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• Il Disturbo dello spettro autistico (ASD) è un gruppo eterogeneo di 
Disturbi del Neurosviluppo; 

• si presenta in oltre l’1% della popolazione, con una maggior 
frequenza nel genere maschile. 

• Anche se le manifestazioni cliniche dell’autismo e i deficit funzionali 
connessi sono estremamente variabili, i sintomi principali del disturbo 
sono costituti da  

• deficit persistenti nelle interazioni sociali e nella comunicazione 
sociale e 

• limitazione e ripetitività di modelli di comportamento, interessi e 
attività. 



• Queste caratteristiche si presentano indipendentemente dalla 
disabilità intellettiva del soggetto e sono presenti fin dalla prima 
infanzia, anche se possono essere mascherate da strategie 
compensative

• Rappresenta una delle principali cause di disabilità permanente (nel 
Regno Unito comporta costi di sostegno e mancata produttività 
stimati in oltre 32 miliardi di euro/anno).



• Disabilità intellettiva (circa nel 40-50% dei casi), disturbi di 
linguaggio, disturbi di apprendimento e disturbi motori sono 
comuni.

• Disturbi mentali e comportamentali si riscontrano sino al 70% 
dei casi. 

• La presenza di tutti questi fattori, accanto a comportamenti 
disadattivi, alterazioni della sensorialità, disturbi del sonno e 
dell’alimentazione, aumentano considerevolmente l’impatto 
dell’autismo, oltre che sui pazienti e i loro familiari, anche sui 
professionisti dei servizi sanitari,  sociali e della scuola.
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Psychopathen im Kindesalter

• 1980 DSM III Pervasive Developmental
Disorder

• 2013 DSM 5 Autism Spectrum Disorder
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Autismo, DPS/DGS, Disturbo 

dello Spettro Autistico

• Disturbo dello Spettro Autistico (ASD Autism
Spectrum Disorder) nel DSM 5 (2013)

• - in precedenza (DSM III, 1980) denominato Disturbi 
Pervasivi (o Generalizzati) dello Sviluppo (PDD
Pervasive Developmental Disorders) –

• è un eterogeneo   gruppo di Disturbi del 
Neurosviluppo (“Neurodevelopmental Disorders”), 
caratterizzato da: 

• compromissioni qualitative dell’interazione 
sociale e della comunicazione, associate a 
comportamenti e interessi ripetitivi e stereotipati.



DSM  5  (2013)

Disturbi del neurosviluppo

Disturbi dello spettro della schizofrenia e altri disturbi psicotici

Disturbo bipolare e disturbi correlati

Disturbi depressivi

Disturbi d’ansia

Disturbo ossessivo-compulsivo e disturbi correlati

Disturbi correlati a eventi traumatici e stressanti

Disturbi dissociativi

Disturbo da sintomi somatici e disturbi correlati

Disturbi della nutrizione e dell’alimentazione

Disturbi dell’evacuazione

Disturbi del sonno-veglia

Disfunzioni sessuali

Disforia di genere

Disturbi da comportamento dirompente, del controllo degli impulsi e

della condotta

Disturbi correlati a sostanze e disturbi da addiction

Disturbi neurocognitivi

Disturbi di personalità

Disturbi parafilici

Altri disturbi mentali

Disturbi del movimento indotti da farmaci





Disturbi dello Sviluppo (DSM III 1980)

Disturbi del  Neurosviluppo (DSM 5, 2013)



Disturbi dello Spettro Autistico DSM 5                             



Dal DSM-IV al DSM-5
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Non più Disturbi Pervasivi dello Sviluppo ma

Autismo come estremo finale di un continuum di difficoltà:

Disturbo dello Spettro dell’Autismo (ASD)
Non più differenti categorie diagnostiche:

Disturbo autistico;

Disturbo di Asperger;

DPS – NAS.

Adattata alla presentazione clinica individuale attraverso uso

di:

specificatori clinici (gravità, competenze cognitive, verbali, 

etc.);

caratteristiche associate (disturbi genetici, epilessia, DI, etc.).





