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A Paolo Laurenza, pediatra di famiglia, che ha
dedicato la sua vita ed il suo amore alle cure del
bambino.

Con riconoscenza stima ed affetto, dai pediatri
italiani.
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Alberto G. Ugazio
Presidente della Societa Italiana di Pediatria

Siamo arrivati alla 13° Edizione degli “Incontri Pediatrici Normanni” di Aversa organizzati sempre
egregiamente dall'amico e Collega Salvatore Vendemmia, il logo di quest’anno: “Problematiche in
Pediatria e Neonatologia: i bambini, protagonisti del futuro illustra con grande efficacia il significato
di questo incontro che & ormai diventato un appuntamento irrinunciabile della Pediatria Italiana.
Riportare il bambino al centro dell'attenzione della nostra Societa & forse il pitl importante tra gli
obiettivi per la Pediatria di oggi. Una Societa che non presta sufficiente attenzione al bambino e alle
sue problematiche, che trascura di fatto le necessita sanitarie, familiari e sociali dei bambini e dei
ragazzi &, con tutta evidenza, una societa che non crede nel proprio futuro. Il compito del Pediatra,
€ quindi sempre piu importante e sempre piu complesso: come “avvocato” dei bambini si trova a
dovere richiamare la Societa intera alle proprie responsabilita pit autentiche: la responsabilita di
investire sulla salute fisica, pratica e sociale dei propri bambini come unica, vera, premessa di un
futuro migliore.
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Salvatore Vendemmia
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Signori e Signore, =
benvenuti alle tredicesime giornate pediatriche normanne
che, ormai da anni, sono radicate in questa storica citta.
Grazie per la vostra partecipazione e per il vostro contributo
scientificoche, contribuiraalmiglioramentodellaperformance
professionale e culturale di noi tutti.

Devo esprimerVi la mia soddisfazione e compiacimento per
aver organizzato, in questo difficile periodo, questo evento,
superando non poche difficolta e momenti di sconforto per il
rarefarsi dei flussi economici.

Viviamo in un periodo di grave crisi economica, organizzativa
e sociale, perché, negli ultimi decenni, la societa ha subito
radicali e profonde trasformazioni.

Sonoaumentate lerichieste disalute delle famiglie nonostante - i
vengano offerte prestazioni, servizi ed assistenza di buona

qualita e tecnologia.

Il contenimento della spesa, imposto dalla crisi economica mondiale ed aggravato, in alcune regioni,
da gestioni squilibrate ed inaffidabili, ha creato atmosfere di indiscriminato contenimento dei costi
che si ripercuotono negativamente sull'erogazione delle nostre prestazioni di salute.

Il sistema italiano dell'organizzazione pediatrica, unico al mondo per la sua peculiare espressivita,
funzionalita e discreta efficienza, potrebbe e dovrebbe meglio esprimere il proprio ruolo preventivo,
terapeutico e scientifico, rafforzando e coordinando i rapporti tra ospedale, territorio, universita.
C’8, pertanto, bisogno di un deciso intervento istituzionale per risolvere e coordinare i punti
inefficienti del sistema ed assicurare risposte concrete ed efficaci ai bisogni di salute.

Le societa scientifiche pediatriche, ed in primo luogo la SIP, hanno un precipuo, fondamentale
ruolo nel proporre interventi di risoluta efficienza del sistema. Bisogna evitare che il parossismo
informativo, riguardante lo stato di salute del sistema pediatrico italiano non mascheri o annulli
I'interesse e I'importanza del problema. Ci auguriamo che il nuovo Direttivo SIP, guidato da Alberto
Ugazio, cui vanno i nostri affettuosi e sinceri auguri per il significativo risultato elettorale, affronti
decisamente tutti i problemi che rendono insoddisfatti molti pediatri, in primo luogo gli ospedalieri,
per l'indifferenza e l'apatia del sistema che ha fagocitato, molte risorse umane e professionali, dalla
prima linea operativa degli ospedali italiani.

Bisogna arrestare l'emorragia della migrazione dall'ospedale al territorio, con proposte utili e
stimolanti e con piani di lavoro equamente distribuiti tra le forze costituite dalla triade ospedale,
territorio, universita.

Mi auguro che i nostri piccoli sforzi e gli interventi proposti a livello societario ed istituzionale
abbiano, a breve, un risultato di concreta ed esauriente realizzazione.

Vi ringrazio per avermi ascoltato e per aver sostenuto questa iniziativa con la vostra collaborazione
ed il vostro contributo scientifico.
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Buon lavoro!
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Sono onorato di porgere un caloroso benvenuto a tutti i partecipanti a questo congresso diventato
un appuntamento annuale di scambio culturale e di aggiornamento per la pediatria nazionale.
Ringrazio tutti i Relatori, i Moderatori, i Presidenti delle varie sessioni, autorevoli e illustri Colleghi,
espressione nazionale ed internazionale della pediatria e delle specialita ad essa collegate.
Ringrazio Salvatore Vendemmia che con amore e dedizione ha organizzato questa tappa annuale
di aggiornamento.

Il Congresso € un momento per rivendicare alla pediatria ospedaliera I'ufficialita del ruolo culturale,
didattico e formativo che svolge, certamente non in contrapposizione con I'universita, ma con essa
in operosa, funzionale e concreta collaborazione.

Parlando di pediatria ospedaliera non si pud nascondere la fuga dagli ospedali verso il territorio,
fenomeno che ha acuito lo stato di criticita operativa degli ospedalieri. E' auspicabile una razionale
riorganizzazione delle unita operative di pediatria e neonatologia, eliminando inutili ed inefficienti
duplicati e riconvertendo le gia scarse risorse in allocazioni realmente rispondenti ai bisogni di
salute del territorio.

Grazie a tutti quelli, e sono tanti, che hanno contribuito alla realizzazione di questa edizione.
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Ann Belinda Nyikuli
Ambasciatore della Repubblica del Kenya

Distinguished Doctors,

Ladies and Gentlemen.

The 12th of December is a special day for Kenya since it marks the 45th anniversary of our Republic’s
independence.

It is therefore an even greaterp leasuref or me to have the opportunity to salute all participants of
this important international meeting on paediatrics taking place on this memorable date featuring
a dental project in favour of the children living in the rural areas of Kenya.

On behalf of the Government of Kenya, we pay tribute to the Dental Department of the Milano-
Bicocca University and in particular Prof. Marco Baldoni, Prof. Italo Farnetani and Prof. Dorina
Lauritano for the successful realization of the “Africa Project”.

Indeed, | personallyw ent to Monza on 2nd April, 2008 for the official presentationo f the book
describing the “Africa Project”, which in particular focuses on the prevention and therapeutic aspects
in the treatment of young Kenyan patients. The project will play a significant role in uplifting the
health standards of the targeted local community. | further paid tribute to this concerted effort in
my recentd iscussionsa t the Milano-Bicocca.

This project has been instrumental in fostering relations between Kenya and Italy not only through
the professional exchange ofdoctors and students but also through the enriching social and cultural
interaction that evolves. It is satisfying and encouraging that the cooperation started through this
group of doctors has led to the Agreement between the University of Milano-Bicocca and the
University of Nairobi which was recently conveyed to the University authorities.

We are very encouraged by the spirit of this focused cooperation and look forward to further develop
the fruitful relationship established.
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Nicola De Chiara
Assessore alla Cultura del Comune di Aversa, Vicesindaco
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Sandro de Franciscis
Presidente della Provincia di Caserta
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XIIl CONGRESSO NAZIONALE
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i bambini, protagonisti del futuro

CONGRESSO PER MEDICI ED INFERMIERI

Presidenti Onorari

Giuseppe Claps, Antonino Leocata, Giuseppe Maurino

Presidenti del Congresso

Luigi Cantelli, Salvatore Vendemmia

Vicepresidenti

Luigi Cataldi, Gennaro Golia, Vassilios Fanos

Comitato Scientifico

Giuseppe Attardo, Luciano Cavallo, Antonio Carlucci,

Angelo Elio Coletta Spinella, Raffaele Domenici, Italo Farnetani,
Pietro Ferrara, Mario Ferraro, Lucio Giordano, Carmelo Mami,
Mariano Manzionna, Silvio Maringhini, Antonio Marte,

Ciro Martiniello, Alberto Podesta, Marco Somaschini,

Maria Vendemmia, Nicola Vendemmia

Comitato Organizzativo

Elena Bernabei, Maria Pia Capasso, Carlo Cioffi, Alfonso D’Apuzzo,
Gabriella Di Cicco, Valerio Flacco, Giovanni Lama, Ciro Martiniello,
Vincenzo Stornaiuolo, Guido Verde, Gennaro Vetrano



venerdi 11 dicembre 2009

APERTURA DEI LAVORI

15.30 Cerimonia di inaugurazione e saluto delle Autorita

15.50 Introduzione al congresso
Luigi Cantelli, Salvatore Vendemmia

TEATRO CIMAROSA

venerdi 11 dicembre 2009

Presidenti

Generoso Andria, Luciano Tato

Moderatori

Alfonso D’Apuzzo, Franco Paravati, Massimo Ummarino

16.00 Vaccini, memoria immunitaria e sottopopolazioni B.
Alberto G. Ugazio

16.15 Deficit di IgA e infezioni recidivanti

Claudio Pignata

16.30 Allergia alimentare: diagnosi molecolare

Marzia Duse

16.45 Sindrome metabolica

Luciano Cavallo

MALATTIE DA ACCUMULO LISOSOMIALE: ASPETTI CLINICI
E APPROCCI TERAPEUTICI

17.00 La malattia di Gaucher:

il ruolo del pediatra nella diagnosi e gli obiettivi terapeutici
Michelina Sibilio

17.15 La diagnosi della malattia di Pompe e relativo
trattamento con presentazione di un caso clinico

Domenico Sperli

17.30 Diagnosi e risultati della terapia enzimatica sostitutiva
nella malattia di Fabry

Marco Spada

17.45 Le mucopolisaccaridosi e il relativo trattamento
Elisabetta Salvatici

18.00 Discussione
Gennaro Golia, Antonio Vitale
Open Bar

19.00 Assegnazione dei premi di studio a cura di:
Luigi Cantelli, Salvatore Vendemmia

X1l PREMIO GRUPPO NORMANNO DI NEFROLOGIA
NEONATALE E PEDIATRICA: CITTA DI AVERSA - OSPEDALE

“REAL CASA SANTA DELL'ANNUNZIATA - S.GIUSEPPE MOSCATI”
VIl PREMIO “FLORA SCIAUDONE”

V PREMIO “LUIGI CERRETO” - ORDINE DEI MEDICI DELLA
PROVINCIA DI CASERTA

11 PREMIO “STEFANO GOLISANO”
| PREMIO “PAOLO LAURENZA”

20.00 Concerto di Beneficenza organizzato dalle Fondazioni
ANABO e G.N.N.N.P. ONLUS

Basilica di S. Maria a Piazza - Piazza Trieste e Trento, Aversa
21.30 Cena relatori

(solo su invito)
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SALA IOMMELLI

venerdi 11 dicembre 2009
PRIMA SESSIONE COMUNICAZIONI

16.00 - 18.00 SALA IOMMELLI

Moderatori

Antonio Carlucci, Vincenzo Comune, Ettore Cataldi,
Roberto Trunfio

SECONDA SESSIONE COMUNICAZIONI
18.00 - 20.00 SALA IOMMELLI

Moderatori

Gaetano Ausanio, Giulio Liberatore, Paolo Manzoni,

Piero Ugo Zucchinetti

PRIMO PIANO“PALCHI”

venerdi 11 dicembre 2009
PRIMA SESSIONE POSTER

18.00 - 19.30 PRIMO PIANO “PALCHI”

Moderatori
Giuseppe Casale, Mario Ferraro, Vincenzo Riccardi,
Giuseppe Tumminelli

sabato 12 dicembre 2009
SECONDA SESSIONE POSTER

10.00 - 12.00 PRIMO PIANO “PALCHI”

Moderatori
Elio Caliendo, Maria Pia Capasso, Roberto Liguori, Guido Verde
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Presidenti

Luigi Cataldi, Antonio Correra

Moderatori

Gerardo Chirichiello, Ciro Martiniello, Gennaro Vetrano,
Renato Vitiello

08.30 Il trasporto neonatale d'emergenza: stato dell’arte
Roberto Paludetto

08.45 Problemi di alimentazione nel neonato di peso
molto basso

Paolo Giliberti

09.00 Infezioni nosocomialiin T.I.N.

Mauro Stronati

09.15 La depressione materna post partum in TIN
Vassilios Fanos

09.30 Novita nella ventilazione non invasiva
Franco Messina

09.45 Infezioni delle vie urinarie nel neonato e nel
lattante: diagnosi e terapia

Carmine Pecoraro

10.00 Discussione

Italo Bernardo, Luigi Orfeo, Francesco Raimondi

Open bar

sabato 12 dicembre 2009

Presidenti

Giuseppe Claps, Bruno Nobili

Moderatori

Giuseppe Colucci, Alfio Cristaldi, Giuseppe Parisi, Enrico Risolo
10.30 Anafilassi e fattori di rischio

