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Fonti energetiche del muscolo
✓ GLUCOSIO: glicogeno muscolare e glucosio ematico (glicogeno epatico)
✓ ACIDI GRASSI: tessuto adiposo e depositi lipidici intracellulari

Muscolo a riposo: 
acidi grassi

esercizio breve ed intenso: 
glucosio (glicogeno muscolare)

esercizio duraturo (ŷflusso 
ematico al muscolo): glucosio e 

acidi grassi in circolo 

sforzo muscolare molto intenso: 
glucosio per via anaerobica 

(acido lattico)

Difetti metabolismo lipidi: INTOLLERANZA ALLO SFORZO:affaticamento dopo diverse ore di 
esercizio, mialgie anche al di fuori dello sforzo fisico (freddo o digiuno).

Difetti metabolismo glucosio: INTOLLERANZA ALLO SFORZO: affaticamento 
precoce (pochi minuti), crampi da esercizio intenso



Sviluppo, durante l’esercizio fisico, di SINTOMI DA AFFATICAMENTO:
precoce faticabilità, mialgie, contratture muscolari, tachicardia

Se lo sforzo viene protratto: RISCHIO DI SVILPUPPARE RABDOMIOLISI

✓ Contrattura e distruzione cellule muscolari con rilascio di proteine 
nel sangue: ↑↑↑CPK e mioglobina Ҧ mioglobinuria(urine color 
coca cola), danno al rene Ŧƛƴƻ ŀƭƭΩƛƴǎǳŦŦƛŎƛŜƴȊŀ ǊŜƴŀƭŜ

✓ Aggravati/scatenati da temperature estreme (freddo, febbre), 
digiunoprolungato, malattie virali intercorrenti



❖ SINTOMI «DINAMICI»: INTOLLERANZA ALL’ESERCIZIO FISICO 
✓ Malattia di McArdle(GSD V)

❖ SINTOMI «STATICI»: DANNO/DEBOLEZZA MUSCOLARE
✓ Malattia di Pompe (GSD II)

Oldfors A  e Di Mauro S, Curr Opin Neurol. 2013

COINVOLGIMENTO EPATICO E MUSCOLARE
Glicogenosi «muscolari»: 2 tipologie di manifestazioni



CLINICA
❖ Sindrome da intolleranza muscolare allo sforzo (in alcuni casi anche debolezza muscolare)
❖ Fenomeno «second wind»: riducendo lo sforzo dopo il dolore, poi riprendono con più 

efficacia (passaggio metabolismo lipidi)

DIAGNOSI
❖ Test da sforzo ischemico: mancato aumento dei lattati

❖ Biopsia muscolare: accumulo di glicogeno/deficit di fosforilasi

TRATTAMENTO
❖ Allenamento fisico controllato (x sviluppare le capacità ossidative mitocondriali muscolari), 

evitare sforzi intensi

❖ Dieta a base di glucidi(deficit utilizzo glicogeno muscolare, capaci di utilizzare glucosio dal 
sangue), no dieta iperproteica

Deficit fosforilasi muscolare (miofosforilasi), AR, gene PYGM



Il training aerobico potrebbe essere benefico

¬Le capacità metaboliche

allena i muscoli ad utilizzare i lipidi prima e più 
efficientemente ŘǳǊŀƴǘŜ ƭΩŜǎŜǊŎƛȊƛƻ

FONDAMENTALE LA VALUTAZIONE FUNZIONALE 
DELLA CAPACITÀ DI ESERCIZIO FISICO

ÅCapacità aerobica → consumo di ossigeno 
(VO2max)

ÅVariazioni della Frequenza cardiacadurante 
esercizio

ÅScala di Borgper la percezione dello sforzo 
durante esercizio



Esercizio aerobico sembra sicuroe capace di aumentare 
le capacità aerobiche

Necessari studi controllati su larga scala

Training aerobico per 8 settimane in 5 pz
Åª VO2 e CK
Å Marcato adattamento cardiaco, metabolico e muscolare 

