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Epilessia
● L'epilessia (epilepsy) è definita dalla ripetizione di crisi epilettiche in assenza di trattamento o 

dalla necessità di un trattamento farmacologico cronico per la prevenzione del ripetersi di crisi 
epilettiche.

● La crisi epilettica (seizure) è un fenomeno clinico parossistico involontario e stereotipo di varia 
semeiologia, dovuto all'attività ritmica ipersincrona di una o più popolazioni neuronali cerebrali.

● Le crisi epilettiche sono classificate in base alla loro semeiologia (fenomeni clinici), che riflette 
la funzione delle popolazioni neuronali coinvolte.

● L'epilessia si diagnostica attraverso l'anamnesi epilettologica e talora avvalendosi di indagini 
strumentali (EEG e RM encefalo), accertando:

– la presenza di episodi clinici parossistici ripetuti

– la natura epilettica di tali fenomeni (diagnosi differenziale con fenomeni parossistici non epilettici)

– la coerenza della semeiologia clinica con le anomalie elettriche intercritiche riscontrate all'EEG

– se possibile, la registrazione video-EEG delle crisi

– la coerenza della storia clinica (tipologia delle crisi, età di insorgenza, modalità di insorgenza e di 
remissione, sviluppo psicomotorio e altre caratteristiche cliniche del paziente) e dei reperti 
strumentali (EEG, RM encefalo) con una delle sindromi epilettiche conosciute (diagnosi 
sindromica)

– se possibile, i fattori eziologici responsabili della sindrome epilettica: riscontro di anomalie 
morfologiche alla RM encefalo e/o analisi genetico-molecolare (diagnosi eziologica)



  

Epidemiologia

● Incidenza di 50/100000 nuovi casi all'anno

● L'incidenza decresce nell'infanzia da 150/100000 nel primo anno di 
vita a 45/100000 a 9 anni

● A 15 anni più dell'1% dei bambini hanno avuto almeno una crisi e lo 
0,7% ha un'epilessia

● Il 64% dei bambini con crisi non hanno più crisi da adulti (remissione) 
e di questi solo il 16% necessita ancora di terapia farmacologica 
(farmacodipendenza)

● La terapia farmacologica determina la remissione delle crisi nel 75% 
dei casi, la sospensione della terapia determina una recidiva nel 25%

● MA... esistono epilessie farmacodipendenti, farmacoresistenti, 
progressive, sequele neurologiche e comportamentali a lungo termine



  

Prognosi

● Epilessie benigne (20-30%)

– Es. Epilessia benigna rolandica

● Epilessie farmacosensibili (30%)

– Es. Epilessia-assenze del bambino

● Epilessie farmacodipendenti (20%)

– Es. Epilessia mioclonica giovanile, epilessia con crisi tonico-
cloniche generalizzate, molte epilessie focali sintomatiche

● Epilessie farmacoresistenti (13-17%)

– Es. Epilessia mioclonica severa dell'infanzia, Lennox-Gastaut, 
Ohtahara, Sindrome emiconvulsioni-emiplegia



  

Classificazione internazionale delle crisi epilettiche (ILAE, 1981)

● Generalizzate

– Toniche (scariche di attività rapida >10Hz di basso voltaggio)

– Cloniche (scariche di attività rapida e onde lente)

– Tonico-cloniche (sariche a 10 Hz che rallentano progressivamente, comparsa di onde lente nella fase clonica)

– Miocloniche (polipunte-onda o punte e onde o onde aguzze e lente)

– Atoniche (= toniche)

– Assenze (punte-onda simmetriche a 3 Hz)

– Assenze atipiche (variabili, complessi irregolari di punte-onda, attività rapida, possono essere asimmetriche)

● Focali (o parziali) (attività parossistica controlaterale ai fenomeni motori e somatosensoriali)

– Semplici
● Con fenomeni motori

– Crisi focali motorie con marcia jacksoniana

– Crisi focali motorie senza marcia

– Versive

– Posturali

– Fonatorie

● Con fenomeni somatosensoriali o speciali
– Somatosensoriali

– Visive

– Uditive

– Olfattive

– Gustative

– Vertiginose (vestibolari)

● Con fenomeni autonomici

● Con fenomeni psichici
– Disfasiche

– Dismnesiche (déjà-vu, déjà-vécu, jamais-vu)

– Cognitive

– Affettive

– Allucinazioni complesse

– Complesse
● Esordio parziale semplice con successiva perdita del contatto

● Esordio con perdita del contatto

– Crisi parziali con secondaria generalizzazione

● La cui natura focale o generalizzata non è determinata

– Spasmi infantili



  

Sindromi epilettiche

Focali 
idiopatiche

Epilessia benigna dell'infanzia con parossismi 
centro-temporali (rolandica)

