IPERIDROSI PRIMARIA

L’IPERIDROSI: CLASSIFICAZIONE EZIOLOGICA

L’iperidrosi è una malattia caratterizzata da una sudorazione eccessiva rispetto a quella che è richiesta per la perdita insensibile (v.n. 8–15 mg/cm2 min) o per il fabbisogno fisiologico. Può essere localizzata o generalizzata, cronica o acuta.

Dal punto di vista eziologico possiamo dividerla in primaria e secondaria.

Classificazione eziologica: 

· Primaria o idiopatica (forma più frequente)

· Secondaria: 

1. Alterazioni Sistema Nervoso:

a. Infezioni

b. Tumori cerebrali

c. Lesioni midollari

d. Malattia di Parkinson

e. Post traumatico (forme localizzate) 

f. Idiopathic syringomielia

g. Crisi epilettiche

h. Cinetosi

2. Cause endocrine:

a. Tireotossicosi

b. Feocromocitoma

c. Diabete

d. Acromegalia

e. Iperpituitarismo

f. Insulinoma

g. Obesità patologica

h. Menopausa 

3. Malattie croniche:

a. Linfomi e leucemie

b. Infezioni croniche (tbc, brucellosi, …)

c. Endocardite infettiva e post infettiva

d. Malattie cardiache congestizie

e. Gotta

4. Iatrogene:

a. Farmaci (parasimpaticomimetici)

b. Interventi chirurgici

5. Rare:

a. Iperidrosi con ipotermia (Hines-Bannick Sindrome)
Da come si può intuire il trattamento per l’iperidrosi secondaria (che di solito interessa tutto il corpo) prevede la cura delle patologie sottostanti in quanto l’ipersudorazione è soltanto un sintomo. 

Invece per l’iperidrosi primaria ci sono numerosi trattamenti possibili che, come vedremo, non sono tutti di eguale efficacia.

IPERIDROSI PRIMARIA 

L’iperidrosi primaria è una malattia abbastanza comune i cui sintomi cominciano a manifestarsi nell’infanzia e perdurano per tutta la vita; sebbene manchi di una precisa definizione e l’eziologia sia ignota, “l’iperidrosi è causa di problemi nella vita professionale e sociale soprattutto nei giovani con conseguenti alterazioni caratteriali-psicologiche anche rilevanti” (Moran e Brady, Br.J.Surg. 1991, Vol. 78, March, 279-283).

Il sudore è secreto dalle ghiandole eccrine innervate dalle fibre colinergiche del simpatico. Queste ghiandole sono ubiquitarie ma principalmente localizzate nei palmi delle mani, piante dei piedi, ascelle e volto (in quest’ultima sede spesso con arrossamento). La sudorazione aumenta per diversi stimoli come l’agitazione per  emozioni particolarmente violente, il caldo, il gusto, l’esercizio fisico; al contrario tende a diminuire durante il sonno. L’iperidrosi ascellare è socialmente imbarazzante  in quanto gli abiti si macchiano e si imbibiscono di sudore. I pazienti con iperidrosi palmare sono riluttanti a dare la mano per salutare o presentarsi e tendono a isolarsi dalla società: non riescono ad impugnare gli oggetti, la carta si bagna, l‘inchiostro si spande e i metalli arrugginiscono. L’iperidrosi plantare dà di solito bromidrosi (ipersudorazione con un odore sgradevole) e nella forma grave vescicole, infezioni; le scarpe e le calze tendono a macerarsi.

Epidemiologia 

E’ una malattia che possiamo considerare molto frequente. Il picco di incidenza si ha durante la pubertà. Colpisce più le femmine che i maschi (2:1). La prevalenza nella popolazione è di circa l’1% (anche se ci sono forme di gravità minore che non vengono diagnosticate o persone che non fanno alcun trattamento). Si è visto che la sintomatologia dell’iperidrosi tende a diminuire di intensità con l’avanzare dell’età.

Anatomia delle ghiandole sudoripare

Le ghiandole coinvolte nell’iperidrosi primaria sono le sudoripare eccrine: sono ghiandole tubulari semplici presenti su tutto il corpo tranne che alle giunzioni miocutanee (glande, clitoride, superficie interna prepuzio, piccole labbra e faccia interna del padiglione auricolare) ma che hanno una densità maggiore nelle regioni palmo–plantari, su fronte e ascelle, mentre sono meno concentrate sugli arti (motivo per cui in un’eventuale iperidrosi compensatoria post intervento chirurgico la localizzazione è prevalentemente al tronco).

Non esistono differenze quantitative legate al sesso mentre, per quanto riguarda la razza, i neri possiedono più ghiandole sudoripare eccrine dei bianchi.

Queste ghiandole hanno una parte secretoria avvolta a gomitolo (glomerulo) il cui diametro varia da qualche decimo di mm a 1mm situata nel derma profondo o nel grasso sottocutaneo e un dotto escretore che sbocca indipendentemente sulla superficie cutanea (poro sudoriparo). La porzione secretoria è formata da 2 file di cellule che poggiano su una spessa membrana basale: una esterna di cellule fusate (mioepitelio) e una interna di cellule piramidali (epitelio secernente) che delimitano il lume ghiandolare. Due tipi di cellule compongono l’epitelio secernente: grandi cellule chiare (contenenti glicogeno) e piccole cellule scure (ricche in mucopolisaccaridi). Le cellule chiare sono deputate alla formazione del sudore mentre le cellule scure riassorbono Na, K e Cl di modo che il liquido diventi ipotonico.