(®tempo secondi wind)

Training aerobico per 14 settimane in 8 pz
Å¬VO2(Capacità di lavoro) 50% primi 6 min, e 30% dopo second wind
Å¬enzimi mitocondriali(metabolismo ossidativo) nel muscolo (biopsia) 
Å Non eventi avversi(esercizio ben tollerato)

Training aerobico per 8 mesi in 9 pz
Åª VO2 più basso di base nei pz rispetto ai controlli
Å Non eventi avversi (mioglobinuria o rabdomiolisi)
Å¬VO2, parametri respiratori e CK



Gungor D et al, 
Am J Med 
Genet A 2013

Spettro 

clinico

3 varianti cliniche:  
i. forma infantile classica(esordio prima dei 12 mesi)
ii. forme del giovane adulto(esordio entro i 18 anni)
iii. forme ad esordio tardivo (esordio dopo i 18 anni, 

Late Onset Pompe Disease - LOPD)

Continuum clinico
(tendenzialmente più 

grave quanto più 
precoce è l'età di 

insorgenza)

Deficit Maltasi Acida - GAA, AR,



Miopatia cingolare con interessamento muscolatura assiale 
(addominali e paraspinali)

interessamento generalmente simmetrico
cingolo pelvico > cingolo scapolare
+ posteriori della coscia, adduttori e abduttori
relativo risparmio muscoli della gamba ➢ Difficoltà deambulazione/corsa

➢ Fare le scale, alzarsi da terra o 
da una sedia, sollevare AASS

Segni aspecifici: 

facile faticabilità, 

lombalgia, mialgie 

(anche precedenti 

ai deficit)



Insufficienza respiratoria ipercapnicaprecoce

FISIOPATOLOGIA
Muscoli inspiratori (diaframma) ed espiratori
Alterazione meccanismo tosse e rischio infettivo
Impegno m. bulbari, mantenimento pervietà vie aeree: lingua(disfonia, disfagia, OSAS)

Molto frequente anche se spesso sottostimata!
Å 74% in grado variabile, 38% franca insufficienza diaframmatica (van de Beeket al 2011)

Esordio subclinico durante il sonno (ipoventilazionenotturna)
Supporto ventilatorio invasivo o non: elevata % dei casi (1/3)

NO correlazione con deficit muscolari scheletrici

✓ Pazienti in IR anche grave ancora deambulanti
✓ Progressione respiratoria + rapida di quella motoria
✓ Rari casi esordio respiratorio acuto



Studio con 6 pazienti + 10 CT, somministrazione di glucosio 

Test ischemico(day 1)
ω Valutazione lattato e ammonio

Valutazione massima capacità sforzo (day1)
Å Valutazione VO2peake Wpeak

Valutazione metabolismo grassi e carboidrati (day2)
Å valutazione metabolismo palmiato

Infusione glucosio e.v. (day3)
Å Valutazione FC, sforzo percepito, Wpeak

Ƅ dopo glucosio

≈ tra pz e CT

≈ tra pz e CT

↓↓ (quasi metà) nei 
pz  ma normale RER

CAPACITA’ GLICOGENOLITICA INTATTA
Normale flusso GLICOLITICO: ruolo fondamentale della 
glicogeno-fosforilasi nel catabolismo del glicogeno epatico 
e muscolare durante esercizio

CORRETTO METABOLISMO DI TUTTI I SUBSTRATI
Intolleranza allo sforzo STRUTTURALE NON METABOLICA: 
capacità ossidativa ridotta per atrofia, fatica, f(x) 
cardiorespiratoria

NORMALE CAPACITÀ DI SOPPORTARE ESERCIZIO 
SUBMASSIMALE PROLUNGATO

Incoraggiare esercizio fisico regolare 
Potenziale effetto anche per ¬capacità ossidativa



