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Neurology 1994

• Evidenza clinica di demenza (deficit di 

memoria e in uno o più altri domini

cognitivi)

• Interferisce con la vita quotidiana

• Progressione graduale

• Assenza di disturbo di coscienza

• Insorgenza tra 40 e 90 anni (sotto i 65: 

esordio precoce)

• Assenza di altre patologie cerebrali o 

sistemiche in grado di determinare

demenza

• Evidenza clinica di demenza (deficit in 2 

o più domini cognitivo/comportamentali)

• Interferisce con la vita quotidiana

• Progressione graduale

• Assenza di disturbo di coscienza

• Possibile insorgenza a qualunque età

• Assenza di altre patologie cerebrali o 

sistemiche in grado di determinare

demenza

• Evidenza opzionale di positività a 

biomarcatori fisiopatologici



Deficit funzionali

Riduzione dell’autonomia nelle attività della vita quotidiana

avanzate:

ad esempio utilizzare correttamente gli elettrodomestici, guidare

l’auto, fare la dichiarazione dei redditi, lavorare a maglia,…

strumentali:

utilizzare il telefono, fare la spesa, cucinare, fare le faccende 

domestiche, lavare la biancheria, usare i mezzi di trasporto, 

assumere le medicine, gestire il denaro;

di base:

fare il bagno, vestirsi, spostarsi, usare la toilette, mantenere la 

continenza urinaria e fecale, mangiare. 





Demenze primarie o degenerative

✓ Malattia di Alzheimer

✓ Demenza fronto-temporale

✓ Demenza a corpi di Lewy

✓ Demenza associata a Malattia di Parkinson

Demenze secondarie

✓ Demenza vascolare

✓ Altre malattie cerebrali (neoplasie, ematoma subdurale, idrocefalo

normoteso, meningoencefaliti)

✓ disturbi endocrini e metabolici (p.e. malattie della tiroide,

insufficienza renale grave, cirrosi)

✓ Carenze nutrizionali (vitamina B1, B12, acido folico)

✓ Agenti tossici (p.e. piombo) 

Le principali cause di demenza



Sister APJ 74 years Sister MAR 104 years

Cervelli di due suore dal “Nun Study” 

morte ad età differenti



L’ipotesi amiloidogenica

Variazione del metabolismo di bA

- Aumentata produzione

- Ridotta clearance

Formazione di oligomeri e depositi 

di bA

Iniziale effetto degli oligomeri di bA

sulla funzione sinaptica

Risposta infiammatoria (attivazione 

microglia e astrociti) e formazione di 

placche di bA

Progressivo danno sinaptico / 

neuronale

Alterata omeostasi ionica e danno 

ossidativo

Alterazione kinasi e fosfatasi con 

iperfosforilazione proteina tau e 

formazione di grovigli neurofibrillari

danno neuronale esteso, con 

compromissione dell’attività 

neurotrasmettitoriale, atrofia diffusa

Demenza con placche e grovigli 

neurofibrillariAlzheimerNormale















Sevigny et al, Nature 2016



Mild Cognitive Impairment
(MCI)

Stato di transizione tra la condizione 

cognitiva dell’invecchiamento normale 

e la demenza lieve 

(Petersen, 1995)



Continuum cognitivo

(Modificata da Petersen, 2004)

Invecchiamento 

normale

MCI

demenza





Il quadro evoluto della malattia di 

Alzheimer è tale da far dire a una 

moglie: "L'uomo che ho sposato da 

quarant'anni non è più accanto a me, 

sto prestando assistenza ad un'altra 

persona".



Come distinguere tra modificazioni 
età correlate e segni iniziali di 
malattia di Alzheimer?

http://www.barabino.it/


1: Perdita di memoria che sconvolge la vita quotidiana

• Uno dei sintomi più comuni dell’ Alzheimer è la perdita di memoria, 
soprattutto la dimenticanza di informazioni recentemente apprese. 
Altri segni includono la dimenticanza di date importanti od eventi; 
chiedere più e più volte la stessa informazione; necessità
fortemente incrementata di mnemotecniche (es. Bigliettini, note, 
supporti elettronici) o di famigliari per ciò che utilizzano per la 
gestione personale.