DSM 5. Disturbo dello Spettro Autistico

criteri diagnostici (A)
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A. Deficit persistenti nella comunicazione sociale e nell’interazione sociale

in differenti contesti, come manifestato dai seguenti fattori, presenti

attualmente e nel passato:

– Deficit nella reciprocità socio-emotiva, che vanno per esempio, da un 

approccio sociale anomalo e dal fallimento della normale reciprocità della

conversazione; a una ridotta condivisione di interessi, emozioni o 

sentimenti; all’incapacità di dare inizio o di rispondere a interazioni sociali;

– Deficit dei comportamenti comunicativi non verbali utilizzati per 

l’interazione sociale, che vanno, per esempio, dalla comunicazione

verbale e non verbale scarsamente integrata; ad anomalie del contatto

visivo e del linguaggio del corpo o deficit della comprensione e dell’uso dei

gesti; a una totale mancanza di espressività facciale e di comunicazione

non verbale;

– Deficit dello sviluppo, della gestione e della comprensione delle

relazioni, appropriato al livello di sviluppo (oltre a quelle con 

caregivers); che vanno, dalle difficoltà di adattare il comportamento per 

adeguarsi ai diversi contesti sociali; alle difficoltà di condividere il gioco di 

immaginazione o di fare amicizia; all’assenza di interesse verso i coetanei.
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DSM 5 Disturbo dello Spettro Autistico:

criteri diagnostici (B)

B. Pattern di comportamento, interessi o attività ristretti, ripetitivi, come 

manifestato da almeno due dei seguenti fattori, presenti attualmente o nel 

passato:

Movimenti, uso degli oggetti o eloquio stereotipati o ripetitivi, (per 

es.,stereotipie motorie semplici, mettere in fila giocattoli o capovolgere 

oggetti, ecolalia, frasi idiosincratiche).

Insistenza nella sameness (immodificabilità), aderenza alla routine priva di 

flessibilità o rituali di comportamento verbale o non verbale (per es., 

estremo disagio davanti a piccoli cambiamenti, difficoltà nelle fasi di 

transizione, schemi di pensiero rigidi, saluti rituali,necessità di percorrere la 

stessa strada o mangiare lo stesso tipo ogni giorno.

Interessi molto limitati, fissi che sono anomali per intensità o profondità (per 

es., forte attaccamento o preoccupazione nei confronti di oggetti insoliti, 

interessi eccessivamente circoscritti o perseverativi).

Iper-iporeattività in risposta a stimoli sensoriali o interessi insoliti verso 

aspetti sensoriali dell’ambiente (per es., apparente indifferenza a 

dolore/temperatura, reazione di avversione nei confronti di suoni o 

consistenze tattili specifici, annusare o toccare oggetti in modo eccessivo, 

essere affascinati da luci o da movimenti)



Specificare la gravità attuale:

Il livello di gravità si basa sulla 

compromissione della comunicazione 

sociale  e sui pattern di comportamento 

ristretti, ripetitivi 

(vedi Tabella).
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Specificare la gravità attuale:

Il livello di gravità si basa sulla 

compromissione della comunicazione 
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ristretti, ripetitivi 
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Livello di gravità Comunicazione sociale Comportamenti ristretti, ripetitivi
Livello 3

“E’ necessario un supporto molto significativo”

Gravi deficit delle abilità di comunicazione 
sociale verbale e non verbale causano gravi 
compromissioni del funzionamento, avvio molto 
limitato delle interazioni sociali e reazioni 
minime alle aperture sociali da parte di altri. Per 
esempio, una persona con un eloquio 
caratterizzato da poche parole comprensibili, che 
raramente avvia interazioni sociali, e quando lo 
fa, mette in atto approcci insoliti solo per 
soddisfare esigenze e risponde solo ad approcci 
sociali molto diretti.

Inflessibilità di comportamento, estrema 
difficoltà nell’affrontare il cambiamento, o altri 
comportamenti ristretti/ripetitivi interferiscono 
in modo marcato con tutte le aree del 
funzionamento. Grande disagio/difficoltà nel 
modificare l’oggetto dell’attenzione o l’azione.