Fisiologia ghiandole sudoripare eccrine

La funzione delle ghiandole eccrine è di produrre il sudore eccrino, un liquido incolore e inodore (l’odore si ha solo dopo che avviene una degradazione ad opera dei batteri presenti sulla cute) composto per il 99,2–99,6% da H2O, con un pH di 5–7,5, i solidi sono mg% 258–890 (urea, acido urico, creatinina, acido lattico), Cl, Na, K, Solfato, … 

Il sudore è un’importantissima via di dispersione del calore (termoregolazione) che avviene continuamente nelle 24h con la perspiratio insensibilis. Diversi stimoli (esogeni ed endogeni) possono far variare il volume di sudore/min e rendere evidente la sudorazione. Da notare che le ghiandole sudoripare rappresentano un’acquisizione filogenetica recente, comparendo soltanto nei Primati.

Anatomia del sistema ortosimpatico 

L’ortosimpatico fa parte del sistema nervoso periferico (impropriamente detto sistema autonomo in quanto gran parte delle sue funzioni effettrici si svolgono indipendentemente dal controllo volontario). I centri nevrassiali sono nelle colonne visceroeffettrici e viscerosensitive che occupano la porzione toracolombare del midollo spinale (C8-L2).

Le cellule che danno origine alle fibre pregangliari si trovano principalmente nelle colonne intermediolaterali del midollo spinale e si estendono dal I° segmento toracico al II° o III° segmento lombare. Gli assoni di queste cellule decorrono nelle radici nervose anteriori e formano sinapsi con neuroni localizzati nei gangli simpatici al di fuori dell’asse cerebrospinale. I gangli simpatici possono avere tre localizzazioni: paravertebrali, prevertebrali e terminali.

I gangli simpatici paravertebrali consistono di 22 paia localizzate su entrambi i lati della colonna vertebrale a formare catene laterali. I gangli sono in collegamento l’uno all’altro tramite tronchi nervosi e sono connessi ai nervi spinali da rami comunicanti. I rami bianchi sono limitati ai segmenti della regione toracolombare; essi portano le fibre mielinizzate pregangliari che fuoriescono dal midollo spinale attraverso le radici anteriori. I rami grigi originano dai gangli e portano fibre postgangliari di ritorno ai nervi spinali per la distribuzione alle ghiandole sudoripare e ai muscoli pilomotori, e ai vasi sanguigni dei muscoli scheletrici e della pelle 
I gangli prevertebrali sono localizzati nell’addome e nella pelvi vicino alla superficie ventrale della colonna vertebrale e consistono principalmente nei gangli celiaco, mesenterico superiore, aortico-renale e mesenterico inferiore.

I gangli terminali sono presenti in numero ridotto e sono localizzati in prossimità degli organi che essi innervano e includono i gangli connessi con la vescica e il retto e i gangli cervicali nella regione del collo. Inoltre esistono piccoli gangli intermedi, localizzati specialmente nella regione toracolombare, che sono al di fuori della classica catena vertebrale: sono variabili come numero e posizione, ma sono di solito in stretta vicinanza con i rami comunicanti e le radici dei nervi spinali anteriori.

Le fibre pregangliari che escono dal midollo spinale possono formare sinapsi con i neuroni di più di un ganglio simpatico. I loro principali gangli di terminazione possono non corrispondere al livello originale da cui la fibra pregangliare esce dal midollo spinale (es: fibre pregangliari che emergono dal I° segmento toracico raggiungono i gangli simpatici cervicali o addirittura quelli lombari). Un certo numero di fibre pregangliari passa per i gangli della catena paravertebrale senza interrompersi, si accolla a nervi che si staccano dalla catena stessa e si porta a gangli ancora più lontani come, ad esempio, quelli preaortici. E’ quanto succede per il nervo grande splancnico che contiene fibre pregangliari che hanno attraversato i gangli paravertebrali toracici senza contrarre sinapsi.  

Le fibre postgangliari che escono dai gangli simpatici innervano le strutture viscerali del torace, dell’addome, della testa e del collo. Esse sono amieliniche (da qui il colore grigio dei rami comunicanti) e il loro comportamento dipende dall’organo periferico innervato e dalla stazione gangliare di partenza.

Fisiologia del sistema ortosimpatico 

La funzione di integrazione svolta dal sistema nervoso autonomo ha un’importanza vitale per il benessere dell’organismo. In generale, il sistema nervoso autonomo regola l’attività delle strutture che non sono soggette al controllo volontario e che, di norma, funzionano al di sotto del livello di coscienza. Così, la respirazione, la circolazione, la digestione, la temperatura corporea, il metabolismo, la sudorazione e le secrezioni di certe ghiandole endocrine sono regolate, in parte o totalmente, dal sistema nervoso autonomo.

Come Claude Bernard (1878-1879) e Walter Cannon (1929, 1932) evidenziarono, l’omeostasi dell’organismo è regolata in larga misura dal sistema nervoso vegetativo o autonomo.

I sistemi simpatico e parasimpatico hanno funzioni antagoniste nella regolazione dell’ambiente interno. Il sistema simpatico e con esso la sostanza midollare surrenale non sono essenziali per la vita in un ambiente controllato. Tuttavia, in condizioni di stress, la funzione simpatico-surrenale è fondamentale: senza di essa la temperatura corporea non potrebbe essere regolata al variare della temperatura ambientale; la concentrazione ematica del glucosio non aumenterebbe in risposta a un fabbisogno urgente; non si produrrebbero le risposte vascolari compensatorie alle emorragie, alla privazione di ossigeno, all’eccitazione e allo sforzo; la resistenza alla fatica si ridurrebbe; le componenti simpatiche delle reazioni istintive allo spavento e al pericolo sarebbero assenti e si manifesterebbero altre gravi carenze nei meccanismi di protezione dell’organismo.

Il sistema simpatico è di norma sempre attivo, il grado di attività varia da momento a momento e da organo a organo. In questo modo, vengono seguiti gli adattamenti a un ambiente che muta continuamente.

