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INFOGRAPHIC

The global impact of dementia

Around the world, there will be 9.9 million
new casas of dementia in 2015,

one every
3 seconds

46.8 milkon people worldwide are
living with dementia in 2015

This number will almost
double every 20 years.

Much of the increase
will take place in low
and middle income
countries (LMICs}:

in 2015, 58% of all people
with dementia kve in LMICs,
fising to 63% In 2030

and 68% In 2050,

The total estimated worldwide cost of
dementia in 2015 is US$ 818 billion,
By 2018, dementia will become
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Neurology 1994

Clinical diagnosis

of Alzheimer’s disease:
Report of the NINCDS-ADRDA Work Group* under the
auspices of Department of Health and Human Services
Task Force on Alzheimer’s Disease

Guy McKhann, MD; David Drachman, MD; Marshall Folstein, MD; Robert Katzman, MD;
Donald Price, MD; and Emanuel M. Stadlan, MD

» Evidenza clinica di demenza (deficit di
memaria e in uno o piu 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 0
sistemiche in grado di determinare
demenza

Alzheimer’s & Dementia l (2011) 1-7

The diagnosis of dementia due to Alzheimer’s discase:
Recommendations from the National Institute on Aging and
the Alzheimer’s Association workgroup

Guy M, McKhann""™#, David S. Knopman®, Howard Chertkow™"*, Bradley T. Hyman',
Clifford R. Jack, Jr.%, Claudia H, Kawas™", William E. Klunk®, Walter J. Koroshetz',
Jennifer J. Manly™"”, Richard Mayeux™"”, Richard C. Mohs®, John C. Morris",
Martin N, Rossor’, Philip Scheltens”, Maria C. Carillo’, Bill Thies', Sandra Weintraub™",

Creighton H. Phelps"

 Evidenza clinica di demenza (deficitin 2
0 piu domini cognitivo/comportamentali)

* Interferisce con la vita quotidiana

* Progressione graduale

» Assenza di disturbo di coscienza

 Possibile insorgenza a qualungque eta

» Assenza di altre patologie cerebrali 0
sistemiche in grado di determinare

demenza

» Evidenza opzionale di positivita a
biomarcatori fisiopatologici



Deficit funzionali

Riduzione dell’autonomia nelle attivita della vita quotidiana

avanzate:

ad esempio utilizzare correttamente gli elettrodomestici, guidare
I'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 | 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.
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Le principall cause di demenza

Demenze primarie o degenerative

v Malattia di Alzheimer

v Demenza fronto-temporale

v Demenza a corpi di Lewy

v Demenza associata a Malattia di Parkinson

Demenze secondarie
v Demenza vascolare

v’ Altre malattie cerebrali (neoplasie, ematoma subdurale, idrocefalo
normoteso, meningoencefaliti)

v disturbi endocrini e metabolici (p.e. malattie della tiroide,
iInsufficienza renale grave, cirrosi)

v’ Carenze nutrizionali (vitamina B1, B12, acido folico)
v Agenti tossici (p.e. piombo)



Cervelli di due suore dal “Nun Study”
morte ad eta differenti

Sister APJ 74 years Sister MAR 104 years



L'ipotesi amiloidogenica

Normale

Alzheimer

e A
Variazione del metabolismo di A

- Aumentata produzione
- Ridotta clearance
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Encefalo normale 1n un anziano




Atrofia e malattia di Alzheimer




Sofferenza vascolare sottocorticale, leucarariosi, ipodensita
della sostanza bianca periventricolare




Sofferenza vascolare sottocorticale, leucarariosi, ipodensita
della sostanza bianca periventricolare




Atrofia fronto-temporale




DISTRIBUZIONE
DI RADIOATTIVITA

Studio "F-FDG PET in un caso di demenza fronto-temporale.
E presente un marcato ipometabolismo bilaterale a sede frontale e temporale anteriore inferiore.
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Mild Cognitive Impairment
(MCI)

Stato di transizione tra la condizione
cognitiva dell'invecchiamento normale

e la demenza lieve

(Petersen, 1995)



Continuum cognitivo

Invecchiamento
normale

MCI

demenza

(Modificata da Petersen, 2004)



Progressione Clinica

Storia naturale della demenza

Disturbi cognitivi

Apatia, deMone
N\

Perdita de\’autonomia funzionale

\

\Sjgtomi psicotici

ituzionalizzione

S ————

Morte
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Il quadro evoluto della malattia di
Alzheimer e tale da far dire a una
moglie: "L'uomo che ho sposato da
guarant'anni non e piu accanto a me,

sto prestando assistenza ad un'altra

persona’.



