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Biosintesi della taurina



Taurina: proprietà
 La taurina (dal latino taurus, toro, dato che originariamente è stata 
isolata dalla bile del toro da Friedrich Tiedemann e Leopold 
Gmelin) o acido 2‐amminoetanosolfonico, è una sostanza chimica 
acida abbondante in molti tessuti di diversi animali, uomo incluso 
 Non è incorporata nelle proteine, ma si ritrova libera nei tessuti; le più
alte concentrazioni di taurina si riscontrano nei neutrofili e nella retina e i
pool più abbondanti nel muscolo scheletrico e cardiaco
 L’escrezione della taurina avviene attraverso le urine o la bile (come sali
biliari) 
 La taurina è coinvolta in diversi processi fisiologici che includono la 
coniugazione degli acidi biliari, l’osmoregolazione, la detossificazione
degli xenobiotici, la stabilizzazione della membrana cellulare, la 
modulazione del flusso di calcio cellulare, la modulazione dell’eccitabilità
neuronale



Taurina ed epilessia: meccanismi d’azione
 la taurina riduce il rilascio di D‐aspartato, l’analogo dell’L‐glutammato, in fettine

corticostriatali (Molchanova et  al.,  2006)
 la taurina protegge probabilmente i neuroni dall’eccitotossicità neuronale indotta dal

glutammato, abbassando il livello intracellulare di Ca 2+ libero (El Idrissi and Trenkner, 1999; 
Chen et al., 2001)

 la  taurina protegge i neuroni dall’’eccitotossicità da glutammato prevenendo la 
depolarizzazione della membrana indotta dal glutammato, probabilmente attraverso un 
meccanismo di apertura dei canali al cloro (Oja et al., 1990) 

 la taurina può avere un ruolo nello stabilire un equilibrio tra i processi eccitatori ed inibitori
nel cervello (Maciejak et al., 2009); preferenzialmente, interagisce con  i recettori GABA A 
(Malminen and Kontro, 1986), attivandoli, ma meno efficacemente del GABA stesso (del Olmo
et al., 2000; Frosini et al., 2003) 

 la taurina agisce come più forte agonista per i recettori che contengono la subunità 2 presente
nel giro dentato, nella substantia nigra, nello strato molecolare del cervelletto, nei nuclei 
mediali del talamo e nel campo ippocampale CA3 (Bureau and Olsen, 1991) 

 durante lo sviluppo, il target recettoriale della taurina subisce uno shift dai recettori per la 
glicina a quelli per il GABAA  (Tang et al.,2008)

 il rilascio di taurina dai neuroni può anche ridurre il rigonfiamento cellulare e così aiutare i
neuroni ad osmoregolare sotto condizioni eccitotossiche (Eppler et al., 1999)





Taurina: dosi terapeutiche
adulti: per os, 500 mg‐3 g/die, in dosi refratte
bambini: per os, 250 mg‐1 g/die, in dosi 
refratte
epilessia: 100‐500 mg/die (fino a 1,5 g/die)



Taurina: effetti avversi
 prurito, intenso, transitorio (pazienti con psoriasi, 
trattati con 2 g/die)
 nausea, cefalea, vertigini, disturbi della marcia 
(pazienti con epilessia trattati con 1,5 g/die) 
 ipotermia e iperkalemia (pazienti con insufficienza 
surrenalica scompensata) 



Disegno del trial ‐ 1
• Studio in aperto
• Centro coordinatore: IRCCS “Associazione Oasi Maria 
SS”, Troina (EN)
• Soggetti di sesso maschile e femminile dai 2 anni in su 
in grado di completare lo studio
• Consenso informato scritto firmato dai genitori o dai 
legali rappresentanti
• Obiettivo primario: valutare l’impatto della taurina 
sull’adattamento, sui disturbi motori e comportamentali, 
sull’epilessia nella sindrome di Angelman
• Obiettivo secondario: valutare la tollerabilità della 
taurina 



Disegno del trial ‐ 2
• Criteri di inclusione:  1) soggetti con sindrome di 
Angelman geneticamente confermata di età superiore a 2 
anni; 2) consenso informato firmato dai genitori o dai 
legali rappresentanti
• Criteri di esclusione: 1) soggetti con sindrome di 
Angelman non confermata geneticamente; 2) età 
inferiore ai 2 anni; 3) assenza di consenso informato 
firmato;  4) presenza di insufficienza renale o di 
iperkaliemia; 5) assunzione nelle 4 settimane precedenti 
di taurina; 6) allergia accertata alla taurina; 7) presenza 
di patologie internistiche gravi o di altre condizioni in 
grado di inficiare lo svolgimento dello studio



Disegno del trial ‐ 3
• Numero di soggetti previsti: 10‐20
• Durata: 12 mesi
• Schema di trattamento:  3‐17 anni: 500‐1.000 
mg/die, in due dosi (a giudizio dell’esaminatore); 
> 18 anni: 1.000‐2.000 mg/die, in due dosi (a 
giudizio dell’esaminatore)
• Durata della titolazione: secondo andamento 
clinico



Disegno del trial ‐ 4
• Procedure*:

 t0 (prima dell’inizio del trattamento): esami ematici di routine, 
CGI, ABAS, ABC

 t6 (a sei mesi dall’inizio del trattamento): esami ematici di 
routine, CGI, ABAS, ABC

 t12 (a 12 mesi dall’inizio del trattamento): esami ematici di 
routine, questionario generale, CGI, ABAS, ABC