Per quanto concerne la tipica modifica età-correlata?
• A volte, sporadica dimenticanza di nomi o di appuntamenti, 

ricordati più tardi



2: Difficoltà nella pianificazione o nella soluzione di 
problemi

• Alcune persone hanno (e percepiscono) modifiche nella abilità
personale di sviluppare e seguire una pianificazione/ progettazione, 
o di “lavorare” con i numeri. Possono avere problemi nel seguire un 
bilancio famigliare abituale o seguire il pagamento periodico dei
conti. Si associano difficoltà di concentrazione e possono impiegare
molto più tempo nello svolgimento di compiti rispetto al livello ed
al tempo precedente di capacità.

Per quanto concerne la tipica modifica età-correlata? 
Possibilità di occasionali errori nel bilancio familiare (es. libretto 
assegni)



3: Difficoltà nel portare a compimento compiti abituali
a casa, al lavoro o nel tempo libero

• Le persone affette da malattia di Alzheimer spesso trovano assai 
difficile completare i compiti giornalieri.  A volte possono avere
difficoltà a guidare verso un’abituale destinazione, gestire un 
budget al lavoro o ricordare ruoli e regole di un gioco favorito. 

•

Per quanto concerne la tipica modifica età-correlata? 
Sporadicamente richiedono aiuto su performace particolari, quali
resettare il microonde o registrare un programma televisivo. 



4: confusione nel tempo e nello spazio

• I malati di  Alzheimer perdono traccia delle date, delle stagioni e 
dello trascorrere del tempo. Possono comprendere con difficoltà
qualcosa se questo non accade immediatamente. A volte possono
dimenticare dove sono o dove stanno andando.

Per quanto concerne la tipica modifica età-correlata? 
Possono confondersi sul giorno/ data della settimana, ma lo 
ricostruiscono / ricordano successivamente



5: difficoltà nella comprensione di immagini visive e 
rapporti visuospaziali

• In alcuni casi disturbi visivi e visuospaziali possono essere un segno
di malattia di Alzheimer. Possono avere difficoltà di lettura, 
valutazione delle distanze, valutazione di colore e contrasto, che
causano problemi con la guida. 

• Per quanto concerne la tipica modifica età-correlata? 
Modifiche del visus cataratta correlate



6: Nuovi problemi con le parole nella conversazione o 
nella scrittura

• I malati di Alzheimer hanno difficoltà a seguire od inserirsi in una
conversazione.  Possono arrestarsi nel mezzo di un discorso e non 
avere idea di come continuarlo o si ripetono. “Lottano” con il
vocabolario, hanno difficoltà a reperire il termine corretto o 
denominano erroneamente (es. Orologio, sveglia da polso etc). 

• Per quanto concerne la tipica modifica età-correlata? 
Sporadicamente difficoltà a reperire termine corretto, recupero
successivo



7: oggetti al posto sbagliato e perdita dell’abilità a 
ricostruire le tracce/ tappe

• I malati di Alzheimer possono riporre oggetti e cose in posti
sbagliati. Possono perdere oggetti ed essere incapaci di ricostruire il
percorso e le tappe precedenti per recuperarli. A volte accusano
altri di furto o di aver spostato oggetti. Si manifesta più
frequentemente con l’andar del tempo. 

•

Per quanto concerne la tipica modifica età-correlata? 
Riporre oggetti e cose in posti sbagliati ma essere capaci di
ricostruire il percorso e le tappe precedenti per recuperarli.



8: ridotta o scarsa capacità critica di giudizio

• I malati di Alzheimer possono avere modificazioni nella capacità di 
giudizio o nel prendere decisioni. Per esempio, possono avere
scarsa capacità di giudizio nella gestione del denaro, spendendo
molto in televendite o in offerte telefoniche. Possono prestare
meno attenzione nella cura del sè e della casa. 

