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~ Secpo di queata revislone & quello di comparare
I'efficacia di programmi di stimolszione sensoriale con

| | riabilitazione standard in pazienti cerebrolesi in
coma o in stato vegetativa. Gli studi sono stati iden-

7% tificati sul ragistro specializzato del gruppo Cochrane

Injury, il Ragistro dei trial della Cochrane Collabora-
- tion & le peineinali hanche dati hihliagrafiche (MEDINE,
. EMBASE, CINAHL, PSYCHLIT) dal 1966 al 2002.

Bono stati inclusi nella revisione trig! clinici ran-
domizzati (RTC} @ controllati (cct), mentre sono stati
esclugi gli studi con cantrelli storici, le serie di casi e

- i casi singoli. | pazienti potevano essere classificati in
 Coma o in Stato vegetativo secondo la nomenclatu-
* ra proposta da American Cangress of Rehabilitation
- Madicine o 1a Glasgow Coma Scale (scs) dove il coma
& definita come Ges £ 8.
. Dei 25 studi originariamente identificati, sono -
. suliati eleggibili solamente un ATC & due ccT con 68 pa-
. Zienti in totale. Poiché solo un trial era randomizzato
& le misure di outeome utilizzate erano diverse nei va-
b ri studi, non & stato possibile combinare quantitati-
§ vamente risultati {(metanaligi).
in generale nessuno dei tre studi fornisce risultati

Summary

Tha ohjective of this Cochrane systematic review is
to compare the effectiveness of sensory stimulation
programmes to standard rehabliftation in patiems
in coma or vegetative state.

Studies wers iderttified searching the Infury Group
specialized register, the Cochrane ControfledTrial re-
gistar and the main bibllographic databases (EMBASE,
MEDLINE, CiNAHL, PSveuLT) from 1966 to 2002,

Eligibie for this raviaw ware Randomised confrol-
led trials {erc) and non-randomised controlled trials
fecr). Controlled trisfs with an higtorical control group,
case series and case repons were excluded. Patients
had to be diagnosed as brain injured with eithar trau-
matic non-traumatic etivlogy. Two definitions of Co-
ma and Vegetative State were acceptable: the first is
as propased by the American Congress of Rehabili-
tation Medicine, the second is based an the Glasgow
Coma Scale where coma is defined as Gcs< 8.

Three studies {1 RTC and 2 ccTs) with 68 traumatic
brain Injured patients in tatal met the inclusion cri-
teria. The overall methodologieal quality was poor
and studies differed widely in terms of study design
and conduct. Moreaver, due ta the diversity in re-
porting of outcome measures, 8 quantitetive meta-

. attendibili a sostegno dell’efficacia delle stimolazio-

Y ni sensocriali nei pazienti in coma. Gll studi futur do-

' vrebbero tener conta da! limitt metodologici eviden-
ziati da questa revisione.

nalysis was not possible, None of the 3 studies pro-
vided usaful and valid resuits on outcomes of clinical
relevance for patients in coma or vegetative state.

Key words: vegoiative stata, systematic reiﬂ'em phy-

Parole chiave: stato vegetativo, stimolazione fisica, re-
sical stimulation

. visione sisternatica della letteratura
La versione origincle di guesia revisione & pubblicata nella Cochrane Library, 1ssue 3 2003, Update Software

CurrisFiondanzn )

Murinngs’a Taricco

o Recupare e risducazione funzionale
Aziondn Ospeduliera *G. Salvini”

Via Seltembrini, 1 - 20017 Passirana di Rho (M}
Tel. 02.9323450 - Feex 02.9323552

e-mail: riabil@scalinet.it - molaari@®tin, it

¢ 1 Uo Recupero e rieducazione funzionals,
E  Ospedaie di Passirana di Rho (M)
X  Caitedra di Stalistico medica, Universitér di Modana
k. ¢ Reggio Emilia, lena
! vo Riabilitezione inkensiva, Ospedale of Corraggio
. AustL Reggio Emilia
4 vo Gravi cerebrolesioni e disturbi cognitivi
L Villa Beratta, Costomasnaga {Lecco)
5 Cantro Cochrane ifafiano, Istitulo “M., Negri® Milano

