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2 tipi di tumori associati ad epilessia 
 

Gliomi: evolutività oncologica, localizzazioni varie. In genere non 
necessitano di valutazione in un centro dedicato alla Chirurgia 
dell’Epilessia. L’asportazione radicale del tumore ha un’ottima 
prognosi sull’epilessia.  
 
 
LEAT (Long-Term Epilepsy Associated Tumors) o epileptomi: tumori 
intrinsecamente  epilettogeni tipici della giovane età, quasi sempre 
nel lobo temporale (circa 80%), con scarsa evolutività oncologica. 
Valutazione in un centro per la Chirurgia dell’Epilessia (non 
infrequentemente l’asportazione va estesa oltre il tumore per 
risolvere l’epilessia). 
 
 



1 – Gliomi cerebrali  
 
Tumori con evolutività oncologica 
Localizzazioni varie.  
In genere non vengono valutati in un centro dedicato alla Chirurgia dell’Epilessia  

•  le considerazioni oncologiche prevalgono di solito su quelle epilettologiche 
•  la storia di epilessia è in genere di breve durata (epilettogenesi secondaria rara) 
•  alta probabilità che il tumore coincida con la zona epilettogena 

L’asportazione radicale del tumore ha un’ottima prognosi sull’epilessia.  



 

• 4300 nuovi casi di tumore cerebrale/anno 

• Incidenza dei gliomi (incluso il glioblastoma): 6 
casi/100000/anno 

• Causa del 7%/anno dei decessi per tumore in 
popolazione < 70 anni 

 

www.thelancet.com/oncology, Vol 18 June 2017  



• Surgery is necessary to provide tissue for distinguishing between the 
histologic types, grading the malignancy and assessing the molecular status of 
tumors. Moreover, there are scenarios that pose problems of differential 
diagnosis between LGGs and non-neoplastic lesions (demyelination, 
inflammation or infection), and thus histological verification is mandatory. 

• Total resection improves seizure control 

• Total/near total resection decreases the incidence of recurrence and the risk 
of malignant transformation and improves progression free survival and 
overall survival 

• Total resection is achieved in no more than 36% of patients 

• The risk of deferring surgery includes managing at a later timepoint a 
larger tumor, which may have undergone anaplastic transformation 

 



”The goal of surgery is to obtain a 
histological diagnosis and, where 

possible, remove as much of the tumour 
as possible without damaging the 

adjacent healthy brain tissue.“ 

Clinical Oncology 26 (2014) 385-394,  
http://dx.doi.org/10.1016/j.clon.2014.04.001 



Limiti 
• Rispetto delle funzioni 

corticali e sottocorticali 

• Rispetto delle strutture 
anatomiche profonde 

• Vascolarizzazione > 
complicanze ischemiche 
post-operatorie 

 

Corteccia motoria 
Aree del linguaggio 

Aree visive 
Insula 

Corpo calloso 
Nuclei della base 

… 

Lacroix et al, J Neurosurg 2001 
Duffau et al, Brain 2005 

Tratto piramidale 
Radiazioni ottiche 

IFOF 
Fascicolo Arcuato 

… 

Controllo della malattia 
Risoluzione delle crisi epilettiche 

Resezione chirurgica 

Scopi 



Asportazione massimale: 
minimizzare le complicanze 

Pre-operatorio:  
 

Valutazione 
neuropsicologica estesa 
RM funzionale 
 Trattografia 
RMN 3D 

 
 

Intra-operatorio:  
 

Monitoraggio neurofisiologico 
Ricostruzione corticale RMN 3D 
Ecografia intraoperatoria neuronavigata 
Awake surgery (casi selezionati) 
CUSA-radar (CUSA con stimolazione 

sottocorticale continua) 
Microscopio ad alto ingrandimento, 

dissezione subpiale 
Chirurgia in 2 tempi 
Esperienza!! 