Per quanto concerne la tipica modifica età-correlata? 
Prendere una decisione negativa di tanto in tanto



9: ritiro dal lavoro o da attività sociali

• I malati di Alzheimer possono iniziare ad astenersi da hobby, attività
sociali, progetti lavorativi o sport. Possono avere difficoltà a seguire
gli eventi di una squadra preferita o ricordare come completare un 
hobby favorito. A causa dei cambiamenti che percepiscono possono
ritirarsi socialmente

• Per quanto concerne la tipica modifica età-correlata? 
Sporadicamente sentirsi affaticati da impegni, lavoro ed obblighi
sociali



10: modifiche dell’umore e della personalità

• L’umore e la personalità dei malati di Alzheimer può modificarsi. 
Possono essere confusi, sospettosi, depressi, paurosi o ansiosi. 
Possono essere maggiormente suscettibili a casa, al lavoro, con 
amici o in luoghi al di fuori dell’abituale zona di “sicurezza”. 

Per quanto concerne la tipica modifica età-correlata? 
Sviluppare modalità molto specifiche di fare le cose ed essere
irritabili se la routine è interrotta. 



Disturbi comportamentali

◼ Deliri
◼ Allucinazioni
◼ Agitazione / Aggressività 
◼ Depressione / Disforia 
◼ Ansia 
◼ Esaltazione /Euforia 
◼ Apatia / Indifferenza 
◼ Disinibizione
◼ Irritabilità / Labilità 
◼ Comportamento Motorio Aberrante 
◼ Disturbi del Comportamento Alimentare 
◼ Sonno





Demenza

Psicosi (deliri e allucinazioni)

Delirium



Deliri

◼ Crede cose che non sono vere? 

◼ Crede che qualcuno sta cercando di fargli del male, di 

rubargli qualcosa? 

◼ Dice che i componenti della famiglia non sono chi dicono 

di essere, o che la casa non è la sua? 

◼ È convinto proprio di queste sue ideazioni errate? 



Allucinazioni

◼ Vede o sente cose che in realtà non esistono? 

◼ Sembra vedere, sentire, o provare cose non presenti? 

◼ Ha la percezione non normale di suoni, di visioni, di 

odori, di sapori, di altre sensazioni non vere? 



• DELIRI

• ALLUCINAZIONI

Il paziente non riesce a distinguere tra i 

pensieri e le proprie percezioni dagli stimoli  

che derivano dalla sua osservazione del 
mondo esterno

PSICOSI



In psichiatria rappresenta un sintomo aspecifico, presente nella 

schizofrenia e in altri disturbi mentali di origine organica, in disturbi 

affettivi oltre che nei disturbi deliranti (paranoia, psicosi reattive 

brevi ecc).

DELIRIO

Falsa convinzione basata su erronee deduzioni riguardanti la realtà 

esterna, che viene fermamente sostenuta contrariamente a quanto tutti 

gli altri credono e quanto costituisce prova ovvia e incontrovertibile 

della verità del contrario. 

Le convinzioni deliranti si manifestano sulla base di un continuum e 

possono essere dedotte dal comportamento di un  individuo. 

Spesso è difficile la distinzione tra idea prevalente (il soggetto ha un 

idea o una convinzione irragionevole, ma non la sostiene così 

fermamente come nel caso del delirio) e delirio.

GLOSSARIO DSM-5



PRINCIPALI ASPETTI 
PSICOPATOLOGICI DEL DELIRIO  

1
TRASFORMAZIONE FANTASTICA DELLA REALTÀ –

GIUDIZIO DI REALTA’ ALTERATO
(il paziente non riesce a discriminare tra le proprie fantasie e la realtà

esterna)

INACCESSIBILITÀ ALLA CRITICA E NEGAZIONE

DELL’EVIDENZA
(la convinzione delirante è totalmente e profondamente radicata, non

alterabile da alcuna evidenza, inaccessibile a qualsiasi tentativo di

introdurre qualsiasi critica o dubbio)

2

3
STRUTTURA AUTOCENTRICA
(il paziente è nello stesso tempo oggetto e soggetto del contenuto del

delirio. Il pz si sente il centro attorno a cui ruota l’universo: Lui è

oggetto di persecuzioni, Lui possiede capacità sopranaturali, Lui

impersonifica altri ecc.)