E MR » GIORNALE TAUAMO DI MEDICINA RIABILITATIVA - & » 2003 39

Xvd

[ Z0%eq1 _procoileg [ &i/TE|| SOEETZ86r06ET (][ 0Tce evn 65+ &)




T

R,

S e A

— TR ey

s

Introduzione

11 coma o lo stato vegetativo sono condizioni pre-
senti in circa il 14% dei pazient con travma cra-
nioencefalico (TcE) alle dimissioni da un Trauma
center; 12 maggior parte di essi sono vittima di inci-
denti della strada. Secondo i dati della Traumatic
Comat Data Benk i1 52% dei pazienti sopravvissut a un

ve TCE recupera laroscienza nell'arco di un anno
¢ i1 40% migliora alla Glasgow Quteome Scalenei primi
sei mesi?, 1 outoome dei pazienti in. coma o in stato ve-
getativo per cause non trawmatiche (per esempio
anossia) & decisamente peggiore. Nel lavoro di Saz-
bon e colleghs®, su 100 pazient seguiti, 20 avevano re-
cuperato la coscienza entro cinque mesi dal traw-
ma; 2 9ei mesi dal tranma 31 erano deceduti mentre
49 sono rimasti in coma o in stato vegetativo per-
manente; solo 7 soggetti erano ancora vivi dape 72
mest.

Allinizio degli anni ‘50 ghi Institutes for ihe Achieve-
ment of Humon Potential (1axp) deila Pennsylvania
hanno introdotto il concetto che nei pazienti in coma
potessero esscre vantaggiosi programuni di “arric-
chimento ambientale” erogati attraverso “program-
i dli stimolazioni muldsensoriali”. L'idea di fondo so-
stenuta dai ricercatori.era che procedure basate sul-
la stimolazione dei cinque sensi, somministrate i
modo intensivo e a intervalli regolari, fossero in gra-
do di accelerare il recupero della coscienza e di mi-
gliorare la “reinnervazione sinaptica™, Questo perché,
aJoro gindizio, nei pazienti in coma, anche se il pro-
biema principale & la lesione cerebrale, cisarebbe co-
mungue uno stato di “deprivazione sensoriale”™ che
provocherebbe un deterioramento diffuso dei pro-
cessi intelletrivi € percettivi, accompagnato da cam-
biamenti nell’attivitd eletrica cerebrale*. Nonostan-
te 12 mancanea di prove scientifiche, peraltro sotto-
lineata da molti Autori*, i programmi distimolazio-
ne sensoriale hanno acquisito popolarit in molt
Paesi occidentali con, mrftavia, caratteristiche di in-
tensitd molio eterogenee. Alcuri Autori hanno pro-
posto programmi basati su una o due sedute di st-
molazione di circa un'ora al giorno®, mentre altxi
hanno proposto due sedute quotidiane di dieci mi-
nuti®. Doman invece ha elaborato un programma di
stimolazione multisensoriale intensiva (IM5) compo-
sto da “cichi” di stinnoli di massima intensitd, applica-
ti in Successione sui recettori sensorial, della durata
di circa 15-20 minudi ¢ ripetuti ogni ora per 1214 ore
al giorno per 6 giorni alla sertimana®, Nel 1991 Wood
ha pubblicato un’analisi ritica del concetto di “sti-
molazione sensoriale™, Nell'articolo egli sostiene
che, contracamente a quanto affermato dai fautori
dell“arricchimento ambientale”, stimolazioni trop-
po prolungate o imdiscriminate conducono aun’ “abi-

tudine” (habituation) al “rumore di fondo” (nedse)

che produce un calo della capaciti di elaborazione
delle informaziopi. L' Autore ha quindi proposto un
approccio basato sul “controllc” dell'ambiente sen-
soriale del paziente, riducendo il ritmo e la com-
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plessita delle esposizioni allo stimolo. Il metodo chia.
mato di “regolazione sensoriale” si propone di cre.
re un ambiente “calme” per quanto riguarda le atg.
viti e i moviment del personale e di regolare il mo-
do in cuiil personale comupica con il paziente, vsan. |
do parole chiave e un eloquio semplificato inmedo %5
da facilitarne la comprensione, ¢ intervallandobre- g
vi sedute terapeutiche a periodi di riposo'™