Anche il sistema simpatico surrenale può scaricare come un’unità funzionale. Questo avviene particolarmente in condizioni di rabbia e paura, in cui le strutture innervate dal sistema simpatico nell’intero organismo vengono influenzate simultaneamente. La frequenza cardiaca è accelerata e la pressione arteriosa aumenta; gli eritrociti vengono immessi nella circolazione dalla milza (in alcune specie); il flusso sanguigno viene deviato dalla cute e dalla regione splancnica alla muscolatura scheletrica; il glucosio ematico aumenta; i bronchioli e le pupille si dilatano e, nel complesso, l’organismo si prepara meglio a “lottare e fuggire”.

Molti di questi effetti sono prodotti principalmente, o sono rinforzati, dalle azioni dell’adrenalina, secreta dalla sostanza midollare surrenale. Inoltre, i segnali pervengono ai centri cerebrali superiori per facilitare risposte appropriate o per imprimere gli eventi nella memoria.

Una importante attività del simpatico è rappresentata dalla modulazione di risposte che si manifestano, anche con grande intensità, durante le situazioni di emergenza come l’aumento della frequenza cardiaca, l’innalzamento dei valori pressori e glicemici e la ridistribuzione del flusso sanguigno verso i cosiddetti “tessuti nobili” a scapito di altri distretti come cute e apparato gastrointestinale.

Il mediatore chimico tra fibre pregangliari e fibre postgangliari è rappresentato dall’acetilcolina mentre tra le fibre postgangliari e le cellule effettrici è costituito dalla noradrenalina. 

L’innervazione simpatica delle ghiandole sudoripare rappresenta un’eccezione a questa regola essendo il mediatore l’acetilcolina anche a livello postgangliare.

La cute è priva di fibre parasimpatiche; i neuroni che innervano le ghiandole sudoripare sono dipendenza del simpatico dal punto di vista anatomico ma risultano funzionalmente simili a quelli del parasimpatico.

Eziologia 

L’eziologia dell’iperidrosi primaria ancor oggi non è chiara. Certamente è multifattoriale; vi sono fattori genetici che giocano un ruolo molto importante. Ma qual’è il primum movens che porta a questa iperreattività irrefrenabile del simpatico? Purtroppo non lo sappiamo ancora. 

Un’ipotesi piuttosto interessante si basa più su un sillogismo che su dati certi: si è visto infatti che l’incidenza della malattia è più alta nelle donne e che abbastanza frequentemente hanno patologie associate come il Morbo di Raynaud, la rosacea, la sclerodermia, e altre patologie su base autoimmune. Da qui quindi l’idea che ci possano essere degli autoanticorpi che provocano queste alterazioni a livello del simpatico (teoria immunologica).

Patogenesi 

Alla  base dell’iperidrosi primaria vi è una iperreattività e una iperattività del sistema simpatico; infatti l’ortosimpatico  è sempre attivo anche se non è presente lo stimolo e la sua funzione è eccessiva. La produzione di sudore è quindi continua anche se non vi sono particolari stimoli esogeni o endogeni; essa diventa elevatissima quando ci sono stimoli come emozioni intense, temperatura elevata nell’ambiente, stress di varia natura.

Quadro clinico 

I primi sintomi compaiono di solito intorno ai 6-7 anni di età ma non vengono presi troppo in considerazione; con gli anni e soprattutto con la pubertà la sintomatologia si rende manifesta. Abbiamo una sudorazione continua che può arrivare fino al gocciolamento nelle zone in cui l’ortosimpatico è  iperreattivo e iperattivo. Le mani sono letteralmente “bagnate” e questo provoca grande imbarazzo  nei rapporti sociali.

Anche a livello ascellare  la situazione provoca molto disagio in quanto gli abiti si macchiano (i pazienti di solito tendono a vestirsi con abiti dai colori molto chiari o molto scuri). A livello plantare il disagio psicologico è forse minore ma se il grado di iperidrosi è severo si possono avere a causa di una macerazione cutanea la formazione di vescicole, che possono ulcerarsi fino a delle vere piaghe con conseguente rischio infettivo.

Come è facilmente prevedibile d’estate o durante attività fisiche o per forti emozioni la sintomatologia assume caratteri ancora più forti e negativi. I pazienti affetti da forme gravi di iperidrosi molto spesso sono obbligati ad utilizzare alcuni accorgimenti quali uscire di casa con asciugamani o grandi fazzoletti per potersi asciugare il sudore, o munirsi di due o tre ricambi.

Non meno importanti i problemi in ambito psicosociale: questi pazienti, che sono di solito giovani o adolescenti, possono arrivare a delle vere e proprie depressioni minori o crisi d’ansia e d’angoscia. La crisi d’identità tipica degli adolescenti si rende ancora più evidente e manifesta in tutti i suoi risvolti sociali.

Diagnostica 

Uno dei punti dolenti del capitolo iperidrosi riguarda la virtuale mancanza di test diagnostici affidabili per la valutazione oggettiva del grado di sudorazione.

La diagnosi di iperidrosi allo stato attuale delle cose viene fatta basandosi sul dato anamnestico e sull’esecuzione dell’unico test disponibile, il test alla ninidrina, che consente una valutazione semiquantitativa ben dimostrabile tramite fotografia.

Si procede all’applicazione sulla cute di una emulsione che vira al blu-nero nelle zone non denervate.

La documentazione fotografica del fenomeno si può ottenere dopo circa 30 minuti avendo cura di far assumere al paziente un litro di bevanda calda ed un grammo di acido acetilsalicilico.

La mancanza di una scala di valutazione oggettiva del fenomeno rappresenta un problema non tanto per la diagnosi in sé, relativamente semplice, quanto per l’impossibilità di confrontare i risultati ottenuti post-operatoriamente con la condizione di partenza e di paragonare le diverse tecniche fra di loro.