* (questionario e scale sono stati compilati dai genitori o dai 
caregiver)



















• Dimostrazioni di interesse a partecipare allo studio 
(Assisi, ottobre 2016) : 33 famiglie

• Invio email con materiale per valutazioni: 
dicembre 2016‐giugno 2017

• Famiglie che hanno risposto inviando le 
valutazioni basali (complete o parziali):  18/33 
(54,5%)

• Famiglie che hanno inviato le valutazioni complete 
relative al baseline, ai 6 mesi e ai 12 mesi di 
trattamento (agosto 2018):  9/33 (27,3%) *

* (2 soggetti con epilessia non controllata hanno 
sospeso la taurina nei primi 6 mesi per aumento 
delle crisi epilettiche)



Soggetto Sesso Età (aa) Provenienza Genetica Farmaci Dose 
taurina

G.M. M 37 Emilia 
Romagna

UPD CLB, LEV, 
VPA

500 mg

M.P.E. F 38 Sicilia DEL VPA, 
niaprazina

1.000 mg

D.E. F 12 Puglia DEL VPA, ESM, 
risperidone

500 mg

M.M. M 4 Sicilia DEL VPA, ESM, 
niaprazina

1.000 mg

P.F. M 12 Lazio UPD melatonina, 
niaprazina

1.500 mg

V.S. F 6 Abruzzo UPD L‐tiroxina 1.000 mg

S.A. M 18 Sicilia mut. 
UBE3A

‐‐‐ 1.500 mg

O.G. F 6 Trentino‐Alto 
Adige

UPD omeprazolo 500 mg

L.L. F 17 Liguria DEL ESM, CNZ,
melatonina

1.500 mg



• Età dei soggetti trattati:  4‐38 aa 
(16,7 ± 12,8)
•Dose di taurina finale: 500‐1.500 
mg/die (1.000 ± 433)



CGI
Soggetto Gravità 

iniziale
Miglioramento a  6 
mesi

Miglioramento a 
12 mesi

G.M. Notevole (5) Moderato  Moderato

M.P.E. Tra i più gravi 
(7)

Moderato Moderato

D.E. Notevole (5) Moderato Moderato

M.M. Grave (6) Lieve Moderato

P.F. Moderata (4) Moderato Moderato

V.S. Moderata (4) Lieve Nessuno

S.A. Notevole (5) Lieve Peggiorato

O.G. Notevole (5) Lieve Lieve

L.L. Grave (6) Lieve Lieve



Soggetto Modificazioni dopo trattamento con taurina

G.M. lieve miglioramento del mioclono, lieve miglioramento 
neuropsicologico, lieve miglioramento della stipsi, aumento di peso

M.P.E. lieve miglioramento del reflusso gastro‐esofageo

D.E. lieve miglioramento del mioclono, grande miglioramento 
neuropsicologico

M.M.  lieve miglioramento dei disturbi del sonno, lieve miglioramento 
neuropsicologico, aumento della produzione di parole, sviluppo 
psicomotorio progredito

P.F. grande miglioramento neuropsicologico, sviluppo psicomotorio 
progredito

V.S. lieve miglioramento neuropsicologico

S.A. lieve miglioramento neuropsicologico, aumento dell’appetito e del 
peso, irritabilità, risvegli notturni e insonnia

O.G. lieve miglioramento dei disturbi del sonno, grande miglioramento 
dei disturbi motori, grande miglioramento del mioclono, lieve 
miglioramento neuropsicologico, sviluppo psicomotorio progredito, 
lieve miglioramento del reflusso gastro‐esofageo

L.L. ===





Eventi avversi
• 2/9 (22,2%): aumento di peso e/o dell’appetito
• 1/9 (11,1%): peggioramento dei disturbi del 
sonno

• 1/9 (11,1%): aumento dell’irritabilità
• nessun soggetto ha presentato alterazioni degli 
esami ematici

• nessun soggetto ha presentato aumento in 
frequenza delle crisi



Conclusioni
• alla valutazione CGI a 12 mesi di trattamento con taurina 7/9 (77,8%) 

soggetti sono stati giudicati moderatamente o lievemente migliorati
• i miglioramenti riportati hanno riguardato: i disturbi motori (1/9), il 

mioclono (3/9), i disturbi del sonno (2/9), le performance 
neuropsicologiche (7/9), lo sviluppo psicomotorio (3/9),  il linguaggio 
(1/9), la stipsi (1/9), il reflusso gastro‐esofageo (2/9)

• non si sono evidenziate significative variazioni nelle abilità della vita 
quotidiana (ABAS‐II) e nel comportamento (ABC)

• i risultati di questo trial in aperto sull’efficacia della taurina in soggetti 
con SA, seppure su un campione limitato, confermano quelli osservati 
nel modello animale, ossia l’efficacia sui disturbi motori e sulle 
performance neuropsicologiche  (a dosi più basse: 500‐1.500 mg/die)

• la supplementazione con taurina si è dimostrata abbastanza sicura
• il drop‐out in 2 soggetti con epilessia non controllata dalla terapia 

antiepilettica suggerisce cautela nell’utilizzo della taurina nei pazienti 
farmacoresistenti