In questo panorama caratterizzato da una sostan,
ziale assenza di prove di efficacia, e in considerazio.
ne del forte impatto che queste tecniche hanno suk
Ie aspettative dei farniliari ¢ talvolta anche degli ope-
ratori sanitari, & di estrema importanza capire se ta-
1i programmi sono efficaci nel ridurre il periodo di
non responsivitd nei pazienti in coma o in stato ve-
getativo ¢, comunque, nel migliorare complessiva-
meniec gh esid.

Utdlizzando 1a metodologia della, Cochrane Collo-
Boraion & stata elaborata una revisione sistematica del-
]a letteratura con lo scopo di comparare I'efficacia di
differenti prograrmi di stimolazione sensoriale con
1a riabilitazione standard (usual core) in pazient ce-
rebrolest in coma o in stato vegetativo da causa trap-
matica € non traumatica.

Poiché in riabilitazione [a fattibilita di studi elinj-
ci andomizzati & ancora oggetto di discussionie .
controversie, in questo articolo saranne affrontatial . 3}
cumi aspett critici per la conduzione di questo tipa
di studio.

Materiali e meiodi

Riceren deile fonti
Gli studi primari sono stati identificati con wna ri-
cerra estensiva dal 1966 al gennaio 2002 su: =
— registro specializzato del Gruppo Injury ¢ Registro k1
dei Tral della Cochrane Collzboration; g
— principali banche dati bibliografiche (MEDLINE, 7§
EMBASE, CINAHL, FSYCHLIT). B
Sono state inolire esaminate le referenze diarticoli
rilevanti sul tema. Nella ricerca delle fontinon sono “xg
state fatte restrizioni sulla base della lingea di pub-
blicazione.

Tipi di studio .
Erano eleggibili per la revisione ghi studi cliniei ran- - |
dornizzati (RT¢) e non randomizzati ma con gruppo
di controllo conrorrente (CCT) che confrontavano %
tecniche di stimolazione sensoriale con Ja riabili-
zione standard. Sono stat invece esclusi gli smdi 2
con controlli storici, le serie di casi senza gruppo &
controllo ¢ case report. Sono statt esclusi anche gh -3
studi nei quali, pur in presenza di un gruppo di cov '
trollo, i pazient del gruppo sperimentale ricevevand .4
altri trattamenti oltre alle stimolazioni sensosiali- 4
Ipazienti dovevano essere cerebrolesia eziologiz ‘8
sia raumarica sia non traumatica di ogni etd e 56880 1§
dassificati in Coma o in Stato vegetativo, In questare g
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' visione sono state accettate due definizioni di coma
E e stato vegetativo. La prima fa riferimento alla no-
i menclatura proposta dall’ American Congress of Reha-

bitiiation Medicine® che classifica i pazientf in due ca-

b tegorie:

' — coma: "paziente non cosciente, assenza di ritmi
sonno/veglia all'ERG, nessuna possibilit di inte-
ragiré con 'ambiente”, Principali criteri clinici: il
paziente ha gli occhi chius & non li apre neppure
dopo stimolazione, non esegue ordini;

. — Stato vegetativo; *perdita della capaciti di intera-

" gire conl'ambients nonostante il recupero dello
stato di veglia (arousal). i cicli sonno/veglia pos-
sono essere presenti all’ErG, i fflessi subcorticali
possono essere parzialmente o totalmente con-
servati™. Principali critex clinici: il paziente ha gli
occhi aperti spontaneamente o dopo stimolazione
ma non €in grado di eseguire ordini,

La secanda definizione ¢ basata sulla Glasgow Co-
mu Scale (Ges) nella quale il coma € definitocome
GCR < B

Gli studi identificati avrebbera dovuto permette-
. redi comparare:

- “programreai di stimolazione multisensoriale in-
tensiva” {IM5), come quello proposto da Doman,
composto da eicli della durata di circa 1520 mi-
nuti, ripetuti ogni ora per 12-14 ore al giorno per

. B glorni 2lla settimana;

- “programmi di stimolazione non intensiva”, come
quelli proposti da Mitchell e Wilson, composti da
cicli di stimolazione della durata di 10-60 minut ri-

ctuti 1-2 volte al giorno;

Epmg-nmrnni di regolazione sensoriale”, come quel-

lipropost da Wood, definiti come brevi sedute di

stimolazioni in un ambiente tranguillo e privo di

‘ mmon;
verso

%' - lariabilitazione standard niirata 2 minimizzare le

. menomazioni neuromotoric ¢ cognitive ¢ preve-

nire le complicanze attraverso mterventi ncuro-

farmacologici, nursing riabilitativo, fisioterapia ec-
cetera.

Estrazione dei dati ¢ misure di outcome
Thatti gli articoli trovati sull’argomento sono stati
inizialmente letti da un revisore per escludere quel-
. linon rilevand per la revisione. Successivarnente tre
! revisori (FL, ADT, MT) hanno analizzato in modo in-
i dipendente ghi studi per valutarne I'eleggibilitd, ne
. hanno estratto i dati ¢ valutato Ja qualitd metodolo-
8 gica; le divergenze sona state risolte attraverso la di-
! scussione,
Lot Le misure di outcome considerate erano:
' @l - duorata di non responsiviti {comprendente il coma
i ¢ lostato vegetativa) definita come il tempo in-
tercorso tra il trauma ¢ il recupero della eoscien-
% za (risposta riproducibile a comando verbale);
* ~ livello di coscienza misurato con la 6cs™;
-~ livello di funzione cognitiva misurato con Level
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of Cognitive Functioning (LCr)'5;.

— outcome funzionali come la Glasgow Chdcome Scale
(cos)'® o la Disability Rating Scale (DRS)";

— presenza di effett collaterali, comne per esempio
aumento della pressione intracranica eccetera,

Qualitit metodologicn

La valutazione della qualiti metodologica & stata
cseguita verificando in ogni singolo studio la com-
pletezza ¢ la correttezza della descrizione dei se-
guenti criteri:

- tipo ¢ caratteristiche dei pazienti e degli inter-
venti;

~— misure di outcome ¢ loro tempi di misurazione;

modaliti di randomizzazione;

metodi usati per selezionare i due gruppi;

— presenza di mascheramento (blinding) per la va-
lutazione degli outcome;

- numero di pazienti pexsi al follow wp *%.

Risultati
Descrizione degli studi

Dei 25 studi identificatiéi™2288 32 song grati esclu-
s1 per le seguenti ragioni: 1 CCT™ includeva nel grup-
po sperimentale altri intervend oltre alle stimola-
zioni sensoriali, 4 erano studi con un gruppo di con-
trollo storico2808 15 stndi erano serie di casi senza
gruppo di controllo'®" 2, 2 erano case report™™,

Le caratteristiche degli studi inclusi sono descrit-
te in dettaglio nella tabella 1.

1l primo studio {Johnson, 1993)* & un rT¢ che in-
clude 14 maschi affetd da TcE da incidente stradale
con ces < 8 ammessi nelle prime 24 ore in una Tera-
pia intensiva. I pazienti sono stati suddivisi in modo
randomizzato in due gruppi. Sette soggetti (etd me-
dia 27,7, GCs media 4,8) sono stati assegmati al grnip-
po sperimentale ed effettuavans sedute di stmola-
zione (olfattive, visive, uditive, gestatorie e tarilf)
della durata di 20 minutiuwna voltaal giomo per la du-
rata di ricovero in Tecapia intensiva. I sette pazienti
del gruppo di controllo (eth media 81,4, cos media
4.8) ricevevano un'assistenza standard senza nessun
programma di stimolazione. Le misure di outeome
rilevate erana: Glasgow Coma Scale (GCS), respiro, mo-
vimenti oculari spontanei, riflessi oculocefalici e ocu-
lovestibolari, valutati giornalmente. La conduttanza
cutanea, la frequenza cardiaca e i livelli cmatici di ca-
tecolamine, sexotonina, acetilcolinesterasi, $-metos
si-<idrossifenilglicole, venivanc vahatati 20 minuit
prima & dopo il periedo di trattamento.