Livello 2

“E’ necessario un supporto significativo”

Deficit marcati delle abilità di comunicazione 
sociale verbale e non verbale; compromissioni 
sociali visibili anche in presenza di supporto; 
avvio limitato delle interazioni sociali; reazioni 
ridotte o anomale alle aperture sociali da parte di 
altri. Per esempio, una persona che parla usando 
frasi semplici, la cui interazione è limitata a 
interessi ristretti e particolari e che presenta una 
comunicazione non verbale decisamente strana.

Inflessibilità di comportamento, difficoltà 
nell’affrontare i cambiamenti o altri 
comportamenti ristretti/ripetitivi sono 
sufficientemente frequenti da essere evidenti a 
un osservatore casuale e interferiscono con il 
funzionamento nei diversi contesti. 
Disagio/difficoltà nel modificare l’oggetto 
dell’attenzione o l’azione.

Livello 1

“E’ necessario un supporto”

In assenza di supporto, i deficit della 
comunicazione sociale causano notevoli 
compromissioni. Difficoltà ad avviare le 
interazioni sociali, e chiari esempi di risposte 
atipiche o infruttuose alle aperture sociali da 
parte di altri. L’individuo può mostrare un 
interesse ridotto per le interazioni sociali. Per 
esempio, una persona che è in grado di formulare 
frasi complete e si impegna nella comunicazione, 
ma fallisce nella conversazione bidirezionale con 
gli altri, e i cui tentativi di fare amicizia sono 
strani e in genere senza successo.

L’inflessibilità di comportamento causa 
interferenze significative con il funzionamento in 
uno o più contesti. Difficoltà nel passare da 
un’attività all’altra. I problemi 
nell’organizzazione e nella pianificazione 
ostacolano l’indipendenza.



Disturbi dello Spettro dell’Autismo: criteri diagnostici
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Specificare se:

Con o senza compromissione intellettiva associata

Con o senza compromissione del linguaggio associata

Associato a una condizione medica o genetica nota o a un fattore ambientale

(Nota di codifica: Utilizzare un codice aggiuntivo per identificare la condizione medica 

o genetica associata.)

Associato a un altro disturbo del neurosviluppo, mentale o comportamentale

(Nota di codifica: Utilizzare un codice/i aggiuntivo/i per identificare il/i disturbo/i del 

neurosviluppo, mentale/i o comportamentale/i associato/i.)

Con catatonia (per la definizione, fare riferimento ai criteri per la catatonia associata a 

un altro disturbo mentale). (Nota di codifica: Utilizzare un codice aggiuntivo 
293.89[F06.1] catatonia associata a disturbo dello spettro dell’autismo per indicare la 

presenza di una concomitante catatonia.)



Disturbi dello Spettro Autistico: criteri diagnostici (C-D-E)
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C. I sintomi devono essere presenti nel periodo precoce dello sviluppo

(ma possono non manifestarsi pienamente prima che le esigenze 

sociali eccedano le capacità limitate, o possono essere mascherati da 

strategie apprese in età successiva).

D. I sintomi causano compromissione clinicamente significativa del 

funzionamento in ambito sociale, lavorativo o in altre aree importanti.

E. Queste alterazioni non sono meglio spiegate da disabilità intellettiva 

(disturbo dello sviluppo intellettivo) o da ritardo globale dello sviluppo.

La disabilità intellettiva e il disturbo dello spettro del’autismo spesso 

sono presenti in concomitanza; per porre diagnosi di comorbilità di 

disturbo dello spettro dell’autismo e di disabilità intellettiva, il livello di 

comunicazione sociale deve essere inferiore rispetto a quanto atteso 

per il livello di sviluppo generale.



Disturbi dello Spettro dell’Autismo: criteri diagnostici
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Nota: Gli individui con una diagnosi consolidata DSM-IV di 

disturbo autistico, disturbo di Asperger o disturbo 

pervasivo dello sviluppo senza specificazione 

dovrebbero ricevere la diagnosi di Disturbo dello 

spettro dell’autismo. 

Gli individui che presentano marcati deficit della 

comunicazione sociale, ma i cui sintomi non soddisfano 

i criteri per il disturbo dello spettro dell’autismo, 

dovrebbero essere valutati per la diagnosi di Disturbo 

della comunicazione sociale (pragmatica).