3-13 anni Remissione spontanea alla 
pubertà-16 anni

Epilessia idiopatica a parossismi occipitali, 
esordio precoce

2-8 anni Remissione alla pubertà

Epilessia idiopatica a parossismi occipitali, 
esordio tardivo

6-17 anni Remissione 18 anni

Focali 
sintomatiche

Epilessia del lobo temporale mesiale con 
sclerosi ippocampale

4-12 anni Remissione variabile o 
farmacodipendente

Altre epilessie lobari sintomatiche variabile Variabile, spesso 
farmacodipendenti

Sindrome di Rasmussen 6-12 anni Progressiva, infausta

Sindrome emiconvulsioni-emiplegia 1-5 anni Farmacoresistente

Crisi parziali migranti dell'infanzia 0-2 anni Farmacoresistente, 
infausta

Autosomico-
dominanti

Convulsioni neonatali familiari benigne neonato Remissione spontanea

Convulsioni infantili familiari benigne 0-1 anno Remissione spontanea

Epilessia frontale notturna autosomico-
dominante

Prescolar
e-scolare

Prognosi variabile, talora 
farmacodipendente

Epilessia familiare del lobo temporale laterale variabile Prognosi variabile, talora 
farmacodipendente

Epilessie generalizzate con crisi febbrili plus 
(GEFS+)

variabile Prognosi variabile, talora 
farmacodipendente



  

Generalizzate 
idiopatiche

Epilessia mioclonica benigna 
dell'infanzia

3 mesi-3 
anni

Remissione spesso entro i 5 
anni

Epilessia con crisi mioclono-astatiche 3-5 anni Prognosi variabile

Epilessia-assenze dell'infanzia 5-6 anni Remissione alla pubertà

Epilessia con assenze miocloniche 1-12 anni Prognosi variabile

Epilessia-assenze dell'adolescente 10-12 anni Variabile, spesso farmacodip.

Epilessia mioclonica giovanile 12-18 anni Variabile, spesso farmacodip.

Epilessia con crisi tonico-cloniche 
generalizzate

12-18 anni Variabile, spesso farmacodip.

Encefalopatie 
epilettiche

Sindrome di Ohtahara 0-6 mesi Infausta

Sindrome di West 0-2 anni Variabile da remissione a 
farmacoresistente

Sindrome di Dravet (epilessia 
mioclonica severa)

0-2 anni Farmacoresistente, progressiva

Sindrome di Lennox-Gastaut 3-10 anni Farmacoresistente

Sindrome di Landau-Kleffner 3-6 anni Remissione 8-12 anni, parziale?

Epilessia con punte-onda continue nel 
sonno lento

4-7 anni Remissione 8-12 anni, parziale?

Epilessie riflesse (fotosensibili, altre) Età scolare Prognosi variabile

Crisi febbrili 3-5 anni Remissione a 3-6 anni



  



  



  

Epilessie focali idiopatiche

● L'epilessia rolandica (epilessia benigna con parossismi centro-
temporali) è la più frequente e la più benigna delle sindromi 
epilettiche dell'infanzia

● Remissione spontanea, anche senza terapia

● Crisi tipiche: risveglio notturno con contrazione emifaciale, 
suoni gutturali, scialorrea e anartria, talvolta crisi tonica o 
clonica all'arto superiore

● Tipico EEG intercritico: punte bifasiche centro-temporali

● RM encefalo negativa

● Forme atipiche (EEG atipico, crisi atoniche): peggiorano con 
Carbamazepina!

● Prognosi funzionale e cognitiva eccellente nelle forme tipiche



  

Epilessie focali idiopatiche

● L'epilessia benigna con parossismi occipitali 
esiste in due forme, una più rara e tardiva (6-17 
anni) con crisi visive ed emicrania post-critica, 
una più frequente e precoce (2-8 anni) con crisi 
sporadiche in sonno di deviazione tonica dello 
sguardo e del capo (crisi oculo- e cefalogire), 
vomito e talvolta clonie agli arti dallo stesso lato

● Entrambe hanno un'ottima prognosi, anche senza 
terapia (ma è difficile evitare il trattamento)



  

Epilessi focali sintomatiche

● Nel complesso sono il 40% di tutte le epilessie infantili

● Sono definite: dall'origine lobare (crisi temporo-mesiali, temporo-laterali, frontali, occipitali 
ecc.) e dalla presenza di reperti focali corrispondenti alla RM encefalo (sclerosi 
ippocampale o malformazioni corticali)

● La sclerosi ippocampale può non essere evidente all'esordio e potrebbe essere in parte 
secondaria alle crisi