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


http://www.barabino.it/

1: Perdita di memoria che sconvolge la vita quotidiana

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

Per quanto concerne la tipica modifica eta-correlata?

* Avolte, sporadica dimenticanza di nomi o di appuntamenti,
ricordati piu tardi
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2: Difficolta nella pianificazione o nella soluzione di
problemi

* Alcune persone hanno (e percepiscono) modifiche nella abilita
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 difficolta di concentrazione e possono impiegare
molto piu tempo nello svolgimento di compiti rispetto al livello ed
al tempo precedente di capacita.

Per quanto concerne la tipica modifica eta-correlata?
Possibilita di occasionali errori nel bilancio familiare (es. libretto

assegni) i




3: Difficolta 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
difficolta 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 eta-correlata?
Sporadicamente richiedono aiuto su performace particolari, quali
resettare il microonde o registrare un programma televisivo.




4: confusione nel tempo e nello spazio

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

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




5: difficolta 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 difficolta di lettura,
valutazione delle distanze, valutazione di colore e contrasto, che

causano problemi con la guida.

* Per quanto concerne la tipica modifica eta-correlata?
Modifiche del visus cataratta correlate




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

* | malati di Alzheimer hanno difficolta 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 difficolta a reperire il termine corretto o
denominano erroneamente (es. Orologio, sveglia da polso etc).

* Per quanto concerne la tipica modifica eta-correlata?
Sporadicamente difficolta a reperire termine corretto, recupero

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

| 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 piu
frequentemente con I'landar del tempo.

Per quanto concerne la tipica modifica eta-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 capacita critica di giudizio

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

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




9: ritiro dal lavoro o da attivita sociali

| malati di Alzheimer possono iniziare ad astenersi da hobby, attivita
sociali, progetti lavorativi o sport. Possono avere difficolta 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 eta-correlata?
Sporadicamente sentirsi affaticati da impegni, lavoro ed obblighi
sociali




10: modifiche dell’'umore e della personalita

 L'umore e la personalita dei malati di Alzheimer puo 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 eta-correlata?
Sviluppare modalita molto specifiche di fare le cose ed essere
irritabili se la routine e interrotta.




Disturbi comportamentali

= Deliri
« Allucinazioni

= Agitazione / Aggressivita

» Depressione / Disforia

= Ansia

« Esaltazione /Euforia

Apatia / Indifferenza

Disinibizione

Irritabilita / Labilita

Comportamento Motorio Aberrante
Disturbi del Comportamento Alimentare
Sonno



Natural history of Alzheimer's disease
F:'I'hﬂhﬂﬂl‘ Memory Symptoms
process

Early
diagnosis
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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 e la sua?

E convinto proprio di queste sue ideazioni errate?



Allucinazioni

B Vede o0 sente cose che in realta non esistono?
B Sembra vedere, sentire, o0 provare cose non presenti?

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

odori, di sapori, di altre sensazioni non vere?



PSICOSI

* DELIRI
* ALLUCINAZIONI

Il paziente non riesce a distinguere tra |
pensieri e le proprie percezioni dagli stimol
che derivano dalla sua osservazione del
mondo esterno



DELIRIO

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).

Falsa convinzione basata su erronee deduzioni riguardanti la realta
esterna, che viene fermamente sostenuta contrariamente a quanto tutti
gli altri credono e quanto costituisce prova ovvia e incontrovertibile
della verita del contrario.

Le convinzioni deliranti si manifestano sulla base di un continuum e
possono essere dedotte dal comportamento di un individuo.

Spesso e difficile la distinzione tra idea prevalente (il soggetto ha un
iIdea 0 una convinzione irragionevole, ma non la sostiene cosi
fermamente come nel caso del delirio) e delirio.