Disturbo della comunicazione sociale (pragmatica)

A. Presenti difficoltà nell’uso sociale della comunicazione verbale e non 

verbale come manifestato da tutti i seguenti elementi :

– Deficit nell’uso della comunicazione per scopi sociali, come salutarsi e 

scambiarsi informazioni, con modalità appropriate al contesto sociale.

– Compromissione della capacità di modificare la comunicazione al fine 

di renderla adeguata al contesto o alle esigenze di chi ascolta, come 

parlare diversamente a seconda che ci si trovi in un’aula scolastica o in un 

parco giochi, parlare con un bambino diversamente da come si parla con un 

adulto, ed evitare l’uso di un linguaggio troppo formale.

– Difficoltà nel seguire le regole della conversazione e della narrazione, 

come rispettare i turni in una conversazione, riformulare una frase quando 

male interpretata e saper utilizzare i segnali verbali e non verbali per 

regolare l’interazione.

– Difficoltà nel capire ciò che non viene dichiarato esplicitamente (per 

es., fare inferenze) e i significati non letterali o ambigui del linguaggio

(per es., idiomi, frasi umoristiche, metafore, significati molteplici la cui 

interpretazione dipende dal contesto).
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DIAGNOSI
• - Criteri diagnostici ICD-10 (1993) DSM 5 (2013) e ICD-11 (2018) 

• - Strumenti standardizzati:

Storia clinica:

• ADI-R  Autism Diagnostic Interview –R (Rutter, Le Couter, Lord , 2003)

• SCQ arco di vita  (Rutter et al, 2003) screening

Osservazione:

• ADOS Autism Diagnostic Observation Schedule  (Lord, Rutter et al., 2000)

ADOS 2 (Lord, Rutter et al. 2012)

CARS (Schopler et al. 1980)

CARS 2 (Schopler et al. 2010)



DIAGNOSI E STUDI GENETICI

• Trasmissione familiare di un fenotipo di difficoltà sociali, 

comunicative e/o comportamentali

• Studi genetici con campioni differenziati in base ai punteggi nei 

domini della ADI-R

• Analisi fattoriale:

• fattore unico per items sociali e comunicativi; 

• fattore per comportamenti ripetitivi



STRUMENTI PER L’IDENTIFICAZIONE 

DEL FENOTIPO ALLARGATO

• SRS, Social Responsiveness Scale

• (Costantino, 2002), questionario di 65 items

• SCQ, Social Communication Questionnaire

• (Rutter et a., 2003) questionario di screening, 40 items

• CCC, CCC 2   Children Communication Checklist

• (Bishop, 1998), checklist di 70 items



• L’Autismo può essere diagnosticato in modo attendibile dai 2 anni; 

stabilità della diagnosi

• Maggior variabilità per bambini con Autismo atipico o DPS-NAS

• Trasformazioni evolutive dei sintomi (comportamenti ripetitivi e atipie 

sociali più frequenti in età prescolare e scolare)

• Ricerca su caratteristiche precoci (screening)

• CHAT a 18 mesi (scarsa sensibilità nella popolazione generale; buona 

nella popolazione clinica). 

• M-CHAT a 24 mesi

DIAGNOSI IN BAMBINI PICCOLI



Decorso
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I sintomi vengono riconosciuti tra i 12 e i 24 mesi, ma 

possono essere osservati prima dei 12 mesi se il ritardo 

dello sviluppo è grave, o dopo i 24 mesi se i sintomi 

sono attenuati.

I primi sintomi comportano uno sviluppo del linguaggio 

ritardato e modalità di comunicazione insolite, associati 

a scarsi interessi sociali o a insolite interazioni sociali e 

a modalità di gioco atipiche 

 frequenza e intensità del comportamento ripetitivo e 

ristretto.



Decorso
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 Le manifestazioni psicopatologiche si modificano nel 

corso della vita.

 Alcuni adulti mostrano un miglioramento sociale e 

comportamentale tra i 25 e i 35 anni.

 Lo sviluppo e il decorso di una persona con autismo 

è fortemente influenzato dal grado di compromissione 

cognitiva.

 I soggetti con QI nella norma o superiore mostrano 

un esito variabile, con una generale tendenza ad un 

progressivo miglioramento.

QI nella norma necessario ma non sufficiente.





