Diagnosi precoce dell’Autismo
alla nascita e nei primi anni di vita
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POP!GOES SCHOOL SODA = EXCLUSIVE: NINTENDO'S NEW GAME .

"I bambini del
nostro gruppo hanno
manifestato la loro
profonda solitudine

dall'inizio della loro vita,
non rispondendo a niente
che provenisse dal
mondo esterno”

Leo Kanner,
Johns Hopkins University

Autistic disturbances of affective contact
Nervous Child 2:217-250, 1943




Cause dei Disturbi dello Spettro Autistico:
significativa componente genetica

4:1 rapporto tra maschi:femmine

Prevalenza 1/110 (Autism and Developmental Disabilities Monitoring Network

Surveillance Year 2006 Principal Investigators; Centers for Disease Control and
Prevention (CDC). Prevalence of autism spectrum disorders: Autism and Developmental
Disabilities Monitoring Network, United States, 2006. MMWR Surveill Summ. 2009;
58(10):1-20)

70-80 % concordanza nei gemelli monozigoti, 0-10%
in gemelli dizigotici

Analisi di Linkage indicano molti geni coinvolti, inclusi:
engrailed-2, Neuroligin, neurexin, SHANK, FOXP2, WNT?Z,
HOXA1, Fragile X, e neuropeptidi implicati nei comportamenti
sociali e affiliativi (Ossitocina, Vasopressina)




La complessita della genetica alla base dei DSA
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Aree cerebrali coinvolte nei DSA

Cerebellum

OFC - Orbitofrontal cortex IFG- Inferior frontal gyrus " | OFC - Orbitofrontal cortex
ACC - Anterior cingulate cortex (Broca’s area) ACC - Anterior cingulate cortex
FG — Fusiform gyrus STS — Superior temporal sulcus BG - Basal ganglia

STS — Superior temporal sulcus SMA - Supplementary motor area| Th — Thalamus

A — Amygdala mirror neuron regions| BG — Basal ganglia

IFG — Inferior frontal gyrus SN - Substantia nigra

PPC - Posterior parietal cortex Th —Thalamus

PN — Pontine nuclei cerebellum

Amaral DG, Schumann CM, Nordahl CW. Trends Neurosci 2008




Diagnosi NON possibile prima
dei due anni di vita

IMPORTANZA di una diagnosi precoce

effettiva nel migliorare significativamente la vita dei bambini
(terapia comportamentale e NON farmacologica)




Problemi:

1) Impossibilita di discernere alla nascita i
bambini "normali” dagli "autistici”

2) Attualmente i dati comportamentali precoci
provengono esclusivamente da indagini

retrospettive condotte su video familiari ( e
quindi non standardizzabili)

!

Importanza degli studi preclinici
(modelli animali GENETICI)




Studi retrospettivi:

Informazioni dai genitori

Ritardo nel linguaggio

Babbling assente

Non dice una parola all'eta di 16 mesi

Non & in grado di combinare due parole all'eta di due anni
Non risponde se chiamato

Non indica, o fa gesti significativi entro l'anno di eta

Informazioni dai video familiari

Scarso contatto oculare

Sembra che non sappia come usare i giocattoli

Mette in fila in maniera ossessiva giocattoli o altri oggetti
E' attaccato ad un giocattolo oppure oggetto in particolare
Non sorride




Studi prospettici:
fratelli di bambini gia diagnosticati
(ad alto rischio)

PEDIATRICS

OFFICIAL JOURNAL OF THE AMERICAN ACADEMY OF PEDIATRICS

Recurrence Risk for Autism Spectrum Disorders: A Baby Siblings Research
Consortium Study
Sally Oz r-mrﬂ' L'n egory H ". nun:.. Alice Carter, Daniel Messinger, Nurit Yirmiya,
M rver, John N Constantino X
anda, Sally 1. Rogers, M




Baby Siblings Research Consortium Study

finanziato da AUTISM SPEAKS
- 12 siti negli Stati Uniti

- 664 bambini ad alto rischio reclutati e sequiti fino
ai 36 mesi

- 132 bambini diagnosticati con DSA (41% autismo; 59%
con Disturbi generalizzati dello sviluppo non altrimenti
specificati)

RISCHIO SALITO AL 18% (25.9% nei
maschi e 9.6% nelle femmine)
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| sintomi nei bimbi

di eta inferiore all'anno °—

COMUNICAZIONE

1 Balbettio In ritarde. In genere, verso | sei mesi un neonato produce
una vasta gamma di suoni e catene di sillabe. Si chiama stadio della
lallazione o balbettio (babbling). Nei bebé autistici, guesta fase manca
oppure s| presenta in ritardo.

