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Circolazione arteriosa orecchio : terminale  
Circolazione venosa orecchio : assenza di collaterali 

27/10/2016 Titolo Presentazione: Correlazione tra 
imaging di gliosi cerebrale e ipoacusia 
improvvisa 

Pagina 2 

tronco basilare 
dell’arteria cerebellare antero-inferiore 
dall’arteria uditiva interna 

vena  uditiva  interna    	

seno  petroso  superiore  o  nel  seno  trasverso.   

>150 µ 
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<150 µ 
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(a)  Vasi  con un diametro esterno medio 

di 150 µ , corrispondente ad a.  uditiva. 

(b) Vasi  con un diametro esterno medio 

di 100 µ , corrispondente all'a. 

cocleae propria  o a. vestibolare  anteriore. 

(c) Vasi con un diametro esterno medio 

di 60 µ , corrispondente al vasi nervorum 

La tunica intima  
strato endoteliale circondato  
membrana elastica  

La tunica media 
2-8 strati disposti in modo circolare di fibre 
muscolari occasionale tessuto collageno 

La tunica avventizia 
 tessuto connettivo di dimensione variabile,  
con  pochi fibroblasti  
 strato sottile di tessuto aracnoidale 

150 µ  fibre muscolari +   connettivo  - VS ai vasi extracranici  
Inoltre membrana elastica esterna  manca 
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60 µ  

 Il processo degenerativo il tessuto avventizio è accompagnato da un perdita progressiva di 
fibroblasti e può infine portare a una perdita totale di struttura (ialinizzazione). 
Calibro può mostrare una forte riduzione con l'aumentare età  ma un'occlusione totale di questi vasi 
è stato osservato raramente. 
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 I più sorprendenti  cambiamenti sono  nell’tunica avventizia. Lo spessore di questo strato inizia 
ad aumentare dopo il primo decennio di vita e dopo 60 anni può raggiungere il 60-70% 
l lume dei vasi, in contrasto con quello del Vasa nervorum, non è influenzato da i cambiamenti 
strutturali relativi all'età dei pazienti. 

100 µ  



150 µ  
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cambiamenti degenerativi nell’avventizia ma meno importanti  dei vasi da 60 e 100 µ  
Tonaca muscolare lievemente ridotta dall’età 



cambiamento che si verifica con l'età nei vasi arteriosi 
nel canale uditivo interno. 
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Una progressiva degenerazione della tunica avventizia:  

• Aumento spessore e compattezza dell'avventizia 

• perdita progressiva di fibroblasti,  

• perdita di struttura (ializzazione).  

Simile modello degenerativo in vasi da 60 – 100  -150 µ  

i vasi più piccoli coinvolto prima e in misura maggiore. 

Di conseguenza, una riduzione del lume  è stato osservato 
solo per età nei  vasi da 60 µ 

1 

2 

3 

4 
 Una possibile spiegazione:  il particolare stress 

meccanico a cui viene esposta la tunica avventizia 

durante contrazione dei vasi. 

5 
vasi arteriosi di dimensioni  simili nella regione del ganglio 

genicolato (rami del stylomastoide o arteria petrosa) : 

una grave riduzione del lume a causa di un ispessimento 

della tunica intima, è stato riscontrato che si verifica con 

l'aumentare dell'età . 
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cambiamento che si verifica con l'età nei vasi arteriosi 
nel canale uditivo interno. 
 

Parete  delle arterie più piccole del polmone  
Hayek (1952) 

arterie intracerebrali più piccole  
Wolkoff (1933) e Baker & Iannone (1959)  

Arterie condotto uditivo interno   
(Fisch 1972) 

il microcircolo va incontro a degenerazione ialina 
 tipico risultato dello shear stress.  



LEUCOARAIOSI o malattia dei piccoli vasi (SVD) 

27/10/2016 Titolo Presentazione: Correlazione tra 
imaging di gliosi cerebrale e ipoacusia 
improvvisa 

Pagina 10 

FATTORI DI RISCHIO 

L’encefalo, (solo il 2% del peso corporeo),  

riceve il 15% della gittata cardiaca (in condizioni di riposo, e a qualunque età)  

responsabile del 20% del consumo di ossigeno  

Il cervello riconosce solo la aerobiosi 

aumentati livelli plasmatici di fibrinogeno  



LEUCOARAIOSI o malattia dei piccoli vasi (SVD) 
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ne  conseguono  infarti  
lacunari,  lesioni  della  
sostanza  bianca,  grandi  
emorragie  o  micro-­‐‑
emorragie 

 lesioni localizzate: 
 nel sottocorticale del cervello  
 o più profonde come la sostanza periventricolare;  

CARATTERISTICHE  
PERSONALI 



LEUCOARAIOSI o malattia dei piccoli vasi (SVD) 

soggetti 60-70 anni  
       13% non presenta lesioni della sostanza bianca sottocorticale  
       32% non presenta lesioni della sostanza bianca periventricolare.  
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Il Rotterdam Study (F-E de Leeuw 2001) ha stabilito:  

soggetti 80-90 anni  
     0% non presenta lesioni della sostanza bianca sottocorticale  
     5%, non presenta lesioni della sostanza bianca periventricolare  

 le lesioni sottocorticali e periventricolari aumentano, dello 0,2% e 0,4% per 
anno, rispettivamente.  