Rapporto ASD e QI
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Review di Fombonne:

• circa il 40- 50% delle persone con ASD 

presenta una Disabilità Intellettiva DI (QI < 

70);

• il resto QI nella norma o  QI superiore alla

norma.



Epidemiologia
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Prevalenza Autismo

Primi studi (1966-1992): 4,4 su 10.000

Studi 1992-2001: 12,7 su 10.000

Studi 2011-2020: 62 - 100 su 10.000

Stima 1-2% a livello globale

USA (2023)  1 su 36

Italia (2023) 1 su 77



Epidemiologia
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.

No “epidemia” ma 

- modifiche nelle pratiche diagnostiche

- maggiore consapevolezza a livello diagnostico 

- attenzione agli indicatori e alla diagnosi precoci. 
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DI 1 su 50 2%

ASD                              1 su 100 1%

Altri disturbi di sviluppo (DSL, DSA, ADHD) 17%

 Sindrome Down:  1 ogni 800

 Diabete giovanile 1 ogni 400-500

 Tumori infantili:    1,5 su 10.000

Prevalenze a confronto



Fattori demografici, razza e genere
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Nessuna prevalenza etnica o geografica.

ASD: descritti in tutte le popolazioni mondiali e in tutti 

gli ambienti socio-culturali.

Sex-Ratio (rapporto maschi/femmine): 4/1.

Associazione tra Sex-Ratio e QI 

F con ASD in genere più basso QI 

7:3 QI norma

4:4 DI lieve 

3:5 DI moderata

2:1 DI grave 

1:3 DI profonda



COMORBILITA’

Il 70% delle persone con ASD presenta un 

altro disturbo in comorbilità:

Disturbo di sviluppo

Disturbi medici

Disturbi psichiatrici

Disturbi di personalità

Disturbi del comportamento











• Iperattività   

afinalistica

• Crisi di agitazione

• Comportamenti catatonici

• Autoaggressività

• Rituali

• Eccessivo interesse per parti 
di oggetti

• Motricità ripetitiva

• Masturbazione compulsiva

• Condotte di evitamento

• Paure improvvise

• Sudorazioni

• Aumento responsività    
sensoriale

• Iperattività finalizzata

• Irritabilità

• Aggressività

• Aumento e/o riduzione 
delle stereotipie 
motorie

Alterazioni 
del tono 

dell’umore

Disturbi 
d’ansia

SchizofreniaDOC

ADHD Tourette



Eziopatogenesi
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“L’Autismo è un disturbo dello sviluppo biologicamente 
determinato che si traduce in un funzionamento mentale 
atipico che accompagna il soggetto per tutto il suo ciclo 
vitale” (SINPIA, 2005).

Indicatori epidemiologici di fattori eziologici di tipo 
neurobiologico:

 associazione con DI/RM (50% dei casi);

 associazione con epilessia (25-30%);

 aumentata prevalenza nei maschi (3,5-4:1);

 prevalenza simile in paesi e condizioni SES diverse.



• Kanner 1943   Asperger 1944

• Anni 1950 – 1960 ipotesi psicogenetiche  (Bettlheim, 1967)

• 1964 Rimbland basi neurale dell’autismo

• 1977 primo studio di genetica comportamentale  (Folstein, Rutter)

• Ereditabilita circa  90 %

• Studi 1990 – 2010 Ereditabilita 80 – 90 %  concordanza MZ : DZ  88% : 
31%

• Studi  dal 2010 Ereditabilita circa 50 – 70 %

• Interazione Genetica  e Ambiente 



• Originariamente descritto sia da Leo Kanner che da Hans Asperger nei primi anni 
'40, l'autismo è una condizione definita dal punto di vista comportamentale, 
caratterizzata da difficoltà di comunicazione sociale e da comportamenti e 
interessi ripetitivi limitati. 

• Fino ad oggi, la descrizione della condizione mantiene molto dell'essenza di come 
è stata definita all'inizio.  Tuttavia, per altri aspetti , molto è cambiato nella 
comprensione dell'autismo. 

• Per esempio: 1) ora sappiamo che l'autismo raramente si verifica da solo: la 
stragrande maggioranza degli individui con autismo mostrano anche altre 
condizioni, come altre condizioni del neurosviluppo o psichiatriche. 