2 Neon indica con il dite, Entro I'anno, || bambine non indica quasi mai

con |l dite cib che vuole o su cul desidera attirare attenzione.

3 Men si volta al suo nome. Spesso | genitori temano che il bebé sia sordo,
perche rimane indifferente al richiamo e, in generale, alla voce degli altri.
INTERAZIONE SOCIALE E AFFETTIVITA

1 Non mantiene |l contatto visive. Il bimbo autistico manifesta una sorta

* " o
di indifferenza verso "altro, mamma compresa. Ha uno sguardo “assenta™.

Quando plange, & difficlle da caimare o, addirittura, & inconsolablle.

2 Mon risponde al sorriso. Intorno ai 3 mesi, il neonato inizia a sorridere
a chi gli sarride. All'inizio & soltanto un riflesso, poi diventa intenzionale.
Se c'e qualcosa che non va, questo riflesso & assente o saltuario.

3 Men tl abbraccia. Mei piccoll a rischio autistico manca questo riflesso
empatico caratteristico del bambinl. Ed & assente persino il riflesso

di aggrappamento. Il bimbo, insomma, assume un atteggiamento statico,
simile a quello di una “bambaola dl pezza".

COMPORTAMENTO

1 Ignora | suol giochi. |l disinteresse coinvolge anche | giocattoll

che gli vengono messi a disposizione. Oppure il bambino manifesta

un attaccamento insolito per un determinato oggetto.

2 Fa sempre |a stessa cosa. Agisce in modo stereotipato: I'esempio
classico @ il dondolio continuo o un interesse esagerato per le mani.

3 Non mantiene I"attenzione. Non & capace di focalizzare il suo
interesse su un gioco che sl sta facendo o su un oggetto.




Non-invasive tools for
early detection of
Autism Spectrum Disorders

Ministero della Salute- Progetto Giovani Ricercatori 2008




Coordinamento:
Istituto Superiore di Sanita:
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1) Reclutamento di neonati "a termine” senza
anormalita  genetiche/neurologiche (almeno 200
neonati suddivisi equamente in maschi/femmine)

2)Reclutamento e screening di “"neonati ad alto
rischio”

Alla nascita, 1, 3 e 6 mesi i neonati verranno video-
e audio-registrati e i movimenti spontanei e il pianto
verranno analizzati per I'elaborazione di valori
normativi relativi allo sviluppo vocale, motorio e
neuropsicologico (fino ai due anni).




Lo sapevate che...

Approssimativamente 67 milioni
di persone nel mondo sono
affette da autismo, piu di quante
ne colpiscano i tumori, il diabete
e I'AIDS messi insieme.

Un bambino su 150 & affetto da
uno dei disturbi dello spettro
autistico, e i maschi quattro volte
pit delle femmine.

| fratellini di bambini con disturbo
dello spettro autistico hanno il
5-10% di probabilita di avere un
disturbo dello sviluppo.

Non esiste una cura per
l'autismo ma la diagnosi e
un intervento precoce ne
migliorano l'esito.
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ACCOMPAGNA PER MANO
LA RICERCA

Accompagnare per mano la ricerca
vuol dire scegliere di avere
un ruolo attivo
nella costruzione
di un futuro migliore
per i nostri figli.

Per aiutare i bambini con
disturbi dello spettro
autistico c'& ancora
tanto da fare, e tu puoi aiutarci
piu di quanto immagini.

Yol

Istituto Superiore di Sanita
Dipartimento di Biologia cellulare & Neuroscienze

IRCCS Fondazione Stella Maris
Serione di Meurclogia della Prima Infanzia

IRCCS Ospedale Pediatrico Bambino Gesi
Unita Operativa di Neuropsichiatria Infantile

Istitute Superiore di Sanica
Hai un bimbo diagnosticato
con uno dei disturbi

dello spettro autistico?
Sei in attesa di un altro bimbo?