DELIRIO: PRINCIPALI CONTENUTI

delirio di influenzamento o delirio di riferimento: il paziente attribuisce un significato speciale a oggetti, 
eventi o persone a lui prossime;
delirio da toccamento: consiste nella mania eccessiva di toccare alcuni oggetti;
delirio nichilista: è costituito da un ammasso incoerente di idee negative;
delirio onirico: non riuscire a distinguere la realtà dal profilo onirico di essa stessa;
delirio professionale o di occupazione: consiste nel ricreare, le condizioni e i luoghi abituali di lavoro;
delirio residuale: rappresentato dal perdurare di rappresentazioni deliranti a livello del pensiero, anche 
dopo la cessazione del perturbamento;
delirio interpretativo: il soggetto interpreta fatti casuali come fatti a lui legati, sentendosi l'attore principale;
delirio di persecuzione: il paziente ritiene di essere oggetto di una persecuzione (situazione spesso 
identificata anche col termine paranoia);
delirio bizzarro: il paziente aderisce a un sistema di credenze totalmente non plausibili (nella cultura di 
riferimento);
delirio di controllo: il paziente è convinto che i propri pensieri o emozioni siano sotto controllo forze 
esterne;
delirio erotomanico o erotomania: il paziente è convinto che una certa persona sia segretamente 
innamorata di lui;
delirio di gelosia: il paziente ha la convinzione infondata e ossessiva di essere tradito dal proprio partner;
delirio di grandezza: il paziente ha la convinzione di essere estremamente importante o scelto da Dio; 
delirio somatico: il paziente è convinto che il proprio corpo abbia qualche cosa di inusuale (es. malattia);
delirio religioso: il paziente è convinto che forze religiose lo proteggano da disgrazie, oppure da una 
malattia;
delirio di identità: colui che ne è affetto crede di essere un'altra persona (es. Principi, Presidenti, ecc.).



Sintomo aspecifico, in seguito al quale il paziente riferisce esperienze 

percettive in assenza di stimolo reale. Forme transitorie possono 

presentarsi in assenza di disturbi mentali.

Le allucinazioni devono essere distinte dalle illusioni nelle quali uno 

stimolo esterno viene erroneamente percepito o interpretato. 

GLOSSARIO DSM-5

ALLUCINAZIONE





1
PERCEZIONE SENZA OGGETTO
(Lo stimolo esterno che da origine al fenomeno percettivo è assente. I

recettori sensoriali non vengono pertanto impressionati )

CARATTERISTICHE FISICHE
(L’allucinazione ha le caratteristiche fisiche della percezione normale. Le

allucinazioni sono perfettamente spazializzate e sensorializzate e sono

sempre chiaramente esterne al paziente )

2

3
CARATTERISTICHE DELIRANTI
(Trasformazione fantastica della realtà – Inaccessibilità alla critica –

Struttura autocentrica)

PRINCIPALI ASPETTI PSICOPATOLOGICI 
DELL’ALLUCINAZIONE  



PRINCIPALI TIPI DI ALLUCINAZIONE

1. UDITIVE: voci bisbigliate, sussurate, dialoganti, commentanti, 

imperanti, accusatorie, minacciose 

2. VISIVE:  hanno struttura di scene, variano i contenuti 

(mistiche, terrifiche, persone conosciute, ecc.)

3. TATTILI E CENESTESICHE: percezione di essere ferito, 

bruciato, punto, lacerato
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Delirium





… è una categoria poco nota e spesso confusa

• Deriva dal latino “delirare”   ovvero  “essere 
fuori dal solco”

• Viene confuso con il termine “delirio”



Criteri Diagnostici Delirium

• Alterazione dell’attenzione e della consapevolezza
• Rapido sviluppo nel tempo
• Deficit cognitivi multipli (memoria, percezione, linguaggio)
• Nessuna spiegazione alternativa
• Conseguenza evidente di una condizione medica, di
intossicazione, astinenza, esposizione a tossina o condizioni
multiple (specificatore)

Specificare se:
• Acuto: durata di poche ore o giorni
• Presistente: durata di settimane o mesi

Specificare se:
• Livello di attività iperattivo
• Livello di attività ipoattivo
• Livello di attività misto

Esempio: Delirium indotto da Desametasone, acuto, iperattivo







Prevalenza di delirium per gruppi di età (n=280)

Ryan et al, BMJ 2013



1-2% negli studi di popolazione (Rahkonen et al, 2001)