• 2) Per molte forme di autismo, la condizione esiste su un continuum eziologico 
con una variazione tipica dei tratti autistici nella popolazione generale. 

• 3) Infine, l'eterogeneità all'interno dell'autismo stesso sembra essere il più grande 
ostacolo al progresso della comprensione di questa complessa condizione.



• Negli anni '60, la possibilità di influenze genetiche sull'autismo era 
generalmente respinta. 

• Una convinzione che ha provocato molti danni era che l'autismo fosse 
causato da uno stile genitoriale freddo. 

• Tuttavia, il riconoscimento che i tassi di autismo tra fratelli erano da 
50 a 100 volte più alti rispetto al tasso di base di 2-4/10.000 della 
popolazione dell'epoca ha stimolato i primi studi di GENETICA 
COMPORTAMENTALE (gemelli, adottati, ecc.)
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Studi su fratelli

Rischio di presentare un Disturbo dello Spettro Autistico

• per la popolazione generale: 1%.  

• per fratelli di bambini autistici: 18%.



Fattori GENETICI

Genetica Comportamentale

Genetica Molecolare



• Primo studio sui gemelli (21 coppie di gemelli dello stesso sesso) (Folstein
& Rutter, 1977). 

• I tassi di concordanza osservati erano notevolmente diversi per le coppie 
monozigoti (MZ, 4 su 11; 36%) e dizigoti (DZ, 0 su 10; 0%). 

• Inoltre, lo studio ha dimostrato che ciò che è stato ereditato non era solo 
l'autismo grave, ma un più ampio insieme di differenze di sviluppo che 
coinvolgono lo sviluppo sociale e di comunicazione accanto a modelli atipici 
di interessi, ora indicato come il "fenotipo autisico ampio". 

• Come quello per l'autismo strettamente definito, la concordanza per 
questo fenotipo autistico più ampio era molto più alto in coppie MZ vs DZ 
(82% vs 10%), indicando una forte influenza genetica su ASD. 



Genetica Comportamentale
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Studi sui gemelli (Folstein e Rutter,1977)

Confronto:

• 11 coppie di gemelli monozigoti (MZ) (conc. 4/11);

• 10 coppie di gemelli eterozigoti (EZ) (conc. 0/10).

Concordanze:

Altri studi hanno replicato e confermato questi risultati

Autismo: disturbo con elevata ereditabilità (oltre 80%).

Gemelli MZ Gemelli EZ

AUTISMO 36% 0%

FENOTIPO AUTISTICO 82% 10%



• Questi risultati si sono tradotti in stime di ereditabilità di circa il 90%, 
rendendo l'autismo una delle condizioni più ereditabili definite dal 
punto di vista comportamentale. 

• Stime di alta ereditabilità (60 – 80 %) sono state successivamente 
osservate in molteplici studi con gemelli e con famiglie di grandi 
dimensioni.



• Con l'accumularsi delle prove di fattori genetici nell'autismo/ disturbo 
dello spettro autistico (ASD), e con il progresso tecnologico nel campo 
della GENETICA MOLECOLARE, sono stati eseguiti i primi studi di 
genetica molecolare dell'ASD. 

• Le indagini iniziali si sono basate sull'analisi di linkage genetico di 
coppie di parenti affetti e su studi su famiglie multiplex.

• Il primo locus genetico per l'ASD da tali studi è stato pubblicato nel 
1998 (International Molecular Genetic Study of Autism Consortium, 
1998). 
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 Mira all’identificazione di alleli di suscettibilità.

Gli ASD sono caratterizzati da una predisposizione genetica
complessa:

Non esiste un solo gene coinvolto nell’autismo

probabile interazione tra centinaia di loci di suscettibilità;

 Identificazione delle proteine e dei processi biochimici;

 Identificazione di fattori ambientali, grazie a conoscenza dei
meccanismi neurobiologici;

 Consulenza genetica mirata .

Genetica Molecolare



• | 

• Advances in autism genetics: on the threshold of a new neurobiology

• Brett S. Abrahams & Daniel H. Geschwind (2008)

• Autism is a heterogeneous syndrome defined by impairments in three core domains: 
social interaction, language and range of interests. 

