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L’iperventilazione è l’aumento 
della ventilazione polmonare 

eccedente le effettive 
necessità metaboliche di 

eliminazione di CO2 



}  Diminuzione della Pa CO2 
}  Aumento del pH arterioso 
}  Diminuzione del Ca++ libero ionizzato 
extracellulare 

}  Vasocostrizione arteriolare da ipocapnia con 
ipossia cellulare 

}  Ipereccitabilità neuronale 
}  Diminuzione del flusso cerebrale e labirintico 
}  Diminuzione della pressione liquorale 

Fisiopatologia dell’iperventilazione 



}  L’alcalosi plasmatica interferisce con la curva di 
dissociazione dell’Hb contribuendo ulteriormente 
all’ipossia cellulare 

}  L’ alcalosi attiva canali del Ca++ voltaggio 
dipendenti favorendo l’ingresso dello ione nelle 
cellule, in scambio con K+ e Na+ 

}  Le cellule per compensare l’alcalosi extra cellulare 
cedono H+ (alcalosi intracellulare) 

}  L’ipocapnia e l’alcalosi hanno effetto eccitatorio 
sui tessuti neurali 

Fisiopatologia dell’iperventilazione 



}  Esiste una notevole resistenza della barriera 
emato-encefalica alle variazioni di Ca++ 
plasmatico 

}  Tale barriera viene focalmente meno in condizioni 
patologiche quali la SM ed il neurinoma per la 
presenza di foci di demielinizzazione (Davis)…. 

}  …ma anche nelle neurite vestibolare (Matsuo, 
1986,1989), per un periodo temporalmente 
limitato (Kuwabara, 2006, in polineuropatie 
periferiche) 

Precisando che… 



Attraverso i meccanismi metabolici ed acido-
base suddetti l’iperventilazione è capace di  

}  rompere i meccanismi centrali di compenso di 
un ’asimmetria vestibolare periferica, 
determinando la comparsa o il rinforzo di un 
ny “deficitario”(Sakellari,Bance)  

}  peggiorare la performance in ibitoria 
cerebellare, slatentizzando/rinforzando un 
Down-beat ny (Walker) 

}  migliorare focalmente e temporaneamente la 
conduzione lungo v ie demiel in izzate, 
determinando la comparsa di ny “irritativo” o 
l’inibizione di un ny spontaneo preesistente 
(Leigh e Zee, Bance, Walker, Minor, Choi, 
Califano) 

Iperventilazione e nistagmo 



}  Nei (non molti) casi di comparsa di sensazioni soggettive di 
dizziness, di testa vuota, di mancamento, ecc. non è stato da 
noi mai riscontrato nistagmo 

}  Non è stata da noi mai osservata tetania, talvolta solo fugaci 
parestesie alle estremità (nel caso, far respirare in un sacchetto 
di carta) 

}  Meglio evitare negli epilettici 

Iperventilazione ed induzione di 
dizziness (o altro) 



}  Durata della iperventilazione: 60-90” 
}  Walker e Sakellari praticano 70” a cicli di circa 
6”, enfatizzando la profondità dell’atto 
respiratorio 

}  Per una iperventilazione di 30” (Sakellari) 
}  Riduzione della CO2 plasmatica del 21% 
}  Riduzione della pACO2 di 6 mmHg 
}  Riduzione Ca++ extracellulare 
}  Innalzamento pH liquorale 

 

Standardizzazione dell’iperventilazione 



Difficoltà difficilmente superabile è che la profondità 
e la forza dell’atto respiratorio sono diversi in 
relazione alle capacità del paziente (giovane sano vs. 
anziano broncopatico cronico) 

 

Standardizzazione dell’iperventilazione 



Standardizzazione dell’iperventilazione 



Standardizzazione dell’iperventilazione 
Nostra esperienza di standardizzazione con misurazione «side-stream» della PEt CO2 

Questi valori sono analoghi (dati non pubblicati) a quanto riscontrato anche nel 
Deficit vestibolare acuto monolaterale ed in patologie centrali 



Standardizzazione dell’iperventilazione 



 

La modalità di osservazione influisce sulla 
sensibilità del test 
1° “Three dimensional scleral search coil” elevata 

sensibilità e possibilità di valutazione quantitativa 
e qualitativa dei vettori nistagmici (Minor, Walker) 

2° Videonistagmoscopia (Bance) 
3° Occhiali di Frenzel 
4° ENG   

Iperventilazione e nistagmo 



}  Il test ha una bassa percentuale di “falsi positivi” (< 2%) 
 