Mauro Calvani

10.45 La desensibilizzazione orale per gli alimenti: stato
dell'arte

Iride Dello lacono

11.00 Lenterocolite allergica

Stefano Miceli Sopo

11.15 La valutazione delle linee guida sull’asma
Luciana Indinnimeo

11.30 La gestione delle malattie neoplastiche nell’eta
evolutiva

Fiorina Casale

11.45 Epatite autoimmune: eziopatogenesi e terapia
Pietro Vajro

12.00 | rapporti ospedale-territorio in Campania
Luciano Pinto

12.30 Discussione

Goffredo Parisi, Carmelo di Crezia, Riccardo Longhi

13.30 Colazione di lavoro

Il Chiostro di Sant’Audeno

via Sant’Audeno,15 - Aversa



TEATRO CIMAROSA

sabato 12 dicembre 2009
X1l CONGRESSO NAZIONALE

PROBLEMATICHE IN PEDIATRIA E NEONATOLOGIA:
i bambini, protagonisti del futuro

Presidenti

Giuseppe Caianiello, Paolo Indolfi

Moderatori

Mariano Manzionna, Domenico Minasi, Felice Nunziata,
Alberto Villani

15.00 Lindagine ecografica nella valutazione dei disturbi
minzionali

Rino Agostiniani

15.15 Le urgenze chirurgiche in neonatologia
Alessandro Settimi

15.30 Le urgenze chirurgiche nei primi anni di vita
Antonino Tramontano

15.45 | markers inflammatori in pediatria

Immacolata Piccirillo

16.00 Il reflusso vescico-uretrale: terapia medica e
chirurgica

Antonio Savanelli

16.15 L'osservazione breve in pronto soccorso
Antonio Campa

16.30 Wheezing: diagnosi e diagnostica differenziale
Renato Cutrera

16.45 |l trattamento olistico-odontoiatrico nel bambino
“special needs”

Dorina Lauritano

17.00 Nascere in acqua

Giuseppe Attardo

17.30 Discussione

Roberto Antonucci, Angelo Maria Basilicata, Pietro Ferrara
18.00 Assegnazione dei premi di studio

V PREMIO “FERDINANDO IAFUSCO”
IV PREMIO “CLEMENTE PASCARELLA”
XVII PREMIO “ANTONIO SANNA”

18.30 Chiusura del convegno
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sabato 12 dicembre 2009

V CONVEGNO NEONATOLOGICO
E PEDIATRICO INFERMIERISTICO

Presidenti

Arturo Giustardi, Ippolito Pierucci, Carlo Cioffi
Moderatori

Raffaele Coppola, Italo Farnetani, Domenico Perri,
Giuseppe Della Corte

11.00 Lambulatorio del pediatra di base: nuove esperienze
Elena Bernabei

11.15 Educazione alimentare in caso di celiachia:
dalla diagnosi alla presa di coscienza di bambino e genitori
Rosaria Cangiano

11.30 Definizione del campo di responsabilita
dell’assistenza infermieristica

Gabvriella Cappiello

11.45 La gestione infermieristica del paziente
ospedalizzato

Rosaria Celentano

12.00 Il triage pediatrico

Viviana Salerno

12.15 Integrazione di nuove risorse in un reparto di
pediatria

Laure Morganti

12.30 Il ruolo del coordinatore infermieristico nella
formazione continua in medicina

Maurizio Di Martino

12.45 Violenze e stress sul bambino

Antonia Borrelli

13.00 Discussione

13.30 Colazione di lavoro

Il Chiostro di Sant’Audeno

via Sant’Audeno,15 - Aversa
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Presidenti

Andrea Colella, Gabriella Di Cicco, Franca Piccolo
Moderatori

Gaetano Ausanio, Maria Franzese, Raffaella Mormile

15.30 Educazione terapeutica in pediatria:
empowerment delle competenze in rapporto all'eta
Maria Reina Rapuano

15.45 Lo stato dell’arte della ricerca infermieristica italiana
in ambito pediatrico

Roberta Guardione

16.00 Il ruolo del medico e dell'infermiere negli esami di
RMN

Elena Bozzi, Massimo Marletta

16.15 Triage informatizzato e cartella clinica informatizzata
Maria Rosa Lepre

16.30 La gestione in emergenza del bambino
politraumatizzato

Rosa Falco

16.45 Gestione del neonato intubato

Pinella Errico

17.00 Burn out: quanto siamo a rischio

Daniela Ammazzini

17.15 La comunicazione in emergenza-urgenza
Giovanni Fioravante

17.30 Discussione



MACELLO REALE - via Lennie Tristano

sabato 12 dicembre 2009

V CORSO INTERATTIVO DI DIABETOLOGIA PEDIATRICA PER INFERMIERI “FERDINANDO IAFUSCO”
Seconda Universita degli Studi di Napoli - Dipartimento di Pediatria
Centro di Riferimento Regionale per la Diabetologia Pediatrica “G. Stoppoloni”

Con il patrocinio dell’'OSDI - Campania

Presidenti

Salvatore Di Maio, Luigi Falco, Vincenzo Liguori
Moderatori

Francesco Prisco, Dario lafusco

08.30 Pre-test

08.45 Saluto della Presidente dell’OSDI - Campania

PRIMA SESSIONE

Il Diabete Mellito Tipo 2 in eta pediatrica

9.00 Caratteristiche cliniche e di laboratorio

Francesco Prisco

9.30 La terapia dietetica

Francesca Musella, Maria Giovanna Monfreda

10.00 La terapia farmacologica

Dario lafusco

10.30 Il progetto PRISMA

Gianfranco Mazzarella, Fortunato Cotugno, Sergio Genovese

SECONDA SESSIONE

Novita sul Diabete Tipo 1 in eta pediatrica

11.30 La cartella clinica infermieristica

Sara Sessa, Maria Keller

11.50 Utilizzazione dell'informatica nella gestione
infermieristica

Maria Di Bernardo

12.10 Un caso clinico interessante

Maria Giovanna Colella, Lucia Masi

12.30 Novita sul Diabete Mellito dell’adulto

Maria Rosaria Masella

13.00 Colazione di lavoro

Il Chiostro di Sant’Audeno

via Sant’Audeno,15 - Aversa

Durante il buffet si potra continuare a discutere
con i protagonisti dei principali temi trattati.
14.00 Gli strumenti per il monitoraggio del paziente con
diabete in eta pediatrica:

“Dalla glicosuria all’holter glicemico e ... ritorno”.
Possibilita di visionare ed applicare praticamente
i sistemi piu recenti di automonitoraggio del
diabete. | partecipanti saranno divisi in piccoli
gruppi ciascuno affidato a un Tutor

15.30 Fine parte teorica e somministrazione dei post-test
teorico
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RELATORI E MODERATORI
CHAIRMEN AND MODERATORS

Rino Agostiniani - Pistoia

Daniela Ammazzini - Pistoia
Generoso Andria - Napoli

Roberto Antonucci - Cagliari
Giuseppe Attardo - Palermo
Gaetano Ausanio - Caserta
Angelo Maria Basilicata - Benevento
Elena Bernabei - Aversa

Italo Bernardo - Caserta

Antonia Borrelli - Bari

Elena Bozzi - Pisa

Giuseppe Caianiello - Napoli

Elio Caliendo - Salerno

Mauro Calvani - Roma

Antonio Campa - Napoli

Rosaria Cangiano - Maddaloni
Luigi Cantelli - Aversa

Maria Pia Capasso - Aversa
Gabriella Cappiello - Torre del Greco
Fiorina Casale - Napoli

Giuseppe Casale - Sessa Aurunca
Ettore Cataldi - Cassino

Luigi Cataldi - Roma

Luciano Cavallo - Bari

Rosaria Celentano - Sessa Aurunca
Gerardo Chirichiello - Avellino
Carlo Cioffi - Aversa

Giuseppe Claps - Roma

Andrea Colella - Aversa

Maria Giovanna Colella - Formia
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DIAGNOSI E RISULTATI DELLA TERAPIA ENZIMATICA SOSTITUTIVA
NELLA MALATTIA DI FABRY

M. Spada
Clinica Pediatrica, Universita di Torino

Basi biochimiche e genetiche

La malattia di Fabry & una patologia ereditaria del metabolismo lisosomiale causata dal difetto di
a-galattosidasi A (a-Gal A), enzima lisosomiale a funzione idrolasica deputato al catabolismo di ceramidi
complessi.Lapatogenesidellamalattia e caratterizzata dall’accumulo progressivo diglobotriaosilceramide
(GL3) e di altri sfingolipidi. Questo accumulo avviene principalmente nei lisosomi delle cellule endoteliali
del sistema vascolare, ma puo interessare molti altri tessuti (1). La malattia riconosce una ereditarieta di
tipo X-linked, in quanto il gene che codifica per I'a-Gal A (locus GLA) é stato clonato sul cromosoma X.

Manifestazioni cliniche

In eta pediatrica e durante l'adolescenza le principali manifestazioni cliniche della malattia sono
rappresentate dall'angiocheratosi, da episodi ricorrenti di acroparestesie, ipoidrosi, opacita corneali
e proteinuria. In seguito, il danno endoteliale che si produce nel sistema microvascolare conduce ad
insufficienza renaleterminale (ESRD), cherappresentala complicanzad’organo piufrequente dellamalattia
di AF. Linsufficienza renale si manifesta normalmente fra la terza e la quinta decade di vita. | pazienti
possono inoltre presentare patologia cerebrovascolare acuta (stroke, TIA) e un severo interessamento
cardiaco, quale coronaropatia e cardiomiopatia ipertrofica (2)

Si riconoscono altre forme cliniche della malattia, caratterizzate dalla mancanza dei markers fenotipici
classici come l'angiochetaroma e le acroparestesie, nelle quali 'ESRD (variante renali) oppure la
cardiomiopatia ipertrofica (variante cardiaca) rappresentano l'unica o la prevalente espressione clinica.
Come atteso dal modello genetico X-linked, nei pazienti maschi emizigotila malattia si presenta nellaforma
piu severa, ma € molto importante sottolineare che, a differenza di altre patologie genetiche correlate al
cromosoma sessuale, anche le femmine eterozigoti possono sviluppare le complicazioni renali, cardiache
o cerebrali (3). Risulta quindi mandatorio di fronte ad un sospetto clinico di malattia di Fabry allargare a
tutto I'ambito familiare le indagini diagnostiche al fine di una corretto consiglio genetico.

La diagnosi

La diagnosi formale di malattia di Fabry nei maschi emizigoti viene effettuata con il dosaggio leucocitario

dell’a-Gal A. Questa procedura permette di individuare due categorie di pazienti:

+ un primo gruppo caratterizzato da un difetto biochimico completo (attivita enzimatica assente o
molto ridotta)

» unsecondo gruppo in cui si osserva un difetto parziale (attivita enzimatica residua fino al 30-35 % del
normale). E molto utile, soprattutto ai fini delle indagini familiari, effettuare per ogni paziente I'analisi
molecolare del gene GLA per l'individuazione delle mutazioni causali.

Nelle femmine eterozigoti la determinazione enzimatica, come in tutte le patologie metaboliche X-linked,

puod non essere informativa e si deve necessariamente ricorrere all’ analisi molecolare del gene GLA, che

codifica per I'enzima a-Gal A, ai fini di una diagnosi formale.

Aspetti terapeutici

Le uniche strategie terapeutiche per i pazienti Fabry sono state per lungo tempo la dialisi e il trapianto
renale, ma recentemente la disponibilita della terapia enzimatica sostitutiva (ERT) ha permesso un
approccio terapeutico innovativo, come avvenne dieci anni fa per la malattia di Gaucher.

Gli effetti clinici dell'infusione endovenosa dell'enzima a-Gal A ricombinante sono stati valutati in due
studi clinici controllati, che hanno coinvolto rispettivamente 58 pazienti in un trial (4) e 26 pazienti
nell’altro (5). In particolare nel primo studio € stato dimostrato che, in vario grado, la terapia enzimatica &
ben tollerata, pud ridurre la concentrazione plasmatica, urinaria e tissutale renale del GL3, preservare nel
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tempo la funzione renale e migliorare significativamente l'istologia glomerulare. Questi dati hanno avuto
una robusta conferma a livello clinico nello studio di estensione durato cinque anni (6).

Questi studisono stati effettuati su una popolazione di pazientiadulti, che presentano una storia di malattia
e un accumulo tissutale pil importante rispetto ai pazienti Fabry piu giovani. A riguardo, &€ importante
sottolineare che recentemente la ERT puo anche considerata in eta pediatrica e adolescenziale al fine di
prevenire o fare regredire i primi segni clinici della malattia di Fabry (7).