E’ pratica comune quella di sottoporre i pazienti ad un test di autovalutazione (con risposte del tipo 1–buono, 2–discreto, 3– modesto, 4–scadente) nel tentativo di quantificare i risultati.

TERAPIE NON CHIRURGICHE 

Agenti topici  

L’alluminio cloruro rappresenta l’agente topico in assoluto più utilizzato soprattutto per il trattamento delle forme a localizzazione ascellare. Per quanto riguarda le forme palmari e plantari i risultati non sembrano essere altrettanto incoraggianti.

La modalità di azione si basa sull’ostruzione meccanica dei pori delle ghiandole sudoripare eccrine causando atrofia delle cellule secretive.  

L’uso del cloruro di alluminio permette di ottenere buoni risultati ma richiede da parte del paziente una notevole compliance terapeutica.

 Per essere efficace il composto deve rimanere in sede per almeno 6-8 ore. Prima di ogni applicazione la cute deve essere resa il più asciutta possibile; questo perché il cloruro di alluminio in un ambiente umido tende a reagire creando acido cloridrico responsabile di fastidiose manifestazioni irritative.

 Per lo stesso motivo il paziente non deve lavarsi prima del trattamento. Il preparato viene applicato sulla parte preferibilmente prima di andare a letto per sfruttare la relativa inattività notturna delle ghiandole sudoripare. Al risveglio il composto deve essere lavato via prima dell’insorgere del sudore mattutino.

Nonostante queste precauzioni quasi tutti i pazienti lamentano un certo grado di irritazione all’inizio del trattamento che poi può scomparire, ma che spesso diventa così insopportabile da convincere il soggetto a rivolgersi ad altre terapie generalmente di tipo chirurgico. Si è altresì visto che l’alluminio esaidrato cloruro in una base alcolica dà una minore irritazione. 

Le applicazione vanno ripetute giornalmente o a giorni alterni fino al raggiungimento del grado di sudorazione desiderato per poi essere ripetute solo al bisogno.

Tanning agents 

Pur essendo efficaci nel trattamento dell’iperidrosi, sono associati ad effetti collaterali che ne precludono l’utilizzo in molti casi.

Il più efficace sembra essere la gluteraldeide (da evitare l’uso della formaldeide, responsabile di numerosi casi di sensibilizzazione).

Juhlin e Hanson l’hanno trovata efficace nel trattamento delle forme plantari in tutti e 25 i pazienti studiati all’aumentare della concentrazione. Per poter ottenere un controllo ottimale sul sintomo sono necessarie 2-4 applicazioni settimanali. La comparsa di chiazze brune sulla sede dell’applicazione rende esteticamente sconsigliabile questa tecnica per il trattamento delle forme palmari ed ascellari (mentre può essere utilizzato a livello plantare in quanto le macchie possono essere mascherate facilmente).

Anticolinergici sistemici 

Queste molecole si sono rivelate efficaci nel controllare l’iperidrosi per periodi di tempo limitati.

Questo fatto, aggiunto alla possibilità di incorrere in spiacevoli effetti collaterali (tachicardia, disturbi dell’accomodazione visiva, vertigini, faticabilità, secchezza delle fauci, impotenza, …), ne ha limitato molto l’uso. 

L’applicazione più ragionevole sembra essere quella proposta da White, ossia quella di utilizzare gli anticolinergici come una «terapia di emergenza» in tutte quelle situazioni che richiedono un controllo rapido e transitorio dell’iperidrosi. Sempre secondo questo autore possono trarre beneficio dall’associazione con fenobarbital pazienti nei quali sia presente una notevole componente emozionale.

Trattamenti psichiatrici

La psicoterapia e il biofeedback sono stati usati con scarsi risultati da alcuni autori ma ciò non ci deve sorprendere perché non c’è alcuna prova che l’iperidrosi sia primitivamente un disturbo psichiatrico e sembrerebbe anzi che i disturbi psicologici siano dovuti alle difficoltà del paziente nel stabilire relazioni sociali e lavorative. Spesso medici non competenti somministrano farmaci antidepressivi, ansiolitici e stabilizzanti dell’umore come terapia dell’iperidrosi: in realtà così facendo aumentano le ansie e le angoscie dei pazienti aggravando ancora di più la sintomatologia.

Iontoforesi 

La iontoforesi rappresenta una valida alternativa terapeutica di tipo non chirurgico per quei pazienti che si sono dimostrati non responsivi al trattamento con cloruro di alluminio. 

Si applica con facilità per l’iperidrosi palmare e plantare, mentre è difficilmente adattabile a livello ascellare. Recentemente Midtgaard ha ideato un elettrodo speciale che renderebbe possibile l’applicazione anche a questo livello.

La iontoforesi permette di coagulare elettricamente le ghiandole eccrine. Allo scopo vengono applicate correnti dirette di 15-30mA fornite da un generatore galvanico tramite elettrodi. Gli elettrodi sono connessi a delle vaschette contenenti una quantità di acqua sufficiente a coprire solo il palmo della mano o la pianta del piede. Possono essere trattate simultaneamente solo due aree. 

Normalmente l’anodo è connesso ad uno dei due contenitori ed il catodo all’altro; in questo modo la corrente passa attraverso il corpo.

E’ possibile anche collegare entrambi gli elettrodi allo stesso contenitore in maniera da far passare la corrente attraverso l’acqua e la parte trattata, ma in questo modo per ottenere gli stessi risultati saranno necessari trattamenti più prolungati e con correnti più intense.

Una volta preparato il paziente, la corrente viene aumentata gradualmente fino a quando non compare una sensazione di formicolio, che comunque non deve mai essere dolorosa, e a questo punto si riduce lentamente l’intensità in modo da evitare il danno termico. 

Le sedute durano 10-20 minuti e possono essere ripetute 2-3 volte ogni settimana.