GLOSSARIO DSM-5
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PRINCIPALI ASPETTI
PSICOPATOLOGICI DEL DELIRIO

TRASFORMAZIONE FANTASTICA DELLA REALTA -

GIUDIZIO DI REALTA’ ALTERATO

(il paziente non riesce a discriminare tra le proprie fantasie e la realta
esterna)

INACCESSIBILITA ALLA CRITICA E NEGAZIONE

DELL’ EVIDENZA

(la convinzione delirante é totalmente e profondamente radicata, non
alterabile da alcuna evidenza, inaccessibile a qualsiasi tentativo di

introdurre qualsiasi critica o dubbio)

STRUTTURA AUTOCENTRICA

(il paziente e nello stesso tempo oggetto e soggetto del contenuto del
delirio. Il pz si sente il centro attorno a cui ruota |’ universo: Lui &
oggetto di persecuzioni, Lui possiede capacita 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: & costituito da un ammasso incoerente di idee negative;

delirio onirico: non riuscire a distinguere la realta 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 I'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 & convinto che i propri pensieri o emozioni siano sotto controllo forze
esterne;

delirio erotomanico o erotomania: il paziente e 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 e convinto che il proprio corpo abbia qualche cosa di inusuale (es. malattia);
delirio religioso: il paziente e convinto che forze religiose lo proteggano da disgrazie, oppure da una
malattia;

delirio di identita: colui che ne e affetto crede di essere un'altra persona (es. Principi, Presidenti, ecc.).



ALLUCINAZIONE

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
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PRINCIPALI ASPETTI PSICOPATOLOGICI
DELL'ALLUCINAZIONE

PERCEZIONE SENZA OGGETTO
(Lo stimolo esterno che da origine al fenomeno percettivo € assente. |
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)

CARATTERISTICHE DELIRANTI

(Trasformazione fantastica della realta — Inaccessibilita alla critica —
Struttura autocentrica)



PRINCIPALI TIPI DI ALLUCINAZIONE

1. UDITIVE: voci bisbigliate, sussurate, dialoganti, commentanti,
Imperanti, accusatorie, minacciose

2. VISIVE: hanno struttura di scene, variano |1 contenuti
(mistiche, terrifiche, persone conosciute, ecc.)

3. TATTILI E CENESTESICHE: percezione di essere ferito,
bruciato, punto, lacerato
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... € Una categoria poco nota e spesso confusa

Deriva dal latino “delirare” ovvero “essere

fuori dal solco” |
LATINY

I ,JK\ /K /T\\( :L‘

* Viene confuso con il termine “delirio”



DIAGNOSTIC AND STATISTICAL

gecml  Criteri Diagnostici Delirium

DSM-5

* 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 attivita iperattivo
* Livello di attivita ipoattivo
* Livello di attivita misto

Esempio: Delirium indotto da Desametasone, acuto, iperattivo



Delirium Subtypes

Hyperactive Delirium

Combative

Agitated \

Restless
/\ 2y - Mixed
\/ \J / Delirium

Lethargic

Sedated J

Stupor ] L
Hypoactive Delirium




Clinical Subtypes: Delirium

/_\ Less likely to
: 4 be diagnosed

~ o~ Mixed ‘

(e Confusion | « Confusion E
* Agitation e Fluctuates e Somnolence
* Hallucinations between both * Withdrawn
¢ Myoclonus
- Hyperactive = - ~ q Hypoactive
J \ J




40%

35% |
30%

25%

20% |
15%
10%

5%
0%

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

34.8%

4.7%

15.1%

<50 yrs
(n=64)

21.3%

50-64 yrs
(n=53)

65-79 yrs
(n=94)

80+ yrs
(n=69)

Ryan et al, BMJ 2013



Delirium: epidemiologia

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

14-24% del 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% del pazienti anziani dopo intervento chirurgico
(Agostini et al, 2003)

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




Delirium

Indice prognostico negativo nei pazienti anziani ospedalizzati,
con tassi di mortalita fra il 22 e il 76% (Moran e Dorevich, 2001)

Indipendentemente associato ad aumenti significativi di:
» Disabilita funzionale a 6-12 mesi

« Durata della degenza (8-16 giorni)

« Ricorso a prestazioni specialistiche

« Tasso di riospedalizzazione e di istituzionalizzazione
« Morbosita post-chirurgica a 6 mesi

« Mortalita

« Costi sanitari



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, I'esordio puo essere piu
0 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 e generalmente rapida, da qualche
ora a pochi giorni ed e in gran parte funzione della patologia che lo ha
prodotto.

