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 Donna, 45 anni

 Familiarità per cefalea

 Sposata, 2 figlie, assume C.O., non fuma, non allergie

 Non patologie di rilievo in anamnesi patologica remota eccetto storia di

cefalea:

 dall’età di 6-7 anni crisi di emicrania senza aura, successiva

emicrania mestruale (crisi rare, solo tp sintomatica paracetamolo,

FANS)

 Dall’età di 20 anni sono iniziate le crisi di emicrania con aura

episodica (forse in relazione ad uso di C.O. estroprogestinici) con

periodi di aumento frequenza degli attacchi (tp profilassi con flunarizina

a cicli con vantaggio). Fattore scatenante (stress, emozioni)

Nel 2005 episodio di cefalea occipitale, vomito, lipotimia e diplopia

(accertamenti di neuroimaging, EEG, laboratoristici, rachicentesi: ndn);

nel 2007 e 2009 altri due episodi di cefalea con svenimento (ripetuti

accertamenti neg)

Caso Clinico - Anamnesi



 Da novembre 2021 la pz ha iniziato ad avere crisi cefalalgiche

associate a diplopia con paralisi VI nc prevalentemente a sin, non

altri sintomi associati (non nausea, vomito) di durata variabile (ore) a

completa risoluzione.

 Gennaio 2022 infezione da Sars-Cov2 con peggioramento della

frequenza delle crisi cefalalgiche (ad aprile visita neurologica, terapia

con pregabalin, accertamenti di neuroimaging, oculistici, laboratoristici

ndr)

 Settembre 2022 giunge in PS Ospedale San Jacopo Pistoia per

insorgenza, mentre era alla guida dell’auto, con le figlie, di crisi di

cefalea riferita dalla pz come diversa dalle crisi abituali: cefalea

parieto-occipitale di forte intensità, «esplosiva» associata a

diplopia con strabismo convergente in OS da paralisi VI nc di sin,

restante obiettività neurologica nella norma

Caso Clinico - Anamnesi
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Cause di Oftalmoplegia 

dolorosa

Recurrent painful ophthalmoplegic neuropathy
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Cause di paralisi VI nervo cranico
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 Parametri vitali, PA , FC, Sat nella norma, non febbre

 Esami ematici, proteina C reattiva, fibrinogeno ndn

 Visita oculistica confermata diplopia, fondo e tono oculare nella

norma, riflessi pupillari presenti.

 Imaging TC cranio + AngioTC nella norma

Caso Clinico – Gestione in PS

AngioTC vasi intracraniciTC cranio encefalo

Ricovero in Neurologia



RM encefalo+
orbite seq. Flair

Caso Clinico – Work up diagnostico

Imaging 

RM encefalo 

seq T1 con 

mdc 



 Esami ematici (compresa funzionalità tiroidea, Hb glicata, VES,
fattore reumatoide) screening TF e profilo AI: ndr

 Accertamenti cardiologici, ecoTSA negativi

 EEG nella norma

 Terapia: Desametasone 8 mg ev per 5 gg e successiva tp steroidea
per os a scalare per dieci giorni + tp antiemicranica con flunarizina 5
mg/die alla dimissione per due mesi. Sospesa terapia con C.O.

 Alla dimissione programmata visita controllo a due mesi

 follow up a 2 mesi: riferito netto miglioramento delle crisi cefalalgiche

 In corso follow up clinico e strumentale

Caso Clinico -Work up diagnostico 

Diagnosi di dimissione

Neuropatia oftalmoplegica dolorosa ricorrente in paziente con 

emicrania con aura 



International Classification

of

Headache Disorders

3rd edition

ICHD 3. Cephalalgia 2018; 38: 1–211. © 2018 International Headache Society







A. Almeno due attacchi che soddisfino il criterio B

B. Cefalea unilaterale accompagnata da paralisi 
ipsilaterale di uno, due o tutti e tre i nervi oculomotori

C. Esclusione tramite opportune indagini di lesioni 
orbitarie, parasellari o in fossa cranica posteriore 

D. Non meglio inquadrata da altra diagnosi ICHD-3

13.9 Neuropatia oftalmoplegica dolorosa ricorrente

Criteri diagnostici

ICHD-3 International Classification of Headache Disorders, 

2018



- Età media esordio 22 anni

- Sesso F nel 57% casi

- Nervo oculomotore più coinvolto, seguito dal nervo abducente e trocleare

- Alterazioni imaging 30% casi (soprattutto nei bambini)

- Risposta efficace a tp steroidea nel 96% pz

Revisione letteratura anni 

2000-2020

- 165 pz con diagnosi di 

neuropatia oftalmoplegica 

dolorosa ricorrente



Neuropatia oftalmoplegica dolorosa ricorrente

Discussione

Causa rara di oftalmoplegia dolorosa

 più frequente in età evolutiva

Lieve prevalenza nel sesso femminile

 Incidenza annuale 0.7/1.000.000 abitanti

Reperto imaging (RM encefalo con mdc) mostra 

ispessimento del nervo o potenziamento (enhancement)dopo 

gadolinio del nervo interessato. Risoluzione di tale reperto ad 

esame RM di follow up



Liu et al, Cephalalgia, 2020

Reperti di Neuroimaging utili nel 

processo diagnostico

• Alterazioni RM transitorie e 

reversibili

• Importanza di follow up di imaging a 

lungo termine



Donna, 50 anni

Episodi ricorrenti di cefalea e diplopia. 

Paralisi III nc sin

Transitorio enhancement del III nc sin ad 

esame RM con mdc.



 Prima identificata con il termine di emicrania

oftalmoplegica coniato da Charcot nel 1890. Nel corso

degli anni, sulla base dei casi descritti, riclassificata da

variante emicranica (ICHD-1, 1988) a nevralgia cranica

e neuropatia oftalmoplegica dolorosa ricorrente (ICHD-

3, versione beta, 2013)

 Patogenesi poco conosciuta  ipotesi processo

infiammatorio demielinizzante ricorrente

 Disturbo complesso con caratteristiche di neuropatia

infiammatoria e non chiara associazione con

l’emicrania dibattito tuttora in corso

Neuropatia oftalmoplegica dolorosa ricorrente

Discussione 



Lal and Caplan, Neurology Clinical Practice, 2019

Donna, 38 anni. Familiarità per cefalea. Storia precedente di 

emicrania senza aura. Crisi con cefalea con dolore emicranico con 

oftalmoplegia (paralisi VI nc di sin). 

RM encefalo con mdc: ndn.

Tp profilassi antiemicranica con significativo miglioramento



Lal and Caplan, Neurology Clinical Practice, 2019





Prognosi buona per i singoli episodi, attacchi ripetuti possono 
portare ad un danno permanente del nervo

Dati osservazionali a favore di trattamento steroideo + terapia 
di profilassi antiemicranica

Migliore conoscenza sulla patogenesi necessaria per 
identificare il trattamento più adeguato 

Trattamento precoce di una entità clinica disabilitante

Dati in letteratura sono limitati (case reports, piccole serie di 
casi)

Neuropatia oftalmoplegica dolorosa ricorrente

Conclusioni 



Grazie per l’attenzione