I risultati sono migliori se si aggiungono agenti anticolinergici (poldina metilsolfato e bromide glicopirrolato) all’acqua. Poiché però può verificarsi un assorbimento sistemico, questa modalità d’uso non mette completamente al riparo dalla comparsa di effetti collaterali.

Iniezioni di tossina botulinica 

Le tossine botuliniche sono una famiglia di neurotossine prodotte da un batterio anaerobio, il Clostridium Botulinum.

La tossina A è stata utilizzata in medicina per parecchie applicazioni che furono ipotizzate per la Ia volta da Justinus Kerner intorno al 1820 nella sua descrizione del botulismo alimentare. La tossina botulinica A agisce bloccando il rilascio di acetilcolina dalla terminazione presinaptica della giunzione neuromuscolare. La degenerazione della fibra nervosa e l’atrofia della ghiandola sudoripara non sembrano essere le principali componenti dell’azione della tossina. 

Dato che l’innervazione sia per la giunzione neuromuscolare che per la ghiandola sudoripara eccrina utilizza acetilcolina come neurotrasmettitore, la tossina botulinica A è da poco utilizzata nel trattamento dell’iperidrosi primaria localizzata. In diversi studi clinici la tossina è stata dimostrata essere efficace nel ridurre l’iperidrosi ascellare con ricaduta in media di 4-6 mesi. Per l’iperidrosi palmare si ha una riduzione della sudorazione per 2-12 mesi, mentre per la facciale di circa 5 mesi.

Le dosi sono diverse a seconda del preparato, ma si è visto che vi è una relazione dose–risposta (maggiore dose corrisponde a un più lungo periodo libero da malattia). 

La terapia viene eseguita ambulatorialmente e richiede un’unica seduta. Un problema  è però rappresentato dal dolore provocato dalle iniezioni sottocute o intradermiche perché sono zone molto sensibili (palme, piante e ascelle).

Gli effetti collaterali sono modesti e consistono in una debolezza muscolare che può persistere per alcune settimane (molto rara se iniezioni ascellari). Alcuni autori riferiscono miglioramenti in più del 95 % dei pazienti. 

Quindi questo trattamento sembra essere molto promettente; i suoi difetti sono il dolore durante l’applicazione, la durata limitata  nel tempo della sua efficacia, il costo elevato e non ultimo il fatto che non ci sono studi scientifici sugli effetti a lungo termine della tossina.

Altre terapie

Altre terapie utilizzate per il trattamento dell’iperidrosi primaria sono l’agopuntura, laserterapia, uv-terapia, radiofrequenza. Purtroppo su questi trattamenti non ci sono studi scientifici che ne dimostrino l’efficacia quindi preferisco non addentrarmi nella loro descrizione.

TRATTAMENTO CHIRURGICO PER IPERIDROSI PALMARE E/O ASCELLARE PRIMARIA  

Anatomia chirurgica

La porzione di simpatico interessata durante un intervento di simpaticectomia toracica è quella deputata all’innervazione dell’arto superiore. Le fibre ad esso destinate originano dai metameri midollari che vanno dal ganglio stellato fino a T8. 

La maggior parte delle sinapsi avviene nel ganglio stellato che rappresenta la fusione del ganglio cervicale inferiore con il 1° toracico. 

Le fibre postgangliari raggiungono per la maggior parte il plesso brachiale seguendone il decorso mentre poche fibre innervano direttamente i grossi vasi del collo (succlavia, vertebrale, carotide).

E’importante ricordare infine la possibile presenza di varianti anatomiche che possono rendersi responsabili di denervazioni chirurgiche incomplete.

La conoscenza di queste varianti è fondamentale ai fini della scelta dell’estensione della denervazione da eseguire.

Per quanto riguarda la modalità di denervazione, esistono due possibilità:

1- Denervazione pregangliare: consiste nell’asportazione della catena simpatica al di sopra del ganglio stellato che viene così risparmiato;

2- Denervazione postgangliare: comprende la stellectomia. Quest’ultima tecnica comporta alcuni svantaggi come il rischio di comparsa di una sindrome di Claude-Bernard-Horner (CBH) (che per inciso ricordiamo essere la più importante complicazione della simpaticectomia toracica), una più frequente ipersensibilità alle catecolamine (legge di Cannon) nonchè una maggiore frequenza di insuccessi per le varianti anatomiche descritte in precedenza.

Si è molto discusso su quale debba essere l’estensione della resezione. L’orientamento più diffuso allo stato attuale prevede l’asportazione di un tratto di catena simpatica che comprenda il polo inferiore del ganglio stellato che, al contrario dell’asportazione completa, comporta, a parità di effetti funzionali, solo una modesta e transitoria sindrome di CBH e i gangli T2 (punto nodale dell’innervazione dell’arto superiore) e T3 (per includere i nervi di Kuntz e Kirgis eventualmente presenti).

La stellectomia e l’asportazione del ganglio cervicale medio non sono di norma necessarie sia per le conseguenze estetiche e funzionali, sia perché le fibre pregangliari che originano a questo livello sono molto scarse. 

La tecnica pregangliare viene ritenuta più valida in quanto:

· Riduce l'incidenza della sindrome CBH.

· Pone ad un rischio inferiore di ipersensibilità alle catecolamine circolanti (legge di Cannon).

· Riduce il rischio di insuccesso per denervazione incompleta a causa delle varianti anatomiche.

Tecniche attuali: la videotoracoscopia

La simpaticectomia toracica con accesso miniinvasivo toracoscopico sembra rispondere a tutti i requisiti necessari per poter diventare il gold standard nel trattamento dell’iperidrosi primaria.

Infatti oltre a garantire un’ottima visione del campo operatorio, permette anche notevole velocità con la minima invasività e con minore rischio di complicanze ed effetti avversi rispetto alle tecniche precedenti.