­ CONFERMATI EFFETTI 
POSITIVI ESERCIZIO

Sia sulla forza muscolare che 
sul 6MWT

TRAINING AEROBICO (cicloergometro) 
+ ESERCIZI RESISTENZA

tŜǊ нл ǎŜǘǘƛƳŀƴŜΣ ҧ ƎǊŀŘǳŀƭŜ ƛƴǘŜƴǎƛǘŁ

F (load transducer)
ҧ ƛƴ ǘǳǘǘƛ ƛ ŘƛǎǘǊŜǘǘƛ

6MWT ҧ ƛƴ ǘǳǘǘƛ ƛ ǇȊ



TRAINING MISTO: AEROBICO (cicloergometro), 
ESERCIZI ATTIVI E PER L’EQUILIBRIO

Protocollo misto 12 settimane, 23 pz (tutti in ERT)

­ Miglioramento statisticamente significativo capacità 
aerobiche (consumo O2)

­ Miglioramento anche motorio (6MWT e forza 
muscolare) e di equilibrio, e riduzione fatica e dolore



­ F muscolare 
6 pazienti migliorati, 20 plateau
­ Capacità lavorative
­ Funzione respiratoria

Tendenza a miglioramento VC

«NET NUTRITION AND TREATMENT»
TRAINING AEROBICO + piano nutrizionale
Tapis roulant 60-65 VO2 + esercizi aerobici; 
combinati con dieta iperproteica e ipoglucidica



Parametri aerobici (PO2 uptake)
¬con esercizio e ¬¬con esercizio + dieta

LDH E CK
®con esercizio e ®®con esercizio + dieta

Funzione respiratoria FEV1
¬ con esercizio + dieta 
Funzione mentale SF36

Miglioramento soprattutto con esercizio+dieta

ESERCIZIO FISICO MISTO + DIETA IPERPROTEICA
Eserczioaerobico moderato (cicloergometro), stretching, 

equilibrio, esercizi di attivazione muscolare

Dieta 25ς30% proteine, 30ς35% carboidrati, 35ς40% grassi.



Distruzione dell’architettura muscolare
RIDOTTE CAPACITÀ RIGENERATIVE IN 
SEGUITO A DANNO/STRESS ESTERNI

L’ESERCIZIO FISICO, che 
induce ipertrofia muscolare 

tramite cicli di 
danno/rigenerazione,PUÒ 
PEGGIORARE IL PROCESSO 

DEGENERATIVO
EFFETTI POSITIVI DELL’ESERCIZIO FISICO 

PER LA SALUTE GENERALE
Å Migliora forza, funzione e resistenza 

muscolare
Å Nel bambino: stimola sviluppo 

socializzazione/partecipazione
ÅbŜƭƭΩŀŘǳƭǘƻΥ ƳƛƎƭƛƻǊŀ Ŧό·ύ 

cardiovascolare, previene diabete, 
aterosclerosi, alcuni tumori, fratture, 
sovrappeso, migliora f(x) cognitiva e 
ƭΩǳƳƻǊŜΣ ǇǊŜǾƛŜƴŜ ǎŀǊŎƻǇŜƴƛŀ 
ŎƻǊǊŜƭŀǘŀ ŀƭƭΩŜǘŁ

I PROGRAMMI AEROBICI sono ben 
tollerati (no deficit energetico)
Å Effetto positivo su 

fatica/decondizionamento
(componente periferica)

Å Possibile aumento uptakeŘŜƭƭΩ9w¢ (¬
flusso sanguigno/ capillarizzazione, ¬R 
mannosio6P)

Effetto positivo anche PROTOCOLLI MISTI
Å Esercizi aerobici + esercizi di endurance