}  L’individuazione di parametri quantitativi di durata e di 

velocità praticamente li azzera (Bance, Hain, Califano) 
 
}  Più la tecnica di osservazione è sensibile, più la specificità 

potrebbe diminuire 

Iperventilazione e nistagmo 































Inversione del nistagmo con 
Iperventilazione in un DVA destro 



Inversione del nistagmo con Iperventilazione in un DVA sinistro 











Neurinoma intracanalare a destra 













}  Utilizzata 60 sec di Iperventilazione profonda con 
paziente seduto 

 
}  Osservazione in Videonistagmoscopia e 
Videonistagmografia 

 
}  Registrazione ed ottimizzazione video 
 

Test di Iperventilazione 



PATOLOGIA PERIFERICA E NEURALE 

Il nistagmo da iperventilazione nel Deficit 
vestibolare acuto monolaterale 

 
Il nistagmo da iperventilazione nel Neurinoma 

dell’ VIII n.c. 



Terminologia 

}  Nistagmo evocato da iperventilazione (HVIN) 
“ipsilaterale eccitatorio” 

 
}   Fasi rapide verso il lato leso 

}  Nistagmo ex-novo 
}  Riduzione/inibizione del nistagmo spontaneo (“ipsilaterale eccitatorio”) 
}  Inversione del nistagmo spontaneo (“ipsilaterale fortemente eccitatorio”) 

 



Terminologia 

 

}  Nistagmo evocato da iperventilazione (HVIN) 
“controlaterale inibitorio” 

 
}  Fasi rapide verso il lato sano 

}  Nistagmo ex-novo 
}  Rinforzo del nistagmo spontaneo 



Terminologia 

La variazione di intensità della nistagmo spontaneo deve essere 
di almeno 3°/sec di SPV per almeno 5” se si usa una 
registrazione videonistagmografica 
 



} Elaborazione su 300 casi 
} Osservazione tra 3 ore e cinque giorni 
dall’ esordio dei sintomi 

 
     HVIN orizzontale:242/300 
casi ( 80.7%) 

Vestibulopatia deficitaria acuta 
monolaterale 



1°Pattern deficitario: rinforzo del nistagmo spontaneo 
>3°/sec 

2°Negatività del test: Ny spontaneo non modificato 
3°Pattern fortemente eccitatorio: inversione del ny 

spontaneo 
4°Pattern eccitatorio: inibizione del Ny spontaneo 

(senza inversione) 

Vestibulopatia deficitaria acuta 
monolaterale 



HVIN -            58/300   (19.3%) 
 
HVIN inibit       149/300   (49.7%) 
 
HVIN ecc.             40/300    (13.3%) 
 
 
HVIN fort. eccitatorio        53/300    (17.7%) 
 
HVIN +        242/300   (80.7%) 

Vestibulopatia deficitaria acuta 
monolaterale 



}  I patterns “eccitatorio” e “fortemente 
eccitatorio” sono propri delle fasi molto 
iniziali della patologia 

}  Nell’evoluzione: rapida reversione del 
Nistagmo eccitatorio  

}  Dati personali: in 7-10 giorni  
}  Choi: in 1-8 mesi   
}  Fisiopatologia:  

}  da demielinizzazione (fase eccitatoria) a degenerazione 
assonale (fase inibitoria) (Kuwabara, 2006); minore 
pressione sul nervo determinata dalla diminuzione di 
pressione liquorale  

Vestibulopatia deficitaria acuta 
monolaterale 



}  Buona sensibilità del test (inferiore all’HST ed 
al VT) 

}  Test utile ed immediato per evidenziare 
eventuali segni da demielinizzazione (nistagmo 
eccitatorio), il cui riscontro obbligherebbe alla 
diagnostica per immagini (Minor)  (?) 

 
}  Possibili falsi (??) positivi: i casi con pattern 
eccitatorio/fortemente eccitatorio  da 
microdemielinizzazione per l’edema (Matsuo, 
Califano) non sono indicativi del lato leso 

 

Vestibulopatia deficitaria acuta 
monolaterale 



La presenza dei pattern inibitorio rispetto ai pattern 
eccitatori sembra ben correlare con l’età dei pazienti e 
con il grado di rischio vascolare 

• I pattern eccitatori sono più frequenti nella popolazione 
più giovane e/o con rischio vascolare basso 

• Il pattern inibitorio è più frequente nella popolazione più 
anziana e/o con rischio vascolare alto 

I pattern della iperventilazione possono essere indicatori 
della possibile etiologia infiammatoria vs. vascolare della 
vestibulopatia  deficitaria acuta monolaterale? 