S. N. 42 y.o., F     Partial seizures 

PREOP 

POSTOP 

Oligoastrocytoma (WHO grade II), F.U. 6 years, no seizure 

Operata 
26.11.2011 



L.S. 28 y.o., M     Seizures 

PREOP 

POSTOP 

OLIGOASTROCITOMA (WHO grade II), 4 years f.u, no seizures 

Op. 
19.02.2014 



S.D.P. 18 y.o.,F           Right hemiparesis and focal motor seizures 

PREOP 





Histology: Astroblastoma, 4 years f.u., no seizures 

PREOP 



F.M., 36 a., f 
2 crisi generalizzate 



RMN 3D 
Tecnica 
subpiale 



Oligodendroglioma, 
WHO Grade II  
NO seizures 



• F, 28 anni 

• Crisi epilettiche 

• Ambidestra 



L’fMRI evidenzia una chiara 
dominanza emisferica destra.  

1) Finger tapping 
2) Fluenza Semantica 
3) Fluenza Fonemica 
Finger tapping + Fluenza semantica 
Finger tapping + Fluenza semantica 
+ fluenza fonemica 



• Awake surgery 

• RMN 3D – Tecnica subpiale 

• Test del linguaggio 



Astrocitoma diffuso grado II WHO 

Non crisi 



• F, 43 anni 

• Crisi epilettiche 

RMN funzionale 



Awake surgery 

Anomie e parafasie 
fonetiche 
 
 



POST-OPERATORIO 

Oligodendroglioma 
II grado WHO 
Non crisi 



• M, 20 anni 

• Crisi epilettiche generalizzate 

• Non deficit neurologici 

• Mancino  



Awake surgery? 



Mapping funzionale del linguaggio: 
paziente mancino 

L R 

Dominanza 
emisferica 

sinistra 



Area critica  
(pre-SMA) 

Mapping funzionale del linguaggio: 
individuazione delle aree critiche 

Valutazione 
neuro-

psicologica 
estesa 

 
Awake 

surgery? 
 

NO 



POST 

PRE 



Nessun disturbo del linguaggio 

Pre-SMA 

Astrocitoma diffuso II grado WHO 
Non crisi 



• M, 37 anni 

• Esordio con crisi epilettica 
generalizzata, poi ripetutesi 





Oligodendroglioma grado II WHO 

Recidiva delle crisi epilettiche 
 

RESIDUO/RECIDIVA:  

RE-INTERVENTO DOPO 

 6 MESI 





Reintervento in 
Awake surgery 



Scomparsa delle crisi epilettiche 



• F, 49 anni, impiegata  
• Storia di crisi 

epilettiche notturne 



Pia madre 

Aracnoide 

Vena 
silviana 

• Microchirurgia ad alto 
ingrandimento 

• Dissezione subpiale 



Tentorium 

S.C.A. 

P.C.A. 

PComA 

3rd nc 

A.Cho.A. 

Brain Stem 

ACI 

Opt.T. 

Arterie lenticolo-striate 

Monitoraggio neurofisiologico 
intraoperatorio 



Lobo 
Frontale 

M2 

ALS 

Putamen 

Lobo 
Temporale ALS M2 

Striatum 

Microchirurgia  
ad alto 

ingrandimento 

Lobo 
Temporale 

Lobo 
Frontale 



Preop 

Postop Oligodendroglioma Grado II WHO  

F.U. 3 anni Scomparsa delle crisi 



• M, 31 anni 
• Esordio con crisi epilettiche 
• Neoplasia insulare destra 

PRE-OPERATORIO 

POST-OPERATORIO 

• Astrocitoma diffuso II grado WHO 
• Scomparsa delle crisi 



4 mA 

7 mA 



J Neurosurg 111:785–795, 2009 



J Neurosurg 118:287-296, 2013 

Neurosurgery 71 [ONS Suppl 1]: ons104-ons115, 2012 

J Neurosurg 120:1015-1024, 2014 

Neurosurg Focus 37 (6):E16, 2014 

Monopolar high-frequency motor mapping 
Train-of-five stimuli 



Monopolar high-frequency 
motor mapping 
Train-of-five stimuli 



• F, 26 anni 

• Già operata 2 anni prima 
presso altro istituto, 
asportazione parziale 

• Astrocitoma diffuso grado II 
WHO 

• EON: Emiparesi sinistra e crisi 
epilettiche 





• Peeling del fascio 
piramidale con tecnica 
CUSA – radar fino a 1 mA 

• Transitoria emiparesi 
sinistra post-operatoria con 
successivo recupero 

• Regressione delle crisi  

• Glioblastoma (grado IV 
WHO) 



