
Introduzione

L’atrofia muscolare spinale (Spinal Muscular
Atrophy-SMA) è una patologia neurologica caratteriz-
zata dalla degenerazione degli α-motoneuroni delle
corna anteriori del midollo spinale e si manifesta con
debolezza progressiva, atrofia dei muscoli del tronco e
degli arti e morte prematura. La SMA ha un’incidenza
di 1/6.000- 1/10.000 e la frequenza dei portatori sani
è di 1/40- 1/50 (1). Rappresenta il secondo disordine
autosomico recessivo più frequente nella razza caucasi-

ca dopo la fibrosi cistica (2). Il gene responsabile della
SMA è il gene SMN 1 (gene di sopravvivenza del mo-
toneurone) localizzato sul cromosoma 5 nella regione
5q13 (3). Più del 95% dei pazienti ha una delezione in
omozigosi o una mutazione con perdita di funzione del
gene SMN1 (3); approssimativamente il 2% dei casi di
SMA sono causati da riarrangiamenti de novo (4).

La SMA può essere suddivisa secondo l’età di insor-
genza, il grado di compromissione muscolare e l’età
del decesso, in quattro tipi clinici: tipo I, tipo II e tipo
III - nell’infanzia - ed il tipo IV, dell’età adulta (5). La
SMA I (la forma più severa), nota anche come malat-
tia di Werdnig-Hoffman, si manifesta alla nascita o nei
primi 6 mesi di vita: il neonato presenta ipotonia e pa-
ralisi dei muscoli prossimali e del tronco che gli impe-
discono di raggiungere la capacità di sedersi autono-
mamente. Le complicanze respiratorie causano la mor-
te entro i due anni di vita (6). La SMA II, o forma in-
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termedia, esordisce tra i 6 e i 18 mesi di vita. L’atrofia
e la paralisi muscolare interessano prevalentemente i
muscoli del bacino e degli arti inferiori, mentre i mu-
scoli del tronco e quelli respiratori sono meno colpiti
che nella forma precedente. Infatti questi pazienti rie-
scono a raggiungere la posizione seduta autonoma ma
non quella eretta. La debolezza dei muscoli del tronco
comporta la precoce comparsa della scoliosi. Molti di
questi pazienti raggiungono l’età adulta pur sviluppan-
do un’insufficienza respiratoria, che in alcuni casi ri-
chiede il trattamento con ventilazione meccanica. La
SMA III o malattia di Kugelberg-Welander si manife-
sta dopo i 18 mesi di vita. Nei bambini in cui l’esordio
è precoce la capacità di camminare può essere persa
nella seconda decade di vita, mentre in quelli in cui l’e-
sordio è più tardivo la deambulazione può essere con-
servata nell’età adulta e oltre. La compromissione dei
muscoli del tronco e di quelli respiratori è lieve per cui
scoliosi ed insufficienza respiratoria hanno una inci-
denza minore rispetto alle forme precedenti. Esiste un
IV tipo di SMA che colpisce gli adulti ed i sintomi ini-
ziano a manifestarsi dopo i 35 anni. Questa forma si
caratterizza per un inizio insidioso ed una lenta pro-
gressione. È evidente che le diverse manifestazioni cli-
niche della malattia sono correlate ad un ampio spet-
tro di mutazioni nei motoneuroni, tale da rendere dif-
ficile una netta distinzione tra i vari sottotipi. La pro-
gnosi dipende dalla gravità e dall’epoca di insorgenza
delle complicanze respiratorie. L’ampia varietà di for-
me rende difficile la valutazione prognostica e l’impat-
to della gravidanza in questa patologia.

Nella revisione della letteratura sono state riportate
35 gravidanze portate a termine con successo in pa-
zienti con SMA (1950-2009) (7).

La rarità della gravidanza in questa grave patologia
ci ha spinto a riportare la nostra esperienza in 2 pazien-
ti con SMA II e SMA III. 

