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Perché Stato di Male ? 

 Urgenza 

 Diagnosi tempestiva 

  a. Riconoscere tempestivamente 

  b. Morbilità e Mortalità 

 

Terapia “efficace” 



Non esiste una definizione universalmente 

accettata, in particolare per quanto 

riguarda la durata delle manifestazioni 

cliniche epilettiche (da 5 a 30 minuti) 

0 5’      30’ ? 
Stadio 1  0-20’ 

Fase prestazionaria 

Stadio 2  20’ 

Cure intensive 

Stadio 2  60-180’  

SE persistente 



Definizione di SE 

Epilepsy Foundation of America Working Group 

sullo SE (Epilepsy Foundation of America's 

Working Group on Status Epilepticus)  

 

 

 

la somministrazione di farmaci antiepilettici deve 

iniziare se una crisi si protrae per più di 10 

minuti (EFA 1993). 



Definizione di SE 

Considerando che: 

una singola crisi raramente dura più di 2 minuti 
(Theodore et al.1994, Shinnar et al. 2001)  

 

Definizione operativa:  

negli adulti e nei bambini di età >5 anni, viene 
stabilita la presenza di uno stato epilettico 

generalizzato convulsivo (SEGC) qualora una 
crisi continua o due o più crisi distinte, tra le quali 
non vi sia un completo recupero della coscienza, 
si manifestino per più di 5 minuti (Lowenstein and 
Alldredge, 1998; Lowenstein, 1999, Lowenstein 

et al., 1999).  
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Scenario: 

• Calogero è un bambino di 4 anni 

 

• La madre riferisce che da 20 minuti non partecipa 

all’ambiente come di consueto 

 Risponde in modo adeguato a momenti a momenti 

no, se deambula cade a volte  



Scenario 

• Il pediatra di PS (Maria Finocchiaro) 



All’arrivo in PS:  
Anamnesi  familiare  e personale negativa per patologie degne 

di nota. 

Non riferiti traumi, assunzione di farmaci e/o di sostanze 

tossiche. 

ESAME CLINICO  

A -> vie aeree pervie 

B-> respiro spontaneo  (FR 35 a/m, SatO2 in a.a. 99%)               

->posizionare monitor 

C  -> polso regolare  (FC 100 b/m ; PA  105/65 mm/Hg); reperire 

accesso venoso 

D-> AVPU->  A. (alert); V. (voice); P. (pain); U.(unresponsive)   

-> vigile, tuttavia risponde in modo monosillabico e interagisce in 

maniera non sempre appropriata 

E-> assenza di lesioni cutanee (manifestazioni emorragiche, 

macchie ipo o ipercromiche, emangiomi,) e/o temperatura 

febbrile 





Glasgow coma score pediatrico 
l   

Apertura degli occhi  Spontanea    4 

    Alla chiamata    3 

                 Allo stimolo doloroso   2 

                 Non apre gli occhi                 1 

  
Risposte verbali   Giocherella, balbetta  5 

    Pianto irritato   4 

    Pianto da dolore                 3 

    Emette solo gemiti  2 

    Non risponde   1 

  

Risposte motorie  Si muove spontaneamente                6 

    Si retrae al tocco                 5 

    Si retrae al dolore                 4 

    Flette al dolore    3 

    Estende al dolore                 2 

    Non reagisce    1 

Punteggio normale  15  

Lieve alterazione del sensorio : 14-12 

Trauma cranico maggiore : 12-8 

Indicazione rianimatoria: <8 

 

  



Alla Valutazione neurologica: 

 

Sensorio vigile 

NN cranici app. indenni 

Tono e forza muscolare conservati 

Andatura incerta, a larga base d’impianto 

Rot presenti e simmetrici 

Segni meningei assenti  

Disturbo della interazione con disorientamento spazio 

temporale intermittente associato a comportamento 

inconsueto (la madre riferisce letteralmente “non  lo 

riconosco”) caratterizzato da riso immotivato, linguaggio 

povero, utilizzo improprio degli oggetti 
 



  

  
  

  

 

 
 

Ipotesi diagnostiche: 

 
 
 
 
 

                                  

Tumore ? 
 

 

Stroke ? 
 

Trauma cranico ? 
 

                              

Avvelenamento ? 
 

Squilibrio metabolico ? 
 

Crisi convulsiva ? 
 

  

               Encefalite ? 
 