Nei pazienti anziani, invece, soprattutto quando la causa e una malattia
cronica sistemica o del sistema nervoso centrale il recupero e di solito
lento e spesso incompleto.

Il quadro residuale e frequentemente caratterizzato da deficit selettivi
e/o diffusi delle funzioni cognitive e delle funzioni senso-motorie di
base.



Fattori eziologici

Fattori primitivamente extracerebrali

1) Intossicazione: - farmaci (sedativi, antidepressivi triciclici, antiistaminici,

diuretici, digitalici, antiipertensivi, betabloccanti, cimetidina)

- alcool

- sindrome d'astinenza da alcool, barbiturici, oppiacei
2) Alterazioni -ipossia (insufficienza cardiaca, insufficienza respiratoria, gravi
metaboliche: anemizzazioni)

- squilibri idro-elettrolitici (diarrea, vomito, ecc.)

- uremia

- insufficenza epatica

- complicanze del diabete mellito (chetoacidosi, acidosi lattica,

ipoglicemia)

- ipo- e iper-tiroidismo
3) Stati tossi-infettivi: - broncopolmoniti, infezioni urinarie, setticemia etc
4) Interventi chirurgici: - cardiaci, ortopedici, etc

5) Dolore incontrollato: - globo vescicale, impattamento fecale



Fattori eziologici

Fattori primitivamente cerebrali

1) Sindromi vascolari: TIA, ictus, emorragia subaracnoidea, ematoma
subdurale, arteriti

2) Processi infettivi Encefaliti, meningiti

3) Neoplasie

4) Traumi

5) Epilessia Crisi parziali complesse e fase post-critica di

crisi generalizzate

6) Demenze
7) Morbo di Parkinson



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

Sesso maschile

Eta 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 attivita

Polifarmacoterapia (> 3 farmaci die)

VV VYV V VYV V VY VY

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/lpoglicemizzanti orali

Antipsicotici

Farmaci cardiovascolari (Digossina, b-bloccanti, diuretici)

Inouye SK, N Eng J Med 2006



Attivita anticolinergica di alcuni farmaci
comunemente prescritti nell’anziano

Farmaco Attivita anticolinerigica
(ng/ml di equivalenti di
atropina)

Captopril 0.02
Codeina 0.11
Cimetidina 0.86
Diazide 0.08
Digossina 0.25
Dipiridamolo 0.11
@rosem@ 0.22
Isosorbide dinitrato 0.15
0.22
rednn 0.55
Ranitidina 0.22
Qeofillin@ 0.44
Warfarin 0.12

Dignity in Care 2013
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Fattori di rischio precipitanti
(Si manifestano durante I'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

* [solamento sociale

» Assenza di luce naturale

* Ripetuti cambi di stanza

Inouye SK, N Eng J Med 2006



Fattori di rischio precipitanti
(Si manifestano durante I'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

* [solamento 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

Precipitating factors

Acute medical or surgical conditions
drugs, toxics
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Cerejeira et al, Nursing Research and Practice 2011



Patogenesi

Alcohol withdrawal Medical iliness
Medications Surgical liness
o Alcohol Withdrawal
Cholinergic Cholinergic
Activation Inhibition /
Dopamine \ / Reduced
Activation GABA Activity
\ /
Cytokine GABA Benzodiazepines
Excess Activation ™ Hepatic Failure
Serotonin Delirium \
" / \ Glutamate
Serotonin Activation
Cortisol
Dettidency Excess
Medications
Substance withdrawal Tryptophan depletion \ Hepatic failure
Phenyalanine elevation el - Alcohol withdrawal
' Cushings Syndrome
Medical liiness Stroke

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



Inflammatory Model of the Pathophysiology
of Postoperative Delirium

/8 ~BRAIN '
;/r LR Risk factors for weakened blood-brain barrier:

4 W’ Older age, inflammation, exposure to drugs

PERIPHERY || BrAIN

(eg. anticholinergics, anesthetics)

Postoperative
cognitive dysfunction

Dementia’

Marcantonio, JAMA. 2012



Delirium e demenza

Decorso giornaliero Peggiorano notturno

Ciclo sonno-veglia Gravemente alterato
Ore, meno di un mese,
raramente lunga

Livello di coscienza Alterato, fluttuante

Comportamento Variabile, ipocinetico,
motorio ipercinetico o entrambi

Improvviso, spesso alla sera

Graduale, mesi o anni

_ DELIRIUM w

Stabile nelle 24 ore

Puo essere normale

Mesi 0 anni

Normale
Rare
Puo essere alterato

Normale, ma puo 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 piu 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 puo non essere di breve
durata con sintomi che possono persistere per mesi o anni (McCusker
et al., 2003).