Casistica clinica

Caso n. 1

Paziente di 23 anni affetta da SMA tipo II con im-
possibilità a mantenere la stazione eretta e a deambu-
lare, con atrofia linguale e voce nasale. A 12 anni ha
eseguito intervento correttivo per scoliosi (artrodesi
vertebrale strumentata secondo Luque). La gravidanza
insorge spontaneamente nel giugno 2006 (U.M.
5/06/2006). Viene richiesto alla paziente di eseguire
una dieta rigorosa e bilanciata per mantenere un incre-
mento ponderale adeguato e di intensificare le sedute
di fisiochinesiterapia per ridurre le contratture musco-
lari e favorire il tono muscolare. La gravidanza presen-
ta normale evoluzione durante il I e II trimestre di ge-

stazione con normali dati di laboratorio. Lo screening
ecografico e biochimico computerizzato per il calcolo
del rischio effettivo di ploidia fetale risulta nella nor-
ma. L’ecografia morfologica eseguita alla 22a settimana
è negativa per malformazioni ecograficamente rilevan-
ti. La situazione clinica appare stazionaria con lieve au-
mento dell’affaticabilità e difficoltà nel mantenimento
della stazione seduta. Controlli spirometrici vengono
eseguiti alla 8a, 12a, 20a e 28a settimana e mostrano che
la volumetria e la pervietà delle vie aeree sono ai limi-
ti della norma: si rileva un deficit degli indici di forza
dei muscoli respiratori, ma la ventilazione meccanica
non risulta necessaria. Alla 33a settimana la paziente
viene ricoverata d’urgenza per minaccia di parto pre-
termine. Si decide di eseguire il taglio cesareo per l’i-
nefficacia della terapia tocolitica. Data la presenza del-
le barre metalliche l’anestesia loco-regionale non può
essere praticata e si esegue l’anestesia generale con ven-
tilazione manuale e posizionamento di sondino oroga-
strico intraoperatorio. Il taglio cesareo richiede una in-
cisione laparotomica secondo Joel-Cohen in quanto la
paziente non riesce ad estendere le gambe (flessione a
45° delle gambe sul bacino). Il neonato di sesso fem-
minile nasce con Apgar 5/7 al I e V minuto e pesa
1950 g. Nel post-operatorio si accentua il deficit respi-
ratorio restrittivo, per cui la paziente manifesta di-
spnea e difficoltà della deglutizione. Viene trasferita
nell’unità di Terapia Intensiva dove vengono monito-
rati costantemente i parametri vitali, eseguita ossigeno-
terapia ed aerosolterapia. Dopo 48 ore la funzione re-
spiratoria ritorna a valori paragonabili a quelli presen-
ti in gravidanza. La paziente vigile, collaborante ed
emodinamicamente stabile viene trasferita nel reparto
di provenienza. Il neonato presenta un moderato di-
stress respiratorio alla nascita e necessita di trasferi-
mento in terapia intensiva neonatale. Viene dimesso
dopo 15 giorni in buone condizioni generali.

Caso n. 2

Paziente di 34 anni affetta da SMA tipo III dall’età
di tre anni. A maggio 2007 esegue l’analisi molecolare
del DNA che evidenzia una delezione del gene SMN1.
La gravidanza insorge spontaneamente nel febbraio
2008 (U.M.12/02/2008). La paziente si presenta in
buone condizioni generali, è in grado di deambulare,
seppure per brevi tratti e con supporto dei familiari.
Non vengono riferite nell’ultimo anno infezioni respi-
ratorie, né episodi di disfagia, né disturbi della deglu-
tizione. Viene richiesto alla paziente di seguire una die-
ta appropriata e di eseguire con regolarità le sedute di
fisioterapia. Alla 5a settimana la paziente si presenta al-
la nostra osservazione con minaccia d’aborto. All’eco-
grafia si visualizza una camera gestazionale di 6mm di
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diametro corrispondente all’epoca di amenorrea riferi-
ta. Alla 6a settimana si visualizza un embrione vivo e
vitale. Fino alla 10a settimana si eseguono due control-
li ecografici settimanali per monitorizzare l’evoluzione
della gravidanza. Il controllo spirometrico eseguito al-
la 8a e 12a settimana mostra valori di capacità vitale e
forzata pari al 72% del valore atteso. La volumetria e
la pervietà delle vie aeree sono ai limiti della norma e
mostrano un deficit degli indici di forza dei muscoli
respiratori. Alla 12a settimana viene fatta diagnosi di
distacco di placenta di 2 cm, pertanto viene richiesto
di limitare l’attività motoria. Il distacco si riassorbe in
due settimane. Lo screening ecografico, biochimico
multiplo e computerizzato per il calcolo del rischio ef-
fettivo di ploidia fetale risulta negativo. Il controllo
neurologico eseguito alla 12a settimana di gestazione
mostra una situazione clinica stazionaria con un lieve
aumento dell’affaticabilità. L’ecografia morfologica
eseguita alla 22a settimana è negativa per malformazio-
ni ecograficamente rilevabili. L’ecoflussimetria esegui-
ta alla 32a settimana risulta nella norma. Le prove re-
spiratorie alla eseguite alla 20a, 28a e 32a settimana
continuano a mostrare una volumetria e pervietà delle
vie aeree nella norma, con deficit degli indici di forza
dei muscoli respiratori. La crescita fetale prosegue re-
golarmente fino alla 39a settimana. Si decide di esple-
tare il parto mediante taglio cesareo in anestesia spina-
le poichè l’ipotonia dei muscoli addominali rende la
paziente incapace di utilizzare il torchio addominale
durante il periodo espulsivo. Il neonato di sesso ma-
schile nasce con un Apgar 9/10 al I e V minuto e pesa
2990 g. Nel post-operatorio non presenta alcuna com-
plicanza respiratoria per cui non necessita del trasferi-
mento nell’Unità di Terapia Intensiva. Dopo il parto la
paziente ha dovuto eseguire un programma di riabili-
tazione motoria per ripristinare la stabilità del bacino
e la deambulazione. 