L’ESERCIZIO FISICO, se caratterizzato da 
contrazione muscolare eccessiva, può 

aumentare la rottura lisosomiale e il rilascio 
di glicogeno →

PUÒ PEGGIORARE IL DANNO MUSCOLARE

MALATTIA DI 
POMPE







VALUTAZIONE PERSONALIZZATA –OUTCOME MEASURES

1. Valutazione della Resistenza –Endurance 
Å Valutazione della capacità aerobica(cicloergometro con ¬progresssivoŘŜƭƭΩƛƴǘŜƴǎƛǘŁ ŘŜƭƭΩŜǎŜǊŎƛȊƛƻΣ ±hнǳǇǘŀƪŜύΣ 

misurazione FC, scala di Borgper la fatica, monitoraggio parametri ventilatori
Å 5ŀǘŀǎŜǘ άƳƛƴƛƳƻέ Řƛ outcomemeasures: MMT, 6MWT e test temporizzati (walking10m, climbing four steps, 

standing up from the supine position, and standing up from a chair)
Å Funzione respiratoria: FVC supine/seduto, MIP, MEP, stato ventilatorio
Å PROs: Rasch-built Pompe-specificactivity scale (R-PACT) e Modified fatigue impact scale (M-FIS) +  Functional

Independence Measure(FIM) scale (per aspetti relative a uso ausili, compromissione cognitiva, lavoro ecc)
Å ICF(WHO 2001)

2. Valutazione dello stato clinico del paziente: pattern di distribuzione deficit di forza e compromissione multi-organo



APA: ADAPTED PHYSICAL ACTIVITY PROTOCOL

Regime APA proposto
Å ¬incrementale di intensità da lieve a moderata (60-70%della capacità di sforzo massimo) + fasi di riposo; 3-5 x/sett
Å Fasi del programma APA:

✓ Riscaldamento di 5 minuti(cicloergometro/tapis-roulant fino a FC 110 bpm)
✓ Training aerobico/resistenza di 30 minuti(biciletta/cyclette, camminata/tapis-roulant)
✓ Stretching muldistrettuale
✓ Esercizi di attivazione muscolare: set di 15-нл ǊƛǇŜǘƛȊƛƻƴƛΥ ŦƭŜǎǎƻǊƛ Ŝ ŜǎǘŜƴǎƻǊƛ ŘŜƭƭΩŀƴŎŀ Ŝ ŘŜƭ ƎƛƴƻŎŎƘƛƻΣ 

addominali e paraspinali(closedkineticchain - CKC), muscoli del collo, cingolo scapolare, flessori ed estensori 
del gomito; con aumento graduale del carico ad ogni sessione

✓ 9ǎŜǊŎƛȊƛ ǇŜǊ ƭΩŜǉǳƛƭƛōǊƛƻ
Wholebodyvibration training
Può essere utile nel potenziare gli effetti del training di 
resistenza(2 cicli AAII e 2 cicli AASS per 3 vv/settimana







PROGRAMMI DI RIABILITAZIONE RESPIRATORIA

1. Gestione dell’ipoventilazione notturna
Å Valutazione diagnostica specifica(polisonnografia/ossimetria notturna, capnografia)
Å NIV quando indicato(linee guida meno conservative, per favorire adattamento e qualità della vita) 
Å La NIV: ¬ƭŀ ǎƻǇǊŀǾǾƛǾŜƴȊŀΣ ǇǊŜǾƛŜƴŜ ƭΩƛǇƻǾŜƴǘƛƭŀȊƛƻƴŜ ƴƻǘǘǳǊƴŀΣ ƳƛƎƭƛƻǊŀ ƭŀ ǎŀǘǳǊŀȊƛƻƴŜ ƴƻǘǘǳǊƴŀ Ŝ ƛ ŘƛǎǘǳǊōƛ ŘŜƭ 

sonno, evita o ritarda la tracheotomia →migliora i sintomi e la QoL

2. Gestione delle secrezioni
Å Promuovere clearencedelle vie aeree, prevenire atelettasie/infezioni e mantenere R perfusione/ventilazione
Å Indicazione: PCF <270 l/min
Å Strumenti: Macchina della tosse, tecniche di iperinsuflazione/air stackinganche (con macchina tosse/ventilatore 

o ambu), percussioni addominali/abdominaltrust, tecniche insufflation/exsufflation