Accesso laterale con doppio posizionamento 

Prima di eseguire l’intervento è fondamentale l’esecuzione di una radiografia del torace in ortostasi per escludere la presenza di una affezione pleurica o polmonare (soprattutto apicale) e di aderenze.

1- Il paziente viene posizionato supino e si inizia l’anestesia generale con l’intubazione orotracheale con tubo doppio per consentire l’esclusione del polmone dal lato in cui si opera. Successivamente si ruota il malato sul fianco con l’arto del lato da operare abdotto di 90° e fissato all’archetto che separa il campo chirurgico da quello dell’anestesista.  

2- Dopo l’esclusione polmonare e sotto controllo della vista si accede al cavo pleurico (incisione di 1 cm a livello del 3°-5° spazio intercostale sulla ascellare media) mediante un port da 10-11 mm provocando così il collasso del polmone. Assai di rado si induce un pneumotorace insufflando 1 o 2 litri di CO2 nello spazio pleurico tramite il port. Al contrario di quanto accade nella laparoscopia, poiché la cavità toracica è dotata di pareti relativamente rigide, si deve monitorare il volume del gas introdotto piuttosto che la pressione da esso esercitata.

3- Inserimento dell’ottica attraverso la precedente e ispezione preliminare della cavità toracica. 

4- Si pratica una seconda incisione sul 4° spazio ma a livello della linea ascellare anteriore e si inserisce una cannula da 5-10 mm per consentire il passaggio degli strumenti (fan retractor).

5- Si visualizza la catena del simpatico dal 2° al 6° ganglio. Talvolta l’identificazione della catena gangliare può risultare difficile soprattutto in pazienti anziani nei quali la pleura ha perso la propria naturale trasparenza.

6- Si pratica una terza incisione sul 4° spazio ma a livello della linea ascellare posteriore e si inserisce una cannula da 5-10 mm per consentire il passaggio degli strumenti (dissettore).

7- Tramite la diatermocoagulazione si asporta il 2°, 3° e 4° ganglio e le loro fibre di connessione. La diatermocoagulazione deve essere praticata con estrema cautela in quanto può danneggiare i tessuti anche a distanza notevole dal punto diretto di applicazione con conseguente sindrome di Claude-Bernard-Horner nel caso venga compromesso il ganglio stellato. Per evitare questa complicanza noi siamo soliti dissecare la pleura per via smussa e sezionare la catena sopra il livello T2 con le forbici e solo da questo momento in poi facciamo ricorso alla diatermocoagulazione.

Molti autori elettrocoagulano il corpo delle coste corrispondenti per un a distanza di 3 cm in accordo col taglio di ogni radice dorsale che potrebbe correre intraduralmente, secondo la tecnica raccomandata da Linder e coll così come Lemmens.

8- Sotto controllo della vista si procede alla espansione del polmone. In linea di massima non è indispensabile posizionare un drenaggio toracico, ma noi siamo soliti posizionare almeno un drenaggio dal lato operato per primo. Il drenaggio consente di procedere all’intervento sul lato controlaterale con la sicurezza di avere il polmone perfettamente espanso e di poter raccogliere anche ogni più piccola secrezione. Il drenaggio, nella nostra esperienza, è servito anche a ridurre l’incidenza di enfisema sottocutaneo. Il drenaggio viene rimosso generalmente in 1a giornata. Se sono presenti due drenaggi solitamente vengono rimossi uno in 1a giornata e l’altro in 2a giornata.

I tempi chirurgici dell’intervento sono abbastanza contenuti, di circa 20 minuti per l’intervento monolaterale e 40 minuti per il bilaterale; a questi tempi vanno aggiunti i tempi morti necessari alla preparazione del paziente e del campo operatorio. E’ comunque possibile intervenire separatamente sui due lati intervallando gli interventi di circa 3 - 6 settimane.

Non sempre è possibile identificare chiaramente i gangli per cui si tende a fare riferimento alle coste e all’angolo costale. Solitamente la 1a costa è difficilmente visibile dall’interno del torace. Di norma la prima costa visibile è la 2a che è frequentemente attraversata da una arteria e da una vena di piccole dimensioni. Per rendere l’identificazione più chiara alcuni Autori consigliano usare un marker radiopaco fissato alla costa e di praticare un controllo radiologico intraoperatorio (anche solo fluoroscopio).

Da diversi anni si cerca di trovare un metodo efficace per valutare intraoperatoriamente se la resezione del simpatico è adeguata (in modo da poter modificare la resezione durante l’intervento). Purtroppo sembra non esserci ancora una soluzione al problema; anche se non ci sono studi al riguardo, in questi anni si cerca di capire se vi è una correlazione tra temperatura della cute del palmo della mano e l’efficacia della simpaticectomia sperando che ciò possa essere predittivo di un intervento riuscito.

Deve essere eseguita una radiografia del torace già nelle prime ore dopo l’intervento per escludere l’insorgenza o la presenza di un pneumotorace. Un piccolo pneumotorace è un’evenienza abbastanza frequente, 10-15% dei casi, ma non rappresenta un problema in quanto tende a risolversi spontaneamente senza bisogno di drenaggio. E’ accettabile lasciare in sede un drenaggio toracico da rimuovere una volta dimostrata l’assenza di complicazioni.

La dimissione del paziente avviene, salvo complicazioni, a partire dal giorno successivo all’intervento fino ad un massimo di 3-4 giorni.

Complicanze 

E’ necessario fare una distinzione importante fra quelle che sono le complicanze storicamente riconosciute della simpaticectomia toracica, poche e ben definite, e quel grosso gruppo rappresentato da situazioni che spesso non sono altro che casi limite statisticamente forse non determinanti ma sicuramente estremamente interessanti. 