LEUCOARAIOSI o malattia dei piccoli vasi (SVD) 

•  Si consideri che per gli studi sulla SVD solitamente 

vengono arruolati pazienti di oltre 60 anni ritenendo una 

sua manifestazione prima di questa età poco frequente. 
  

•  Utilizzando la TC o la RM, tali lesioni sono state 

riscontrate solo nel 22% dei soggetti con età inferiore a 

40 anni.  
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Scala di Fazekas 

   La scala di Fazekas è usata per misurare la gravità della malattia della sostanza bianca, visibile 
mediante RM con immagini pesate in T2 FLAIR.   

In particolare si distinguono due tipi di lesioni della sostanza  
bianca con 3 gradi relativi: 
-  Sostanza bianca periventricolare 
•  0= assente 
•  1= lesioni puntiformi, lesioni a punta di matita 
•  2 = lesione ad aloni lisci 
•  3= lesione ad alone irregolare periventricolare                                                                                          

che si estende alla sostanza bianca  

-  Sostanza bianca profonda 
•  0 = assente 
•  1 = foci puntiformi 
•  2 = inizio confluenza 
•  3= grandi aree confluenti 
 



Scala di Fazekas 

•  Fazekas I è considerato normale dopo i 60 anni. 

•  Fazekas II è considerato anormale nei pazienti <75 anni. 

•  Fazekas III è anormale in qualsiasi fascia di età e sta ad 

indicare scarso controllo dei fattori di rischio 
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Scala di Fazekas 
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Fazekas  scale   
MEDIANS  FOR  SURVIVAL  TIME  (years)   

           	

              Mild  6.7  (95%CI  6.5  –  6.8)   
 	

Moderate  6.1  (95%CI  5.2  –  7.0)   
 
Severe  2.2  (95%CI  1.6  –  2.7) 
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AHualmente  non  è  noto  il  meccanismo  d’azione  trombotico  dell’omocistenemia,  l’ipotesi  più  accreditata  è  che  livelli  elevati  di  omocistenemia  provochino  danni  a  livello  endoteliale  dei  vasi,  altra  ipotesi  è  che  antagonizza  la  sintesi  e  la  funzione  dilatante  dell’ossido  nitrico  endoteliale,  ultima  ipotesi  è  che  è  in  grado    di  favorire  la  proliferazione  delle  cellule  muscolari  lisce  della  tonaca  muscolare  del  vaso    con  accumulo  di  LDL  ,  le  due  circostanze  coniugare  comportano  un  ristringimento  del  vaso  con  rallentamento  del  circolo  fino  alla  trombosi   



leucoaraiosi    VS  eco coolor doppler carotide 

•  aumentato spessore del complesso intima-media 

•  presenza di placche carotidee 

associati a presenza di alterazioni della sostanza bianca 
 Rotterdam Study (Bretler et al., 1994) 
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leucoaraiosi    VS  eco coolor doppler carotide 
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Background and Purpose: the incidence or risk of 
cerebrovascular diseases developing after (SSNHL)  
during a 5e-year follow-up period after hospitalization 

Hypertension              0.001 
Diabetes                     0.001 
Hyperlipidemia           0.007 

Age: 
 
 
45–64                                           0.001 
65–74                                           0.001 
Over 74                                        0.001 



•  diabete,  
•   fumo, 
•  contraccettivi orali, 
•  terapia ormonale sostitutiva, 
•   menopausa  

•   l’aumento della 
    viscosità ematica: 
 
Cadoni  2004,  
Bil et al 1984,  
Mattox et al 1999 

 trigliceridi,  

 LDL,  

 colesterolo totale  

Marcucci  2005 
Herng-Ching Lin 2008 

La compromissione della perfusione dell’’orecchio interno/labirinto  è 
ampiamente riconosciuta come possibile meccanismo patogenico  
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protrombina mutata: 
 Fattore II della coagulazione 

 

•  Sul gene che codifica  la protrombina  

mutazione (G20210A) eterozigote 

•   aumento del livello ematico di 

protrombina.  

