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L'emivita plasmatica t½ alfa è di 4-5
minuti: dopo 20 minuti è presente
nel plasma meno del 10% della
quantità iniziale.

È un attivatore tissutale umano ricombinante del plasminogeno
Promuove la dissoluzione dei coaguli di fibrina inducendo la conversione di plasminogeno in plasmina

È eliminato rapidamente dal
compartimento sanguigno ed è
metabolizzato prevalentemente a
livello epatico.

ACTILYSE (ALTEPLASI)



EVOLUZIONE NEL TRATTAMENTO DELL’ICTUS ISCHEMICO
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EVOLUZIONE NEL TRATTAMENTO DELL’ICTUS ISCHEMICO



Actilyse e selezione dei pazienti 



In conclusione, l'uso della terapia con alteplase nei pazienti che avevano un profilo di immagini di
perfusione favorevole tra le 4,5 e le 9 ore dopo l'insorgenza dell'ictus o al risveglio ha portato alla
remissione o a deficit minori più spesso rispetto all'uso del placebo. A causa della potenza limitata
delle conclusioni, dovuta all'interruzione prematura dello studio e alla mancanza di una differenza
significativa tra i gruppi nell'esito secondario del miglioramento funzionale, sono necessari ulteriori
studi sulla trombolisi in questa finestra temporale





COMPLICANZE DELLA 
TROMBOLISI: 

dalla letteratura alla pratica



EMORRAGIA CEREBRALE SINTOMATICA   

Sospettarla se peggioramento neurologico improvviso, cefalea,
aumento della PA con riduzione della FC e alterazione della
dinamica respiratoria (triade di Cushing), crisi epilettica nausea e
vomito

• INTERROMPERE IMMEDIATAMENTE L’INFUSIONE
• Effettuare prelievo per la determinazione di EMOCROMO, PT, PTT, 

FIBRINOGENO, GRUPPO SANGUIGNO E PROVE CROCIATE
• TC CEREBRALE URGENTE



Dai pochi dati disponibili in letteratura:

- Piastrine (8-10 U) in caso di piastrinopenia (<100.000/uL)

- Crioprecipitati 10 U fino a raggiungere valori di fibrinogeno >150 mg/dl oppure fibrinogeno 2 gr ev, 
eventualmente ripetibile negli altri casi

- Plasma fresco congelato 12 mL/kg in assenza di crioprecitati o fibrinogeno ev.

I farmaci con il profilo di sicurezza più incerto per il rischio trombotico sono:

- rFVIIa 20–160 μg/kg;

- Acido tranexamico 1 gr ev (massimo 2 gr), che andrebbe limitato a sICH dopo trombolisi in cui sia 
documentato uno stato di iperfibrinolisi tramite tromboelastrogramma

È OPPORTUNO EFFETTUARE UNA VALUTAZIONE NEUROCHIRURGICA URGENTE
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- Interrompere l'infusione di alteplase per via endovenosa e sospendere gli ACE inibitori

- Somministrare METILPREDNISOLONE PER VIA ENDOVENOSA 125 MG

- Se si verifica un ulteriore aumento dell'angioedema, SOMMINISTRARE EPINEFRINA (0,1%) 0,3 ML PER VIA
SOTTOCUTANEA O TRAMITE NEBULIZZATORE 0,5 ML

- ICATIBANT, un antagonista selettivo del recettore B2 della bradichinina, 3 mL (30 mg) per via sottocutanea; ulteriori
iniezioni di 30 mg possono essere somministrate a intervalli di 6 ore (non superare un totale di 3 iniezioni nelle 24
ore); e l'inibitore della C1 esterasi derivato dal plasma (20 UI/kg) è stato utilizzato con successo nell'angioedema
ereditario e nell'angioedema correlato agli ACE-inibitori.

Se l'edema coinvolge la laringe, il palato, il pavimento della bocca o l'orofaringe con una progressione
rapida (entro 30 minuti) potrebbe esser indicata l’intubazione. L'intubazione naso-tracheale o la
cricotiroidotomia potrebbero essere necessarie, ma comportano un rischio di sanguinamento maggiore

GESTIONE ANGIOEDEMA OROLINGUALE



SITUAZIONI PARTICOLARI



Nelle donne in gravidanza con ictus ischemico acuto, la trombolisi endovenosa 

(IVT) migliora l'esito rispetto a nessun trattamento?

Raccomandazione basata sull'evidenza
I dati disponibili non consentono di formulare una raccomandazione specifica sulla IVT
nelle donne in gravidanza con ictus ischemico acuto.

Dichiarazione di consenso degli esperti
La maggioranza dei membri suggerisce che le donne in gravidanza con ictus ischemico
acuto invalidante, che altrimenti soddisfano i criteri di eleggibilità, possono essere
trattate con IVT dopo aver opportunamente valutato il profilo di beneficio /rischio su base
individuale.



Nelle donne con ictus ischemico acuto durante la gravidanza, la trombectomia meccanica

(MT) o la trombolisi intraarteriosa (IAT) migliorano l'esito rispetto a MT e/o IVT o IAT?

Raccomandazione basata sull'evidenza
I dati disponibili non consentono di formulare una raccomandazione specifica sulla MT nelle donne
con ictus ischemico acuto in gravidanza.