Il secondo studio (Kater, 1989)% & un cCT che
compara un programma di stimeolazione multisen-
soriale con Ia riabilitazione standard in 30 pazien-
4 1CE ad almeno due settimane dall’esordio (18
maschi e 12 femmine, etd media 28 anni, 6¢sdaja
14, durata di corna da 6 ore a 6 mesi; Ia causa del TCE
¢ra, per 26 pazienti, un incidente stradale ¢, per 4,
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Tabella 1 - Caratteristiche degli studi inclusi

—

Studio Metodi Partecipanki Infervanfi Misure di oulcome
Johnsen ReT [studio clinico 14 maschi, affetti doTce  Gruppo sperimentale: Glasgow Coma Scole
1993% randomizzate],  da incidente siradale stimolazione dei cinque  (GCs), respiro, movimenti
Il metoda di con GC5 < 8, gmmessi gensi per 20 minyti ocular spontanei,
randomizzazione consecutivamente al giornn perladurala riflessi oculocefalici
non ddescrite.  nelle prime 24 ore in di degenza inTi{media = oculavestibolar,
- una terapta inlensiva (1).  degenza 8,1 giorni). valuiati giomalmente.
Gruppo sperimentale:  Lordine di presentozione  Livelli ematici
7 sogget, efd media degli stimoli era di coteeclomine,
27,7{12,3), randomizzato. sarotonina,
ccs media: 4,8 (1,9). Il gruppo di confrollo non  acetileolinesterasi,
Gruppo di cantrollo: veniva slimolate durante  3-metossi-
7 ffi, etd media = o degenzainn{media  4-idrossitenilglicole,
31,4(11,2), degenza 3,7 giorni) conduttanza culonen,
&cs media: 4,8 (1,4). frequenza cardicca,
Criteri di esclusione: valutati 20 minuki prima
presenza i disordini e dapo il pariodo
psichiatrici, abuse di frattamentio
di alcal o draghe,
precedenti TCE
Kater ccT (studio dliniee 30 soggetti con TCE, Gruppo sperimentale:  Level of Cognifive
19§97 controllatc). 26 da incidente stradole  sei lipi di sfimoloziona: Funcﬁoning {icF] o due
Due gruppi {18 maschi & 12 femmine  visivo, uditiver, olfattiva,  settimana dal trauma
di pazienti, con ett media 28 anni,  cutaneq, cinestasica, {baseline) & tre mesi
appaiali per etd, range 18-47), orals. Sessioni di 45 dopa il traumat
ses10 e fipo almeno due settimone minuti due volte ol giome
di rauma, dal rouma. ecs da 3 per & giorni
selezionali a 14, durata di coma olla seflimana, per un
da duedifferentt  da 6 ore a & mesi, periodo da | a3 mesi

1 15 soggett del gruppo
di controllo scno stati
appaiafi con 15 soggett
del gruppo sperimentale
in base « eld, sesso,
tipo di lreuma,

&C5 e fempo infercarso
dal trauma

uspeduli

saconda ka durala

del coma. | parenti eranc
coinvolti o
delle sedute terapeutiche.
Il gruppo cli contrallo
riceveva |assistenza
stonclard senza sessioni
di stimolazioni strutturcte