• M, 46 anni 
• Esordio con crisi epilettiche 



• Asportazione parziale 
• Astrocitoma II grado 

WHO 
• Emiparesi destra 

transitoria ed afasia con 
completo recupero 

• Persistenza delle crisi 
epilettiche 

POST-OPERATORIO 



• Aumento volumetrico del 
residuo tumorale a distanza di 
1 anno 

• EON: negativo 
• Reintervento 



• Peeling del fascio piramidale 
con tecnica CUSA-radar: fino a 
2 mA 

• Transitoria emiparesi destra 
posto-operatoria con 
successivo completo recupero 
 



Scomparsa delle crisi 



Asportazione GTR=59 (72%) 

Subtot=16 (20%) 

Parziale/subtot=7(8)% 

Clinica postop Nuovi deficit = 4 (5%) 

Peggioramento = 26 (31%) 

Invariato = 41 (47%) 

Miglioramento = 11 (12%) 

Clinica a 1 mese Nuovi deficit = 4 (5%) 

Peggioramento = 13 (16%) 

Invariato = 55 (67%) 

Miglioramento = 10 (12%) 

Gross Total Resection (GTR): residuo <3%; Subtotal: residuo<10% (Lacroix e coll., 2001) 

Integrazione Neuropsicologia-Navigazione DTI-RMN funzionale 
Casistica consecutiva settembre 2015 - settembre 2017 

N = 82 

Scomparsa delle 
crisi epilettiche 
nei pazienti con 

asportazione 
totale: 

80% 



2 - LEAT (Long-Term Epilepsy Associated Tumors) o 
epileptomi 
 
Scarsa evolutività oncologica nella gran maggioranza dei casi  
Tumori intrinsecamente  epilettogeni 
Tipici della giovane età 
Quasi sempre nel lobo temporale (circa 80%) 
Valutazione in un centro per la Chirurgia dell’Epilessia (non infrequentemente 
l’asportazione va estesa oltre il tumore per risolvere l’epilessia). 



Neuronal and mixed neuronal-glial tumours (WHO Classification) 
 
 
 
 
Dysplastic gangliocytoma of cerebellum (Lhermitte-Duclos) 
  
Desmoplastic infantile astrocytoma/ganglioglioma  
 
Dysembryoplastic neuroepithelial tumour  
 
Gangliocytoma 
  
Ganglioglioma  
 
Anaplastic ganglioglioma  
 
Central neurocytoma 
  
Extraventricular neurocytoma  
 
Cerebellar liponeurocytoma  
 
Papillary glioneuronal tumour  
 
Rosette-forming glioneuronal tumour of the fourth ventricle  
 
Paraganglioma 

~ 1,3% DI TUTTI I TUMORI CEREBRALI 



Tumori glioneuronali  
Componente neuronale, o neuronale-gliale 
Lenta crescita (grado I o II) 
Spesso epilettogeni 

Gangliocitoma Ganglioglioma Disembrioneuroepitelioma 
(DNET) 

Grado I 

Grado I-IV 



GANGLIOGLIOMI  
GANGLIOCITOMI 

DISEMBRIONEUROEPITELIOMI (DNT) 

PREVALENTE LOCALIZZAZIONE NEL 
LOBO TEMPORALE  

REGIONI  
TEMPORO-MESIALI 

EPILESSIA INTRATTABILE → 90-100% 

Luyken C, Blümcke I, Fimmers R, 
Urbach H, Wiestler O, Schramm J 
Cancer (2004)  

Rudà R, Trevisan E, Soffietti R (2010) Epilepsy and brain tumors. Curr Opin Oncol 
22(6):611–620  

Grado I (nella 
maggior parte dei 
casi) 



TUMORI GLIONEURONALI ED EPILESSIA 
MECCANISMI  FISIOPATOLOGICI 

ATTIVITA’ EPILETTOGENA DELLE COMPONENTI 
NEURONALI DEL TUMORE 

Shamji MF, Fric-Shamji EC, Benoit BG (2009) Brain tumors and epilepsy: 
pathophysiology of peritumoral changes. Neurosurg Rev 32(3):275–285  