La prognosi e 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 gravita della demenza, e
associato a un aggravamento del deterioramento cognitivo che si
mantiene fino a 5 anni successivi all’'episodio acuto (Weiner, 2012).



cumulative survival

Delirium associato a demenza
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La prevenzione e possibile? Evidenze scientifiche

Studio controllato su 852 soggetti ultrasettantenni, senza
delirum al momento del ricovero. |l trattamento non

farmacologico di
9 vs. 15%; HR 0.6 (0.4-0.9)

i Usual care p--0
i ’

» deficit cognitivo

» deprivazione del sonno
» immobilita |
> deficit visivo ol &
> deficit uditivo 5

» disidratazione
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ha ridotto del 40% lincidenza di nuovi casi di delirium

nell’arco del ricovero, rispetto alle usuali cure ospedaliere.
Inouye et al., N Engl J Med, 1999




Terapia non farmacologica

« Stimolazione cognitiva/riorientamento,
rassicurazione

- Facilitare la presenza dei familiari

 Ridurre al minimo mezzi di contenzione e utilizzo
di presidi invasivi (catetere vescicale, linee
venose)

e Facilitare il ritmo sonno-veglia
 Favorire la mobilizzazione
 Trattamento dei deficit sensoriali (occhiali)

Modificato da Inouye, N Engl J Med, 2006




Strategie di prevenzione specifiche (1)

Deficit cognitivo e disorientamento:

v illuminazione appropriata e segnaletica ben
leggibile;

v fornire un orologio e un calendario chiaramente
visibili;

v attuare il ri-orientamento illustrando luoghi e
persone;

v provvedere ad attivita cognitivamente stimolanti,
mantenere 1 ritmi abituali della giornata (es. il the
del pomeriggio, la camomilla della sera);

v promuovere regolari visite di familiari e amici.

NICE, Delirium. Diagnosis, prevention and management, 2010




Strategie di prevenzione specifiche (2)

Disidratazione e stipsi
assicurare un apporto adeguato di fluidi,

incoraggiando a bere ed eventualmente
somministrando fluidi per le vie sottocutanea e/o

endovenosa (tenere conto della possibile coesistenza di
iInsufficienza cardiaca o nefropatie).

Valutare la presenza di ipossia
eventuale somministrazione di ossigeno

Infezioni
evitare cateterizzazioni non indispensabili

NICE, Delirium. Diagnosis, prevention and management, 2010




Strategie di prevenzione specifiche (3)

Immobilita

Incoraggiare il paziente a deambulare (con eventuali
ausili);

Incoraggiare i soggetti che non possono deambulare
a fare esercizi di mobilita articolare;

mobilizzare precocemente gli operati.
Dolore

avere presente la possibilita che il paziente possa
avere dolore, ricercare segni non verbali (postura,
smorfie) nei pazienti con difficolta comunicative
(demenza, ventilazione meccanica); trattare I
dolore se lo sirileva o si sospetta

NICE, Delirium. Diagnosis, prevention and management, 2010




Strategie di prevenzione specifiche (4)

Polifarmacoterapia
Rivalutazione terapia farmacologica

Nutrizione
Consistenza adeguata del cibo

Cura del cavo orale e della dentatura
Deficit di vista e udito

Correggere se reversibili, ausili specifici
Sonno

evitare se possibile attivita sanitarie nelle ore del sonno
contenere la rumorosita al minimo

NICE, Delirium. Diagnosis, prevention and management, 2010




P> Demenza

D>  Psicosi (deliri e allucinazioni)

> Delirium



P> Demenza

D>  Psicosi (deliri e allucinazioni)

> Delirium
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