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I bambini affetti da sindrome di RSTS     presentano tappe motorie che si discostano
dai bambini con sviluppo tipico manifestando un ritardo psicomotorio

SVILUPPO NEUROPSICOMOTORIO



SVILUPPO NEUROPSICOMOTORIO

La maggior parte dei bambini presenta: 

Un ritardo nelle acquisizioni delle tappe psicomotorie

Ipotonia e la lassità legamentosa   contribuiscono  a rallentare le acquisizioni  delle tappe
di sviluppo

 Nelle diverse fasi di crescita possono manifestare problematiche ortopediche quali
scoliosi, lordosi, cifosi, lussazione dell’anca e della rotula, Morbo di Perthes

 Difficoltà nella prensione  e nelle prassie fini  causa della conformazione  anatomica delle
mani  (possibile polidattilia, clinodattilia , deviazione e allargamento degli alluci) 

Ritardo grafomotorio



I bambinI con RSTS  possono manifestare
difficoltà di suzione e dell’ alimentazione (85%)
soprattutto nei primi anni di vita,  le difficoltà
della suzione possono essere esacerbate  da  RGE
(68%) , vomiti, dalle infezioni delle vie
respiratorie, spesso si osserva  un rallentamento
della crescita e un basso peso
Tali difficoltà migliorano con la crescita tanto da
osservare al contrario in età  adolescenziale  ad
un aumento del peso con tendenza all’obesità più
evidente nei maschi rispetto alle femmine.
(Shorry et al 2008; Milani et al 2015)

Alimentazione  e  funzioni orali

 I primi due anni di vita  sono
fondamentali per riabilitare i disordini 
dell’ alimentazione e/o di deglutizione,

quindi importante valutarli e intervenire
prontamente



 Nel 90% dei soggetti con RSTS  è presente un ritardo del linguaggio
(prime parole  ai 26 mesi, frase bitermine ai 68 mesi circa)
Sono presenti  :

Disturbo del linguaggio espressivo  ( più evidente)
Disturbo del linguaggio recettivo ( vocabolario interno povero e
difficoltà morfosintattiche)
Voce ipernasale 

La presenza di difficoltà d’udito dovute alle frequenti infezioni delle alte
vie  possono favorirne il ritardo. 

Comunicazione

Nonostante le difficoltà i soggetti
affetti da RSTS presentano una

buona intenzionalità comunicativa
e sociale 



nei  soggetti che con disabilità comunicative
complesse, i disturbi di comportamento sono

presenti con una frequenza molto elevata



Varia  da  un livello cognitivo  borderline a ID severa

I sogg con mutazione EP300presentano generalmente ID mild ( 62%dei sogg. con mutaz EP300)

Mutaz CREEBP sono generalmente associate  a ID moderata (48%) e severa (36%)

 Le abilità cognitive non verbali appaiono  migliori rispetto  alle  verbali (quindi MEGLIO test  non

verbali brevi es Leiter)

 A differenza di altre condizioni in cui è presente una disabilità intellettiva è stato osservato un 

Quoziente di Ragionamento Fluido migliore  del QI a dimostrare una migliore flessibilità cognitiva

dell’atteso

i sogg conRTS mostrano difficoltà in diverse funzioni escutive quali le abilità di self-shifting  e working

memory

Alcuni studi hanno osservato come la mutazione del gene CREBBP possa avere un ruolo  nei meccanismi

responsabili   del  deficit di memoria  di lavoro   tipico dei soggetti con RSTS che è indipendente dal

livello cognitivo 
(Stevens et al 90, Hannekam et al 92, Waite  et al 2016; Chen et al 2010,Woodcock et al 2009; Awan eta al. 2021; Ajmone et al 2018;, Ajmone e tal  2024 in press)

SVILUPPO COGNITIVO



I soggetti RSTS vengono generalmente descritti come
socievoli e amabili 
Disturbo dell’attenzione  90% che aumenta  con l’età e
impatta fortemente sul funzionamento adattivo 
Comportamenti ripetitivi (movimenti ripetitivi, rituali,
domande continue reiterate)
Ipersensibilità ai rumori e ai suoni forti
Disturbo dell’umore
Disturbo da tics
Comportamenti di auto ed eteroaggressività
Disturbi dello spettro autistico 37%

Aspetti comportamentali



campione : 33 sogg. con mutazione CREBP( RSTS1) e 29 con Mutazione EP300 
( RSTS2)  età tra 1 anno e 61 anni. Questionari ai caregivers 