14-24% dei pazienti anziani al momento del ricovero 

(Inouye, 1998)

Fino al 60% in RSA (BMJ 2007)

6-56% dei pazienti anziani ospedalizzati (Inouye, 1998)

15-53% dei pazienti anziani dopo intervento chirurgico 

(Agostini et al, 2003)

40-87% nelle unità di cura intensiva (Pisani et al, 2003)

Delirium: epidemiologia



Indice prognostico negativo nei pazienti anziani ospedalizzati, 

con tassi di mortalità fra il 22 e il 76% (Moran e Dorevich, 2001)

Indipendentemente associato ad aumenti significativi di: 

• Disabilità funzionale a 6-12 mesi 

• Durata della degenza (8-16 giorni) 

• Ricorso a prestazioni specialistiche

• Tasso di riospedalizzazione e di istituzionalizzazione 

• Morbosità post-chirurgica a 6 mesi

• Mortalità 

• Costi sanitari

Delirium



Decorso 

➢ Il delirium tipicamente si sviluppa in un breve periodo di tempo e 

rappresenta un brusco cambiamento rispetto alle condizioni precedenti 

del soggetto. A seconda dell'eziologia, tuttavia, l'esordio può essere più 

o meno brusco.  

➢ Una volta sviluppatisi, i disturbi possono fluttuare drammaticamente nel 

corso della giornata, con frequenti passaggi da una spiccata agitazione 

alla sonnolenza.  

➢ L'evoluzione nel tempo dello SCA è generalmente rapida, da qualche 

ora a pochi giorni ed è in gran parte funzione della patologia che lo ha 

prodotto.  

➢ Nei pazienti anziani, invece, soprattutto quando la causa è una malattia 

cronica sistemica o del sistema nervoso centrale il recupero è di solito 

lento e spesso incompleto.  

➢ Il quadro residuale è frequentemente caratterizzato da deficit selettivi 

e/o diffusi delle funzioni cognitive e delle funzioni senso-motorie di 

base. 



Fattori primitivamente extracerebrali
1) Intossicazione:

2) Alterazioni 
metaboliche:

3) Stati tossi-infettivi:
4) Interventi chirurgici:

5) Dolore incontrollato:

- farmaci (sedativi, antidepressivi triciclici, antiistaminici, 
diuretici, digitalici, antiipertensivi, betabloccanti, cimetidina)
- alcool
- sindrome d'astinenza da alcool, barbiturici, oppiacei
-ipossia (insufficienza cardiaca, insufficienza respiratoria, gravi 

anemizzazioni)
- squilibri idro-elettrolitici (diarrea, vomito, ecc.)
- uremia
- insufficenza epatica
- complicanze del diabete mellito (chetoacidosi, acidosi lattica, 
ipoglicemia)
- ipo- e iper-tiroidismo
- broncopolmoniti, infezioni urinarie, setticemia etc
- cardiaci, ortopedici, etc

- globo vescicale, impattamento fecale

Fattori eziologici 



Fattori eziologici 

Fattori primitivamente cerebrali

1) Sindromi vascolari:

2) Processi infettivi
3) Neoplasie
4) Traumi
5) Epilessia

6) Demenze
7) Morbo di Parkinson

TIA, ictus, emorragia subaracnoidea, ematoma 
subdurale, arteriti
Encefaliti, meningiti

Crisi parziali complesse e fase post-critica di 
crisi generalizzate



Fattori predisponenti
(Precedono l'episodio acuto, generalmente non modificabili)

➢ Sesso maschile

➢ Età avanzata

➢ Decadimento cognitivo preesistente, demenza

➢ Alterazioni visive od uditive persistenti

➢ Dipendenza da alcool o droghe

➢ Malattia in stadio avanzato

➢ Ipoalbuminemia associata ad insufficienza epatica

➢ Ospedalizzazione

➢ Allettamento e ridotta attività

➢ Polifarmacoterapia (> 3 farmaci die)

Inouye SK, N Eng J Med 2006 



Fattori predisponenti (farmaci)

Polifarmacoterapia

▪ Sedativi (benzodiazepine a lunga emivita, effetto paradosso) 

▪ Anticolinergici (amitriptilina, fenotiazine, spasmolitici, anti-

Parkinson, ecc.)