Il trattamento enzimatico sostitutivo nella malattia di Fabry dovrebbe essere quindi considerato nelle
seguenti categorie di pazienti:

a) pazienti in dialisi per la prevenzione della patologia cerebrovascolare e cardiaca

b) pazienti trapiantati di rene per la prevenzione della patologia cerebrovascolare e cardiaca

) pazienti con proteinuria isolata o insufficienza renale iniziale per il controllo della progressione della
nefropatia

d) pazienti con cardiomiopatia, turbe del ritmo, malattia coronarica

e) pazienti con vasculopatia cerebrale

f) pazienti ancora asintomatici o paucisintomatici (eta pediatrica, adolescenza) per la totale prevenzione
della patologia d'organo

Prevenzione e screening

E’ evidente che i nuovi orizzonti terapeutici rendono la malattia di Fabry un modello privilegiato di
medicina preventiva. Poiché questo & uno dei pochi disordini genetici in cui & disponibile una terapia
causale, & necessario sviluppare anche in eta pediatrica progetti di screening della malattia (8) che
consentano una diagnosi e una terapia precoci.
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DEFICIT DI IGA E INFEZIONI RECIDIVANTI

C. Pignata, T. Broccoletti, E. Cirillo
Dipartimento di Pediatria, Universita degli Studi di Napoli “Federico II”

Il deficit selettivo di IgA (IgAD) & la pilt comune immunodeficienza umorale primitiva. Il deficit si definisce
totale se i valori di IgA sono inferiori a 5 mg/d|, in presenza di normali valori di IgG e IgM, in bambini al di
sopra di 4 anni, mentre si definisce parziale quando i valori di IgA sono compresi tra i 5 mg/dl e il valore
medio per eta - 2 DS. Lincidenza della malattia varia tra 1:400 a 1:15.000 nelle differenti popolazioni.
La componente di IgA secretorie rappresenta il principale strumento di difesa nel mantenimento
dell'omeostasi mucosale. La maggior parte degli individui affetti da tale patologia é tuttavia asintomatica
e il difetto di IgA rappresenta un reperto occasionale. Circa un terzo dei pazienti manifesta infezioni
prevalentemente a carico delle mucose, allergie o malattie autoimmuni. | principali organi coinvolti
nelle infezioni sono quindi il tratto respiratorio e quello gastroenterico. E’ stata inoltre dimostrata I'attiva
secrezione delle IgA anche in altri fluidi biologici quali la bile, il succo pancreatico e il liquido sinoviale,
dove potrebbero giocare un ruolo importante nei meccanismi di difesa.

| patogeni responsabili delle infezioni ricorrenti respiratorie sono prevalentemente i batteri capsulati
extracellulari (H. Influenzae, Str. Pneumoniae). Va sottolineato che le infezioni respiratorie ricorrenti (IRR)
rappresentano un problema molto comune in eta pediatrica, ma solo in rari casi esse sono riconducibili
ad un difetto di IgA. Nella maggior parte dei casi, invece, esse sono ascrivibili a cause ambientali o ad
inesperienza antigenica del sistema immunitario. Non sorprende, quindi, che le IRR siano particolarmente
frequenti quando i piccoli iniziano a frequentare la scuola. A differenza delle sindromi maggiori da
immunodeficienza primitiva, il bambino con IRR e deficit di IgA non va incontro a gravi infezioni
sistemiche o a carico di distretti diversi da quello respiratorio o gastrointestinale. Inoltre, le infezioni
riguardano prevalentemente le alte vie con un tipico andamento recidivante con ricorrenza stagionale.
Le infezioni gastrointestinali nei bambini con deficit di IgA possono essere causate da salmonella o da
giardia, quest’ultima spesso di difficile diagnosi e con tendenza alla cronicizzazione. La prevalenza di
malattie allergiche, quali asma, rinocongiuntivite, orticaria, dermatite atopica e allergie alimentari,
€ maggiore nei pazienti con deficit di IgA rispetto alla popolazione normale, oscillando tra il 6 ed il
22%. Le malattie autoimmuni associate al deficit di IgA includono porpora trombocitopenica immune
(PTI), anemia emolitica, artrite reumatoide, LES, tiroidite, vitiligine, celiachia e diabete. Globalmente
la prevalenza delle manifestazioni autoimmuni nei pazienti con deficit di IgA varia dal 7 al 36% nelle
differenti coorti di pazienti. Per quanto concerne la patogenesi delle autoreazioni in questo gruppo di
pazienti, non & stato ancora definitivamente elucidato il meccanismo. Un disordine immunologico piu
complesso potrebbe essere alla base sia di IgAD sia delle altre malattie immunologiche, quali il Diabete
tipo | (IDDM1) e la malattia celiaca. Deficit di IgA, celiachia e IDDM1 condividono, infatti, particolari
aplotipi del complesso maggiore di istocompatibilita (HLA) sul cromosoma 6, quali HLA-A1, B8, DR3. Tale
associazione non rappresenta un meccanismo diretto di malattia ma piu probabilmente una generica
predisposizione. Un recente studio ha dimostrato la possibile associazione con geni del MHC di classe llI
in linkage disequilibrium con quelli di classe | e Il. La regione contiene circa 70 geni noti, alcuni dei quali
(C4A, C4B, C2, HSP70, TN Fa e B) espressi da cellule della linea linfoide e mieloide, con potenziale ruolo
nelle risposte immuni innata e adattativa.

Sebbene tale disordine sia spesso sporadico, sono stati talvolta segnalati casi familiari che sembrano
suggerire una base monogenica della malattia in accordo con recenti evidenze scientifiche. La modalita
di trasmissione in questi casi non é tuttavia chiara, essendo stati identificati pedigree con probabile
trasmissione AD o AR. Nei rari casi familiari sono state talora identificate le basi genetiche di tale patologia
che appaiono condivise con la Immunodeficienza Comune Variabile (CVID). IgAD e CVID possono,
inoltre, coesistere nell'ambito della stessa famiglia associate a mutazioni del gene TACI, che codifica per
un membro della famiglia del recettore del fattore di necrosi tumorale (TNF). Individui con mutazioni
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del gene, non sono in grado di produrre IgA, e talvolta anche IgG, in risposta al legame con APRIL, con
conseguente deficit di switch isotipico. In alcuni casi e stato descritto che l'esordio di una CVID possa
avvenire in eta pediatrica con un difetto di IgA selettivo. Tale dato testimonia un possibile legame tra le
2 malattie.

Un esiguo gruppo di pazienti con IgAD presenta ulteriori alterazioni immunologiche, quali il deficit di
sottoclassi IgG o alterazioni dei linfociti T.

Nel periodo 1994-2009, sono stati identificati nel nostro centro di Immunologia pediatrica 79 casi di
deficit di IgA. In 4 famiglie sono stati identificati almeno 2 soggetti affetti (fratelli di | grado) ed in un
caso i genitori erano consanguinei. Le manifestazioni cliniche principali nei casi familiari sembrano essere
piu gravi e prevalentemente rappresentate da IRR a carico non solo delle alte ma anche delle basse vie
aeree. In un caso le manifestazioni respiratorie si complicavano con bronchiectasie radiologicamente
documentate, mentre 3/8 (37%) presentano evidenze clinico-sierologiche di autoimmunita (celiachia,
LES, asma allergico, reazioni avverse a farmaci). Tutti presentavano familiarita per disordini autoimmuni
(nonni, genitori, cugini), in particolare per LES, tiroidite e rinite allergica. In un unico caso coesisteva
lieve ipogammaglobulinemia. E’' pertanto ipotizzabile che sia sotto il profilo clinico che patogenetico il
disordine familiare debba essere tenuto distinto dal deficit isolato.

Attualmente non esiste un trattamento specifico per IgAD. Le infezioni batteriche richiedono trattamenti
con opportuni antibiotici. Utile |a fisioterapia respiratoria soprattutto nei casi di ricorrenza delle infezioni
a carico delle basse vie.

Spettro delle infezioni e manifestazioni autoimmuni in pazienti con IgAD familiare
Manifestazioni Totale
Sesso F/M 2/8
Sinusite 0/8
Oma 2/8
Polmonite 3/8
Bronchite/IRR 5/8
Diarrea cronica 1/8
Bronchiectasie 1/8
Asma 3/8
Dermatite atopica 0/8
Rinite/congiuntivite 1/8
Orticaria 0/8
Allergia a farmaci e alimenti 2/8
Malattie autoimmuni 1/8
Familiarita per disordini autoimmuni 8/8
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LA MALATTIA DI GAUCHER: IL RUOLO DEL PEDIATRA NELLA DIAGNOSI
E GLI OBIETTIVI TERAPEUTICI

M. Sibilio, G. Parenti, G. Andria

Dipartimento di Pediatria - Universita Federico Il - Napoli

La malattia di Gaucher (GD) & una delle pil comuni malattie d’accumulo lisosomiale. E una malattia
panetnica ereditaria trasmessa con modalita autosomica recessiva, causata dal deficit di un‘idrolasi
lisosomiale, la b-glucosidasi acida (o glucocerebrosidasi). Il deficit della b-glucosidasi acida determina
l'accumulo di substrati lipidici non degradati, in particolare glucosilceramide (glucocerebroside),
all'interno dei lisosomi delle cellule del sistema reticolo-endoteliale, in particolare del fegato, della milza
e del midollo osseo. L'accumulo progressivo di tali substrati determina problemi ematologici e scheletrici,
epato-splenomegalia e in alcuni pazienti interessamento neurologico.

Leta di insorgenza varia dall'infanzia precoce alla tarda eta adulta, tuttavia spesso si manifesta in eta
pediatrica e la maggior parte dei pazienti sintomatici presenta l'esordio prima dei 10 anni di eta (Charrow
et al 2000).

Tra i pazienti affetti da GD e stata osservata un'ampia variabilita nell'ambito delle manifestazioni cliniche
e della loro severita (Sidransky et al 1993), si va, infatti, da pazienti completamente asintomatici a pazienti
con massiva epatosplenomegalia, compromissione della funzionalita epatica, piastrinopenia e grave
interessamento osseo.

In relazione a tale eterogeneita, sono stati individuati tre fenotipi principali della malattia, distinti in base
all'assenza (tipo 1) o alla presenza ed alla severita (tipi 2 e 3) del coinvolgimento del Sistema Nervoso
Centrale (SNQ):

«  tipo 1, non neuronopatico (GD 1)

«  tipo 2, neuronopatico acuto (GD 2)

«  tipo 3, neuronopatico cronico o di Noorbotten (GD 3)

La forma pit comune della malattia di Gaucher ¢ il tipo 1, contando circa il 99% dei casi.

Le manifestazionicliniche piu frequentidellaGD 1 sono la epato-splenomegalia, anemia, trombocitopenia,
epatomegalia e malattia ossea (Beutler et al 2001). | bambini con GD non-neuronopatica possono
presentare anche alterazioni del sistema endocrino quali: ritardo di crescita e della maturazione scheletrica
e/o ritardo della puberta.

La GD 2, rappresenta la forma infantile neuronopatica della malattia. E molto meno frequente. E
caratterizzata da un decorso neurodegenerativo rapido ed un esteso coinvolgimento viscerale. La maggior
parte dei bambini affetti generalmente va incontro a morte entro i primi due anni di vita, principalmente
a causa di polmoniti da aspirazione e crisi di apnea.

La GD 3, fu descritta per la prima volta da Hillborg nel 1959, da lui definita “Noorbotthian”, in quanto
molto frequente nella popolazione Noorbotthiana della Svezia. Generalmente si manifesta nell‘infanzia
con segni clinici di grado intermedio rispetto a quelli del tipo 1 e 2 e conduce a morte tra la seconda
e la quarta decade di vita. E caratterizzata da un coinvolgimento neurologico che, rispetto al tipo 2, si
manifesta pil tardivamente e con minore severita.

L'esame del midollo osseo mostra, usualmente, la presenza delle cellule di Gaucher, ma il metodo piu
efficiente ed affidabile per la conferma diagnostica di GD si basa sulla determinazione dell’attivita della
b-glucosidasi acida (b-glucocerebrosidasi), eseguibile su leucociti isolati da sangue periferico (leucociti
del sangue periferico, presentano un’abbondante attivita della b-glucocerebrosidasi), su fibroblasti
nonché amniociti o villi coriali per la diagnosi prenatale.

Posta la diagnosi di GD &€ importante, per un corretta valutazione basale, raccogliere una dettagliata storia
medica del paziente (etnia, consanguineita, presenza di sintomi o segni correlati alla GD nei genitori,
fratelli o altri parenti), e nel caso dei pazienti pediatrici, valutare correttamente lo sviluppo del bambino,
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la funzione sociale e la performance scolastica.