PROGRAMMI DI RIABILITAZIONE RESPIRATORIA

3. Training muscoli respiratori: protocolli RMST (RespiratoryMuscle StrengthTraining)
Å Trial clinic randomizzato, double-blind, sham-controlled(3 set di ripetizioni In + 3 set Es, 5x/week), 22 pz
Å ¬forza muscoli Inspiratori ed espiratori (meccanismo tosse), MIP ¬15-30% (non statisticamente significativo)
Å Limiti: controllo shamƴƻƴ άƛƴŜǊǘŜέΣ ǾŀǊƛŀōƛƭƛǘŁ aLt Ŝ a9t ŜƭŜǾŀǘŜΣ ǎŦƻǊȊƻ Ŝ ǾƻƭƻƴǘŁ ŘƛǇŜƴŘŜƴǘƛΣ ŜŦŦŜǘǘƻ ƭŜŀǊƴƛƴƎΣ 

ma FVC indiretto e non sufficientemente sensibile → valutare monitoraggio CO2 notturno
Å Aderenza e tollerabilità molto elevate → Nessun effetto collaterale significativo (lievi dolori toracici/cefalea)





ÅQuali ambiti include la riabilitazione?
ÅChe attività fisiche sono consigliate?
ÅChe sport posso fare?
ÅChe esercizi proporre in ambito riabilitativo?



– LA PRESA IN CARICO MULTIDISCIPLINARE –

Å Neurologi e neuropsichiatri 
infantili

Å Fisiatri
Å Ortopedici
Å Pneumologi
Å Cardiologi
Å ORL/foniatri
Å nutrizionisti

Å Fisioterapisti
Å Neuropsicomotricisti
Å Terapisti occupazionali
Å Logopedisti
Å Educatori/psicologi

MEDICI TERAPISTI DELLA 
RIABILITAZIONE

ASSISTENTI SOCIALI



ωLavoro supervisionato dal terapista, ambulatorio o domicilio

ωInclude stretching, esercizi muscolari «terapeutici», training 
aerobico

RIABILITAZIONE 
MOTORIA

ωGestione ausili e ortesi, miglioramento ADL

ωEsempi: carrozzine ausili per la motilità, comunicazione, 
tecnologia, domotica ecc

TERAPIA 
OCCUPAZIONALE

ωFunzioni di socializzazione, comunicazione apprendimento

ωIn terapia o nella vita quotidiana (casa, scuola)
ATTIVITÀ DI GIOCO

ωGestione spostamenti della vita quotidiana ad esempio per attività 
lavorative, gestione vita familiare, socializzazione, cultura ecc

ATTIVITÀ 
SPONTANEA

ωAmatoriali: singole o di gruppo (passeggiate, bicicletta, attività in acqua ecc)

ωAgonistiche/semi-agonistiche: singole/di gruppo
ATTIVITÀ 
SPORTIVE



RIABILITAZIONE 
MOTORIA

Efficaci nel massimizzare la f(x)
Ma a lungo andare:
ω Limitazione uso F residua: 

atrofia muscolare
ω Retrazioni e deformità

Adeguato BMI: 
rischio fratture!!

STRETCHING TERAPEUTICO O AUTOGESTITO
Interrompe il circolo vizioso

Å Contrasta le retrazioni
Å Massimizza F e resistenza muscolari e quindi la 

funzione



Stretching
Å Preventivo (retrazioni più facili da trattare) e quotidiano
Å Sempre sotto soglia dolore (no manovre «aggressive»)

Ortesi/ausili
Å Ortesi AFO, binders per banderellaIT, splint polso e ginocchio
Å Carrozzine con unità posturali
Å Sistemi di verticalizzazione (possibile effetto trofismo osseo!!)