Allora tu ed il
tuo bambino
potete aiutarci a
capire...




LA NOSTRA MISSIONE

Listituto Superiore di Sanita, la Sezione di Meurologia della Prima Infanzia della Fondazione Stella Maris, I'Unita
Operativa di Neuropsichiatria Infantile dell"Ospedale Pediatrico Bambine Gesu, sono tre dei pid grandi istituti di
ricerca italiani nell'ambito delle malattie neurologiche e psichiatriche dell’'eta evolutiva.

| NOSTRI OBIETTIVI

La nostra ricercasi occupa di neonati & di bambini sotto | 24 mesi con sviluppoe tipico e fratellini di bambini
con disturbo dello spettro autistico (considerati ad alto rischio), Studiando il piante, | movimenti, e le interazioni dei
neonati normali cercheremo di individuare i segni che possono far identificare precocemente il disturbo in bambini
ad alto rischio. Questi bambini sono pid vulnerabili degli altri ¢ possono sviluppare un ritardo o un disturbo del
cammino, del linguaggio o della relazione.

Fare una diagnosi precoce significa rendere possibile un interventoe precoce e garantire ai bambini un futuro migliore.

COME FARE!?

Il primo passo per mettere a punto nuovi interventi per | nostri pazienti & quello di studiare lo sviluppo normale,
ovvero come | bambini con -wiluppn ripif_(. maturano nell’arco dei prilni mesi di vica. Attraverso |||:'.1pp|'of-_}r||:|i1;1
conoscenza del meccanismi che stanno alla base di un corretto sviluppo e dal confronte con lo sviluppe di bambini
ad alto rischio, possiamo ottenere una diagnosi tempestiva, formulare una prognesi piu precisa, e identificare gli
interventi piu efficaci.

E' per questo che il vostro aiuto & cosi importante!

vee EBIME

stabilisce le prime,
RELAZIONI
AFFETTIVE

... COME iMmpara a
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IMPARARE il LINGUAGGIO
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«-eomeVEDE &
COMPRENDE
il mondo intorno
aso e COIMEE irr'lpuh
a

COMUNICARE

ILVOSTRO AIUTO

Come partecipare

Partecipare al nostro studio & semplice! | disagi
per genitori e bambini sono minimi perché le
osservazioni vengono effettuate a domicilio, in
presenza dei genitori, e risultano brevi e divertenti
per il bambine,

Come ricambiamo il vostro aiuto

Durante gli incontri lasciamo sempre tanto
tempo per splegarvi quello che osserviameo e
come interpretare le reazioni o le caratteristiche
dei vostri bambini. ¥i forniamo inocltre tutto il
materiale informative relativo alla ricerca cui avete
deciso di prendere parte, spiegandovi nel dettaglio
quale sara il potenziale beneficio che, grazie al
vostra bimbo, potranno avere | bambini a rischio
di autismo e altre gravi malattie neuro - psichiche.

L'etica e la privacy al primo posto

Tutti | nostri studi vengono prima approvati da
un apposito Comitato Etico. Per questo vi verra
chiesto di firmare un consenso informate che
garantisce che || trattamento dei dati personali
e dei risultati ottenuti sia effettuato nel rispetio
deli’attuale normativa sul diritto alla privacy e
delle disposizioni in materia di bicetica.

Liberi di cambiare idea

La partecipazione & del tutto wvolontaria e
liberamente ritrattabile in qualungque fase della
ricerca. Sarete sempre liberi di cambiare ideal

Se siete interessati a partecipare ai
nostri studi o a conoscere meglio le
5 Lo ok _ L

e ewEA T ILER SLFIVELT Wrres ma.

progettodiagnosiprecoce@lss. it
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Campionamento per Controlli

Il reclutamento dei Controlli (previsti 200 individui/2 anni) verra effettuato presso tre
reparti di Neonatologia: Ospedale Santa Chiara di Pisa, I'Ospedale di Lucca e |'Ospedale
Versilia di Lido di Camaiore.

Criteri di inclusione

» Eta gestazionale al di sopra delle 37 settimane

* Parto naturale o cesareo

* Neonati maschi e femmine (inclusi gemelli)

» Indice APGAR superiore a 7 al 1°, al 5° e al 10° minuto

* Eta compresa tra la nascita e le 24 settimane, per analisi pianto e general movements, e tra i
6 mesi e i due anni per il protocollo di valutazione dello sviluppo.