 I sogg RSTS2 sembrano mostrare migliori abilità nel funzionamento adattivo ed
in particolare nelle living skills e nelle abilità comunicative  rispetto ai sogg.
RSTS1
34%  del campione presenti alti livelli d’ansia
maggiore presenza di fobia sociale nei soggetti RSTS2 indipendentemente
dall’età
 le femmine con RSTS1 sembrano manifestare maggiori segni di iperattività
rispetto le femmine RSTS2. nessuna differenza significativa tra i maschi



In età adolescenziale  e giovane

adulta si assiste ad aumentato

rischio psichiatrico ( 10-76%) 

Aumentano le difficoltà attentive

Disturbi dell’umore (mania,

ipomania, disturbo bipolare)

Peggioramento dei comportamenti

ripetitivi fino  a sviluppare un OCD

Traiettorie di sviluppo e comorbilità psichiatrica



Farmacoterapia

Letteratura scarsa e solo studi su età adulta

Risposte soddisfacenti agli stabilizzanti dell’umore ( VPA) soprattutto sui disturbi dell’umore

e atti autolesivi ( 1 caso clinico)

Segnalato aumentato rischio di effetti extrapiramidali e aumentata incidenza di sindrome

neurolettica maligna in questa popolazione 





Traiettorie  di sviluppo

Regressione del funzionamento adattivo

Riduzione delle abilità comunicative ( più evidente nel linguaggio espressivo) e delle abilità di

apprendimento

Peggioramento delle abilità cognitive 

Maggior compromissione  delle abilità attentive

In età adolescenziale e giovane adulta  si osserva riduzione  delle abilità di socializzazione 

Ansia sociale con tendenza alla chiusura 

Comparsa di difficoltà psichiatriche ( OCD,  tic,  aumentano i rituali, disturbo dell’umore)



Primo studio longitudinale su soggetti affetti da RSTS valutati  con strumenti diretti e indiretti ad un

tempo T0 e T1 (tempo medio RSTS Tra  T0 e T1  39,07 +/- 13.05 mesi)

no regressione del livello cognitivo  che rimane stabile tra T0 e T1 così come  il
funzionamento adattivo

si osserva un incremento delle abilità

comunicative tra t0 e t1

le abilità espressive rimangono stabili mentre

si osserva un lieve miglioramente nelle abilità

recettive 



le abilità di socializzazione  migliorano tra T0 e T1

e i sintomi ASD rimangono stabili

maggior presenza di comportamenti stereotipati in RSTS1 rispetto

RSTS2 che per entrambe le mutazioni non si incrementano con l’età

le abilità di daily   living skills mostrano un

lmiglioramento  tra T0 a T1

i sogg  RSTS2 mostrano migliori abilità nelle

daily living skills che  si incrementano  con l’età

rispetto i RSTS1



La presenza di ansia sociale è una caratteristica

comune ad entrambe le sindromi e può essere

considerato un tratto distintivo di entrambe  nelle

diverse età ( ad eccezione per i RSTS in toodlerhood

and early childhood)

Aumento dell’ansia sociale con l’età

indipendentemente dal livello cognitivo ( in particolare

per i RSTS   dalla middle childhood ,’adolescenza all’

età giovane adulta)

Associazione tra disturbo dello spettro autistico e

aumento dell’ansia sociale in adolescenza    

  l’aderenza alle routine  e la riduzione alla tolleranza ai

cambiamenti peggiorano con l’età e possono innescare

ansia e agitazione



Le interazioni sociali possono provocare ansia 

Le difficoltà comunicative  ( sia in  espressione  che in comprensione)

possono rendere impossibile l’espressione del disagio e la sua  corretta

interpretazione

                    DISTURBO DEL COMPORTAMENTO 

(irritabilità,  aggressività, scarsa concentrazione,

preoccupazioni ripetitive, difficoltà della memoria, 

chiusura, ansia di separazione…)

Riduzione dell’inclusione sociale , ritiro sociale

Traiettorie di sviluppo  e ANSIA SOCIALE

Mettere in atto strategie

preventive  di preparazione  nel

contesto di vita utilizzando anche

strumenti di CAA per sostenere la

comprensione, evitare  se possibile i

cambiamenti improvvisi



priorità e attenzioni diverse

a seconda delle diverse età



priorità e attenzioni diverse

a seconda delle diverse età



priorità e attenzioni diverse

a seconda delle diverse età



Unità per le malattie rare e
disabilità complessa
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