Discussione

La complicanza più rilevante nelle pazienti con
SMA durante la gravidanza è il peggioramento della
funzionalità respiratoria, soprattutto nella SMA di ti-
po II. In gravidanza esistono delle modifiche della fun-
zione respiratoria che danno luogo ad adattamenti spe-
cifici. La presenza del feto determina, soprattutto nel
terzo trimestre, un aumento del consumo di ossigeno
mentre la gabbia toracica si riduce in ampiezza a segui-
to dell’espansione dell’utero con innalzamento del dia-
framma. Da ciò consegue una riduzione di ampiezza
dei movimenti respiratori. Questo deficit viene com-
pensato da un aumento di frequenza e di profondità
degli atti respiratori. Questi compensi sono più diffici-
li nella SMA. Infatti la debolezza dei muscoli respira-

tori e la frequente associazione di grave scoliosi provo-
cano una scarsa efficienza della respirazione e frequen-
ti episodi broncopneumonici. La nostra paziente con
SMA II, pur mantenendo una funzione respiratoria
soddisfacente durante la gravidanza, ha presentato gra-
vi difficoltà respiratorie nell’immediato post-partum
tali da rendere necessario il trasferimento in Terapia
Intensiva così come in molti casi riportati in letteratu-
ra (7, 8, 9). Flunt riporta, in particolare, un caso di pa-
ziente con SMA II che aveva sviluppato un’insufficien-
za ventilatoria a 17 anni così grave da richiedere la ven-
tilazione intermittente non invasiva mediante masche-
ra durante la notte. Durante la gravidanza, inoltre, era
stato necessario introdurre tecniche di “tosse assistita”
per favorire l’espettorazione. La nostra paziente affetta
da SMA III non ha presentato, invece, complicanze re-
spiratorie né durante la gravidanza né nell’immediato
post-partum.

Per quanto riguarda l’assetto vertebrale, nella no-
stra esperienza, solo la paziente con SMA II ha presen-
tato una severa scoliosi che ha richiesto all’età di 12 an-
ni un intervento correttivo di artrodesi vertebrale stru-
mentata secondo Luque. La paziente ha conservato
durante la gravidanza dei valori spirometrici accettabi-
li. Yim (10) riporta il caso di una gravidanza in una
donna affetta da SMA II, con i più bassi valori spiro-
metrici riportati in letteratura. La paziente non esegui-
va ventilazione di supporto e presentava una severa
cifoscoliosi che aveva rifiutato di correggere a 10 anni.
La paziente non aveva sviluppato durante la gravidan-
za una ipoventilazione alveolare e non era stato quindi
necessario ricorrere alla ventilazione meccanica invasi-
va. Sottoposta a taglio cesareo alla 34asett+3gg aveva
ripreso la ventilazione spontanea dopo il parto.