 



fattore V Leiden 

•  Sul gene che codifica il 
fattore V Leiden  
mutazione (G1691A) 
eterozigote 

 
•  impossibilità da parte 

della Proteina C di 
inattivare l’azione 
protrombotica del 
Fattore V     



DEFICIT  PROTEINA C 

•  Sul gene che codifica 
proteina C mutazione 
omozigote 

  ( porpora fulminans o  CID)  è 
fatale senza terapia 
sostitutiva e anticoagulante.  

 
•  Riduzioni acquisite: 
    malattie epatiche, gravi infezioni,  

chemioterapia  e con la terapia 
con coumadin.  



DEFICIT PROTEINA S 
 

•  Sul gene che codifica 
proteina S plasmatica 
mutazione omozigote  

 

•  Riduzioni  acquisite: 
    gravidanza, infezioni gravi,  

HIV, uso di contraccettivi orali, 
terapia con coumadin 



iperomocisteinemia 

Sul gene che codifica l‘MTHFR può esserci una mutazione  
•  677CC (Wild Type) 
•  677CT (Eterozigote) 
•  677TT (Omozigote) Malattia      

 

� sostituzione Citosina (C) >Timina (T) nel 
nucleotide 677 del gene per l’MTHFR porta 
alla formazione di un enzima termolabile  



•  L’enzima MTHFR è responsabile della 
riduzione del 5-10-metiltetraidrofolato in 5-
metiltetraidrofolato, necessario per la 
trasformazione di omocisteina in metionina.  

 l'omocisteina si accumula nel sangue e può provocare danni alle pareti dei vasi  (il colesterolo riesce quindi a depositarsi bene) .  
 



Iperomocisteinemia acquisita  

•  disordini alimentari,  
•  ipotiroidismo,  
•  malattie renali.   
(Frosst  et al 1995)  

L'acido folico è presente nelle frattaglie (rene, fegato), come 
folati nelle verdure a foglia verde  (lattuga,spinaci,broccoli), 
nei legumi e nelle uova. 
 
 La sua presenza è scarsa nella  frutta e nel latte. L’acido 
folico si può perdere durante la cottura.  



malattia ischemica cardiaca 

•  Wald et al.:  meta analisi condotta su 72 studi 

omozigosi per la  mutazione MTHFR:  
 
 

•  Wald DS, Law M, Morris JK. Homocysteine and cardiovascular disease: 
evidence on causality from a meta-analysis. BMJ. 2002 Nov 23;325(7374):
1202  



malattia ischemica cardiaca 

•  Klerk et al.:  omozigosi mutazione MTHFR: 

•  In posizione C677T significatività 

 
•  In quelle popolazioni (europea) in cui 

l’integrazione di folati nei prodotti alimentari 
non è obbligatoria 

          Klerk M, Verhoef P, Clarke R, Blom HJ, Kok FJ, Schouten EG; MTHFR Studies 
Collaboration Group. MTHFR 677C-->T polymorphism and risk of coronary heart disease: a 
meta-analysis. JAMA. 2002 Oct 23-30;288(16):2023-31.  



non è noto il meccanismo d’azione trombotico 
dell’omocistenemia 

•  Danneggi l’endotelio dei vasi,  

•  antagonizza la sintesi e la funzione dilatante 

dell’ossido nitrico endoteliale,  

•  favorisce la proliferazione delle cellule muscolari 

lisce della tonaca muscolare del vaso  con 

accumulo di LDL , le due circostanze coniugare 

comportano un ristringimento del vaso con 

rallentamento del circolo fino alla trombosi  
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•  Il microcircolo dell’orecchio interno è di tipo 
terminale e garantito dai piccoli vasi come quello 
cerebrale  

•  entrambi si riforniscono dalle stesse arterie 
maggiori, 

•   le stesse cause della SVD cerebrale possono agire 
sui vasi dell’orecchio interno estremamente piccoli, 

•   perciò un micro embolo, uno spasmo, una minore 
efficienza dell’autoregolazione o la degenerazione 
ialina del microcircolo possono determinare 
l’ipoacusia improvvisa.  
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diffusione ematogena,  
liquido cerebrospinale 
 dall'orecchio medio. 

Il virus si presume  raggiunge  l'orecchio interno  

riattivazione di un virus latente infezione dell'orecchio interno. 

un'infezione virale sistemica o distante che innesca una risposta anticorpale 
cross-reagisce con un antigene dell'orecchio interno. 

l virus della parotite epidemica  (meno del 10%)   
morbillo e la rosolia  
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La maggior parte degli adulti è sieropositiva per molti di questi virus.  
riattivazione nell paziente del virus latente.  

famiglia di virus Herpes  VS neurite labirintica/ SSHL 

• herpes simplex types 1 and 2, 
• varicella zoster virus   (VZV),  
• citomegalovirus (CMV),  
• virus Epstein-Barr  
• herpesvirus 6, 7 e 8 (HHV-6, HHV-7 e HHV-8).  
 