Criteri di esclusione

* Parto pretermine
» Indice Apgar da 7 in giu
* Presenza di qualunque tra le seguenti condizioni cliniche:
- Assunzione di sostanze di abuso.
- Severe compromissioni di carattere cardiaco, polmonare, renale, epatico, endocrino o
ematologico; presenza di malattie genetiche, infettive croniche o di neoplasie a
comportamento maligno.
- Diagnosi di sindrome da immunodeficienza acquisita o sieroconversione per HIV.
- Diagnosi confermata di malattie psichiatriche.
« Coinvolgimento clinico di altri sistemi neurologici (sensoriale, extrapiramidale, oculomotore,
cerebellare, vegetativo).




Campionamento per bambini ad alto rischio

Il reclutamento High-Risk Infants (previsti 15-20 individui/2anni) verra effettuato presso I'Ospedale
Bambino Gesu di Roma (Stefano Vicari e Giovanni Valeri), lo Stella Maris di Pisa (Filippo Muratori e
Fabio Apicella) tramite link sui siti web delle associazioni genitori

Criteri di inclusione

- Fratello/Sorella maggiore diagnosticato con uno dei Disturbi dello Spettro Autistico

- Eta gestazionale al di sopra delle 37 settimane

* Parto naturale o cesareo

* Neonati maschi e femmine (inclusi gemelli)

» Indice APGAR superiore a 7 al 1°, al 5° e al 10° minuto

* Eta compresa tra la nascita e le 24 settimane, per analisi pianto e general movements, e tra i 6 mesi e
i due anni per il protocollo di valutazione dello sviluppo.

Criteri di esclusione

* Parto pretermine
* Indice Apgar da 7 in git
* Presenza di qualunque tra le seguenti condizioni cliniche:
- Assunzione di sostanze di abuso.
- Severe compromissioni di carattere cardiaco, polmonare, renale, epatico, endocrino o
ematologico; presenza di malattie genetiche, infettive croniche o di neoplasie a comportamento
maligno.
- Diagnosi di sindrome da immunodeficienza acquisita o sieroconversione per HIV.
» Diagnosi confermata di malattie psichiatriche.
- Coinvolgimento clinico di altri sistemi neurologici (sensoriale, extrapiramidale, oculomotore,
cerebellare, vegetativo).




Attrezzatura per la registrazione audio-video:

Logitech HD
Pro webcam C910




Sistema di acquisizione




Mewborn Vital Statistic

Infant 48

Mame

Surname

Recorder [
Birthday 26/03/2011 LJ

APGAR 1'

APGAR 5 |

[R] Recorder APGAR 10/ Erother fSister Data I

Sex " Male " Female " N/A

Mother Data | Mother Anamnesis

Father Data I Father Anamnesis

Patient Code | Childbir th { Caesarean 1 Natural © MNfA Weight at birth |

Twins Lenght at birth |

Homozygote " ¥ES {ND T Head drcumference |
at birth

Assisted fecundation (" ¥ES " MO TS
Motes

Incubatar " ¥ES ] T

Time (days)

Fed with mother milk " YES " NO " NjA
Newborn jaundice " NO " NA

Blood group L. BB o O onja

Rh {F = = NJA

‘Measures
Measure 1ofd IE _ MEW MEASLIRE
Date |26/08/2011 -

Weight on req. day ‘

Lenght on reg, day ‘

Head crcumference on |
reg. day




Personal Mother Data Mother Anamnesiz

I
Mother Data -

Smoke
Mame

Is she smoker?

Surname

How much by day?
Full address

Did she smoke during pregnancy?
Phone number

How many cigarettes per day?

Mationality

Marital statie Exposure to secondhand smoke 7 Mewver (7 Sometimes  ( Always T MfA

ualification
Q Alcohol Consumption

Socio economic context " Medium { High  Nja
Is she an alcohol consumer?

Cultural level :.J How much per day?

Blood group OB (A o CNA Has she consumed alcohal during
pregnancy?
Rh f i ™ A

How much per day?