▪ Analgesici (FANS, oppiacei)

▪ Antibiotici

▪ Anticonvulsivanti

▪ Antidepressivi

▪ H2 antagonisti

▪ Corticosteroidi

▪ Dopamino-agonisti

▪ Insulina/Ipoglicemizzanti orali

▪ Antipsicotici

▪ Farmaci cardiovascolari (Digossina, b-bloccanti, diuretici)

Inouye SK, N Eng J Med 2006 



Dignity in Care 2013



Fattori di rischio precipitanti
(Si manifestano durante l’episodio acuto, talora sono modificabili)

Alterazioni fisiologiche intercorrenti: infezioni, disidratazione, 

malnutrizione, ritenzione urinaria acuta, fecaloma, dolore 

Immobilizzazione 

Interventi chirurgici (chirurgia ortopedica, cardiochirurgia) 

Ambiente del ricovero: 

• Terapia Intensiva 

• Manovre invasive (compreso il catetere vescicale) 

• Uso di mezzi di contenzione 

• Interruzione del sonno 

• Isolamento sociale 

• Assenza di luce naturale 

• Ripetuti cambi di stanza 

Inouye SK, N Eng J Med 2006 



Fattori di rischio precipitanti
(Si manifestano durante l’episodio acuto, talora sono modificabili)

Alterazioni fisiologiche intercorrenti: infezioni, disidratazione, 

malnutrizione, ritenzione urinaria acuta, fecaloma, dolore 

Immobilizzazione 

Interventi chirurgici (chirurgia ortopedica, cardiochirurgia) 

Ambiente del ricovero: 

• Terapia Intensiva 

• Manovre invasive (compreso il catetere vescicale) 

• Uso di mezzi di contenzione 

• Interruzione del sonno 

• Isolamento sociale 

• Assenza di luce naturale 

• Ripetuti cambi di stanza 

Inouye SK, N Eng J Med 2006 



Relationship between predisposing, protective,

and precipitating factors in delirium

Cerejeira et al, Nursing Research and Practice 2011



Patogenesi

Flacker JM et al , J Gerontol Biol Sci Med Sci 1999



Inflammatory Model of the Pathophysiology 

of Postoperative Delirium

Marcantonio, JAMA. 2012



Delirium e demenza

DELIRIUM DEMENZA

Esordio Improvviso, spesso alla sera Graduale, mesi o anni

Decorso giornaliero Peggiorano notturno Stabile nelle 24 ore

Ciclo sonno-veglia Gravemente alterato Può essere normale

Durata Ore, meno di un mese, 
raramente lunga

Mesi o anni

Livello di coscienza Alterato, fluttuante Normale

Allucinazioni Frequenti Rare

Orientamento Disorientamento T-S Può essere alterato

Comportamento 
motorio

Variabile, ipocinetico, 
ipercinetico o entrambi

Normale, ma può esserci 
aprassia



Delirium associato a demenza

Demenza Delirium



Delirium associato a demenza

Demenza              Delirium



Delirium associato a demenza

La prevalenza di delirium associato a demenza: dal 22% all’89% 

(Edlund et al., 2001). 

Prevalenza più alta fra i pazienti ospedalizzati (Fick et al., 2002). 

Presenza di delirium spesso non riconosciuta nel paziente anziano 

con demenza, specialmente nella sua forma ipoattiva (Inouye, 2006). 

Nel paziente anziano demente il delirium può non essere di breve 

durata con sintomi che possono persistere per mesi o anni (McCusker

et al., 2003). 

La prognosi è generalmente negativa, con un drammatico 

aggravamento del declino cognitivo e funzionale del paziente, 

frequenti ospedalizzazioni, istituzionalizzazioni e morte (Fick et al., 

2002). 

Il delirium, indipendentemente dalla gravità della demenza,  è 

associato a un aggravamento del deterioramento cognitivo che si 

mantiene fino a 5 anni successivi all’episodio acuto (Weiner, 2012). 



Delirium associato a demenza

Bellelli G, et al. J Gerontol A BiolSciMedSci 2007
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Demenza

Psicosi (deliri e allucinazioni)

Delirium



Grazie per 
l’attenzione