Dichiarazione di consenso degli esperti
Tutti i membri suggeriscono che le donne in gravidanza con ictus ischemico acuto e occlusione dei
grossi vasi, che altrimenti soddisfano i criteri di eleggibilità, possono essere trattate con la MT dopo
un'adeguata valutazione del profilo beneficio/rischio su base individuale.
La maggioranza dei membri suggerisce che nelle donne in gravidanza con ictus ischemico acuto
correlato a occlusione dei grossi vasi, e se la MT è disponibile, la sola MT dovrebbe essere preferita
alla IVT o alla terapia bridging (IVT + MT).



Nelle donne con ictus ischemico acuto durante il periodo post-partum, l'IVT migliora

l'esito rispetto a nessuna IVT?

Raccomandazione basata sull'evidenza
I dati disponibili non consentono di formulare una raccomandazione specifica sull'IVT nelle
donne postpartum con ictus ischemico acuto.

Dichiarazione di consenso degli esperti
Tutti i membri suggeriscono che le donne nel post-partum con ictus ischemico invalidante,
verificatosi almeno 10 giorni dopo il parto, che soddisfano altrimenti i criteri di idoneità,
possono essere trattate con IVT con alteplase dopo un'appropriata valutazione del profilo
beneficio/rischio su base individuale.



Nelle donne con ictus ischemico acuto durante il periodo post-partum, la MT o la IAT

migliorano l'esito rispetto a nessuna MT e/o IVT o IAT?

Raccomandazione basata sull'evidenza
I dati disponibili non consentono di formulare una raccomandazione specifica sulla MT nelle
donne con ictus ischemico acuto durante il periodo post-partum (definito come ≥ 10 giorni < 3
mesi).

Dichiarazione di consenso degli esperti
Anche se non ci sono dati attualmente disponibili in attesa di evidenze da studi clinici, è
ragionevolmente plausibile che le donne nel periodo postpartum con ictus ischemico acuto, che
altrimenti soddisfano i criteri di eleggibilità, possano beneficiare della MT dopo un'appropriata
valutazione del profilo beneficio/rischio su base individuale. Inoltre, la maggioranza dei membri
suggerisce che, in base al tempo di insorgenza dell'ictus dal parto, se il rischio di emorragia è
ritenuto elevato e se la MT è disponibile, è ragionevolmente plausibile preferire la sola MT alla
IVT o alla terapia bridging (IVT + MT) su base individuale.

















- Mancanza di studi randomizzati ed eterogeneità dei dati attualmente a disposizione, per cui non è possibile trarre
delle indicazioni univoche

- Necessità di personale specializzato e reperibile in urgenza per un corretto e rapido inquadramento oculistico
(sempre semplice escludere la CRAO da arterite? È sempre sufficiente lo studio del fondo l’occhio?)

- In letteratura sono descritti casi di ricorrenza di CRAO post-trombolisi, è quindi importante un’adeguata terapia di
prevenzione secondaria (perdita di acuità visiva nei 6 mesi successivi al trattamento)

- In caso di emboli calcifici/di colesterolo la risposta alla trombolisi e.v. potrebbe essere scarsa (spot sign/ateromasia dell’ACI)

- Bilancio rischio-beneficio del trattamento con esclusione delle controindicazioni relative e/o assolute

In caso di CRAO la terapia conservativa è spesso inefficace (possibilità di nuovi trattamenti?)

La terapia trombolitica con actilyse e.v. 0.9 mg/kg  può offre un’opportunità di recupero, tuttavia va condivisa con il
paziente in considerazione delle conoscenze attuali e dei rischi del trattamento

PUNTI CRITICI



Il tenecteplase, un tipo di attivatore del plasminogeno tissutale 
ricombinante (tPA), che si differenzia dall'alteplase per tre 

amminoacidi che lo rendono più specifico per la fibrina e con una 
maggiore durata d'azione



Il tenecteplase prima della trombectomia è stato associato a una maggiore incidenza di 
riperfusione e a un migliore esito funzionale rispetto all'alteplase tra i pazienti con ictus 

ischemico trattati entro 4,5 ore dall'inizio dei sintomi



In questo studio terminato prematuramente (terminato per soddisfare i criteri di sicurezza prestabiliti), il
tenecteplase alla dose di 0-4 mg/kg ha dato risultati funzionali e di sicurezza peggiori rispetto
all'alteplase. I futuri studi sull'ictus dovrebbero valutare una dose inferiore di tenecteplase rispetto
all'alteplase nei pazienti con ictus moderato o grave.



CONCLUSIONI

1) L’utilizzo della trombolisi ha modificato in maniera sostanziale il nostro approccio al
paziente con ictus ischemico acuto

2) L’efficacia di un trattamento (tanto più della trombolisi) non può prescindere da altri
aspetti essenziali come il tempo di somministrazione e quindi rapporto ospedale-
territorio e la selezione dei pazienti con un miglior profilo rischio-beneficio

3) Esistono delle categorie di pazienti in cui non è possibile formulare delle
raccomandazioni specifiche di trattamento => condivisione del caso con il
paziente/familiari e altri colleghi

4) Il futuro nel trattamento dell’ictus ischemico non può esser riposto solo in un nuovo
e più efficace trattamento farmacologico, ma nel migliorare il NOSTRO MODO DI
LAVORARE INSIEME



Grazie