Le complicanze più frequenti sono rappresentate principalmente da tre diverse condizioni:

a) Iperidrosi compensatoria

b) Sindrome di Claude-Bernard-Horner

c) Pneumotorace

a) L’iperidrosi compensatoria sopraggiunge dopo l’intervento sia se si procede alla resezione da T2 a T4 sia solo con T2. Essa colpisce soprattutto il tronco ma anche il volto e gli arti inferiori e si verifica in percentuali variabili nei pazienti che si sottopongono a simpaticectomia toracica e può essere anche peggiore dell’iperidrosi preoperatoria. Per questa ragione è la principale fonte di insoddisfazione dei pazienti.

L’iperidrosi compensatoria è una delle principali cause di insoddisfazione del paziente.Essa ha una funzione di tipo termoregolatorio.
b) Una seconda, importante complicanza è rappresentata dalla comparsa della sindrome di Claude-Bernard-Horner. 

Essa è caratterizzata dalla triade miosi, ptosi palpebrale (o meglio dal restringimento della rima palpebrale), enoftalmo e nel caso specifico sembra essere la conseguenza della asportazione della porzione inferiore del ganglio stellato o, secondo alcuni autori, di una sua lesione in seguito alla diatermocoagulazione delle fibre intergangliari tra lo stellato stesso e T2.

E’importante rilevare come in realtà spesso si tratti di una forma «incompleta» con solo miosi e ptosi.

La frequenza di comparsa varia molto a seconda degli studi  e dell’esperienza dei diversi operatori, ma in media si aggira intorno al 1-2%.

Nella nostra esperienza questa complicanza non è mai stata registrata in quanto poniamo la massima attenzione a non ledere il ganglio stellato e le sue fibre. 

c) Per quanto riguarda il pneumotorace in realtà non sempre deve essere considerato una vera e propria complicanza. Come ho già avuto modo di specificare nel paragrafo dedicato alla tecnica chirurgica, il reperto di un piccolo pneumotorace è cosa frequente ed è legato al concetto stesso di simpaticectomia toracica endoscopica.  Esso tende a riassorbirsi spontaneamente ed mantenere in sede un drenaggio può aiutare solo a gestirlo nella fase intra e post-operatoria con maggiore sicurezza. 

L’aspetto che sembra doveroso far notare riguardo queste complicanze è che si tratta non tanto di difetti della tecnica chirurgica ma piuttosto di errori nella sua esecuzione dovuti alla poca esperienza dell’operatore. Se eseguita in un ambiente idoneo e dotato della sufficiente esperienza la simpaticectomia toracica è un intervento rapido e sicuro e oggi rappresenta certamente la migliore scelta terapeutica.

Per ovviare all’irreversibilità del trattamento negli ultimi anni la ricerca si è orientata verso la messa a punto di nuove tecniche che possano risolvere il problema. Lo scopo è di rendere possibile ed efficace l’intervento di ricostruzione senza apportare danni estetici e funzionali al paziente. 

Una valida alternativa sembra essere quella proposta da Linn e coll. La tecnica consiste nel bloccare l’impulso nervoso applicando una forza definita tramite l’applicazione di clips metalliche per via endoscopica alle estremità della catena simpatica (T2 e T4 rispettivamente).

Nel caso il paziente lo richieda (es: per un’iperidrosi compensatoria più invalidante dell’originale), è possibile ristabilire la normale attività simpatica rimuovendo semplicemente le clips. Per l’intervento di reversione è sufficiente una singola incisione a livello ascellare e la rimozione delle clips.

TRATTAMENTO CHIRURGICO PER IPERIDROSI PLANTARE 

L’iperidrosi plantare non si trova quasi mai isolata nella sua presentazione ma in associazione con le altre zone più frequentemente colpite. Ci sono diversi gradi di gravità ma non sono quasi mai socialmente invalidanti: proprio per questo motivo raramente si effettuano interventi chirurgici come primo approccio terapeutico, bensì si cerca di trovare la risoluzione dell’affezione con terapie mediche.Inoltre se ci trovassimo di fronte ad un paziente con una forma plantare lieve, magari associata ad una grave forma palmare, sarebbe da preferirsi l’intervento di simpaticectomia toracica (gli stessi pazienti considerano più invalidante socialmente le forme palmare ed ascellari piuttosto che la plantare).

Non bisogna dimenticare anzi che già con la sola ETS si può risolvere o attenuare la sintomatologia plantare.

Anatomia chirurgica 

Il sistema lombare o addominale della catena dell’ortosimpatico si estende dal diaframma alle ali del sacro, sui lati del tratto lombare della colonna vertebrale.

Appoggia sulle facce anterolaterali delle vertebre e costeggia medialmente le arcate tendinee dell’origine vertebrale del muscolo grande psoas. Il segmento lombare destro è coperto anteriormente dalla vena cava inferiore. Sono annessi al segmento lombare della catena del simpatico 4 o 5 gangli.

I rami comunicanti che collegano il segmento lombare della catena dell’ortosimpatico con i nervi lombari sono estremamente variabili di numero e particolarmente lunghi. I rami periferici sono perivascolari e viscerali come per il segmento toracico.

I rami comunicanti bianchi sono soltanto due e connettono la catena dell’ortosimpatico ai primi due nervi lombari. In essi decorrono fibre mieliniche pregangliari che si distribuiscono sia ai gangli lombari e sacrali della catena dell’ortosimpatico sia a gangli paravertebrali addominali. 

I rami comunicanti grigi connettono la catena dell’ortosimpatico ai nervi lombari e sacrali. Recano fibre effettrici postgangliari alle ghiandole sudoripare e ai muscoli erettori dei peli delle pareti addominale e pelvica; inviano inoltre fibre vasomotorie che decorrono lungo i rami terminali del plesso lombare e sacrale e con essi si distribuiscono ai vasi degli arti inferiori.