Negli ultimi 20 anni grandi progressi sono stati effettuati per il trattamento della GD al fine di migliorare
la qualita di vita, la crescita e lo sviluppo dei pazienti affetti. Ancora oggi, un ruolo fondamentale
nella gestione di tali pazienti & giocato dalla terapia di supporto, cui si € aggiunta, ormai da oltre un
decennio, la terapia enzimatica sostitutiva (ERT), dapprima con enzima estratto e purificato da placenta
umana (alglucerasi-CeredaseTM, Genzyme corporation), e successivamente con enzima ricombinante
(imiglucerasi - Cerezyme®, Genzyme Corporation). La GD é stata la prima malattia da accumulo lisosomiale
ad essere trattata con successo mediante ERT. Tale approccio € risultato efficace nei pazienti con GD non-
neuronopatica determinando un miglioramento dei parametri ematologici e biochimici, della crescita e
dell'epatosplenomedgalia. Inoltre evidenze cliniche e radiologiche hanno mostrato che la ERT € in grado
di migliorare le manifestazioni a carico del sistema scheletrico e la qualita di vita dei pazienti. Tuttavia
poiché I'enzima somministrato non ¢ in grado di attraversare la barriera emato-encefalica, l'efficacia di
questo approccio nelle forme di GD neuronopatiche & molto ridotta (Andria G & Parenti, 2003; 2006).

Obiettivi della terapia con ERT

Nel 2004, un gruppo di esperti internazionali con ampia esperienza clinica nel trattamento dei pazienti in
eta pediatrica con GD, si sono riuniti per poter valutare lo stato dell’arte della GD e per ciascuno dei sistemi
coinvolti dalla malattia, in particolare per quanto riguarda I'anemia, la trombocitopenia, 'epatomegalia,
la splenomegalia, la malattia ossea, la crescita, le condizioni polmonari e la qualita di vita hanno proposto
una serie di obiettivi terapeutici specifici come guida per i clinici che hanno in cura i pazienti, insieme ai
tempi previsti per il raggiungimento di tali obiettivi (Baldellou et al 2004, Pastores et al 2004).

In generale, tutti i bambini con segni fisici o manifestazioni della GD devono essere trattati con ERT al fine
di prevenire lo sviluppo di complicanze e favorire in tal modo un adeguato sviluppo attraverso l'infanzia
e l'adolescenza.

Dopo l'inizio della ERT, i pazienti devono essere monitorati attentamente e regolarmente, per valutare
anche la opportunita di modificare la dose, nel caso in cui non siano stati raggiunti gli obiettivi terapeutici
pianificati entro il periodo di tempo stabilito.

L'attento monitoraggio della malattia ossea & di vitale importanza per i bambini affetti da GD, in quanto
le sequele risultanti dal coinvolgimento osseo determinano un alto grado di morbidita.

In linea generale, dopo 6 mesi di trattamento con dosaggio appropriato, tutti i pazienti rispondono
alla terapia enzimatica sostitutiva con miglioramento dei parametri ematologici, biochimici e viscerali;
tuttavia in assenza di miglioramento occorre valutare I'opportunita di aumentare la dose.

Molteplici fattori possono condizionare la risposta alla ERT, quali ad esempio I'eta di esordio, il tipo e il
grado di compromissione degli organi coinvolti e infine la presenza o meno di complicanze irreversibili.
Dosi iniziali di 30 - 60 U/Kg ogni 2 settimane di Cerezyme si sono dimostrate essere sicure ed efficaci nel
migliorare rapidamente I'epatosplenomegalia, I'anemia, la trombocitopenia e la qualita di vita dei pazienti
affetti. In alcuni pazienti, tuttavia, il raggiungimento dei goals terapeutici & possibile solo attraverso un
aumento delle dosi dell’ERT.

E bene sempre ricordare che le risposte alla terapia nei singoli pazienti sono altamente variabili,
anche nei pazienti con fenotipi identici; pertanto & molto importante che l'approccio terapeutico sia
personalizzato.

Per le forme neurologiche la terapia ha mostrato un eccellente profilo di sicurezza, migliorando
le implicazioni sistemiche associate alle forme neurologiche, ma sono da verificare gli effetti sulla
stabilizzazione o il rallentamento delle implicazioni neurologiche in alcuni pazienti.

Anche i bambini affetti da GD non-neuronopatica, ma che sono asintomatici (bambini nei quali la diagnosi
¢ stata effettuata mediante screening o sulla base della positivita dell’'anamnesi familiare) e/o anche i
pazienti che presentano minimi segni o sintomi della GD e che non hanno iniziato la ERT, devono essere
monitorati regolarmente. Idealmente questi bambini devono effettuare una valutazione clinica accurata,
in particolare dei parametri auxologici, ogni 6 mesi, e annualmente controllare i parametri ematologici e
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biochimici. Inoltre ogni 24 mesi devono praticare la MRI dello scheletro e la DEXA. Tuttavia la comparsa di
segni o sintomi clinici deve precocemente indirizzare questi pazienti alla ERT al fine di limitare fortemente
le complicanze connesse alla malattia.

Il follow-up attento della GD deve necessariamente includere un approccio multidisciplinare, che include
naturalmente anche il Pediatra Curante, che valuti lo stato psicosociale, funzionale e la qualita di vita dei
pazienti affetti. Infatti molti pazienti possono presentare considerevoli problemi psicosociali e disturbi del
comportamento. Nei bambini pit grandi, 'organomegalia, il ritardo di crescita e puberta possono avere
effetti determinanti sull'immagine corporea, e cid potrebbe causare lo sviluppo di pensieri e sentimenti
non adeguati (bassa stima di se stessi, sentimenti di rabbia, paura, insicurezza e di isolamento). Inoltre il
dolore cronico, la splenomegalia, il coinvolgimento osseo possono avere un impatto altamente negativo
sulla qualita di vita dei pazienti condizionandone l'inserimento nella societa.

In conclusione, la disponibilita di un trattamento efficace rende pit che mai indispensabile una diagnosi
precoce per prevenire complicanze irreversibili, delibitanti e potenzialmente fatali associati alla GD.
Pertanto & molto importante che il Pediatra conosca e sospetti tale patologia. E poiché cio che non si
conosce non puo essere ricercato, la non conoscenza di questa patologia riduce fortemente la possibilita
per il Pediatra di sospettarla e conseguentemente porla in diagnosi differenziale di fronte a taluni segni
e sintomi.

Il riscontro di dati di laboratorio quali anemia, piastrinopenia e un aumento della ferritina in associazione
a segni clinici quali epatosplenomegalia, petecchie, epistassi (con o senza la presenza di segni di
interessamento del sistema nervoso centrale) devono indurre il Pediatra a sospettare la GD. Infatti una
particolare attenzione da parte del Pediatra nell'osservazione di questi segni, anche apparentemente
insignificanti presi ognuno singolarmente, pud permettere se non una diagnosi di certezza, quantomeno
la formulazione di un sospetto.

Tuttavia, accade piuttosto spesso che tra la prima insorgenza dei sintomi e la diagnosi intercorra uno
crescita o frattura accidentale oppure epistassi ricorrente a causa di disturbi emorragici non specifici con
splenomegalia, leucemia o Malattia di Legg-Calvé-Perthes.

Altri approcci terapeutici

La ERT, come descritto in precedenza risulta sicuramente una strategia terapeutica sicura ed efficace,
tuttavia presenta delle limitazioni, in primis I'impossibilita da parte dellimiglucerasi,essendo una
macromolecola proteica (glicoproteina di = 60-kDa), di attraversare la barriera ematoencefalica (BEE); la
ERT inoltre non € in grado di risolvere tutti i problemi, in particolare le manifestazioni neurologiche, che
comportalaGD; pertale motivo laricercasi € orientata verso nuove alternative terapeutiche, che vedonoin
particolare I'utilizzo di piccole molecole. Tra i nuovi approcci terapeutici introdotti per il trattamento della
GD vi é la“riduzione di substrato (SRT)" Questa nuova modalita di trattamento, sperimentata per la prima
volta da Radin nel 1987 (InoKuchi and Radin 1987), sta suscitando molto entusiasmo, in quanto oltre che
per la GD potrebbe essere utile per altri disordini di accumulo lisosomiale. Lobiettivo di questa strategia
terapeutica e quello di ridurre la sintesi di glicosfingolipidi ad una velocita tale da consentire all’attivita
enzimatica residua di catabolizzare il substrato lisosomiale. A tale scopo, recentemente per il trattamento
della GD é stato testato un iminozucchero, la N-butildeossinojirimycin (NB-DNJ o miglustat o OGT 918;
Zavesca®, Actelion Pharmaceuticals US, San Francisco, CA), somministrabile per via orale, che inibisce in
maniera reversibile, la sintesi di glucosil-ceramide, attraverso l'inibizione della glucosiltransferasi, enzima
responsabile della prima tappa della sintesi dei glicosfingolipidi (Cox et al., 2003). La glucosiltransferasi,
infatti, catalizza il legame del glucosio al lipide. Tale approccio & stato studiato in diversi trial clinici
che hanno permesso di evidenziare un miglioramento delle dimensioni del fegato e della milza e dei
parametri ematologici, sebbene siano stati descritti diversi effetti collaterali, quali perdita di peso, sintomi
gastrointestinali, diarrea, tremori, disturbi della funzione cognitiva e neuropatia periferica. Inoltre un
elemento di particolare rilevanza da sottolineare & la capacita del miglustat, in virtu delle sue peculiari
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caratteristiche chimico-fisiche, di diffondere a livello tissutale; cio rende questa nuova molecola un‘arma
molto interessante per il trattamento dei distretti poco raggiungibili da macromolecole, come l'apparato
scheletrico e il cervello. Correntemente la terapia di riduzione del substrato € indicata solo nei pazienti
adulti con GD di grado lieve o moderato che non possono o che rifiutano di continuare la ERT. Sulla
base delle raccomandazioni della EWGGD (Expert members of the European Working Group on Gaucher
disease), la N-butildeossinojirimycin & controindicata nei bambini, negli adolescenti, in gravidanza e
durante l'allattamento.

Per quanto riguarda la GD3, come riportato anche da Schiffmann R (Schiffmann R et al, 2008), il miglustat
sembra non apportare alcun beneficio sulle manifestazioni neurologiche.

L'uso combinato della ERT con la terapia di riduzione del substrato potrebbe rappresentare un valido
approccio terapeutico, tuttavia tale opzione necessita di ulteriori studi.
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LA SINDROME METABOLICA

L. Cavallo
U.O. Pediatria Generale e Specialistica “B. Trambusti”, Dipartimento di Biomedicina dell'Eta Evolutiva,
Universita degli Studi di Bari. lucicava@tin.it

La Sindrome metabolica (SM) é a tutt'oggi una realta non ben definita in eta pediatrico-adolescenziale
(1).1cinque parametri riconosciuti utili alla diagnosi nell'adulto (necessaria la contemporanea presenza di
almeno 3 di essi) dalla maggior parte delle societa scientifiche (circonferenza addome con limiti variabili
per razza e per nazione, trigliceridemia >150 mg/dl o terapia farmacologica per ipertrigliceridemia,
HDL colesterolemia <40 mg/dL per i maschi e <50 mg/dL per le femmine, pressione arteriosa >130
mm Hg e/o diastolica >85 mm Hg o terapia antiipertensiva, glicemia a digiuno >100 mg/dl o terapia
ipoglicemizzante) (2) non sono costantemente riconosciuti applicabili, particolarmente per la carenza
di dati concernenti i limiti di normalita nelle varie eta pediatrico-adolescenziali. Saland, in una recente
review (3), paragona gli indici presi in considerazione da 10 differenti autori per la diagnosi di SM nel
biennio 2003-2005 evidenziando che tutti gli Aa considerano concordemente criteri diagnostici (necessari
almeno 3 parametri alterati) i valori di trigliceridemia, di HDL-colesterolemia, di glicemia e della pressione
arteriosa, mentre la circonferenza addominale € presa in considerazione da 6/10 ed il BMI da 4/10 e che,
inoltre, i limiti di normalita sono scelti arbitrariamente e presentano notevoli variazioni tra i differenti
autori. Tuttavia, qualsiasi siano i criteri usati per la definizione, numerosi studi dimostrano, concordemente
ed ubiquitariamente (4-11), ed anche in Italia (11-14), un allarmante aumento di numerosi componenti
della SMin eta pediatrico-adolescenziale con una prevalenza attuale di SM compresa tra 2.5% e 4% nella
popolazione generale di eta compresa tra 5 e 20 anni, con valori compresi tra il 20% ed il 50% e correlati
col grado di obesita nei soggetti obesi e < 1% nei soggetti non obesi. Il principale fattore favorente lo
sviluppo della SM & lo Z-score del BMI (15) e la sua valutazione seriale & il piu importante indice predittivo
(16); altri fattori favorenti sono l'eta di inizio dell'obesita (e dellinizio dell’adiposity rebound (17)), le
abitudini di vita sedentaria, la glicemia a digiuno e gli elevati livelli di insulina, trigliceridi, very-low-density
lipoprotein (VLDL) colesterolo ed alanino aminotransferasi (ALT), mentre fattori protettivi sono i livelli di
high-density lipoprotein (HDL) colesterolo ed il numero di ore di attivita fisica (15).

