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Nonostante l’ 
ictus si manifesti 
nelle donne con 
un ritardo di 
circa 8-10 anni, 
rispetto agli 
uomini, è più 
frequente come 
causa di morte 
nel sesso 
femminile, ed è 
la 2° causa 
come frequenza 
dopo le malattie 
cardiovascolari 



•  Le malattie vascolari sono la più frequente 
causa di disabilità in Europa, e tra queste 
al primo posto l’ ictus cerebrale. 



Age Distribution of Stroke Patients 

Age (years) 

%
 C

as
es

 

Men 

Women 

Stroke 1991;22:312-8 



Demographic characteristics 

Men 2051 72.7±11.8 5 100 

Women 2302 76.7±10.6 16 106 

Both 4353 74.8±11.4 5 106 

n Gender 
min max 

Age (years) 
mean±SD 



Demographics of Pts over 80 

Men 509 85.1±3.6 80 100 

Women 807 85.6±4.0 80 100 

Both 1316 85.4±3.8 80 100 

n Gender 
min max 

Age (years) 
mean±SD 



Stroke events during a 10-year follow-up 
age 55-84 

Stroke 1991;22:312-8 



 Lifetime risk of stroke and of dying of a stroke 

Stroke Death by stroke 



30-day Mortality 

Cause of death Men Women 

Cerebral 16.5    22.4 

Cardiac   2.9      3.2 

New fatal stroke   0.1      0.4 

Other non vascular   1.6      1.9 

Unknown   1.1      1.0 

All 22.4    28.9 



1-year Mortality 

Cause of death Men Women 

Cerebral 17.9    23.9 

Cardiac   6.3      6.9 

New fatal stroke   1.3      1.6 

Other non vascular   5.4      5.0 

Unknown   3.2      3.1 

All 34.1    40.5 



Atrial fibrillation 

Coronary heart disease 

Peripheral arterial disease 

Hypercholesterolemia 

Smoking habit 

Diabetes mellitus 

Arterial hypertension 

Age >80 

Fermale sex 

10.1  10 10.1  10 

Predictors of Long-term Events   
Multivariate analysis 

Mortality Recurrences 



Modified Rankin Scale 0-2 mRS 3-5 Dead 

Prognosis by gender in pts  
80 years old or older 



Risk factors in Ischemic Stroke 
Men Women     P 

Arterial hypertension 60.1 68.7 <0.0001 
Left ventricular hypertrophy 44.5 48.8    0.01 
Diabetes mellitus 21.7 30.2 <0.0001 
Coronary heart disease 27.0 26.5   0.74 
Hypercholesterolemia 26.2 32.1   0.0003 
Smoking habit 51.0   4.6 <0.0001 
Atrial fibrillation 20.3 28.5 <0.0001 
Peripheral arterial disease 11.8 13.1   0.26 
Previous TIA   8.6   8.7   0.92 



RF in Ischemic Stroke 





•  2.275.000 pazienti in 25 studi  
•  RR per gli stroke totali tra sovrappeso e 

normopeso 1,05 (95% CI 0,93-1,17; p= 0,42) 
•  Per lo stroke ischemico tra sovrappeso e 

normopeso RR 1,30 (95% CI 1,06-1,60; P=0,01) 
•  Per lo stroke ischemico negli obesi RR 1,64 

P<0.0001. 
•  Anche per lo stroke emorragico RR tra 

normopeso e sovrappeso RR 1,06, e per gli 
obesi 1,24 P= 0.059 



•  5000 donne di età media, 310 studiate con 
doppler TSA. 

•  Le donne con BMI >30Kg/m2 hanno PA 
sitolica elevata, glicemia alta, LDL. 

•  L’ ispessimento intima-media aumenta 
nelle sovrappeso ed obese, rispetto alle 
nomopeso in modo significativo 



•  Il rischio di stroke è aumentato da 2 a 6 volte nei 
pazienti con diabete.  Nei giovani bianchi il rischio di 
stroke è di 10 volte maggiore, di sole 3 volte nelle donne 
di razza nera. 

•  Nel diabete di tipo 2 è piu’ alta l’ incidenza di ictus 
lacunare. 

•  Il diabete inoltre raddoppia il rischio di ricorrenza di 
stroke, ed aumenta il rischio di disabilità e mortalità 
dopo ictus. Anche correggendo per età ed altri fattori di 
rischio il rischio di ictus e mortalità rimane doppio in caso 
di diabete. 

•  Mentre il rischio di recidiva dopo stroke tende a 
ridursi dopo il primo anno nei non diabetici, nei 
diabetici tende ad aumentare in base alla durata del 
diabete 







•  1110 casi casi trattati 615 maschi e 505 
femmine. 





•  Differenze nel trattamento con ASA alla 
dimissione solo per gli ultra 85enni a scapito 
delle donne. Più dimissioni a casa degli uomini, 
sopravvivenza ad 1 anno migliore nelle donne, 
ma peggiore nelle donne anziane. 











•  Le donne sono protette dalla patologia 
cerebrovascolare prima della menopausa, 
prima di tutto dall’ azione degli estrogeni 
che inducono vasodilatazione, aumentano 
il flusso vascolare dopo occlusione ed 
hanno effetti antiossidanti ed anti-
infiammatori, hanno un’ azione inibitoria 
sulle piastrine, neuroprotettiva sulle cellule 
cerebrali. 

•  La menopausa precoce aumenta il rischio 
cerebrovascolare ( <42 aa). 



•  16.608 donne post menopausa, età 50-79, 
follow-up medio 5,2 anni 



•  Vi sono dati epidemiologici convincenti sulla 
prevenzione del diabete e sul rallentamento 
della sua progressione e prevenzione delle 
complicanze e l’ attività fisica regolare. 