‘effetiucizione

Mitchell ¢t (studia clinico 24 soggelti con TCE,
1990 conhrellata). ivisi in due gruppi
Due gruppi di 12, trattaii nella siessa
i pazienti, Unitd neurologica.
daphoaidfi peraty,  Gruppo sperimentale:
sesso, fipo e sede 10 maschi e 2 femmine,
del irouma, Gcse  etd media 22,3 (6,135),
infervento NCH,  range 17-40, Gcs
al'ingresssin  all'ingesso range 4-6.
ospedale Gruppo di controllo:
10 masehi @ 2 femmine,
el media 22,75 (6,771,
range 17-42, 65 dll'in-
gesso range 4-6.
I due gruppi sono stati
appaiali per etd, sesso,

tipo @ sede del trauma,
GCS e intervenio NCH

Gru sperimenfule:
stimolazione visiva,
udifiva, olfattiva, teftile,
gustaioria, cinestesica &
vestibolore, Le sessioni i
stimelazione iniziavano
do 4 o 12 giomi dopo

il treuma {media 7,08
?iomi] e avevano

a durata di un'erg,

1 o 2 volte al giorno.

Il gruppo di controlle
NON ricevevd 5es50ni

di simclazioni skutturate

Dureta totale di coma
{in giarni),

Glosgow Coma Scale
{ocs)

una caduta). I due gruppi (sperimentale e di con-  da due differenti ospedali. Al'interno dei due grup-
trollo), con 15 pazienti per gruppo, sono stati ap-  pii pazicnti erano stati ulterionmente suddivisi in &
sottogruppi in basc alla profonditi di coma: profon-

paiati per etd, sesso ¢ tipo di trauma ¢ provenivano
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do (Gcs 3-6), moderato (¢es 7-10) e lieve (Ges 11-
14), 1l trattamento sperimentale si basava su sei ti-
pi di stimolazione (visiva, uditiva, olfattiva, cuta-
nea, cnestesica, orale) della durats di 46 minot due
volte al giorno per 6 giorni alla settimana, per un pe-
riodo da 1 a 3 mesi secondo la durata di coma. 11
gruppo di controllo riceveva 1'assistenza standard
senza sessioni di stimolaziond strutturate, Le misu-
re di suteomeutilizzate erano Level of Cognitive Func-
doning (LCF) a due seftimane e a tre mesi di distan-
#a dal trauma.

Il terzo studio (Mitchell, 1990)* & un ccT che ha
confrontato un programma di coma arousal (CAP) in
12 soggetti con TCE con la riabilitazione standard di

12 soggetti con TCE trattati nella steesa Unitd neuro- -

logica. I due gruppl erano appaiati per etd, sesso, ti-
po e sede del traurna, ¢CS € intervento NCH, all'in-
gresso in ospedale. Il #rialiniziava quando i pazienti
erano stabilizzati dal punto di vista clinico (distanza
media dall’evento 7,9 giorni). Il trattamenta speri-
mentale consisteva in sessioni di stimolazione visi-
va, uditiva, oifattiva, tattile, gustatoria, cinestesica e ve-
stibolare della durata di un’ora somministrate 1 o 2
volte al giomo. I groppo di controllo non riceveya
sessioni di stimolazioni sorutturate. Le misure di out-
come utilizzate erano la ces registrata settimanal-
mente & la durata complessiva del coma espresso in
giommi,

Qualitis metodologiea degli studi inchusi

Solo uno studio era randomizzato ma il metodo di

. randomizzazione non & stato riportato dagli Antori.

Negli altri due studi mancano importanti informa-
zioni necessarie a capire [e effettive modaliti di re-

i cluamento utilizzate (per esempio, se i pazienti era-

no stati effectivamente arrnolati consecutivamente,
sc vi erano different criteri di ammissione nei diversi

‘5% centri partecipanti cccetera).

Nessono degli studi ha utiltizzato metodi per 1a va-
lutazione in cieco degli esitl, Tt glt snadi hanno in-
chuso nell’analisi finale i pazienti reclutali origina-
riamente, sebhene peri due ccT una valutazione cer-
ta di questo aspetio non & possibile data 1a natura del
disegno di studio. Per quanto riguarda I'appropria-
tezza delle misure di esito, due studi hanno usato
solamente la GCS sen#a vsare nessun altro indicatore
funzionale. Le studie di Kater ha vsato Ia 1oF pog i v
sultati sono stati analizzati in modo inadegmato n
quanto la scala € stata valutata come variabile conti-
nua anziché come descrittiva nominale. Solamenre

¢ uno studio ha presentaro una vahitazione degli esid

a distanza (3 mesi}. Infine, il numere di pazienti ¢
fettivamente inclusi era comunque molto basso (ran-
£¢14-30) e anche il follow up breve (massimo 3 mesi).