Height

Weight ~Drugs and Motes

Age at childhirth

Mumber of pregnandes

Mumber of sons

Clinical notes

Continue | Cancel ‘

(G| | & ...dati del padre




...e dei fratelli

Personal Brothe ter Data

Brother fSister

Mame ADD BROTHER

Type (" Mormal  ASD (" Other  NfA
Birthday

Ei||:||:||:| group

Rh

Clinical notes

Continue | Cancel




[ @ Recorder

= Procedura
= =1 sperimentale

Exit

Patient Code

Pianto

Recording Level




Definizione dei general movements (GMs)

* coinvolgono |'intero corpo, possono
durare da pochi secondi ad un minuto

« cambiano continuamente in velocita,
forza ed ampiezza iniziando ed
esaurendosi in modo graduale

* variabile, sequenze complesse,
continui piccoli cambiamenti di
direzione.

* La fluidita e |'eleganza
rappresentano |'aspetto caratteristico
e saliente dei GMs nel neonato sano

6 settimane




Definizione di motricita’ spontanea normale

- MOVIMENTI DI TIPO WRITHING

* tipici dei primi due mesi dopo la nascita

« movimenti globali caratterizzati da ampiezza e velocita
variabile, talvolta interrotti da movimenti piu bruschi
 forma ellittica (assomiglia ad una contorsione)

Postmenstrual Age (weeks)

45 a0 23 60
3 10 15 20

Postterm Age (weeks)




Writhing Normale




- MOVIMENTI DI TIPO FIDGETY

« compaiono dalla 6° alla 9¢ settimana dopo la nascita

« movimenti di piccola ampiezza e di moderata velocita con numerose
componenti rotazionali ed oscillatorie

* persistono per lungo tempo quando il lattante non succhia o non

presenta fissazione oculare
FIDGETY
Movements

RITHING
ovements

Postmenstrual Age (weeks)

90 &5 60
10 13 20

Postterm Age (weeks)




Fidgety Normale




l ' o l oco I I o Prechtl’s Method on General Movement Assessment

® GM Optimality List for Preterm GMs and Writhing Movements
d ' (Ferrari et al 1990, modified)

o , ,
va I utaz ' one Date ofbirth: ~— Ciestational age at birth:  weeks
Recordingedate: _~ Recordingage: _ weeks
1. Quality normmal, variable, complex ...
POOF TEPETioire ... ...
Chaotic ....ooveiierierreeranes
cramped-synchronised ...
Sequence variable
monotonous within GM ..
similar from GM to GM .
disorganised ..o
Amplitude variable, full range ..o
predominantly small range ...
predominantly large range ...
mainly one range, not vaciable ... ...
variahle ..
monotonously slow ...
monotonously fast ...
mainly one speed, not vanable ... ...
Space from horizontal to vertical plane ...
not the full space used ..........ooonee
Rotatory components  present, fluent and elegant
no o just a few rotations ...
Cnset and oftser smooih
minimal fluctuations or abrupt ..........
Tremulous movements  absent ..............

Present ............

GM Optimality Score : Maximum: 16, Minimum: ¥,




Protocollo
di
valutazione
dei
GMs

Assessment of Motor Repertoire - 3 to 5§ Months
Christa Einspieler and Arie Bos, the GM Trust 2001

LTS U Postmenstrual Age: ... Birthweight: ...
Recording Die: ..o ecveericeveeesncenee. POSHETI AL oot cs s ens s e s

Mumber of movement pattems observed: L normat (N} 1L abnormal (A)

hanid-face contact M ft, fexian ot knees
hand-moith comact MA leps lift extension at knees
hand-knee contact

A fudgety movements
swiping movemenls
wiggling-vscillating maovem

| archmg

fiddling / clothes, blanket A trunk redation

reaching N axial malling

Firant-Fpal contac MoA visual scanning

foat-foot o

mowtls movensents aegmental moven arms I lsead amellexion
LMIEUE MOVEmenis A arm movemenis in cincles
A head rofation A seg serepancy amme-leg A almest rar leg movements

Mumber of postural patterns observed: Ll normal (NY LL] abnormal {A)