Anche l'etiopatogenesi della SM & ancora incerta. In particolare risultano essere coinvolti fattori
genici, prevalentemente di natura poligenica (18,19), fattori della vita intra-uterina (importanza della
sottonutrizione e del “programming phenomenon” che, attraverso una resistenza periferica all'insulina,
permetterebbe un apporto di nutrienti privilegiato agli organi vitali: cuore, reni, cervello) e della vita
extra-uterina (rapidita della crescita di recupero (20) e fattori ambientali: introduzione di cibi e bevande
ad alto indice calorico, scarsa attivita fisica) (3,18) che condizionerebbero anche la precocita del “adiposity
rebound” (21,22). E’ da rilevare che sono stati identificati altri fattori di rischio della vita extra- ed intra-
uterina. Nel primo gruppo il fattore pil importante é rappresentato dall'obesita viscerale ed infatti i
bambini con valori di BMI e circonferenza addominale elevati sono a rischio aumentato di sviluppare
la SM in eta adulta (23) e gli adolescenti con elevato grasso viscerale, anche se non necessariamente
severamente obesi, sono ad alto rischio di SM (24,25) per cui, conseguentemente, numerosi autori
sostituiscono la valutazione della circonferenza addominale a quella del BMI nell'identificazione dei
criteri per la definizione di sindrome metabolica anche in eta pediatrico-adolescenziale. Altri fattori di
rischio durante la vita extra-uterina sono rappresentati dall'adrenarca/pubarca prematuro (pit frequente
nei bambini nati SGA) (26,27) anche in soggetti magri (28), dall'acanthosis nigricans (29) e dalla sindrome
dell'ovaio policistico (discusso se il rischio dipenda dalle alterazioni comuni alle due sindromi: obesita,
grasso addominale, iperinsulinismo o ad altre componenti della sindrome) (30-32). Recentemente & stato
ipotizzato che l'ipercortisolismo (determinato dall'iperattivita dell’asse ipotalamo-ipofisi-surrene con
conseguente ipercortisolismo funzionale e dall'aumentata attivita della 113-idrossisteroidodeidrogenasi
tipo 1 nell’adipocita con conseguente aumentata conversione del cortisone inattivo in cortisolo attivo,
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fenomeni particolarmente evidenti nello stress cronico e negli SGA) sia un importante fattore per lo
sviluppo dell'obesita (33,34). Nella vita intra-uterina, oltre il basso peso alla nascita, fattori di rischio per
lo sviluppo della SM sono la supernutrizione in feti ad elevato rischio genetico o con diabete e/o obesita
della gestante (35-38) e l'obesita pregravidica della madre (i cui neonati presentano aumento del grasso
corporeo, della leptinemia, di interleukina-6 ed insulino-resistenza (39)). E’ possibile, infine, che un rapido
incremento ponderale nel 1° trimestre di vita extra-uterina si associ ad una maggiore percentuale di
grasso corporeo e di grasso addominale ed ad una ridotta insulino sensibilita in eta adulta e, quindi,
ad aumentato rischio di sviluppare la SM (40). Il BMI, comunque, € ritenuto il principale determinante
dello sviluppo della SM (23), rischio probabilmente mediato da due fattori ad essa strettamente correlati:
ipertensione (41) ed insulinoresistenza. Da prendere in considerazione, infine, nell’etiopatogenesi della
SM, il ruolo (tuttora non chiaro) della componente pro-infiammatoria e delle citochine prodotte dal tessuto
adiposo viscerale (42-45). Levoluzione verso la SM nei bambini-adolescenti a rischio non ¢ irreversibile,
ma strettamente correlata allo stile di vita (dieta ed attivita fisica) la cui ottimizzazione rappresenta una
valida prevenzione della SM nei soggetti a rischio ed una terapia efficace nei soggetti con SM in atto (46-
51) mentre, attualmente, non vi sono terapie farmacologiche (metformina, endocannabinoidi, analoghi
del glucagon-like peptide 1) di provata efficacia e sicurezza, specie in eta pediatrico-adolescenziale. La
prevenzione, quindi, & la strada maestra da perseguire (52) ponendo particolare attenzione a prevenire
con corretti stili di vita l'obesita, specie quella addominale, e l'ipertensione in tutti i bambini, sin dalla
nascita e, in particolare in quelli nati SGA ed in quelli nati grossi se figli di madri obese e/o diabetiche.
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LE MUCOPOLISACCARIDOSI E IL RELATIVO TRATTAMENTO

E. Salvatici
Clinica Pediatrica, Ospedale S. Paolo - Universita di Milano

Le mucopolisaccaridosi (MPS) rappresentano un gruppo di patologie da accumulo lisosomiale causate
dal deficit degli enzimi che catalizzano la degradazione dei glicosaminoglicani - GAG (mucopolisaccaridi).
A seconda del tipo di deficit enzimatico pud essere ostacolata la degradazione del dermatansolfato,
eparansolfato, cheratansolfato, condroitinsolfato e acido ialuronico, singolarmente o in combinazione.
L'accumulo lisosomiale dei GAG porta alla progressiva disfunzione di cellule, tessuti e organi.

Sono noti undici enzimi carenti che danno origine a sette forme distinte di mucopolisaccaridosi. Notevoli
sono le differenze nelle frequenze delle diverse MPS nella popolazione generale; la MPS Il & pit comune
in Israele e la MPS IV in Irlanda del Nord. La Sindrome di Sanfilippo tipo B ha una prevalenza maggiore in
Grecia e il tipo A in Inghilterra.

Le MPS sono patologie molto rare e le stime sulla loro incidenza variano. La frequenza ¢ di circa 1 affetto
ogni 30-150.000 nati vivi.

Sono malattie che si trasmettono con modalita autosomica recessiva, tranne nel caso della MPS tipo
Il che & X-linked. La correlazione tra la gravita della malattia ed il genotipo ¢ talvolta possibile, ma &
generalmente difficile predire 'effetto delle mutazioni nonsenso.

Le MPS condividono molti sintomi clinici, sebbene con diversi gradi. | sintomi comprendono un decorso
cronico e progressivo, un interessamento multisistemico, organomegalia, disostosi multipla e anomalie
facciali rispecchiando cosi la gravita delle conseguenze del difetto del metabolismo dei GAG soprattutto
nelle fasi di rapida crescita e di sviluppo dell'organismo umano.

Possono essere interessati dalla patologia l'udito, la vista, l'apparato respiratorio, la funzione
cardiovascolare, la motilita articolare.

Un graveritardo mentale & presente nellaMPS IH (Sindrome diHurler), nellaforma grave diMPS Il (Sindrome
di Hunter) e in tutti i sottotipi di MPS Ill (Sindrome di Sanfilippo) mentre negli altri tipi l'intelligenza puo
rimanere normale.

Complicanze cliniche delle MPS sono elencate di seguito.

IDROCEFALO: Nei pazienti affetti da mucopolisaccaridosi si osserva un lento, progressivo allargamento
ventricolare, dovuto alla combinazione dell’atrofia corticale secondaria alla degenerazione del sistema
nervoso centrale e ad un difetto nel riassorbimento del liquido cerebrospinale, dovuto alla sottigliezza
delle meningi e alla disfunzione delle granulazioni di Pacchioni nei villi aracnoidali. Non sono comuni
sintomi acuti come vomito o papillledema associati. La TAC encefalo rileva frequentemente un idrocefalo
da lieve e grave (MPS |, II, Ill). Tutti i pazienti con allargamento ventricolare mostrano un ritardo mentale
e il grado di allargamento si correla con la gravita del ritardo. Pazienti con TAC normale e intelligenza
conservata possono appartenere a due soli tipi di MPS: Sindrome di Scheie e forma lieve di Sindrome di
Hunter.

Sono spesso indicate procedure, palliative, di derivazione ventricolo-peritoneale per migliorare la qualita
di vita di questi soggetti.

COMPRESSIONE DEL MIDOLLO SPINALE: La compressione del midollo spinale si riscontra comunemente
nei pazienti affetti da MPS IV, ma & stata descritta in tutte le MPS, eccetto che nella MPS Il e IX. La
compressione del midollo spinale puo avvenire per la sublussazione legata all'instabilita dell'articolazione
atlantoassiale e all'ipoplasia odontoidea. Al fine do ottimizzare il timing dell'intervento chirurgico di
stabilizzazione della colonna mediante fusione posteriore nella MPS IV é raccomandata una RMN della
colonna cervicale al momento della diagnosi e a successivi intervalli regolari di tempo. E' comune nelle
MPS I, Il e IV una progressiva compressione del midollo spinale con successiva mielopatia imputabile
all'ispessimento della dura madre.

In tutte le MPS & comune lo sviluppo progressivo di gibbo lombare o di cifosi, eccetto che nella MPS lIl. La
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velocita di progressione e il grado della cifosi lombare sono variabili. Le complicanze neurologiche non
sono comuni perché la collocazione della deformita € normalmente sotto il tronco.

BRONCOPATIA OSTRUTTIVA: Contribuiscono alla broncopatia ostruttiva una trachea assottigliata,
corde vocali ispessite, un tessuto ridondante nelle vie aeree superiori e una macroglossia. Nei pazienti
gravemente compromessi € comunemente presente una ostruzione intermittente che pud portare
ad apnee durante il sonno. La tracheostomia puo portare ad un netto miglioramento sintomatico per
i soggetti con apnea ostruttiva. in caso di diffusa ostruzione delle vie aeree, ipersonnolenza diurna,
respiro rumoroso, ipoventilazione alveolare, I'apnea ostruttiva del sonno pud essere trattata con
successo mediante I'applicazione di un alta pressione positiva continua e di ossigeno supplementare.
L'adenotonosillectomia € eseguita di frequente per correggere la disfunzione della tuba di Eustachio e
per ridurre la broncocostrizione.

MALATTIA CARDIOVASCOLARE: Nella maggior parte dei soggetti affetti da MPS in modo da lieve a grave,
sono presenti segni clinici di patologia cardiaca. Valvulopatie, ispessimento miocardico, ipertensione
sistemica e polmonare e stenosi coronarica con ischemia contribuiscono allo scompenso cardiaco
congestizio e a casi di improvviso collasso cardio-circolatorio.

Linsufficienza mitralica ¢ il disturbo piu frequente nella MPS IH e nella forma grave della MPS IH/S, MPS
IS, MPS IV e VI.

VISTA: Loffuscamento corneale € comune nelle MPS |, IV, VI e VIl e pud portare ad una significativa
compromissione della vista. E' stato eseguito il trapianto di cornea, ma i risultati a lungo termine, non
sempre sono positivi, in quanto questi pazienti possono avere comunque un deficit visivo conseguente
ad interessamento di retina e nervo ottico. Il glaucoma e una complicanza in molti casi di MPS, in quanto
la rete trabecolare & solitamente ingorgata da GAG e la sclera e la cornea sono assottigliate. Nella MPS |, 11
e lll si ha solitamente una degenerazione retinica che porta ad un progressivo decremento della visione
periferica e alla cecita notturna.

UDITO: E'frequente nelle MPS una sordita di origine sia meccanica che neurosensoriale. La sordita e stata
attribuita a tre cause: le frequenti infezioni dell'orecchio medio, le deformazioni degli ossicini e alterazioni
a carico dell'orecchio interno. Sono necessarie strategie di supporto audiologico (apparecchi acustici) e
meccanici (drenaggi transtimpanici) per mantenere la migliore qualita di vita possibile.

RIGIDITA’ ARTICOLARE: La rigidita articolare € un reperto comune nelle MPS, eccetto che nella Sindrome
di Morquio, in cui vi & lassita legamentosa. La limitazione del movimento e la rigidita articolare possono
portare ad una significativa perdita di funzione.

Si assiste ad una deformita progressiva delle metafisi con assottigliamento delle capsule articolari
secondaria all'accumulo di GAG e alla fibrosi.

SINDROME DEL TUNNEL CARPALE: E' una complicanza molto comune nelle MPS, ma nella maggior parte
dei pazienti i tipici segni della malattia (dolore, formicolio o intorpidimento) non si manifestano fino
a che non si sia instaurata una grave compromissione. Proprio per l'alta incidenza di tale disturbo, si
raccomanda routinariamente l'esecuzione di elettromiografia e la valutazione della velocita di conduzione
nervosa. la decompressione chirurgica del nervo mediano ha portato ad una completa restituzione della
motilita della mano in alcuni, e ad un parziale miglioramento in altri. Per ottenere i risultati migliori, la
decompressione nervosa dovrebbe avvenire ad uno stadio precoce, prima dell'instaurarsi di un danno
nervoso grave.

