSAL è ATTUALMENTE disponibile solo per  DABIGATRAN : 
IDARUCIZUMAB 

       5 g ev   (flaconi da 2,5 g)  (ultima dose assunta entro 3-5 emivite)

   se non disponibile  CPC  3- 4 fattori   50 UI / Kg  (ultima dose assunta entro 3-5 emivite)

         o anche FEIBA o di fattore VII

   se  recente ingestione (entro 2 ore)   50 g di Carbone attivo 



EMORRAGIA in  NAO   -  inib fatt  X

  CPC  3- 4 fattori   50 UI / Kg  (ultima dose assunta entro 3-5 emivite)

        o anche FEIBA o di fattore VII

   se  recente ingestione (entro 2 ore)   50 g di Carbone attivo 

 Non ancora disponibile ANDEXANET specifico antidoto



Trasformazione emorragica 

La trasformazione emorragica di un ictus ischemico avviene in circa il 9% di tutti gli stroke 
Paciaroni et al. Stroke 2008

HI 1  : piccole petecchie lungo il margine 
dell’infarto

HI 2   :  petecchie confluenti nel corpo dell’infarto 
senza effetto massa

PH 1  : ematoma parenchimale che non occupa 
più del 30% dell’area dell’infarto

PH 2 : ematoma che occupa più del 30% con 
effetto massa 

ECASS, JAMA 1995

Purrucker JC, JOS 2017



Trasformazione emorragica

 L’ematoma parenchimale (outcome più sfavorevole)   si ritrova nel 3% dei casi ed è associato più frequentemente 
a ictus di natura cardioembolica e a lesioni ischemiche grandi 

Paciaroni et al. Stroke 2008, Stroke 2015

 La terapia anticoagulante con AVK  (precedente all’evento) non influisce sulla possibilità di trasformazione 
emorragica 

Paciaroni et al. Stroke 2008, O’ Donnel M Lancet Neurol  2006



Ripresa anticoagulante dopo ICH

Santosh et al. Stroke2017; 48: 00-00

38%



Ripresa anticoagulante dopo ICH



Ripresa anticoagulante dopo ICH

DOPO 3 
SETTIMANE

RISCHIO 
TROMBOEMBOLICO 
ELEVATO 
  

TRA 2 mesi 
e mezzo 
E 7 mesi 

Casi intermedi

DOPO 7 
MESI 

RISCHIO  EMORRAGICO 
ELEVATO



Ripresa anticoagulante dopo ICH



Ripresa anticoagulante dopo ICH



TAKE    HOME    MESSAGE

 I nuovi anticoagulanti orali hanno un profilo di sicurezza maggiore:  riducono il rischio di ICH 
del 50%, sono associati a ematomi di volume più piccolo e evoluzione più favorevole.

 Esiste un reversal per Dabigatran e terapia  d’urgenza efficace per gli altri NAO e AVK

 L’ assunzione dei NAO prima di un ictus ischemico non espone a maggior probabilità di 
trasformazione emorragica

 Dopo ICH la ripresa dei NAO è generalmente indicata dopo tempi variabili 
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