● L'epilessia temporale mesiale con sclerosi ippocampale segue spesso una storia di crisi 
febbrili ripetute e complicate, prolungate (NON le crisi febbrili semplici isolate)

● Le crisi temporo-mesiali sono crisi limbiche, con sensazione epigastrica ascendente, 
paura intensa, automatismi oro-alimentari, alterazioni della coscienza, iperfissazione dello 
sguardo, spesso afasia e confusione post-critica (diagnosi differenziale con crisi 
comportamentali)

● Prognosi epilettologica: dipende dalla farmacosensibilità, spesso sono resistenti al 
trattamento ed è necessaria lobectomia

● Prognosi funzionale: lieve deterioramento cognitivo, disturbi della memoria e delle funzioni 
esecutive, disturbi di personalità

● Le crisi occipitali sintomatiche sono in genere difficili da riconoscere perché generalizzano 
velocemente (approfondire i sintomi visivi iniziali)



  

Epilessie autosomico-dominanti

● Sono un gruppo molto eterogeneo da un p.d.v. clinico, includono 
convulsioni neonatali e infantili familiari benigne, GEFS+ e alcune 
epilessie focali ereditarie

● L'epilessia frontale notturna autosomico-dominante è piuttosto 
frequente, ma va differenziata dall'epilessia frontale sintomatica, 
anch'essa frequente (malformazioni corticali)

● Crisi frontali: brevi, in sonno, con risveglio, apertura e fissità dello 
sguardo, espressione impaurita, contatto parziale con l'ambiente, 
fenomeni motori diversi da semplici (postura tonica asimmetrica) a 
complessi (crisi ipermotorie). Le crisi frontali in veglia sono rare ma 
possono causare la caduta improvvisa e difficoltà di diagnosi 
differenziale.

● La prognosi epilettologica è variabile, spesso permangono crisi 
sporadiche nonostante il trattamento

● Prognosi funzionale variabile: talora deficit cognitivi



  

Epilessie generalizzate idiopatiche

● Farmacosensibili (prima scelta: Acido valproico)

● RM encefalo negativa

● EEG: tipiche punte e polipunte-onde a 3 Hz intercritiche

● Prognosi migliore per l'epilessia-assenze del bambino, che va 
incontro a remissione farmacologica e non necessita di trattamento 
dopo la pubertà

● Prognosi leggermente peggiore e variabile per epilessia-assenze 
dell'adolescente

● Epilessia mioclonica giovanile ed epilessia con crisi tonico-cloniche 
sono farmacodipendenti

● Prognosi molto variabile per epilessia mioclono-astatica e assenze 
miocloniche, che possono andare in remissione con ottimo recupero 
cognitivo oppure (30%) evolvere in encefalopatia epilettica



  

Encefalopatie epilettiche

● Circa il 40% delle epilessie dei primi 3 anni di vita

● Gruppo eterogeneo per eziologia: genetica, malformativa o lesionale

● Tutte caratterizzate da grave deterioramento clinico, sia epilettologico che 
funzionale, in assenza di trattamento

● Prognosi farmacologica variabile, dipende più dall'eziologia che dalle crisi

● Terapie farmacologiche con effetti collaterali importanti e 
polifarmacoterapie spesso necessarie

● Sindrome di Ohtahara (precoce, progressiva, infausta), Sindrome di West 
(buona prognosi se criptogenetica, cattiva se sintomatica), Sindrome di 
Dravet (generalmente progressiva con pessima prognosi funzionale), 
Sindrome di Lennox-Gastaut (crisi polimorfe, farmacoresistenti, spesso 
evoluzione di una West sintomatica), Sindrome di Landau-Kleffner (afasia 
epilettica acquisita) ed epilessia con punte-onda continue nel sonno 
(migliorano con pubertà, generalmente con sequele in disturbo del 
linguaggio e disturbi cognitivi, farmacodipendenti, ma dipende 
dall'eziologia: cercare malformazioni corticali)



  

Status epilepticus 
management in 
children
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Distrofie muscolari

● Le distrofie muscolari sono un gruppo eterogeneo 
di disturbi geneticamente determinati, che hanno 
in comune un deficit di forza muscolare 
(ipostenia) progressivo e alterazioni distrofiche 
alla biopsia muscolare

● Si distinguono dalle amiotrofie spinali (in cui il 
muscolo è colpito secondariamente alla 
degenerazione del motoneurone spinale) e dalle 
miopatie congenite (il muscolo è debole ma non 
distrofico)



  

Epidemiologia

● La Distrofia Muscolare di Duchenne (DMD) è la malattia 
neuromuscolare più comune dell'infanzia con una prevalenza 
di 8,3/100000 bambini maschi

● La Distrofia Muscolare di Becker (BMD) è la variante allelica 
più lieve ed è leggermente meno comune: 7,3/100000 
bambini maschi

● La Distrofia Miotonica (o Distrofia Miotonica di Steinert) è la 
forma più comune negli adulti con prevalenza di 10,6/100000 
uomini (esiste una forma congenita, meno comune)

● Distrofia facio-scapolo-omerale: 3/100000 uomini

● Altre: Distrofia muscolare dei cingoli (forme autosomico-
recessive più frequenti delle dominanti), Distrofie muscolari 
congenite (Ullrich, Fukuyama, deficit di Laminina α-2 ecc.)