Ouctrome
Poiché solo un triel era randomizzato & le misure

k- di ouicome utilizzate crano diverse nei vari studi, non
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€ stato possibile combinare quantitativamente i ri-
sultati {metanalisi).

In generale, nessuno dei tre studi ha fornito ri-
sultati conclusivi a conferma dell’efficacia delle sti-
molazioni sensoriali nei pazient in coma. Nello stu-
dio di Johnson non sono riportate le variazioni del-
la principale misnra di cutcome (GCS), mentre veni-
vano riportate esclusivamente le variazioni di para-
metri di dubbia rilevanza clinica quali la frequenza
cardiaca, la conduttanza cutanea, i livelli ematici di
catecolamine eccetera. I risultati dello smdio di Ka-
ter non sono validi 4 causa di un errore nell’analisi
statistica della misora di sutcomentlizzata (LCF) che
viene analivzata some una yariabile continua anziché
categorica. Per questo motivo la differenza statistica
significativa a favore del trattamento non pud essere
considerata attendibile,

Nello studio di Mitchell viene riportata yna diffe-
renza significativa nella durata del coma a favore del
trattamento sperimentale: 22 giorni (ps 9,7) verso
26,9 giormi (D8 6,6) nel gruppo di controllo, p < 0,05.
La rilevanza clinica di tale differenza, in assenza di al-
tri indicatori funzionali, & discutibile.

Discussione

Nonostante i risultati di questa revisione non pos-
sano né confermare né escludere Pefficacia delle
stimolazioni sensoriali nei pazient in coma ¢ in sta-
to vegetatlvo, riteniamo che la valutazione critica
degli studi fin qui pubblicati possa essere importan-
te per future ricerche in questo campo. Uno dei
principali limiti metodologid & 'imprecisione nella
definizione di coma e stato vegetativo che pud por-
tare a importanti variazieni nei criteri di valutazione
del risveglio. Nello studio di Kater, per esempio, pa-
sienti con GCS tra 10 e 14 erano inclusi nello studio,
e cio fa sorgere importanti dubbi sulla comparabiliti
dei risultati con altri studi. Questo dato, unitamente
alla mancanza di “ceciti” nella valtazione degli ous-
come, polrebbe aver introdotto errori sistematici
(bias) nelle conclusioni dello studio.

La mancanza di rigore metodologico & evidente
anche nella descrizione del trattamento sperimens-
tale. Nello studio di Kater, per esempio, i familiari era-
no invitati a effettuare le sedute di stimolazione ma
non era indicato se ¢ come era stato fatto loro il
braining, o se le sdmolazioni fatte dai parenti fossera
fane in aggiunta o al posto di quelle dei terapisti. Inol-
tre, ai parenti veniva chiesto anche di fare delle va-
lutazioni, mz non ci sono informazioni su come tali
valurazioni fossero o meno inglobate nell"analisi dei
risultati. Nello studio di Mitchell le sessioni tera-
peutiche duravano 60 minut ma potevano essere
fatte una o due volte al giorno; nessuna spiegazione
€ra ttavia riportata su quali parametri venivano
utilizzati per decidere la diversa intensita dei tratta-
menti.

Due dei tre gtudi hanno usato misure di ouicomedi
diseutibile rilevanza clinica senza associare indicato-
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ri funzionali. Johnson ba utilizzato esclusivamente
misure fisiclogico/biochimiche & Mitchell ha misurato
solo la unghezza del coma senza considerare se que-
sta e agsociata a una pih bassa mcidenza di disabilic.

Sfortunatamente lo studio di Katex, che aveva uti-
lizzato un indicatore che pud ¢ssere considerato di ti-
po funzionale (LGF), lo ha valutato in modo inade-
guato dal punto di vista statistico rendendo i risnltat
non attendibili.