 

Glicemia a determinazione rapida, 
emogasanalisi, Tac encefalo-> nella norma 
 

  

Contestualmente  si richiedono  altri esami 
ematochimici  di routine compresi  
test di coagulazione,   ammoniemia, ed esame 
urine  

Rivalutazione  clinica > esame  invariato 

Esami di laboratorio e strumentali 



 ……e se fosse   una  crisi 
convulsiva ?????  

  

EEG URGENTE  
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Eziologia 

• convulsioni febbrili prolungate 

• infezioni 

• errori del metabolismo 

• squilibri idroelettrolitici (ipoglicemia, iponatriemia, 

ipocalcemia) 

• tumori 

• disgenesie cerebrali (disgenesia del corpo calloso, displasia 

corticale) 

• intossicazioni (farmaci, droghe, monossido carbonio) 

• Idiopatico (genetico) 

 



New 4-axes classification of SE 

• 1) Semiology 
-prominent motor systems 

-without prominent motor systems 

-indeterminate conditions (confusional states with epileptiform EEG) 

 

• 2) Aetiology 

 

• 3) EEG correlates 

 

• 4) Age (neonatal, infancy, childhood, adolescent, adulthood, 

elderly) 





• Pathognomic levels of α-aminoadipic 
semialdehyde (α-AASA) are present have 
been reported in PDS.  

 

• ALDH7A1 encodes for antiquitin, a α-
AASA dehydrogenase in pipecolic acid 
pathway of lysine catabolism. Its 
deficiency causes seizures because 
accumulating P6C condenses with 
pyridoxal 5'-phosphate and inactivates 
this enzyme cofactor essential for 
metabolism of neurotransmitters and 
several amino acids.  

 









Severe Myoclonic Epilepsy of infancy (SMEI) 

    
- Esordio entro un anno di vita con crisi  

  febbrili o afebbrili, generalizzate o unilaterali  

- Mioclonie 

- Crisi farmacoresistenti 

- Ritardo psicomotoro entro i due anni 

- Storia negativa per lesioni cerebrali 

- Sviluppo cognitivo e motorio all’esordio e  

  RM normale nel primo anno di vita 









Hugo Loayza Anestesista 



Quando chiamare il 

intensivista? 

• No Linee guida (LG) 

• Status epillettico refrattario 

• Assenza di risposta  alle benzodiazepini e 

fenitoina 

•  Problemi di via aerea e ossigenazione-

ventilazione ineficcaci 

• Dopo 10-15 min??  Dopo 60 min ? 

Secondo alcuni alcuni protocolli    



Obiettivi di approccio intensivistico 

1-Mantenere  ABCDE  
A- assicurare la pervieta delle vie aeree 

•     intubazione endotracheale ? 

•     Gold standar  

•     Obligatorio nell caso di infusione continua 
di anestetici EV (TIVA ) 

•     intubazione a sequenza rapida: etomidato, 
pentotal, rocuronio, evitare succinilcolina per 
rabdomiolosi 

•    intubazione con anestesia inalatoria 

•    sondino nasogastrico dopo la intubazione 



B- ossigenazione e ventilazione adeguata 
Ventilazione mecanica ? 
• Riduce il consumo di ossigeno 

• Previene  IR  effetto cumulativo  BZD 

• Durante la soministrazione de anestetici 
endovenosi 

• Trattamento complicanze 
(polmoniti,aspirazione polmonare,)  

C- circolo 
•  Almeno 2 acessi venosi periferici 

•     alternativa: via intraossea 

•     preferiamo : periferica e centrale 

•  Carico emodinamico (liquidi.farmaci vasoativi) 
sopratutto durante somm pentobarbital 



Obbietivi approccio intesivistico 

•   D- monitoragio specifico 

•          EEG continuo 

•         valutazione: completo silenzio 

elettrico ( burst suppression ) o 

rallentamento attività elettrica  patologica, 

sopratutto nello stato di male epilettico 

non convulsivo 

•       BIS ?  



Obiettivi del approccio intensivistico2- 

ottimizzare terapia anticonvulsiva 

•  Anestetici EV: sotto monitoraggio di EEG 
continuo 

• Infusione continua di midazolam oppure 
propofol 

•   - acidosi metabolica o sindrome da 
propofol? 

•  Infusione di tiopentale 

• Dosaggio di carico + dosaggio di 
mantenimento 

• Altri farmaci ketamina.topiramato,etc  



Obiettivi approccio intesivistico 

 

 

2- Identificare e trattare la causa 

3- Identificare e trattare le 

complicanze 









Svolta epocale …………….. 