La ricerca dei glicosaminoglicani urinari e stato il primo metodo disponibile per la diagnosi di
mucopolisaccaridosi e rappresenta tuttora un utile strumento di indagine preliminare. Il dosaggio puo
essere eseguito su un campione di urine delle 24 ore (previo isolamento dei GAG mediante precipitazione
con CPC al 10%) oppure su un campione di urine estemporaneo. Lidentificazione dei glicosaminoglicani
urinari puo aiutare a discriminare tra le grandi classi di Mucopolisaccaridosi, ma non permette di
distinguere i diversi sottogruppi.

L'elettroforesi bidimensionale fornisce una buona separazione dei glicosaminoglicani urinari, e il metodo
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con blue dimetilene offre una stima della concentrazione dei glicosaminoglicani urinari. Entrambi i
metodi sono specifici, sensibili, e semplici per la diagnosi e lo screening delle mucopolisaccaridosi.

La diagnosi definitiva e stabilita mediante il dosaggio enzimatico. Sono generalmente usati come substrati
per la misurazione degli enzimi lisosomiali il siero, i leucociti e i fibroblasti in coltura.

La terapia consiste in cure di supporto e in trattamento delle complicanze per i pazienti affetti da MPS che
non sono candidati a terapie specifiche, quali la terapia enzimatica sostitutiva-ERT (che esiste attualmente
per tre forme: la MPS I, MPS Il e MPS VI) o il trapianto di midollo.

La terapia enzimatica sostitutiva per la MPS | € in commercio dal 2001. Il farmaco, Aldurazyme © -
Genzyme contiene il principio attivo laronidasi, a-L-iduronidasi umana ricombinante, variante polimorfica
dell’enzima umano, prodotto tramite la tecnologia del DNA ricombinante in una linea cellulare di ovaio
di criceto cinese. Il regime posologico & di 100U/kg di peso corporeo, somministrati tramite infusione
endovenosa una volta ogni sette giorni ed ha come obiettivo il rendere disponibile I'enzima esogeno
facilitando cosi la degradazione dei GAG a livello lisosomiale. Aldurazyme & indicato per la terapia
enzimatica sostitutiva a lungo termine in pazienti con diagnosi confermata di MPS | per il trattamento
delle manifestazioni non neurologiche della patologia, che vengono rallentate nella loro progressione.
Dal momento che I'enzima non ¢ in grado di passare la barriera emato-encefalica, non ci si aspetta che
I'impiego del prodotto possa ridurre i sintomi associati all'accumulo di GAG a livello del Sistema Nervoso
Centrale.

La MPS I, la cui incidenza & compresa tra 1/72.000 e 1/132.000 nati vivi, & dovuta al deficit di iduronato-
2-sulfatasi, che causa I'accumulo nei lisosomi di due specifici mucopolisaccaridi, il dermatan solfato e
I'eparan solfato.In aggiunta al trattamento sintomatico, che richiede un approccio multidisciplinare,
non viene consigliato il trapianto allogenico di midollo osseo, in quanto non previene il ritardo mentale.
Nel 2007, & stata rilasciata dall'UE l'autorizzazione di immissione in commercio della terapia enzimatica
sostitutiva con infusione dell'enzima ricombinante (Elaprase ®- Shire contiene il principio attivo idursulfasi)
in qualita di farmaco orfano finalizzato al trattamento a lungo termine dei pazienti. Le sperimentazioni
cliniche hanno mostrato un miglioramento della deambulazione e del quadro respiratorio e miglioramenti
significativi a livello epatico, splenico e cardiaco. Tuttavia, non sono stati descritti miglioramenti del
quadro neurologico.

La MPS VI, la cui prevalenza varia tra 1/250.000 e 1/600.000 nati, & dovuta al deficit delll'enzima
N-acetilgalattosamina-4-sulfatasi (o arilsulfatasi B), che determina I'accumulo lisosomiale di dermatan
solfato. Il trapianto allogenico di midollo osseo ¢ efficace nei confronti del danno cardiaco, dei dismorfismi
e dell'epatomegalia, ma ha effetti minimi sui sintomi ossei ed articolari. Al momento, la terapia sostitutiva
enzimatica con infusioni settimanali dell'enzima ricombinante (Naglazyme ® - Biomarin contenente il
principio attivo galsulfasi) & l'opzione terapeutica di elezione, anche se i suoi effetti sui sintomi ossei sono
limitati. Nel 2006 la galsufasi ha ottenuto I'autorizzazione da parte dell'UE di immissione nel mercato
come farmaco orfano.
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MALATTIA DI POMPE
D. Sperli

La malattia di Pompe € una malattia metabolica ereditaria causata dal deficit di un enzima lisosomiale
chiamato alfa-glucosidasi acida (GAA), deputato alla degradazione del glicogeno nei lisosomi e
fondamentale per la funzionalita delle cellule muscolari scheletriche e cardiache. La malattia &, quindi,
caratterizzata dall'accumulo di glicogeno nei lisosomi (organuli in cui avviene la degradazione di vari tipi
di molecole).

Il quadro clinico & quello di una grave miopatia con progressiva debolezza muscolare e insufficienza
cardiorespiratoria. | sintomi della Malattia di Pompe possono manifestarsi in qualsiasi momento della vita
dallinfanzia all’eta adulta. Esiste una variabilita di fenotipi, accomunati dalla presenza di miopatia, ma
che differiscono fra di loro per eta di insorgenza, coinvolgimento d'organo e gravita clinica. Da alcuni anni
e disponibile una terapia enzimatica sostitutiva, basata sulla somministrazione endovenosa periodica
dell'enzima alfa-glucosidasi, ma i suoi effetti sulla muscolatura scheletrica sono limitati e variabili.

Una possibile terapia alternativa potra essere costituita da un gruppo di farmaci chiamati “chaperones’,
capaci di migliorare la stabilita e la maturazione dell'enzima mutato. Si tratta di imino-zuccheri, che
stimolano l'attivita residua dell'enzima deficitario nelle cellule di alcuni pazienti con particolari difetti
genetici alla base della malattia, i quali rispondono bene al trattamento con gli chaperones farmacologici.
Per ora gli esperimenti sono stati effettuati sul modello animale della malattia ed hanno dimostrato che
se si combinano le due terapie si ottengono risultati migliori rispetto a quelli ottenibili usando i due
approcci singolarmente.
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VACCINI, MEMORIA IMMUNITARIA E SOTTOPOPOLAZIONI B.
A.G. Ugazio

Il problema della memoria immunologica attraversa da sempre, come una sorta di filo di Arianna, tutta la
storia della moderna immunologia per rimanere a tutt'oggi tra gli aspetti piu controversi ed oscuri. Tutto
questo a dispetto della constatazione che nel campo delle vaccinazioni, quello della memoria & uno dei
problemi che piu ci preoccupano.

Cosa intendiamo anzitutto per memoria immunologica? Operativamente, il migliore indicatore di
memoria immunitaria € la risposta anticorpale al secondo incontro con un antigene che si manifesta
con la produzione di anticorpi IgG ad alto titolo e ad alta affinita mentre, come € ben noto, la cosi detta
risposta primaria, vale a dire quella che fa seguito al primo incontro con un antigene, € caratterizzata
dalla produzione di anticorpi IgM a basso titolo e a bassa affinita. In realta I'immunologia ha compiuto
progressi rilevanti nella comprensione dei meccanismi che sottendono la generazione della memoria
immunologica: nel corso della risposta secondaria, i T linfociti helper esprimono il CD40-ligando (CD40L)
che lega le molecole di CD40 presenti sulla membrana dei B linfociti. Questa interazione, congiuntamente
con il riconoscimento dell'antigene da parte dei recettori immunoglobulinici dei B linfociti ed al
riconoscimento dei peptidi antigenici espressi dagli stessi B linfociti in associazione con molecole
HLA di classe Il, fa scattare i meccanismi di ricombinazione genetica, mutazione e differenziazione che
portano al cosiddetto “switch isotipico” e alla selezione positiva dei cloni piu affini, quindi in ultima analisi
alla generazione di B linfociti di memoria e di precursori delle plasmacellule produttrici di IgG ad alta
affinita.

Se & vero quindi che le nostre conoscenze sulla generazione della memoria immunitaria possono
considerarsi sufficientemente accurate, € altrettanto vero che non possono certo considerarsitali quelle sul
mantenimento della memoria. In altre parole: cosa fa si che la memoria possa mantenersi per lunghissimi
anni, a volte per tuta la vita? Il fatto che i B linfociti di memoria hanno una lunghissima emivita? La cross
reattivita tra antigeni che porterebbe a continui richiami ambientali? Lesistenza della cosiddetta rete
idiotipica, autentico specchio interiore dell’'universo antigenico ambientale? La lunga persistenza degli
antigeni nell'organismo? Le prove sperimentali in nostro possesso rendono estremamente improbabili
tutte queste ipotesi.

D'altro canto, come gia si & accennato, il problema della memoria ha risvolti pratici, soprattutto in
ambito vaccinale, che richiederebbero una conoscenza approfondita dei meccanismi di mantenimento
della memoria immunitaria. Perché la memoria ci preoccupa? Anzitutto perché aumenta l'eta media
e si cominciano a segnalare con crescente frequenza focolai epidemici di morbillo, pertosse e di altre
malattie infettive nelle comunita di anziani, vale a dire nei soggetti che hanno superato in eta pediatrica
queste malattie, che sono stati vaccinati o entrambi. Evidentemente I'anziano di oggi (che € mediamente
assai piu anziano dell’anziano di ieri!) pud perdere la memoria immunitaria; questa graduale perdita di
memoria & peraltro facilitata dalla riduzione della circolazione microbica che abbiamo ottenuto grazie alle
vaccinazioni. Giusto per limitarsi ad un esempio, fino a qualche decennio or sono, chi aveva superato il
morbillo o era stato vaccinato, continuava per tutta la vita ad incontrare nuovamente il virus del morbillo
ed ogni nuovo incontro rappresentava un vero e proprio richiamo per la memoria immunitaria. Oggi, con
coperture vaccinali ancora insoddisfacenti ma che toccano tuttavia il 90%, il virus del morbillo circola ben
poco ed i “richiami naturali” scarseggiano sempre piu. Un secondo problema é rappresentato dai titoli
anticorpali che, mediamente, sono pil bassi dopo vaccinazione che in seguito all’ infezioni naturale. Né
possiamo dimenticare che gli anticorpi ricevuti dalla madre per via transplacentare e per il tramite del
latte rappresentano l'unico autentico strumento di difesa immunitaria in possesso del neonato. Oggji,
per i meccanismi cui abbiamo fatto cenno e per l'eta media sempre piu elevata delle gestanti, le madri
trasmettono al neonato anticorpi in quantita sempre minore, cid che potrebbe favorire l'insorgenza
precoce di infezioni come quelle responsabili della distruzione delle Insulae pancreatiche, quindi
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dell'insorgenza sempre pil frequente e piu precoce del diabete insulino-dipendente e di altre malattie
immunomediate. Disponiamo ogni anno di nuovi vaccini e siamo quindi fortemente interessati a renderli
sempre piu in grado di conferire una memoria immunologica di lunga durata. Tuttavia, i meccanismi di
mantenimento della memoria immunitaria sono rimasti oscuri fino a non molti anni or sono.