Questa revisione fornisce un'ulteriore dimostra-
zione del fatto che per aree importanti di assistenza
sanitaria non esistono ancora inforrmazioni affidabili
circa Pefficacia degli interventi. Xl metodo del el cli-
nico randomizzato (RTC) nom & ancora molto utiliz-
zato in campo riabilitativo ed & gid stato ampiamen-
te discusso in lettexatura se questo comportamento
sia ginstificato o meno®,

Nel caso specifico del problema analizzato in que-
sta revisione, comunque, non emergono ford ra-
gioni per le quali non s sarebbero potuti condurre
studi clinici randomizzati. Infatti, considerando i
migliorament avvenuti negli ultimi anni nella qua-
litd dell’assistenza/viabilitazione ai pazienti in co-
ma ¢ in stato vegetativo, i programmi di stimolazio-
ne sensoriale rappregentano un intervento “ag-
giuntivo” ed & pertanto difficile sostenere I'impossi-
bilitd di randomizzare i pazienti.

Inolrre, poiché errori sistematici nella conduzic-
ne di questi studi possono derivare soltanto da errori
nella vahitarione fatta daoli oneratori, & abhastanza
facile evitarli Eacendo valutare gli ¢siti da un grnuppo
indipendente di valutatori. Un'altra ragione perla
quale sembra difficile condurre studi randornizzad
nel campo della riabilitazione ¢ che la competen-
2a/capacita dell'operatore possa influenzare i risul-
tati. Questo pusd essere vero, wa si tratta di un’obie-
zione che potrebbe essere fatta per altri campi della
medicina (per esempio nella chirurgia o nel campo
degli interventi psicosociali) dove ghi RTC sono nor-
malmente utilizzati.

Infine, va ricordato che un limite importante per
Ia conduzione di studi afidabili su paziend con al-
terazioni dello stato di coscienza é rappresentato
dalla mancanza di sumenti sufficientemente sen-
sibili in grado di valutare in modo affidabile I'evo-
Tuzione del r della responsivitd. Le scale di va
lutazione disponibili## sono ancora carend sotto it

profilo metodologico ¢ nessuna di esse pud essere -

considerata come il gold standard, Molte, infatti, non
sono state validate in un campione sufficiente di
sogpett e anche 1aJoro riproducibilitd, in particolare
la riproducibiliti tra valutatori - carattexistica parti-
colarmente rilevante visto lo scopo che questi stru-
menti si prefiggono — & stata poco studiata.

Conclusioni

Questa revisione sistematica documenta una so-
stanziale assenza di prove di efficacia affidabili a sup-
porto dei programmi di stimolazione sensoriale nej
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pazientiin corna e in stato vegetativo. La necessitd di
accrescere le conoscenze in questo campo suggerisce
che i trattamenti basat su programmi di stimolazjo.
ni sensoriali dovrebbero essere effermati esclusiva.
mente all’interno di zréal clinici randomizzati bey
disegnati e con wa numero sufficiente di pazient,

Futuri studi in questo campo dovrebbero reclutare
pazient in condiziond cliniche stabilizzate dopola fa-
se di terapia intensiva. E noto, infatt, che cirea il
50% dei pazienti ha un recupero spontaneo entro un
mese?. Inoltre, programmni riabilitativi complessi
sono difficili da eseguire in terapia intensiva, dove il
paziente & spesso sedato e le valutazioni sono basate
principalmente su parametri fisiologici, Il numero
dei pazienti dovrebbe essere sufficientemente ampio
da poter permettere la rilevazione di differenze im-
portanti dal punto di vista clinico; questo potrebbe
essere ragginnto attraverso I'organizzazione di studi
multicentrici. Le musure di outcome non dovrebbero
essere incentrate solo snlla dimensione del dan-
no/menomazone, ma comprendere anche indica- -
tori di disahilitd Infine, visto il potenziale errore
derivante dalla soggettivitid degli operatori, le misu-
re di outeome dovrebbero essere valutate attraverso ri-
gorose tecniche di “mascheraments” (blinding).
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