 
 

L. Califano et al.: IN PRESS 

Vestibulopatia deficitaria acuta 
monolaterale 



Vertigine acuta 

Vertigine periferica Vertigine centrale 

Protocollo HINT 
Plus 

Ice test simultaneo 
(In PS: STANDING) 



Vertigine acuta 

Vertigine periferica tipo 
Vestibulopatia acuta 

deficitaria monolaterale 

Neurite vestibolare Ischemia labirintica 



Non esistono dati semeiologici conclamati per porre 
diagnosi differenziale che è sostanzialmente di tipo 

anamnestico-probabilistico 

Età 
 

Modalità di insorgenza 
 

Associazione ad ipoacusia acuta 
monolaterale 

  
Presenza o meno di fattori di rischio 

vascolari 
 

Flogosi recente  a carico delle vie aeree…. 



Può il test di iperventilazione contribuire alla 
diagnosi differenziale tra forme nevritiche e 

forme vascolari?  

Il test di iperventilazione fornisce dati in fase 
acuta di deficit vestibolare monolaterale? 



I pattern del nistagmo da iperventilazione in 
corso di vestibulopatia deficitaria acuta 

monolaterale 

HVIN negativo 
 Assenza di modifiche del nistagmo spontaneo 

HVIN inibitorio 
 Rinforzo del nistagmo spontaneo 

HVIN eccitatorio 
 Inibizione del nistagmo spontaneo (fino alla sua 
 scomparsa) 

HVIN fortemente eccitatorio 
 Inversione del nistagmo spontaneo 

neg 



I patterns del nistagmo da iperventilazione nel DVA 
monolaterale 



Ai fini delle valutazioni seguenti, è stata misurato 
con capnografia “side stream” il valore di PCO2   
almeno fino al raggiungimento del livello da noi 
precedentemente dimostrato essere efficace di 
evocare o modificare il nistagmo, sia in modo 
eccitatorio che inibitorio, in caso di varie patologie 
dell’apparato vestibolare, e cioè 16 mm Hg. 
 
Ciò al fine di non imputare le differenze, 
soprattutto di età, ad una scorretta esecuzione del 
test 
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HVIN pos 140/165 (84.8%) 

HVIN neg 25/165   (15.2%) 

HVIN ecc 57/140 (41.7%) 

HVIN inib 83/140 (59.3%) 



Esiste una correlazione tra presenza/
assenza di nistagmo evocato da 
iperventilazione e tra  evocabilità dei 
patterns inibitorio o eccitatorio ed 
età e rischio cardiovascolare? 



Il rischio cardiovascolare globale è stato 
calcolato usando il “Calcolatore del Rischio 
cardiovascolare globale” del progetto 
CUORE dell’Istituto Superiore di Sanità 

Sesso 
Età 

Ipertensione 
Colesterolemia 

HDL Colesterolemia 
Diabete mellito 

Abitudine al fumo 
Anamnesi di eventi 
vascolari maggiori 

Classe rischio 

VI > 30% Molto alto 

V 20-29% Alto 

IV 15-19% Moderato 

III 11-14% Medio-basso 

II 5-10% Basso 

I <5% Molto basso 



Età media 

HVIN ecc 46.57 ±11.76 

HVIN inib 67.1÷12.35 

Età media 

HVIN 
pos 

58.89÷12.82 

HVIN 
neg 

70.25÷12.96 

Basso 
rischio 
(Classi I-III) 

Alto rischio 
(Classi IV-
VI) 

HVIN 
pos 

95/104 
(91.3%) 

45/61 (73.8%) 

HVIN 
neg 

9/104 (8.7%) 16/61 (26.2%) 

Popolazione complessiva 

Basso 
rischio 
(Classi I-III) 

Alto rischio 
(Classi IV-
VI) 

HVIN 
ecc 

48/95 (50.5%) 9/45 (20%) 

HVIN 
inib 

47/95 (49.5%) 36/45 (80%) 

Età media Classi I-II-III  
56.34 ÷13.01 anni 

 

Età media Classi IV-V-VI 
72.45 ÷11.84 anni 



Senectus Ipsa est Morbus 
P. Terenzio Afro, Phormio, Atto IV, Scena I 



L’HVIN è evocato più  frequentemente nei 
soggetti più giovani ed in quelli con rischio 

vascolare minore 
 

Il pattern eccitatorio è più frequente nei 
soggetti più giovani e con rischio vascolare 

minore 
 

Il pattern inibitorio è più frequente in quelli più 
anziani e con rischio vascolare maggiore 