Due linee di ricerca hanno finalmente consentito di comprendere quelli che oggi ci appaiono come i
meccanismi essenziali di mantenimento della memoria immunitaria. Anzitutto sono state scoperte nel
midollo osseo plasmacellule a lunghissima emivita, certamente responsabili della produzione di gran
parte delle IgG circolanti. Ma soprattutto si & osservato che, quando iniettiamo un antigene, vengono
prodotti, soprattutto nel corso di una risposta secondaria, altissimi titoli di anticorpi specifici diretti
contro quel determinato antigene ma al contempo anche incrementi rilevanti di tutti gli anticorpi IgG
diretti contro tutti gli antigeni che quel soggetto ha incontrato nel corso della propria vita. In sostanza, le
infezioni servono arafforzare non soltanto la memoria anticorpale diretta verso i propri antigeni ma anche
tutta quanta la memoria immunitaria nel suo insieme. Come puo avvenire questo fenomeno? La risposta
€ venuta dagli studi immunita innata o naturale, quella che non richiede il riconoscimento degli antigeni
microbici ma che interviene con i microfagi ed i macrofagi, con il complemento e con altri meccanismi
ancora attaccando e uccidendo direttamente i patogeni che tentano di invadere I'organismo. Sappiamo
oggi che le cellule dell'immunita innata riconoscono porzioni molecolari legate alla patogenicita (i cosi
detti PAMP, Pathogen Associated Molecular Patterns) per mezzo di PRR (Pathogen Recognition Receptors)
che sono rappresentati principalmente dai Toll Like Receptors (TLR). La scoperta chiave ¢ stata quella
che i linfociti di memoria esprimono non soltanto immunoglobuline di membrana capaci di riconoscere
I'antigene ma ancheTLR in grado dilegare i patogeni. Il quadro diinsieme, a questo punto ¢ chiaro (Fig. 1):
quando penetra nell'organismo, il patogeno stimola tramite le immunoglobuline di membranai cloni di B
linfociti diretti contro i propri antigeni ma al contempo lega e stimola tramite i propri PAMP i TLR espressi
dai B linfociti di memoria provocando cosi un richiamo generalizzato dalla memoria immunitaria.
Sappiamo bene che nel corso di questi ultimi 50 anni e, pit in generale nel corso di quest’ultimo secolo,
I'adozione di stili di vita sempre piu igienici ha portato ad un crollo della circolazione microbica ambientale
con conseguente crollo della mortalita infantile che & passata da poco meno del 20% all'inizio dello
scorso secolo all'attuale 3-4 %o. Al contempo, l'igienizzazione ha portato ad un aumento epidemico delle
malattie allergiche, di molte malattie autoimmuni e, per quanto si & detto poc’anzi ad un progressivo
affievolimento dei meccanismi di mantenimento della memoria immunologica. Nessuno sarebbe tanto
folle da desiderare il ritorno ai livelli di mortalita infantile dei secoli scorsi per evitare allergie e malattie
autoimmuni. Sara invece necessario approntare vaccini sempre piu immunogeni per garantire una
lunga memoria ed al contempo mettere appunto PAMP farmacologici in grado di stimolare la memoria
immunologica ma, a differenza dei patogeni, privi della capacita di provocare malattie.
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Fig. 1 Meccanismo di mantenimento della memoria immunologica: i richiami aspecifici
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Ogni agente infettivo porta con se determinati antigenici (Ags) che incontrano i cloni specifici di B linfociti
(“Naif B cell”) dando luogo ad una risposta immunitaria antigene - specifica.

Al contempo gli agenti infettivi portano con se molecole (Pamp, Patoghen Associated Molecular
Patterns) riconosciute dai recettori dell'immunita innata. Questi recettori sono espressi anche dai B
linfociti di memoria (IgM memory, Switch Memory) che vengono quindi stimolati dai Pamp proliferano
e si differenziano in plasmacellule anticorpopoietiche. Tutte le infezioni contribuiscono a rafforzare la
memoria immunologica di tutto il repertorio antigenico.
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ILTRASPORTO NEONATALE D' EMERGENZA: STATO DELL'ARTE

R. Paludetto, P. Di Martino, G. Russo Spena, A.C. Borrelli A.M. Spera, A. Sodano, D. Schettino,
P. Milite, L. Capasso
TIN Federico Il Napoli

Dal 1995 in Campania € attivo il trasporto d'emergenza neonatale (STEN) dedicato Federico I, uno dei tre
STEN regionali che servono un territorio con circa 62.000 nati/anno distribuiti in 84 punti nascita; I'indice
di trasferimento regionale € intorno al 2,8% superiore al 1.4% della media nazionale, da cui deriva una
cospicua attivita svolta dagli STEN campani.

IN Campania oltre allo STEN Federico Il, sono attive altre due unita: I'unita facente capo all' Ospedale
Annunziata e 'unita STEN facente capo all’ Ospedale Civile di Caserta.

Lo STEN Federico Il e Annunziata coprono la provincia di Napoli e Salerno mentre per le province di
Caserta, Benevento ed Avellino € attiva I'unita STEN facente capo all' Ospedale Civile di Caserta.

Il coordinamento del servizio di trasporto d'emergenza neonatale per la provincia di Napoli e Salerno &
svolto dallo STEN “Federico II” che funge anche da centralino che effettua la ricognizione dei posti letto
di terapia intensiva e subintensiva neonatale di routine 2 volte al giorno o piu’ frequentemente in caso di
necessita, sul territorio della provincia napoletana e salernitana, riceve le chiamate dai punti nascita ed
attiva in maniera alternata l'unita “Federico II” stessa o quella dell’Annunziata. Per le province di Caserta,

Benevento ed Avellino I'unita STEN facente capo all’ Ospedale Civile di Caserta funge essa stessa da
centralino e provvede alla ricognizione posti.

Lo STEN Federico Il negli ultimi anni ha effettuato circa la meta di tutti i trasporti neonatali regionali
raggiungendo una casistica di ben 10.077 trasporti in 13 anni dal 1995 al 2008. Piu’ nello specifico nel
2008 sono stati effettuati 771 trasporti neonatali su un totale di 1666 trasporti effettuati su tutta la
regione Campania (il 47% circa dei trasporti regionali del 2008) mentre I'unita di Caserta ne ha effettuati
454 e quella dell’Annunziata 441. La disponibilita dell’'unita STEN Federico Il nel corso degli anni essa &
andata sempre piu’migliorando raggiungendo nel 2008 il 100% di attivita sul totale delle ore annue, ossia
I'attivita dello STEN Federico Il non & stata mai sospesa nell'anno 2008 grazie anche alla sostituzione delle
due Ambulanze a disposizione con l'intervento della Regione Campania e della Fondazione Cannavaro
Ferrara.

Riguardo l'elevato se non “eccessivo” numero di trasporti effettuato in Campania esso ¢ legato in parte
all'estrema parcellizzazione dei punti nascita regionali in cui non € sempre presente 24 ore su 24 in
ogni punto nascita un Pediatra che: “Deve garantire |'assistenza al neonato in Sala Parto. Deve essere
possibile effettuare la rianimazione primaria, I'intubazione ET e la stabilizzazione del neonato critico in
attesa del trasferimento...” come previsto dalle Linee Guida Regionali per I'ottimizzazione dell’assistenza
Ospedaliera in Neonatologia e Ped. d'Urgenza (Burc n° 2 del 10-01-05); inoltre, considerando che anche
in un parto fisiologico nell’1-2% dei casi puo’ essere necessaria una rianimazione neonatale completa, ne
deriva l'indispensabilita dell’attivita dello STEN in Campania. A testimonianza di cio; la nostra casistica
mostra che circa la meta di trasporti interessa neonati al termine o vicini al termine, infatti nel 58% dei
trasporti il peso alla nascita & >2.500 g ed il numero dei trasportati & stato costante negli anni in questa
fascia di peso verosimilmente perché si tratta di neonati dove non ci si attende un parto a rischio o con
complicanze postnatali e pertanto piu frequentemente sono fatti nascere in centri di 1° Livello dove
non sempre & presente un Pediatra 24 h su 24 h. Un‘altra possibile spiegazione per l'elevato numero
di trasferimenti riguardanti neonati con peso alla nascita > 2.500 gr, potrebbe essere I'elevato numero
di tagli cesarei effettuati in Regione Campania che possono accompagnarsi alla “tachipnea transitoria”
che se anche di lieve entita non e gestita da buona parte dei centri di primo livello i quali richiedono il
trasferimento del neonato. A confortare questa ipotesi, dal nostro archivio si rileva che in 13 anni di attivita
la patologia respiratoria ha rappresentato la causa principale del trasferimento (50,4% dei trasferimenti)
nonostante la meta dei neonati trasportati avessero un peso alla nascita > 2.500 gr! Complessivamente
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I'assistenza respiratoria durante i trasporti € stata necessaria nel 55,2% dei casi e si & cosi’ caratterizzata:
02 aflusso libero nel 49,6% dei casi, 02 in cappetta nel 4% dei casi, CPAP nel 23,5% dei casi e ventilazione
meccanica nel 22,8% dei casi; il 3% di neonati in O2 libero al centro trasferente non ha piu richiesto
assistenza respiratoria durante il trasporto.

Contribuisce al determinismo dell'elevato numero di trasportila carenza dei posti letto di Terapia Intensiva
Neonatale (TIN) in Campania, si stimano infatti, circa 15 posti letto TIN in meno rispetto al fabbisogno
(Burc n° 2 del 10-01-05); come conseguenza della carenza dei posti letto, avviene che neonati a rischio
che nascono in un Centro di terzo livello, quindi dotato di TIN, debbano essere trasferiti in altri Ospedali
per mancanza di posti nella TIN dove il piccolo neonatino & venuto alla luce; nel biennio 2002-2003 per
i nati < 1.5 Kg il 7% e stato trasferito entro le prime 24 h di vita per carenza di posti letto da un centro di
Il livello ad un altro (Pizzuti e Pugliese Notiziario ISS. Vol 18. N° 2. 2005). Dal nostro database si evince
che circa il 27% dei trasferimenti (238 su 872 nel 2006) sono effettuati tra centri di lll livello e per questa
categoria di trasferimenti, la causa principale & proprio la prematurita (34%)! La prematurita & seguita a
sua volta dalle cardiopatie congenite (32.8%) dalle patologie chirurgiche (18.5%) ed in misura minore da
distress respiratorio (9.3%), SGA (1.7%), asfissia (0.8%), malformazioni (0.8%), ROP (0.8%), ed infine cianosi,
sepsi e vomito (complessivamente 1.3%).

Inoltre, sempre per carenza di posti letto, una quota di trasporti hanno come destinazione una Provincia
diversa da quella del Punto nascita; nel 2006, infatti, 159 nati nella Provincia di Napoli sono stati trasportati
in ospedali situati in altre Province campane e questo dato si & confermato anche per il 2007.

In conclusione come evidenziato da un documento del Settore Assistenza Ospedaliera e Sovrintentenza
sui Servizi Regionali di Emergenza dell’ Agosto 2008:“...Il Servizio di Trasporto di Emergenza Neonatale
ha dato un contributo molto importante a ridurre la mortalita e la morbosita dei neonati critici. La
funzionalita del servizio & essenzialmente legata al corretto utilizzo dello stesso ma I'elevato numero di
trasporti effettuati mediante STEN pone qualche interrogativo circa le scelte effettuate nell'individuazione
piu appropriata del luogo di nascita ..."

Sicuramente gli interventi gia da tempo previsti dalla Regione Campania (BURC n° 2 Gennaio 2005)
quali riduzione della dispersione dei punti nascita, accorpamento dei punti nascita con meno di 400
parti/ anno, ampliare dimensioni delle T.I.N,, ricettivita delle T.LN. proporzionata alla produzione della
corrispondente Unita Operativa di Ostetricia, riduzione dei Trasporti Neonatali, adeguamento al modulo
minimo consigliato in letteratura per l'efficienza ed efficacia delle T.L.N. (8 posti), se pienamente applicati
daranno un notevole miglioramento nella organizzazione del percorso nascita e di conseguenza si
ridurra’ il numero di trasporti neonatali. Da non tralasciare infine, la necessita della formazione per tutti
gli operatori ad ogni livello di assistenza e parte integrante di cio sono i corsi di Rianimazione Neonatale
e di Stabilizzazione del Neonato Critico in attesa del trasporto (STABLE) della Accademia Americana di
Pediatria, promossi in Italia dalla Societa di Neonatologia, che dovrebbero essere seguiti da tutti i medici
ed infermieri dei punti nascita e ripetuti nel tempo.
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LA DEPRESSIONE POST PARTUM ALLA LUCE DELLE RECENTI
ACQUISIZIONI

E. Coni, A. De Magistris, M. Puddu, V. Fanos
Terapia Intensiva Neonatale, Puericultura e Nido, Azienda Mista Cagliari

Introduzione

La depressione postpartum € una malattia depressiva non psicotica di severita variabile, da moderata
a grave, che insorge dopo 4-6 settimane dal parto (1,2), sebbene il rischio possa prolungarsi per tutto il
primo anno di vita del bambino (3). Alcuni esperti ritengono che il periodo a maggior rischio diinsorgenza
di disturbi psichiatrici di vario tipo dopo il parto siano i primi 3 mesi (4-7).

La sintomatologia puo durare qualche settimana ma anche qualche mese e, se non riconosciuta e trattata,
puo continuare anche dopo un anno dall'esordio e ampliare cosi in termini indefiniti le ripercussioni
negative sul bambino. La recidiva di DPP alla successiva gravidanza & molto frequente.

| sintomi piti frequenti (2) della depressione nel postpartum sono:

1. fluttuazioni dell'umore: caratterizzate da un rapido alternarsi del tono dell'umore, con sintomi di
tristezza, svogliatezza, astenia, pianto, caduta della concentrazione, indecisione, autosvalutazione,
senso di inadeguatezza, di incompetenza e di disperazione, collera, ipersensibilita, vergogna, odio e
trascuratezza verso sé stesse, disturbi del sonno e dell’appetito, talora senso di grandezza, iperattivita,
agitazione, loquacita;

2. preoccupazione eccessiva per il benessere del neonato: l'intensita di queste preoccupazioni pud
variare dall'iper-coinvolgimento (paure immotivate e non legate alla situazione reale) a veri e propri
deliri associati al rischio di danneggiare fisicamente il bambino, rischio che tuttavia puo verificarsi anche
durante gravi episodi di alterazione dell'umore privi di deliri e allucinazioni.