Tecnologia adattativa
Å Carrozzine elettroniche/sistemi motorizzati
Å Uso computer/internet

RIABILITAZIONE 
MOTORIA



Esercizi di «Rinforzo» Muscolare: esercizi per aumentare la forza e la resistenza muscolare mediante 
ripetizioni di contrazioni muscolari contro resistenza

Training Aerobico o Fitness Cardiovascolare: attività o combinazione di attività che utilizzano grandi 
gruppi muscolari e possono essere mantenute in maniera continuativa, ritmiche, aerobiche: camminata, 
corsa, nuoto, bicicletta ecc

«Attivazione» Muscolare

Caratterizzato da:
- Tipologia di esercizi
- Intensità
- Frequenza
- Durata
→ «Frequency, Intensity, Time and Type (F.I.T.T)

RIABILITAZIONE 
MOTORIA



ESERCIZI DI ATTIVAZIONE MUSCOLARE
1. Contrazioni concentriche (shortening): il

muscolo si accorcia mentre sviluppa la 
tensione

2. Contrazioni isometriche (lunghezza fissa): 
il muscolo non modifica la sua lunghezza

3. Contrazioni eccentriche (lenghtening): il 
muscolo si allunga mentre rimane sotto 
tensione

Negli ESERCIZI ECCENTRICIogni fibra è 
soggetta a una maggiore tensione, per cui 

si danneggia di più.

SOVRACCARICO 
MUSCOLARE

RIABILITAZIONE 
MOTORIA



SI A PROTOCOLLI «MISTI»
Training aerobico + esercizi attivazione muscolare

programma APA: ADAPTED PHYSICAL ACTIVITY PROTOCOL

Å Includere nel trattamento Training equilibrio
Å Includere nel trattamento FKT respiratoria
Å Utili programmi Wholebodyvibration training

Å Associare dieta personalizzata
Å Effetto sinergico con ERT
Å Ben tollerata
Å Effetti positivi sulla salute generale
Å Evitare vita sedentaria

ATTENZIONE A:
Mialgie acute/dolori muscolari intensi/crampi

→ Dolorabilità muscolare normale dopo esercizio ma non più di 48 ore
Affanno/fatica/tachicardia

→ Possibili dopo esercizio, ma non devono essere tali da impedire una 
conversazione

Monitoraggio funzione cardio-cirscolatoria
→ Valutazioni preventivi e protocolli personalizati

RIABILITAZIONE 
MOTORIA



Comunicatori con 
comandi «Eye 

tracking», tecniche 
CAA

Stretching e posture

POPOLAZIONE PEDIATRICA

Carrozzine personalizzate

.. Ma anche POPOLAZIONE ADULTA

Busti o 
corsetti

Demabulatori

TERAPIA 
OCCUPAZIONALE



Stimolo per la 
comunicazione, 

ƭΩapprendimentoe la 
socializzazione

SIA NELLE FASI Più PRECOCI

.. … che NEGLI ANNI SUCCESSIVI

Con la famiglia, con i 
compagni, a scuola, 

strumento di crescita e 
stimolo positivo anche nelle 

fasi successive della vita

ATIVITÀ DI GIOCO



FONDAMENTALE PER
Benessere fisico e mentale

Adattamento sociale
Prevenzione patologie da vita sedentaria

Å SI a sport prevalentemente aerobici: es 
nuoto, bicicletta 

Å NO a sport agonistici con elevato carico 
eccentrico

ATTENZIONE A:
Mialgie acute/dolori muscolari intensi/crampi

→ Dolorabilità muscolare normale dopo esercizio ma non più di 48 ore
Affanno/fatica/tachicardia

→ Possibili dopo esercizio, ma non devono essere tali da impedire una 
conversazione

Monitoraggio funzione cardio-circolatoria
→ Valutazioni preventivi e protocolli personalizzati

ATIVITÀ SPORTIVE



óSome activity is better than nothing é the health benefits of physical activity far 
outweigh the risksó

óUna çqualcheè attivit¨ ¯ meglio di niente é e i benefici per la salute dellõattivit¨ 
fisica superano di gran lunga i rischió



Serenella Servidei
Guido Primiano

Grazie a tutti per 
l’attenzione!!!

Marta Briganti - FKT
Marina Marchicelli - TO