140 Pazienti con 
nistagmo spontaneo a 
durata maggiore di 72 h 

25 Pazienti con nistagmo 
spontaneo a durata 

minore di 72 h 

Età media 
(range 8-78 aa) 

55.62÷14.65 

Età media 
(range 65-89 aa) 

75.56÷8.71 

Età > 65 anni 
47/140 (33.6%) 

Età > 65 anni 
22/25 (88%) 

La variabile  “durata del nistagmo” 

25/25> 60 anni 



DVA monolaterale a rapida evoluzione con assenza di 
nistagmo da iperventilazione 



140 Pazienti con 
nistagmo spontaneo a 
durata maggiore di 72 h 

25 Pazienti con nistagmo 
spontaneo a durata 

minore di 72 h 

HVIN pos 126/140 (90%) 

HVIN neg 14/140 (10%) 

HVIN pos 14/25 (56%) 

HVIN neg 11/25 (44%) 

HVIN ecc 57/140 (40.7%) 

HVIN inib 69/140 (49.3%) 

HVIN ecc 0 

HVIN inib 14/25 (56%) 

La variabile  “durata del nistagmo” 



140 Pazienti con nistagmo 
spontaneo a durata maggiore di 

72 h 

25 Pazienti con nistagmo 
spontaneo a durata minore di 

72 h 

Basso rischio 
(Classi I-III) 

Alto rischio 
(Classi IV-VI) 

HVIN 
pos 

95/140 (67.9%) 31/140 (22.1%) 

HVIN 
neg 

12/140 (8.7%) 2/140 (1.5%) 

Basso 
rischio 
(Classi I-III) 

Alto rischio 
 (Classi IV-VI) 

HVIN pos 0/25 14/25 (56%) 

HVIN neg 2/25 (8%) 9/25 (36%) 

Basso rischio 
(Classi I-III) 

Alto rischio 
(Classi IV-VI) 

HVIN 
ecc 

48/140 (34,3%) 9/140 (6.4%) 

HVIN 
inib 

47/140 (33.6%) 22/140 (15.7%) 

Basso rischio 
(Classi I-III) 

Alto rischio 
(Classi IV-VI) 

HVIN 
ecc 

0 0 

HVIN 
inib 

0 14/25 /56%) 

La variabile  “durata del nistagmo” 



L’HVIN è evocato più  frequentemente nei 
soggetti con durata del nistagmo >72 ore 

 
Il pattern eccitatorio è stato riscontrato 

unicamente nel gruppo con nistagmo di durata 
> 72 ore 

 



Il Nistagmo evocato da iperventilazione nella fase iniziale di un deficit 
vestibolare acuto appare più frequentemente riscontrabile nei 

soggetti più giovani, con rischio vascolare minore  e con durata del 
nistagmo > 72 ore 

 
La presenza del pattern eccitatorio esclusivamente nel gruppo con 
durata del nistagmo > 72 ore, di età minore e con minore rischio 

vascolare potrebbe suggerire in questi casi una origine infiammatoria 
“neuritica” del danno vestibolare 

 
La presenza prevalente del pattern inibitorio nei pazienti più anziani, 
con maggiore rischio vascolare e nel gruppo con nistagmo < 72 ore 
potrebbe suggerire un’origine microvascolare labirintica acuta del 

danno vestibolare 
 «Terra di nessuno» è da considerare il gruppo con nistagmo >72 ore 
e pattern inibitorio, in cui la valutazione rimane probabilisticamente 

legata alla valutazione anamnestica e del rischio vascolare globale 



Ma anche in forma acute 
centrali 



Inibizione di nistagmo centrale con Iperventilazione 
Prima poussée acuta di Sclerosi a placche 
Meccanismo fisiopatologico di inibizione del nistagmo attraverso un 
miglioramento della conduzione lungo vie demielinizzate 



Inibizione di nistagmo centrale con Iperventilazione 
Prima poussée acuta di Sclerosi a placche 
Meccanismo fisiopatologico di inibizione del nistagmo attraverso un 
miglioramento della conduzione lungo vie demielinizzate 



Ragazzo di 16 anni, vertigine acuta «posizionale» 
Prima poussée acuta di Sclerosi a placche 
Slatentizzazione del nistagmo per verosimile azione metabolica 
centrale della Iperventilazione 