ALTERAZIONI BIOCHIMICHE E STRUTTURALI NEL 
PARENCHIMA CEREBRALE ADIACENTE (“ZONA DI 
COLLISIONE”) 
 ALTERAZIONE DEI LIVELLI DI NEUROTRASMETTITORI 
 REAZIONI INFIAMMATORIE/DANNO IPOSSICO 
 ACCUMULO DI CELLULE MICROGLIALI 

Aronica E, Leenstra S, van Veelen CWM, et al (2001): Glioneuronal tumors and 
medically intractable epilepsy: a clinical study with long-term follow-up of seizure 
outcome after surgery. Epilepsy Res 43(3):179–191  

TUMORI GLIONEURONALI ED EPILESSIA 
MECCANISMI  FISIOPATOLOGICI 



CONCOMITANTE DISPLASIA PERITUMORALE (DOUBLE 
PATHOLOGY) 

Rajneesh KF, Binder DK (2009) Tumor-associated epilepsy. Neurosurg Focus 
27(2):E4  

TUMORI GLIONEURONALI ED EPILESSIA 

MECCANISMI  FISIOPATOLOGICI 



TUMORI GLIONEURONALI ED EPILESSIA 

STRATEGIE CHIRURGICHE 

39 STUDI 

TOT. 910 PAZIENTI 





Favorevoli 
 
• Durata dell’epilessia uguale o inferiore a un anno 
• Lesionectomia totale  
• Resezioni chirurgiche estese (amigdalo-ippocampectomia e/o 

corticectomia) nelle lesioni del lobo temporale 
 
Sfavorevoli 
 
• Crisi epilettiche preoperatorie con generalizzazione secondaria 

Fattori prognostici sull’andamento 
postoperatorio dell’epilessia 

I fattori critici sul risultato epilettologico sono: 
• intervento precoce  
• resezione totale 



339 consecutive patients with LEATs who underwent surgery between January 2009 and June 2015. 
Epilepsy surgery of LEATs led to a favorable seizure outcome in 88% of drug-resistant patients and in 98% of 
drug-responsive patients 
Younger age at surgery, temporal resection site, and complete tumor removal are predictors of a favorable 
seizure outcome in refractory epilepsy 
A timely surgical treatment, oriented to optimize epileptologic, neuropsychological, and oncologic outcome 
should be nowadays warranted 



Tipo 
 
Gangliogliomi 
DNT 
Gangliocitomi 
 
Tot. 

N. 
 
70 
21 
 12 

 
103 

Età Media 
 

29 
22 
39 

 
30 

Temporale 
 

52 
14 
 6 
 

72 
(69%) 

Epilessia 
 

53 
18 
 5 
 

76 
(74%) 

Durata Epil. 
 

16 
10 
13 
 

13 

NEUROMED 2002-2017 

103 pazienti 



GANGLIOGLIOMA     I WHO* 65 

GANGLIOGLIOMA   III WHO 5 

DNT                     I WHO 21 

GANGLIOCITOMA     I WHO 12 

*2 Reinterventi per recidiva, 2a diagnosi: ganglioglioma grado I 

RESEZIONE          TOTALE 103 

• Morbidità Permanente   1 emiparesi brachiocrurale lieve (1 %)  

• Mortalità                   0 

• Engel I  

(completa assenza di crisi)   85% 



INDAGINI PRECHIRURGICHE 

Neuroimaging Video-EEG 

Valutazione neuropsicologica 

OBBLIGATORIE NEI PAZIENTI CON EPILESSIA FARMACORESISTENTE 



INDAGINI PRECHIRURGICHE INVASIVE        (21%) 

Arresto del linguaggio 

Movim. Faccia 

Movim.  Mano 

Biceps brachialis 

Zona Epilettogena 



PROCEDURE CHIRURGICHE EFFETTUATE 

  LESIONECTOMIA              

GANGLIOGLIOMI 
DNT 
GANGLIOCITOMI 

LESIONECTOMIA   
+ CORTECTOMIA              

60% 

40% 

Pazienti epilettici 



Lobectomie Temporo-Mesiali 
Anteriori 

Lobectomie Temporali Estese 

Lesionectomia 

18 (31%) 

20 (35%) 

4 (7%) 

PROCEDURE CHIRURGICHE EFFETTUATE 

     LOBO TEMPORALE                             (TOT 58 pazienti) 

Lesionectomia (APPROCCIO TRANSILVIANO) 

Lesionectomia (APPROCCIO INTEREMISFERICO) 

Lesioni mesiali 

Lesioni mesiali temporo-occipitali 

13 (22%) 

 3 (5%) 

Lesioni laterali e basali 



L L L 

M.T. , 23 anni,  
Da 2 anni crisi motorie alla mano 
destra 
Fino a 100 crisi al giorno !! 