• Recent work has led to the identification of several autism susceptibility genes and an 
increased appreciation of the contribution of de novo and inherited copy number 
variation (CNV). 

• Promising strategies are also being applied to identify common genetic risk variants. 

• Systems biology approaches, including array-based expression profiling, are poised to 
provide additional insights into this group of disorders, in which heterogeneity, both 
genetic and phenotypic, is emerging as a dominant theme.















Neurobiologia dell’autismo
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Fino al 1990 gli studi di neuroimaging erano condotti 

senza ipotesi specifiche e caratterizzati da tecniche a 

bassa risoluzione:

• TAC;

• SPEC.

Dal 1990:

• RMN (risoluzione 1mm3); 

• fRMN;

Ipotesi di compromissione dei sistemi neuronali selettivi 

e distribuiti.



Anomalie dimensioni cerebrali
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Aumento precoce della circonferenza cranica (Kanner, 1943) e 

delle dimensioni cerebrali (confermato da studi con RMN) seguito 

da normalizzazione:

• Volume apparentemente normale alla nascita;

• aumento in età prescolare: volume cerebrale circa il 10% più 

grande in bambini con autismo di 3-4 anni;

• successiva riduzione in adolescenza (solo 1% più larga del 

normale).

Differenti fattori sono coinvolti nell’accrescimento cerebrale in 

diversi periodi evolutivi (dubbio se eccesso di neuroni o ridotto 

pruning sinaptico).



Anomalie cerebrali

Disturbi dello Spettro Autistico: elementi di clinica                             

- Sostanza grigia;

- Sostanza bianca;

- Sistema limbico (amigdala, ippocampo);

- Aree corticali (“social brain”) frontali e 
temporali;

- Cervelletto.
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Sistema limbico

Amigdala con altre regioni della corteccia limbica -> 

coinvolta nell’arousal emozionale e nell’elaborazione 

degli stimoli sociali (es. riconoscimento dei segni 

delle emozioni in altre persone).

L’ipoattivazione dell’amigdala sarebbe la causa 

della scarsa motivazione sociale riscontrata nei 

soggetti con autismo.
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 Ipoattivazione globale aree frontali e temporali (flusso ematico)

 fRMN: regione temporale basale, lungo la zona laterale del 
GIRO FUSIFORME, implicata nell’elaborazione di visi umani.

 FFA Fusiform Face Area, ipoattiva (e correlata al 
grado di disabilità sociale e con prove di TdM)

 STS Solco Temporale Superiore, percezione 
segnali sociali dinamici.

 PFC Corteccia Prefrontale (mentalizzazione)

Aree corticali (“social brain”)
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 Un terzo dei b. con autismo presenta un aumentato 
livello di SEROTONINA periferica;

 Non sono state osservate differenze su DOPAMINA e 
CATECOLAMINE;

 Ipotesi (non confermata) di collegamento tra livello di 
OPPIOIDI ENDOGENI e condotte di autolesionismo.

Studi su sistemi neurochimici
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Fattori ambientali

Le situazioni relazionali, anche estreme, NON 

causano autismo.

Critica all’ipotesi di Bettelheim La fortezza vuota
(1967):
“il fattore che precipita il bambino nell’autismo è 
il desiderio dei suoi genitori che egli non esista”
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 A. Freud, S. Dann (1951) bambini che avevano 

trascorso periodi della prima infanzia nei campi di 

concentramento;

 W. Goldfarb (1945) bambini con esperienza di continui 

cambiamenti di famiglie adottive;

 S. Curtiss (1977) caso di Genie, tredicenne vissuta 

segregata in uno scantinato;

 Skuse D. (1984) casi di estrema deprivazione 

materiale e affettiva.

Studi su situazioni relazionali estreme
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Quasi-autistic patterns following global privation 

Studio longitudinale su 165 bb. provenienti da orfanatrofi 
rumeni.

 All’età di 4 anni 21 su 165 presentavano tratti autistici;

 All’età di 6 anni tali tratti non erano più riscontrabili.

Rutter et al. (1999)



Disturbi dello Spettro Autistico: elementi di clinica                               

“è stupefacente la capacità del bambino sano di 
recuperare (…) di saper raccogliere anche l’ultima stilla 
della stimolazione umana”.