Tecniche chirurgiche

Attualmente esistono 3 tipi di intervento chirurgico: con (1) accesso trans-peritoneale, (2) extraperitoneale “a cielo aperto”, detta anche “open”  oppure (3) extraperitoneale con accesso mini-invasivo. 

1) Accesso transperitoneale
Il paziente viene disposto sul tavolo operatorio in decubito laterale inclinato di circa 30° e il tavolo operatorio viene “spezzato” in modo da mettere in tensione i muscoli del fianco e del dorso. Usualmente vengono utilizzati 4 port. Viene scollata la doccia parieto-colica del lato da operare e si accede quindi al retroperitoneo fino ad identificare l’uretere, la vena cava, a sinistra l’aorta, il muscolo psoas e i corpi vertebrali. Nel tessuto cellulare lasso accanto ai corpi vertebrali decorre la catena gangliare che viene identificata e sezionata. 

2) Extraperitoneale “a cielo aperto”
La catena lombare si evidenzia utilizzando un approccio laterale extraperitoneale. L’ombelico è situato circa a metà della catena lombare. Una incisione obliqua che parte vicino alla punta della dodicesima costa è estesa fino all’ombelico o alla spina iliaca anteriore-superiore. Dopo la cute vengono incisi con bisturi elettrico il grasso sottocutaneo e l’aponeurosi dell’obliquo esterno. L’obliquo interno e il traverso sono sezionati lungo la linea delle loro fibre.

 Prima di sezionare l’obliquo interno, si fa un’incisione di 2 cm al margine laterale della guaina del retto e il muscolo retto viene sollevato da un detrattore consentendo lo scollamento del peritoneo. L’uretere viene retratto insieme al peritoneo mentre si procede alla dissezione e il nervo genito-femorale è identificato sul bordo anteriore dello psoas.

La catena simpatica decorre medialmente al muscolo psoas lungo la colonna vertebrale, coperta sul lato destro dalla vena cava inferiore mentre sul lato sinistro decorre vicino all’aorta.

Viene identificata tramite la palpazione dei suoi gangli sebbene possa essere confusa con linfonodi retroperitoneali, nervo genito-femorale o tendini del muscolo psoas. La rimozione dei gangli L2-L4 denerva il 3° distale della gamba. La rimozione bilaterale del 1° ganglio lombare potrebbe interferire nel maschio con l’eiaculazione (eiaculazione retrograda).

Invece che mediante rimozione dei gangli lombari, si può intervenire con l’iniezione di 5 ml di fenolo al 6% in H2O per una denervazione semipermanente. Bisogna comunque in questo caso stare molto attenti alla quantità di fenolo utilizzato, in quanto si rischia una neurite genito-femorale.

3) Extraperitoneale con accesso mini-invasivo 

L’accesso è simile a quello utilizzato nella chirurgia mini-invasiva del rene. Il paziente viene fatto decombere in decubito laterale e il letto viene spezzato fino a mettere in tensione i muscoli lombari e del fianco. I punti di repere sono identici all’accesso precedente. Sull’apice della dodicesima costa si pratica una incisione di circa 2-3 cm attraverso la quale si introduce un pallone dissettore che viene gonfiato con aria o acqua per dissecare per via smussa il tessuto cellulare lasso del retroperitoneo. Una volta creata la “camera di lavoro” si introduce un port per l’ottica e due port per gli strumenti operativi. La “camera di lavoro” viene tenuta distesa dall’insufflazione di CO2 solo quando tende a collassare. La dissezione iniziale è abbastanza esangue, ma il completamento dell’emostasi è comunque opportuno; si procede sotto il controllo della vista in direzione mediale alla dissezione del tessuto lasso fino ad individuare l’uretere, la vena cava a destra oppure l’aorta a sinistra.

Il sacco peritoneale occupa la zona anteriore e non viene aperto. La catena gangliare si individua al lato dei corpi vertebrali e viene sezionata secondo i criteri  già descritti nel paragrafo precedente. Questo tipo di accesso rispetta le strutture muscolo-fasciali della parete e pertanto è quasi privo di complicanze precoci e tardive legate al trauma dei tessuti della parete.

Indicazioni e controindicazioni

L’iperidrosi plantare ha una minore importanza clinica e sociale rispetto alla iperidrosi palmare e ascellare ed è quindi una malattia che è stata meno affrontata dagli autori che si sono occupati dell’iperidrosi.

E’ comunque frequentemente associata con le altre forme;visto che sono molto più socialmente invalidanti le forme palmari ed ascellari, e visto che non c’è un unico intervento valido sia per gli arti superiori che inferiori, si dà la precedenza all’ETS. Ricordo comunque come ho già detto che già dopo l’ETS ci sono una discreta percentuale di soggetti in cui la sintomatologia plantare migliora.

Le indicazioni alla simpaticectomia lombare sono molto limitate, per i motivi sopra elencati. Le più valide possono essere o alterazioni trofiche della cute con possibili rischi infettivi oppure se nel soggetto abbiamo anche una Sindrome di Raynaud associata (allora l’indicazione chirurgica si fa più ampia in quanto con lo stesso trattamento, la simpaticectomia lombare, si possono curare le due patologie).

Controindicazione assoluta come abbiamo già visto almeno in teoria è il sesso maschile (rischio troppo elevato di eiaculazione retrograda).

L’orientamento quindi attuale è di provare prima della chirurgia delle terapie mediche non chirurgiche.

Complicanze 

Importante preservare L1 per le funzioni sessuali; però nei maschi è elevatissimo il rischio di eiaculazione retrograda quindi non ci sono le indicazioni all’intervento. Si è visto che in casi di simpaticectomia toracica monolaterale e bilaterale ci sono stati nel 50% dei casi miglioramento dei sintomi plantari; d’altra parte in un 40% c’è un peggioramento dopo ETS per iperidrosi compensatoria .
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