A& hend in midline {20 7} M variahle finger posiures A& hyperextension of the neck
A symmelrical A predominam fisting A hyperextension of trunk
finger spreading A extended arms’ on above
few finger posiares i e predominant
synchronised ape ar A exbs e an ) above

closing of the finge surface are predeaicant

5 I anm movemens
kicking

excilemnent barsis
“cha-cha-clsa movensents’

smiles

ZEEEZZEZEZZEE

Movement character (global score):

N smath and fluent A snlt A predommantly slow speed
A jerky cramped A predominantly fast speed
A monatonous synchromous A predomin. large amplinsde
A tremulous A cramped-synchronisesd A predomin. snsall amplitude

Maotor Optimality List

Fil,Igl."I}' Movements normel
abnaormal
F D absent
Repertoire of age-adequate
co-gxistent other movements reduced

absent

Chuality of other movements N=A

Posture

Movement character stmooth and fluent
abnormal, not cramped-synchr,
cramped-synchronised

00 CU0UD DU Ud UdU doo

Motor Optimality Score:
Misimess 25 Minisan: 5




DEFINIZIONE DI MOTRICITA
SPONTANEA ANORMALE

- repertorio povero (PR): sequenze di movimenti globali monotone,
che non coinvolgono tutte le parti del corpo e i piani del movimento

- movimento crampiforme-sincronizzato (CS): movimento rigido,
poco fluente con attivazione simultanea di tutte le parti del corpo

- movimento caotico (Ch): movimento di grande ampiezza in cui
sono attivati prevalentemente gli arti in modo anarchico

- fidgety assente: la normale Fidgety non si evidenzia mai dalla 6°
alla 20° settimana dopo il termine

- fidgety anormale: assomigliano ai movimenti fidgety ma sono
molto pit ampi e bruschi




Fidgety Anormale




STUDI RETROSPETTIVI
USANDO VIDEO FAMILIARI
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Georgian Med News. 2008 Mar;{158):100-5.
General movements in infants with autism spectrum disorders.

Phagava H, Muratori F, Einspieler ©, Maestro 5, Apicella F, Guzzetta A Prechtl HF, Cioni G.

Laboratory of Child and Adolescent Health and Development, Institute of Medical Biotechneology, Ministry of Education and Science, Georgia.

Abstract

General movements (GMs) are a distinct movement pattern carried cut spontanecusly without external stimulation and seen in fetuses of @ weeks gestational age till 21 weeks
postterm. GMs are helpful in the early diagnosis of an impaired central nervous system and the specific prediction of later neurological deficits. Autism spectrum disarder
(ASD) iz a neurcdevelopmental disarder invalving a life-long deficit in several aspects ofthe social and communicative hehavior. Recently there appeared studies proving that
children with ASD demoaonstrate disorders of motor development. To detect whether abnormalities in spontaneous motor activity can e cbhserved already in the first months of
life in infants with ASD. A retrospective study was performed by analyzing the family videos provided by parents of 20 children (male 17, female 3} later diagnosed as ASD.
Home videos provided by parents of a control group of healthy children (n=20; male 10, female 107 matched for age with the ASD subjects and recorded in similar conditions
were also analysed. In total 70 sequences were studied. Two independent abservers, blind of the infants’ outcome (ASD or normal}, assessed the cases applying a global and
a more detailed assessment of GMs. Hence, the age-specific GM pattern (normal or abnormal} as well as motor optimality scores were determined for each video sequence.
Cohen kappawas 0.614. During the writhing movement pericd 70.0% sequences of infants with AZD showed poor repertoire GRS, In the contrel group, poor repertoire GMs
were only seenin 12.5% of the sequences. In the fidgety movement period 20.8% of sequences were assessed as absentfidgety movements, 28.2% as abnormal fidgety
maovements. The large majority of the videos for the control cases were scored as normal (88.9%), 11.1% had no fidgety movements. According to the Mann-Whitney U test
there were significant differences hetween the ASD and the control groups” optimality scores. The optimality scores were lower in the AZD group. The reduced optimality
scores were mainly due to a lack of variakle sequences, amplitude and speed of writhing GMs and an altered quality of fidgety and other spontanecus movements in the ASD
group. Infants with AZD had more often poor repertoire writhing GMs as well as aknormal or absent fidgety movements than control infants. These data encourage further
studies invalving a larger number of family videos.