Mahler (1968)



Genetica e  Ambiente  nei Disturbi dello 
spettro autistico
• ASD e Psicopatologia dello sviluppo

• Disturbo  come  maladaptation

• Approccio transazionale 

• Esito determinato da molteplici fattori 

• Timing della  sensibilità  ai  fattori di rischio  e di protezione

• Epigenetica 

• Effetti additivi  G-G  E-E; GxE, rGE



• G x E  interazione 

• rGE correlazione 

Passiva (genotipo influenza ambiente)

Attiva (genotipo seleziona ambiente)

Evocativa (genotipo influenza ambiente e induce  altri a selezionare  
ambiente )





Fattori  prenatali

• Età  genitori
• Età paterna 
• Età materna 

• Intervallo tra gravidanze (< 12 mesi)

• Fattori  esogeni
• Valproato
• Sostanze chimiche tossiche
• SSRI ?



Fattori  prenatali

• Fattori  endogeni (unita materno-feto-placentare)

• Diabete  materno

• Steroidi 

• Disfunzione immunitaria 

• FATTORI PROTETTIVO

• Acido  folico



Fattori perinatali e postnatali 

FATTORI PERINATALI

FATTORI  POSTNATALI

• PRECOCI  

• TARDIVI 
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Risultati raggiunti:

 miglioramento nella diagnosi e nella valutazione;

 maggiore integrazione degli ambiti di ricerca (es. 
psicologia e neurobiologia);

 presenza e aggiornamento di linee guida affidabili;

 importanza attribuita al lavoro in collaborazione con i 
genitori.

Prospettive future
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Esordio precoce e efficacia interventi tempestivi.

 Necessari: studi prospettici sin dalla nascita su 
bambini ad alto rischio (es. fratellini);

 Processi evolutivi interagenti e sinergici: 

l’organizzazione cognitiva, emotiva, comportamentale e 
cerebrale riflette sia predisposizione a deficit che effetto di 
esperienze ambientali atipiche;

 Studi longitudinali di follow-up che potrebbero aiutare 
a differenziare le disabilità sociali ad esordio precoce dagli 
effetti secondari causati da tali disabilità.

1. Studio sullo sviluppo precoce
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Modelli neuropsicologici cognitivi:

Mentalizzazione (TdM)

Funzioni Esecutive

Deficit di coerenza centrale 

Modelli neuropsicologici motivazionali:

Motivazione sociale 

2. Studio dei processi neuropsicologici
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 studio su abilità precoci di orientamento e motivazione 
sociale al fine di comprendere diverse traiettorie evolutive;

I soggetti con autismo solo presentano DEFICIT nell’acquisizione 
di importanti abilità e un PARTICOLARE STILE COGNITIVO.

 studio delle strategie di compenso usate per elaborazione 
delle informazioni in contesti diversi;

 studio differenze tra performance in prove strutturate e 
adattamento alla vita quotidiana: utili per comprendere strategie 
di generalizzazione.

2. Studio dei processi neuropsicologici
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Obiettivo degli studi: 

collegare analisi dei diversi livelli (geni, cervello, cognizione e 
comportamento) al fine di integrare metodologie neurobiologiche 
e psicologiche.

Es. studi di neuroimaging funzionale, neurofisiologici, 
neuropsicologici potranno fornire dati per comprensione dei 
processi atipici di elaborazione delle informazioni.

La comprensione dell’accelerato accrescimento cerebrale 
postnatale rende necessario un modello di psicopatologia 
evolutiva relativo ai pattern di organizzazione cerebrale, cognitiva 
e comportamentale nei primi anni di vita.

3. Ricerche integrate
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Necessari:

 studi su diagnosi precoce che considerino i sintomi e i 
processi psicologici e neurobiologici specifici;

 studi longitudinali standardizzati per comprendere il 
decorso degli ASD e I fattori di mediazione degli esiti.

4. La diagnosi e il decorso
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Questo ambito è il più importante per la ricaduta clinica e 
difficile da condurre.

Studiare efficacia, effectiveness, e rapporto costo 
beneficio dei diversi interventi.

Superare distanza tra ricerca e pratica clinica.

5. Trattamento



GRAZIE