•  Gli studi epidemiologici suggeriscono che l’ 
aumento dell’ 1% dell’ emoglobina glicosilata 
è associato all’ aumento del 18% di patologia 
cerebrovascolare. 

•  La riduzione dell’ 1% HbA1c riduce del 37% il 
rischio di complicazioni microvascolari. 



•  I diabetici in genere hanno altri fattori di 
rischio oltre al diabete : ipertensione, 
dilipidemia, obesità e FA. 

•  L’ ipertensione è il più importante fattore di 
rischio per stroke negli studi UKPDS i 
pazienti con diabete tipo 2 ipertesi hanno 
2,5 volte il rischio di stroke rispetto ai non 
ipertesi. AbA1c >8% e SPA > 150 danno 
un rischio di 13 volte maggiore per stroke 
rispetto a valori inferiori 

•  Una riduzione di 10 mmHg, riduce il 
rischio di ictus di 19 volte. 



Ipertensione e diabete 
•  HOPE : Ramipril ha dimostrato una significativa 

riduzione del 33% dello stroke nei trattati diabetici con o 
senza storia cerebrovascolare. 

•  PREGRESS : in pazienti con precedente stroke trattati 
con perindopril + indapamide, riduzione del RRR del 
38% di recidiva di ictus fatale e non fatale nei diabetici 
(28% non diabetici) 

•  PRoFESS pazienti con recente stroke ischemico il 
telmisartan  non ha ridotto lo stroke ricorrente sia nei 
pazienti con o senza diabete 

•  Una metanalisi di 27 trails ha evidenziato un beneficio 
della terapia ipotensiva nei pazienti diabetici tipo 2 
( RRR 31% con ace-inibitori e 53% calcio antagonisti) 



•  Una metanalisi di 14 studi con statine 
ha mostrato una riduzione significativa 
del 21% di RRR  nei diabetici, di stroke 
fatali e non fatali per mmol/L di 
riduzione di LDL-C. Stesso effetto per 
eventi cerebrovascolari pre-esistenti o 
meno, per donne e uomini, con 
ipertensione o meno. 

•  Metanalisi dei fibrati non significativa 



Antiaggreganti e diabete 

•  Metanalisi di 200 trials con antiggraganti, principalmente 
ASA in prevenzione primaria, 22% di riduzione di RRR, 
ma solo 7% nei diabetici. 

•  JPAD trials ASA a basse dosi non significativa riduzione 
di eventi aterosclerotici cardiaci, cerebrali, periferici 
(RRR=20%), 16% per gli stroke. 

•  Studio POPADAD P. con diabete 1 e 2 e vasculopatia 
periferica ASA non significativo per prevenzione IMA ed 
stroke (RRR =1,23% per entrambe, solo stroke non fatali 
end point secondario RRR=29% ns). 

•  Cilostazolo in pazienti con stroke non cardioembolico 
RRR 64% per eventi ricorrenti  



   Su 51.342 donne sono stati osservati 625 
stroke. L’ ASA è associata ad una 
riduzione significativa del 12% di eventi 
cardiovascolari ( OR 0,88, 95% CI 
0,79-0,99; P=0,03) ed alla riduzione del 
17% degli stroke OR 0,83; 95% CI 
0,70-0,97; P=0.02, con contributo degli 
stroke ischemici (OR 0,76; 95% CI 
0,63-0,93; P=0.008). 



Anticoagulanti orali e FA 
•  Indicazione a trattare i pazienti con FA, 

non a basso rischio con anticoagulanti 
orali. 

•  Studio WARIS II in pazienti con IMA 
suggerisce una minore efficacia del 
warfarin per IMA ricorrente, morte e stroke 
nei pazienti con diabete  



Trattamento intensivo della 
glicemia 

•  Una metanalisi di 6 studi, comprendente gli 
UKPDS ha mostrato una riduzione del 42% degli 
stroke nel gruppo intensivo. 

•  Due larghi studi di prevenzione primaria/
secondaria ADVANCE e ACCORG non hanno 
mostrato differenze 

•  Lo studio PROspective con pioglitazone, ha 
mostrato una riduzione del 19% del RRR di 
stroke nei pazienti con precedente patologia 
vascolare ns., ma del 47% degli stroke ricorrenti. 



•  Gli episodi ipoglicemici sono associati ad 
aumetata attività del sistema simpatico da 
rilascio di catecolamine, con tachicardia 
ed aumento della pressione, con 
possibilità di destabilizzare le placche 
aterosclerotiche. 

•  Inoltre aumento dell’ aggregazione 
piastrinica e dell’ ematocrito che possono 
precipitare ischemie cardiache o cerebrali 



•  Nello studio ADVANCE rischio di 
ipoglicemia di 1,9 volte piu’ alto nel gruppo 
intensivo, e di 3 volte più alto negli studi 
ACCORD e UKPDS. 

•  Nonostante questo nella metanalisi lieve 
vantaggio per la tp intensiva per IMA, 
stroke non fatale e morte cardiovascolare 
( OR 0,91, 95%Ci 0,84-0.99), ma non 
significativo per lo stroke 





Terapie multiple 
•  Lo studio STENO-2 ha valutato il 

trattamento intensivo dell’ iperglicemia, 
ipertensione, dislipidemia, 
microalbuminuria, ed ASA, in pazienti 
diabetici con microalbumina, rispetto al 
trattamento standard. Riduzione 
significativa del 79% del RRR, 10% del 
rischio assoluto al follow-up di 7,8 aa dello 
stroke. 