STUDI RETROSPETTIVI
USANDO VIDEO FAMILIARI

Movimenti di tipo Writhing: 70% sequenze di
neonati con DSA mostrano un repertorio
povero di GMs

* Mancanza di sequenze variabili
* Ampiezza
* Velocita di Writhing

Movimenti di tipo Fidgeting: 20% assente e
30% anormale

* Qualita alterata di fidgety




Analisi del
pianto neonatale
spontaneo




I Disturbi dello Spettro Autistico includono anche
difficolta ad esprimere le emozioni o a rispondere
adeguatamente alle emozioni degli altri

Il Linguaggio e la modalita con cui noi esprimiamo le
nostre emozioni

‘ melodia o intonazione della voce (PROSODIA)




Pattern di linguaggio
nei bambini con Autismo

 Linguaggio ripetitivo o rigido: dicono cose che non
hanno significato o ecolalia; voce con alta frequenza o
“cantata” o monotono (robot-like speech/ assenza di
prosodia)

* Interessi ristretti e abilita eccezionali: abilita a
tenere un monologo su un argomento ma non essere in
grado di sostenere una conversazione a due sullo stesso
argomento

« Abilita non verbali limitate: non associano la
comunicazione gestuale alla comunicazione verbale,
evitano il contatto visivo




Pianto Neonatale Spontaneo

Il pianto e il principale strumento con cui il
neonato comunica con il mondo esterno. Con i
vagiti, il lattante manifesta i propri bisogni e
cerca di attirare su di se le attenzioni dei
genitori e delle persone che gli stanno intorno.

Il pianto puo essere visto sia come
il primo _sistema di comunicazione che come
parte del repertorio sociale precoce del
bambino




Funzione diagnostica:

Diversi studi hanno rilevato come  alcune
caratteristiche del pianto neonatale (in particolare la
frequenza fondamentale F,) riflettano alterazioni della
funzionalita del sistema nervoso centrale.

Alti livelli di Fy:
e Danno cerebrale
* Meningite

 Ipossia

Bassi livelli di F:
* Ipotiroidismo

» Bambini affetti da Trisomia 13, 18, 21




Pochi studi hanno valutato il pianto in neonati/bambini
con Disturbi dello Spettro Autistico

Questo e molto peculiare considerando che il sistema

nervoso centrale agisce come centro di controllo e di
supervisione del pianto, in particolare due aree
cerebrali come il sistema limbico e il midollo allungato
entrambe compromesse nei bambini con DSA




Source

MASAL
B SOUND
1 DUTPUT

Fregquenza fondamentale F, : frequenza di vibrazione
delle corde vocali, numero di aperture della rima
glottica al secondo.

Frequenze di risonanza (F,-F,-F,): costituiscono le frequenze formanti nel neonato.

Dipendono anche dal controllo esercitato dal Sistema Nervoso Centrale (SNC), tramite
I'innervazione della sua muscolatura.

Durata e Ampiezza (intensita del segnale) di ciascuna fonazione, strettamente
dipendenti da variazioni dell'apparato respiratorio.




SVILUPPO DEL PIANTO

L'evoluzione della F, e collegata all’eta:

Primo periodo (1-2 mesi): rising-falling
shape, arco semplice - controllo
immaturo della loro emissione laringea

‘equency [Hz]

Healthy newborn cry signal - 9th week
T T

Secondo periodo (3-4 mesi): modello
con singolo, doppio, o archi multipli -
T il controllo neurofisiologico € maturo

Time [s]

Healthy newborn cry signal - 23th week
T T

Terzo periodo (5-6 mesi): modello
stabile, o con doppio o archi multipli:
— il controllo sull’'emissione laringea &
stato raggiunto.

Frequency [Hz]

F, decresce durante la crescita

Time [s]




Frequenza fondamentale F
Case study HROOO1

Spectrogram and Fundamental Frequency FO

I valori di FO sono piu bassi negli alto-rischio (466
Hz) che nei neonati di controllo (600-800 Hz)




Frequenze di Risonanza

Healthy cry - Spectrogram and resonance frequencies FULL-TERM: i valori medi F1 -F3 sono nel

| mean F1=1580.1 std F1=394.1 1 range classico del pianto neonatale. Da

* mean F2=4526.1 std F2=384.1 .- notare la caratteristica melodia crescente
discendente, tipica del pianto  “naturale ”

mean F3=6456.2 std F3=1253.9
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Spectrogram and frequencies