Un altro problema è costituito dalla debolezza mu-
scolare che può accentuarsi in gravidanza fino a rende-
re difficile la posizione eretta o seduta. Questo feno-
meno è verosimilmente legato all’aumento della massa
corporea, che si verifica soprattutto nelle fasi avanzate
della gravidanza. In generale, però, dopo il parto vi è
un ritorno alla condizione pre-gravidica. Questa pro-
blematica ha riguardato entrambe le nostre pazienti
con un lieve aumento dell’affaticabilità e della diffi-
coltà nel mantenimento della stazione seduta, per la
paziente con SMA II, e un lieve peggioramento della
debolezza muscolare e dell’affaticamento nella pazien-
te con SMA III. Nella prima paziente entrambi i sin-
tomi sono regrediti dopo 15 giorni dal parto e nella se-
conda paziente la riduzione della capacità di deambu-
lare è stata recuperata completamente dopo 30 giorni
grazie ad un programma di riabilitazione motoria.
Nello studio di Carter (11) vengono riportati due casi
di gravidanza in pazienti affette da SMA II che hanno
riportato transitori peggioramenti della debolezza mu-
scolare e dell’affaticamento. Nello studio di Rudnik-
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Shoneborn (2), invece, 3 pazienti su 17 affette da
SMA III hanno mostrato un peggioramento transito-
rio della debolezza muscolare in relazione all’aumento
ponderale della gravidanza. In particolare, una delle
pazienti ha sviluppato una riduzione della capacità
motoria intorno alla 20a settimana di gestazione con
interessamento, nelle ultime settimane, anche dei mu-
scoli del capo. In tutte le tre pazienti il totale recupero
è avvenuto solo un anno dopo il parto. In altre cinque
pazienti, invece, la gravidanza ha portato ad una per-
manente esacerbazione della debolezza muscolare. 

Per quanto concerne le modalità del parto, il taglio
cesareo con incisione secondo Pfannenstiel rappresen-
ta, in letteratura, la principale modalità nelle pazienti
con SMA. Anche nelle nostre due pazienti il parto è
stato laparotomico: in particolare, nella paziente con
SMA II è stato eseguito mediante incisione laparoto-
mica secondo Joel-Cohen, che è più alta dell’incisione
secondo Pfannenstiel per impossibilità della donna ad
estendere le gambe. Per le pazienti con forme lievi del-
la malattia che conservano una adeguata funzionalità
uterina ed un torchio addominale efficiente è consen-
tito il parto vaginale (10, 11). 

Le complicanze fetali riportate in letteratura sono:
– Una ipotonia muscolare post-partum, scomparsa

dopo il periodo neonatale (9);
– il parto pretermine, in 9 casi (2, 7, 8, 10, 12); 
– una difficoltà respiratoria che ha necessitato di

supporto nei tre giorni successivi alla nascita (10).
Nella nostra esperienza è stato riscontrato un par-

to pre-termine con un distress respiratorio fetale che
ha richiesto il trasferimento in terapia intensiva neo-
natale.

Conclusioni

La SMA è una patologia muscolare rilevante che
necessita di un adeguato counselling prima del conce-
pimento, sia sotto il profilo della eventuale trasmissio-
ne genetica, sia sotto quello delle eventuali complican-
ze respiratorie e motorie. Innanzitutto è importante il
rigoroso controllo del peso corporeo attraverso una
dieta appropriata e calibrata sulla paziente per ridurre
il peggioramento della debolezza muscolare. È indica-
to un programma di chinesiterapia regolare e intensiva
condotto, preferibilmente a casa, da un fisioterapista
esperto. Lo scopo è quello di mantenere la mobilità ar-
ticolare, prevenire le contratture, massimizzare la fun-
zione respiratoria e mantenere la forza muscolare. È
necessario un monitoraggio costante clinico-strumenta-
le dell’apparato respiratorio, allo scopo di prevenire
complicanze materne e ripercussioni fetali da ipo-ossi-
genazione.

La gestione di queste gravidanze è molto comples-
sa e richiede, pertanto, un “team multidisciplinare” co-
stituito dal ginecologo, dal fisiatra, dallo pneumologo
e dal neonatologo, indispensabili per una corretta e
tempestiva diagnosi di eventuali complicanze, nonché
per il loro trattamento.
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