  



  



  



  



  



  

DMD

● Insorgenza in età prescolare

● X-linked, mutazioni non-sense del gene della distrofina

● Debolezza muscolare progressiva che colpisce tipicamente i cingoli, il collo, la parte 
prossimale degli arti e i gastrocnemi, risparmiando il distretto oro-faciale e faringeo e 
le estremità

● Pseudoipertrofia gemellare

● ↑↑↑ Creatin-fosfo-kinasi (CK)

● Perdita della deambulazione nella prima o media adolescenza (entro i 14 anni)

● Insufficienza respiratoria: insorge dopo la perdita di deambulazione, prima durante il 
sonno (sonno non ristoratore, cefalea, rischio di polmoniti ab ingestis), poi in veglia, 
fino al decesso intorno ai 25-30 anni

● Cardiomiopatia dilatativa dopo i 10 anni, morte per scompenso cardiaco nel 20% dei 
soggetti

● Disabilità intellettiva non progressiva nel 30% dei pazienti, disturbi dello spettro 
autistico e ADHD



  

Duchenne Muscular Dystrophy: Gowers manoeuvre



  

BMD

● Insorgenza dall'età scolare all'età adulta

● X-linked, allelica rispetto alla DMD, mutazioni missense, distrofina alterata

● Debolezza muscolare lentamente progressiva che colpisce tipicamente i cingoli, il 
collo, la parte prossimale degli arti e i gastrocnemi, risparmiando il distretto oro-
faciale e faringeo e le estremità

● Pseudoipertrofia gemellare lieve, incostante

● ↑↑ Creatin-fosfo-kinasi (CK)

● Possono non perdere mai la deambulazione, la velocità di progressione è molto 
variabile

● Insufficienza respiratoria rara

● Cardiomiopatia dilatativa può comparire dopo i 10 anni, presente nel 40% dopo i 18 
anni e 80% dopo i 40 anni

● Decesso più frequente per scompenso cardiaco o aritmie

● Disabilità intellettiva e disturbi spettro autistico meno severi che in DMD ma riportati 
in molti casi



  

Trattamento

● Non esiste un trattamento curativo delle distrofie muscolari ma 
molti interventi necessari a rallentare la progressione della 
malattia, prevenire o trattare le complicanze respiratorie, 
cardiache e ortopediche

● I disturbi intellettivi e comportamentali devono essere trattati 
quanto prima possibile perché incidono sulla QoL e 
peggiorano con la perdita di funzioni motorie

● Principali farmaci: corticosteroidi, ACE-inibitori e beta-bloccanti 
per cardiomiopatia dilatativa, vitamina D, terapie sperimentali

● Fisioterapia per prevenire e rallentare perdita della 
deambulazione, scoliosi e altre deformità articolari

● Fisioterapia respiratoria e ventilazione meccanica



  

Distrofia miotonica (Steinert)

● Insorgenza: congenita (rara) o in età adulta

● Autosomico dominante, espansione tripletta CTG nel gene DMPK o CCTG in ZNF9

● Forma tipica: debolezza muscolare lentamente progressiva (the earlier the worse) 
che inizia tipicamente nel distretto faciale e poi interessa le spalle, i distretti brachio-
radiale e anteriore degli arti inferiori

● Forma congenita: hydramnios, parto podalico, contratture congenite multiple, 
insufficienza respiratoria nel 50% spesso fatale; se sopravvivono: decorso simile a 
forma tipica

● Fenomeno miotonico (spesso tardivo), contratture, deformità scheletriche frequenti

● ↑ Creatin-fosfo-kinasi (CK)

● Insufficienza respiratoria: o neonatale o tardiva

● Difetti di conduzione cardiaca nel 65% degli adulti, morte per blocchi di conduzione 
AV o fibrillazione ventricolare nel 20-30%

● Cataratta (dopo gli 8-10 anni)

● Macrocrania, atrofia cerebrale e disabilità intellettiva molto frequenti nella forma 
congenita



  

Congenital Mytonic Muscular Dystrophy



  



  

Spinal Muscular Atrophy type II
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Metachromatic LKD Krabbe LKD X-ALD
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