Stato epilettico: 5 minuti 

Rapido e tempestivo con dosi adeguate come first line therapy 

Accelerare l’instaurarsi secondo farmaco anti convulsivante 





MIDAZOLAM VERSUS DIAZEPAM FOR 

THE TREATMENT OF STATUS 

EPILEPTICUS IN CHILDREN AND YOUNG 

ADULTS:  

A META-ANALYSIS  

McMullan J, et al. Acad Emerg Med 2010; 

17(6):575–582 



Study 
Patients

, n 
Age range 

Diazepam 

dose; route 

Midazolam 

dose; route 

Definition of 

‘status’ 

Chamberlain et al. 

1997 
24 

0 months to  

18 years 
0.3 mg/kg; IV 

0.2 mg/kg; 

intramuscular 

Seizing >10 

minutes 

Lahat et al. 2000 52 
6 months to  

5 years 
0.3 mg/kg; IV 

0.2 mg/kg; 

nasal 

Seizing >10 

minutes 

Mahmoudian and 

Zadeh 2004 
70 

2 months to  

15 years 
0.2 mg/kg; IV 

0.2 mg/kg; 

nasal 

Seizing on arrival 

at ED 

McIntyre et al. 2005 219 
6 months to 

15 years 

0.5 mg/kg; 

rectal 

0.5 mg/kg; 

oromucosal 

Seizing on arrival 

at ED 

Mpimbaza et al. 2008 330 
3 months to  

12 years 

0.5 mg/kg; 

rectal 

0.5 mg/kg; 

oromucosal 

Seizing at arrival 

to ED or >5 

minutes 

Scott et al. 1999 79 5 to 22 years 10 mg; rectal 
10 mg; 

oromucosal 

Seizing >5 

minutes 

META-ANALYSIS OF MIDAZOLAM VS 

DIAZEPAM: OVERVIEW OF INCLUDED 

STUDIES 

42 

ED, emergency department 
McMullan et al. 2010 

Reproduced with permission of John Wiley and Sons from 
McMullan et al. Acad Emerg Med 2010 © John Wiley and Sons 



META-ANALYSIS OF MIDAZOLAM VS DIAZEPAM:  

RISK RATIO OF FAILURE TO ACHIEVE SEIZURE 

CESSATION 

aRisk ratio could not be estimated for this study 
McMullan et al. 2010 

Study (diazepam vs midazolam) 

Chamberlain et al. 1997 
(IV vs intramuscular) 

Lahat et al. 2000 
(IV vs intranasal) 

Mahmoudian and Zadeh 2004a 
(IV vs intranasal) 

McIntyre et al. 2005 
(rectal vs oromucosal) 

Mpimbaza et al. 2008 
(rectal vs oromucosal) 

Scott et al. 1999 
(rectal vs oromucosal) 

Total (95% confidence interval) 

0.05 0.2 1 5 20 

Midazolam more 
successful 

Diazepam more 
successful 

Reproduced with permission of John Wiley and Sons from 
McMullan et al. Acad Emerg Med 2010 © John Wiley and Sons 



• Varietà somministrazione 

• Midazolam è superiore al diazepam nel STOP crisi (RR 1.52, 95% CI 1.27–1.82)  

• Non-IV somministrazione della somministrazione di midazolam  

• Non-IV midazolam più efficace della IV diazepam (RR 0.79, 95% CI 0.19–3.26) 

• Non-IV midazolam può essere somministrato più velocemente del IV diazepam 

(mean difference 2.46 minutes; 95% CI 1.52–3.39) 

• Midazolam oromucosale 

• Oromucosal midazolam è superiore al diazepam rettale nel STOP crisi (RR 1.54, 

95% CI 1.29–1.85) 

• Tempo tra somministrazione farmaco e STOP crisi è similare tra non-IV 

midazolam and IV diazepam 

• Mean difference 0.68 minutes (95% CI –0.03 to 1.39) 

META-ANALYSIS OF MIDAZOLAM VS 

DIAZEPAM: KEY FINDINGS 

CI, confidence interval; RR, risk ratio  
McMullan et al. 2010 



Alterazione cognitiva e/o comportamentale che dura per 

almeno 30 minuti con una evidenza di crisi all’EEG 

• La Diagnosi è difficile e richiede alto grado di sospetto 

diagnostico (spesso è sottodiagnosticata) 

• Non vi sono chiari e netti criteri diagnostici EEGrafici 

• Si osserva in sindrome epilettiche, encefalopatie e 

condizioni acute 

• Ulteriori dati sono necessari per analizzare dati clinici ed 

EEG soprattutto in età pediatrica 

Conclusioni: 