Neurinoma dell’ VIII 



Neurinoma dell’ VIII   
I patterns dell’ HVIN 

HVIN presente in 40/45 casi (88.8%) 
e-HVIN  24 casi    i-HVIN  16 casi   HVIN-  5 casi 



Neurinoma sinistro 3 cm: HVIN eccitatorio (o ipsilaterale) 



Neurinoma sinistro 3 cm: HVIN inibitorio (o controlaterale) 



Non abbiamo evidenziato correlazione tra 
pattern dell’HVIN e la dimensione del 
nuerinoma, né usando le categorie di 
Sanna, né con cut-off a 10, 15, 20 mm 

Neurinoma dell’ VIII   
I patterns dell’ HVIN 



Alcuni Autori (Bance,1998; Choi, 2007; Nuti,2012) 
segnalano la presenza di  

}  Nistagmo eccitatorio nei tumori più piccoli  
   (Bance: media  10 mm; Choi <10 mm; Nuti < 20 mm) 
  
}  Nistagmo inibitorio nei tumori più grandi 
  (Bance: media 15 mm; Choi > 10 mm; Nuti > 20mm) 

Neurinoma dell’ VIII   
I patterns dell’ HVIN 



La nostra Casistica conferma alcuni dati di 
Letteratura (Minor, Kwang-Dong), ma non altri 
(Bance, Choi, Nuti) 
 

 
La direzione (deficitaria- irritativa) del Nistagmo è 
funzione della grandezza del neurinoma, ma non in 
modo univoco 

Neurinoma dell’ VIII   
I patterns dell’ HVIN 



Il Nistagmo eccitatorio è spiegabile con la 
presenza di focolai di demielinizzazione sul nervo, ove la 
conduzione nervosa è fasicamente migliorata dalle 
alterazioni metaboliche ed acido-base indotte dalla 
iperventilazione con conseguente transitoria up-regulation 
dei meccanismi centrali del compenso 
 
Il Nistagmo eccitatorio scompare sempre dopo 
l’asportazione chirurgica del neurinoma (Minor, Choi, 
Nuti,Califano), sempre sostituito da Nistagmo inibitorio 
 

Neurinoma dell’ VIII   
I patterns dell’ HVIN 



Il Nistagmo inibitorio dipenderebbe dal 
danno neuronale non migliorabile nella conduzione per 
  

}  Discontinuità funzionale delle fibre: tumori più grandi  
}  assenza di demielinizzazione: tumori più piccoli  
 

con rottura dei meccanismi di compenso centrali indotta 
dalla HV  
 

 

Neurinoma dell’ VIII   
I patterns dell’ HVIN 



}  Il Nistagmo deficitario  prevale nelle forme 
acute e negli esiti a distanza 

 
}  Il Nistagmo irritativo prevale nelle forme 

tumorali, relazionandosi in modo solo parziale 
alla grandezza del tumore 

 
}  Il Nistagmo irritativo non è specifico della 

patologia tumorale, così come il Ny deficitario 
non lo è della patologia deficitaria acuta  
   

Iperventilazione e patologia vestibolare: 
neuriti e neurinomi 



La vera questione che fa la specificità è la 
contestualizzazione clinica del segno 

1.  Nelle NVA il Nistagmo irritativo si sovrascrive, 
annullandolo o invertendolo, ad un Nistagmo spontaneo 
(senza escludere a priori che una vertigine da deficit 
acuta possa avere alla base un neurinoma) 

2.  Nei neurinomi l’HV crea «ex-novo» un Nistagmo 
irritativo 

3.  Nelle NVA mancano di solito segni di sofferenza uditiva 
monolaterale 

4.  Se presenti, sono anch’essi ad insorgenza acuta 
5.  Nelle NVA il Nistagmo irritativo è tempo-dipendente: 

scompare tra 3 e 10 giorni dall’insorgenza 
6.  Negli esiti di NVA è presente il dato anamnestico e 

spesso la documentazione (RM compresa) del pregresso 
episodio acuto 

 

Iperventilazione e patologia vestibolare: 
Nistagmo irritativo in neuriti e neurinomi 



In appendice…. 

Fistola csl, pressione ed iperventilazione 





Il test di iperventilazione è l’unico 
test che può svelare malattie 
vest ibo lar i un i latera l i , anche 
basalmente compensate, senza 
testare le proprietà dinamiche del 
riflesso vestibulo-oculomotorio  
        Manohar L. Bance 





Come tutti i test, va inserito 
nel contesto di un più 
complesso protocollo di 
valutazione del paziente 

vertiginoso e contestualizzato 
alla situazione clinica del 

paziente 
 