+ mean F;=1331.3 sid F,=273.0 |
+ mean F,=3664.9 sid F,=454.0 I
mean F;=5933.0 std F;=600.9
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HROOO1 :
Analisi della frequenza fondamentale
e di risonanza

CONTROLLI: correlazione
tra le due variabili

[
400

NEONATO AD ALTO RISCHIO:

Non c'eé una correlazione tra le
frequenze FO e F1

I 1
30 400 450
Fy [He]




Analisi della melodia

1. Symmetrical pattern
(frequency rising and falling
around a central peak)

2. Rising pattern
(frequency peak appears
near the end of the episode)

3. Falling pattern
(frequency peak appears at
the beginning)

4. Plateau

(with an almost constant
frequency)

A cry recording of a high risk newborn,

2 months old, with samples
symmetric and plateau patterns

of




Protocollo di valutazione dello sviluppo:

VABS Vlneland

___

X

FYRFirstYearinventoy | | x | |
- X

X
ECER B O
aDOS 000 0 ] X |
ADIR X ]
I I B S
Tamponebuccaleeprelievosaliva | | x| |

L'individuazione di eventuali bambini a rischio comportera
I'inserimento del bambino in programmi di intervento precoce presso i
reparti di Neuropsichiatria Infantile coinvolti nello studio




Obiettivi finali del progetto:

Definizione dei valori normativi

Confronto tra la popolazione di controllo e il gruppo alto rischio
nei diversi parametri motori e vocali e valutazione del possibile
valore prognostico

Elaborazione di un software per la registrazione audio e video dei

neonati/bambini (infant recorder) reclutati nello studio: registrazione
audio e video dei neonati/bambini reclutati nello studio e la successiva analisi
automatizzata del pianto spontaneo e dei movimenti globali. Una volta verificata
I'utilita diagnostica dell’analisi del pianto e dei movimenti spontanei, il software potra
essere brevettato e utilizzato nelle terapie intensive neonatali e nelle neonatologie.




Come scoprire i bambini a rischio per
I'autismo nel primo anno di vita

Domande guida per il pediatra da rivolgere al genitore:

1) Sei preoccupato per lo sviluppo del tuo bambino?

2) Il tuo bambino ha recentemente perso capacita precedentemente acquisite?
3) Il tuo bambino & fluido, ritmico e simmetrico nei movimenti?

4) Il tuo bambino ha l'iniziativa di cercare i tuoi occhi? Cerca di guardarti?

5) Il tuo bambino copia o imita i tuoi gesti, i tuoi vocalizzi, o le tue azioni?

6) E molto difficile catturare |'attenzione del tuo bambino?

7) Il tuo bambino cerca di provocarti per avere con te un interazione divertente?

8) Il tuo bambino apre la bocca quando lo imbocchi?

9) E facile comprendere gli stati emotivi del tuo bambino attraverso la sua espressione
facciale?

10) Quando gli mostri un oggetto il tuo bambino guarda l'oggetto e ti guarda anche negli
occhi?

11) Mentre gioca con il suo giocattolo preferito, guarda |'oggetto nuovo che gli mostri?
12) Il tuo bambino risponde al nome quando tu lo chiami senza essere visto?

13) Il tuo bambino indica un oggetto guardando contemporaneamente i tuoi occhi?

Controlla il ritmo di crescita della circonferenza cranical

La diagnosi precoce di autismo

Una guida pratica per i pediatri

Regione Toscana - Giunta regionale

Direzione generale Diritto alla salute e politiche di solidarieta
a cura di Filippo Muratori




Age-Related Changes in Head Circumference during Infancy
in Autism Spectrum Disorder
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Courchesne, E. et al. JAMA 2003;290:337-344




Conclusioni

Approssimativamente 67 milioni di persone nel
mondo sono affette da autismo, piu di quante ne
colpiscano i tumori, il diabete e I'AIDS messi
insieme.

Non esiste una cura per I'autismo ma la diagnosi e
un intervento precoce ne migliorano l'esito

!

il PEDIATRA é indispensabile




Grazie per |'attenzione

"Non-invasive tools for early detection of
Autism Spectrum Disorders”

Ministero della Salute- Progetto Giovani Ricercatori 2008