Arresto del linguaggio 

Movim. Faccia 

Movim.  Mano 

Biceps brachialis 

Zona Epilettogena 



Arresto del linguaggio 

Movim. Faccia 

Movim.  Mano 

Biceps brachialis 

Zona Epilettogena 

Operata 
Novembre 2007 



L L L 

L L L 

Preop 

Postop 
Ganglioglioma grado I 
Follow-up 10 anni, seizure free 



m 41 aa, destrimane 

Epilessia farmacoresistente 
(durata 19 aa )  

Crisi parziali complesse  

Frequenza plurisettimanale 

Video-EEG:   pattern 
elettroclinico latero-mesiale 

Libero da crisi (Engel I)         
follow-up 5 aa 

Ganglioglioma (I WHO) 

No deficit postoperatori 



f 39 aa, mancina corretta 

Epilessia farmacoresistente 
( durata 15 aa )  

Crisi parziali semplici  

Frequenza plurimensile 

Video-EEG:   pattern 
elettroclinico mesiale 



ViaTrans-silviana 

Tumore 



Arteria corioidea 
anteriore 

Arteria 
comunicante 

posteriore 

Terzo nervo 
cranico 

Mesencefalo 

Arteria cerebrale 
posteriore 

Tratto  
ottico 

Arteria 
comunicante 

posteriore 

Tratto ottico 

Arteria cerebrale 
posteriore 

Terzo 
nervo 

cranico 

Mesencefalo 

Arteria corioidea 
anteriore 

Tentorio 

Arteria carotide 
interna 



DNT (I WHO) 

Libera da crisi (Engel I) 
Follow-up 6 aa 



G.R., f, 38 a.  Crisi epilettiche 

Esame obiettivo neurologico normale 

L L L 

L 

L 

Novembre 2009 



Preop 

L L 

L L 

Postop 

Ganglioglioma grado I. Operata 18.11.2009 



G F, 17 y.o., F 
5-month history of 
partial seizures 



Ganglioglioma, WHO grade I 
4 years F.U., no seizures 

After 
transylvian 

microsurgery 



Conclusioni - 1 

Incrementare la resezione 

Diminuire la morbidità  

Migliorare l’outcome cognitivo 

Eliminare l’epilessia 

Chirurgia in 2 
tempi 

RMN 
funzionale 

RMN 3D 

Awake 
surgery 

Ecografia navigata 
intraoperatoria 

Microchirurgia ad 
alto ingrandimento, 

tecnica subpiale 

Trattografia 

CUSA/radar 
(stimolazione 
sottocorticale 

continua) 

I gliomi, specie se di basso grado, vanno operati precocemente, per migliorare la 
qualità della vita (crisi epilettiche) e ritardare l’inevitabile progressione a gradi 
più elevati 

Monitoraggio 
neurofisiologico 
intraoperatorio 

Studio neuropsicologico 
pre-, intra- e post-

operatorio 



CONCLUSIONI- 2 

Nei tumori glioneuronali, i fattori critici sul risultato epilettologico e cognitivo sono: 
• intervento precoce  
• resezione totale 
I pazienti con epilessia farmacoresistente necessitano di una valutazione 
prechirurgica epilettologica, in particolare nell’epilessia temporale (nel 40% dei casi 
è stata eseguita una resezione estesa al di là della asportazione della lesione, tutti 
con storia di epilessia superiore ad un anno) 
 
Outcome epilettologico buono (85% di Engel I). Miglioramento cognitivo molto 
frequente, legato alla guarigione dell’epilessia e alla sospensione dei farmaci 
antiepilettici 
 