Le donne che hanno episodi depressivi maggiori nel postpartum spesso presentano anche grave ansia e
attacchi di panico. | comportamenti di tali madri nei confronti del neonato includono disinteresse, paura
di rimanere sola col bambino e comportamenti iperintrusivi che impediscono un adeguato riposo del
bambino.

Circa meta delle donne con alterazioni dell'umore o disordini bipolari pre-gravidici o con storia familiare
di disturbo bipolare sperimentano patologie psichiatriche tipiche della gravidanza o del postpartum,
prevalentemente depressione.

La DPP va distinta dal baby blues, un breve periodo di infelicita e tristezza che colpisce almeno la meta
delle donne nel periodo immediatamente successivo al parto. Esso fa parte dei processi di adattamento
della madre alla nascita del bambino e comprende sintomi che differiscono sia in senso quantitativo che
qualitativo da quelli della DPP, e che non interferiscono con il ruolo funzionale materno.

In rari casi (1/1000 nati vivi) i sintomi depressivi postpartum possono essere accompagnati da sintomi
psicotici, configurando il quadro della psicosi puerperale (8). Si tratta di un disturbo psichiatrico severo,
a insorgenza improvvisa, che nei casi piu drammatici pud portare all'infanticidio, spesso accompagnato
dal suicidio della madre.

Dadiversistudirisultache, su 1000 nativivi,da 100a 150 madri soffriranno di DPP e 1-2 madri svilupperanno
una psicosi puerperale (7).

La classificazione dei disordini del postpartum in base unicamente al loro periodo di insorgenza &
attualmente in fase di ridiscussione da parte di molti autori. Una visione moderna dell'argomento sostiene
I'esistenza di vari disordini del post-partum, fra loro diversificati, le cui interrelazioni non ci sono chiare .
Questo avviene poiché la gravidanza & un delicatissimo periodo in cui cambiamenti, ormonali, biologici
e sociali che interagiscono con le condizioni socioeconomiche giocano un ruolo importante nella
ridefinizione della persona e del suo nucleo familiare.

Ne consegue che tali disordini dovrebbero essere testati con metodi diversi che verosimilmente
potrebbero far emergere variabili al momento non ipotizzabili.
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Ad esempio la concomitanza di depressione e ansieta con altri sintomi fisici e mentali e stata raramente
presa in considerazione, di solito senza analizzarne le interrelazioni: cioé ancora non & stato fatto un
tentativo di delineare un gruppo di sindromi che integrino i sintomi fisici e mentali specifici del momento
in cui la donna si trova a vivere (9).

E fondamentale che questi disturbi vengano diagnosticati precocemente e venga istituito un trattamento
adeguato. Infatti, piu tardi vengono curati questi disturbi, piu sono prolungati i loro sintomi e maggiori
sono gli effetti negativi sulla relazione madre-bambino. Ma la diagnosi di questa patologia & spesso
ritardata dal fatto che la depressione suscita nelle persone malate sentimenti di vergogna e di colpa, che
aumentano le reticenze dei pazienti a esprimere i propri sentimenti negativi e a chiedere aiuto. Queste
reticenze sono particolarmente presenti nella depressione postpartum, essendo la maternita socialmente
associata ad un evento di felicita e di gioia. Per una madre, esprimere dei sentimenti negativi e non sentirsi
in grado di prendersi cura del proprio bambino € molto difficile e in contrasto con le aspettative riposte
in lei. La diagnosi € inoltre complicata dal fatto che i cambiamenti emotivi del postpartum possono
mascherare i sintomi depressivi (10-12).

Oltre al suicidio e all'infanticidio, che ne rappresentano le conseguenze piu estreme, la DPP puo avere
delle conseguenze anche sullo sviluppo affettivo, comportamentale e sociale del bambino, a breve e
lungo termine. A breve termine la DPP pud comportare una risposta inadeguata ai bisogni del bambino,
tendenza a trascurare raccomandazioni di medicina preventiva da parte delle madri depresse, aumentata
frequenza di visite pediatriche, aumentata incidenza di maltrattamenti, disturbi del sonno. A lungo
termine, l'effetto negativo della depressione postpartum puo ripercuotersi sulle capacita linguistiche,
sullo sviluppo sociale (anche sino all'eta adolescenziale), affettivo e intellettivo del bambino soprattutto
quando la patologia € talmente grave e prolungata da compromettere la sua capacita di interagire in
modo affettivo e attivo col piccolo (13-18). La depressione postpartum si verifica in un momento cruciale
dello sviluppo del bambino e la sua mancata o ritardata diagnosi pud determinare effetti anche a lungo
termine come turbe del carattere e del comportamento, scarso autocontrollo, bassa autostima (19).

DPP e nascita di un bambino pretermine

Grazie ai progressi medici nella terapia intensiva neonatale e nella gestione delle donne gravide ad alto
rischio (20) la sopravvivenza dei VLBW (Very Low Birth Weight, < 1500 g) e soprattutto ELBW (Extremely
Low Birth Weight, < 1000 g) & in lento ma progressivo aumento. Cio implica non solo I'arricchimento
della popolazione pediatrica generale in soggetti ad elevato rischio evolutivo (dal punto di vista motorio,
intellettivo, neuro-sensoriale, comportamentale), ma la presenza di un elevato numero di madri (e padri)
chiamate inaspettatamente a fare i conti con le conseguenze di questo evento a breve termine (distacco
dal piccolo, severita dei problemi clinici che possono mettere a rischio anche ripetutamente la vita del
bambino, lunghe ospedalizzazioni, prolungata necessita di ossigeno-terapia con conseguente ulteriore
difficolta al contatto corporeo) e a lunga distanza (consapevolezza di rischio evolutivo) (21-24).

Se diventare genitori implica un riadattamento della situazione personale, familiare e di coppia durante il
quale, perledifficolta collegate al suo raggiungimento, vi€ una maggiore sensibilitaaincorrere in patologie
(vedi depressione postpartum), non ¢ difficile immaginare che la nascita di un neonato patologico e il
conseguente allontanamento del bambino dalla madre facilitino ulteriormente lo scivolamento verso una
patologia riguardante la psiche. Quando il neonato patologico & anche prematuro (soprattutto se di peso
inferiore a 15009) la situazione puo essere ancora piu seria (20,25). La nascita di un bambino pretermine
e causa di notevole disequilibrio, soprattutto se il bambino richiede cure intensive e prolungate, e puo
rappresentare per la famiglia un importante rischio di stress cronico. Il pensiero persistente di quello che
si sarebbe potuto fare o il sentirsi in colpa per la nascita prematura rafforzano nei genitori la convinzione
della propria responsabilita nell'accadimento (“avrei potuto fare qualcosa per evitare che cid accadesse”),
riducono l'autostima (“io non ho la capacita di avere un bambino normale”) e innescano il senso di
incapacita di gestire il bambino una volta dimesso (“io non ho la capacita di ricordare tutto quello che
devo fare per prendermi cura del bambino”).
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Si stima che dal 28% (26) al 70% (27) delle madri di bambini prematuri ricoverati alla nascita ha un grado
significativo di disagio psicologico.

Strumento di Screening

Lo strumento maggiormente utilizzato per lo screening della DPP é la Scala di Edimburgo (EPDS), ideata
nel 1987 nei “centri di salute” di Livingston e Edimburgo da Cox, Holden & Sagovsky (28); tale strumento
¢ stato convalidato da numerosi studi, e si & dimostrato essere semplice, facile da usare e affidabile per lo
screening della depressione postpartum (20), sia nella pratica clinica che nella ricerca (21). Pur essendo
I'EPDS stata creata specificamente per essere usata nelle donne nel periodo puerperale, nessuno dei 10
items & specifico per l'esperienza postnatale. La principale caratteristica di questa scala, che la rende utile
nel postpartum, € che essa non include items relativi a sintomi somatici, a causa della possibilita che
questi possano essere confusi con sintomi dello stesso genere, fisiologici in questo periodo.

Vi sono buone evidenze della sua efficacia sebbene la sua sensibilita, specificita e valore predittivo
dipendano dal cut-off scelto. Un cut-off superiore o uguale 10 e consigliato per lo screening dell'intera
popolazione.

Un punteggio maggiore di 10 suggerisce una possibile depressione, mentre un punteggio superiore a 12
indica una probabile depressione (22-24). Le donne con un punteggio uguale o superiore a 10 richiedono
una valutazione specifica per la patologia. Se la risposta alla domanda 10 indica pensieri dannosi per la
donna stessa, € imperativa I'immediata consulenza psichiatrica.

L'EPDS non & uno strumento di diagnosi, per la quale infatti & necessaria una valutazione clinica.

Materiali e metodi

Il nostro studio ha interessato le madri di bambini ricoverati in Terapia Intensiva Neonatale (TIN) tra I'1
gennaio 2007 e il 31 gennaio 2008. Sono state arruolate 113 donne, di cui 69 madri di neonati di peso
>1500g e 44 di neonati di peso <15009 (nel caso di gravidanze gemellari almeno uno doveva appartenere
a questa categoria). Sono state escluse dallo studio 4 mamme con pregressa diagnosi di depressione. ||
controllo era rappresentato da 100 madri di bambini sani Le due popolazioni erano simili riguardo alle
variabili analizzate.

L'EPDS e stato proposto alle madri dei neonati ricoverati in TIN dopo almeno 4 settimane dal parto, non
appena le condizioni cliniche del loro bambino si erano stabilizzate, tanto da escludere, in linea di massima,
un esito sfavorevole. Le madri dei bambini sani sono state intervistate durante una visita neonatologica
che ha avuto luogo fra le 4 e le 8 settimane di vita del bambino.

Dopo la compilazione del primo questionario, abbiamo raccolto alcuni dati demografici, dati anamnestici
di eventuale pregressa storia di depressione e/o altri problemi psichiatrici, dati sul clima familiare, sul
rapporto col coniuge (o compagno) e sulla percezione del suo coinvolgimento nella cura del bambino,
sui rapporti extrafamiliari, sugli interessi ed il tempo libero.

Lo screening é stato considerato positivo quando il punteggio riportato era >10: in questi casi le mamme
sono state invitate a compilare nuovamente il questionario fino a quando i punteggi ottenuti erano
inferioria 10.

I risultati relativi alle madri dei neonati di peso >1500g sono stati confrontati con quelli della categoria di
peso <1500g. Oltre al peso alla nascita sono stati raccolti i dati relativi ad altre caratteristiche dei neonati:
eta gestazionale, gemellarita, gravita dei problemi clinici presentati, tempo di permanenza in ospedale,
percentuale di re-ospedalizzazione tra il momento dell'arruoclamento e la compilazione dell’ultimo
questionario.

Successivamente le variabili demografiche, socioeconomiche, e relazionali delle madri dei neonati della
TIN sono state messe a confronto con quelle relative alle madri dei neonati sani.

Risultati
Dal nostro studio & emerso che la prevalenza di DPP tra le madri dei neonati a rischio, escludendo le madri
con pregressa diagnosi di depressione, € maggiore rispetto a quella delle madri dei neonati a termine
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sani (23% vs 8%).

Fra le madri dei neonati pretermine:

- una correlazione importante, anche se non statisticamente significativa, € emersa con il peso neonatale:
la percentuale di donne positive allo screening & stata maggiore tra le madri dei bambini appartenenti
alla categoria di peso “< 1500g".

- una differenza significativa e risultata con eta gestazionale, permanenza in terapia intensiva neonatale,
problematiche cliniche del bambino: la percentuale di donne positive allo screening e stata costantemente
piu elevata per le eta gestazionali piu basse, per le madri di bambini che hanno richiesto un periodo di
ospedalizzazione piu lungo, e con problematiche cliniche piu gravi.

- Nella maggior parte dei casi, alle successive compilazioni dell'EPDS i punteggi delle madri risultate
positive al primo questionario hanno mostrato una progressiva riduzione dei valori: questo risultato &
coinciso in linea di massima con il miglioramento clinico dei loro bambini.

In entrambe le casistiche, livello socioeconomico, parita, livello diistruzione, ambiente familiare, presenza
di un compagno stabile, ambiente di lavoro, interessi extra-lavorativi, rete amicale non sono risultati
correlati alla condizione studiata. Tuttavia, considerando la totalita delle madri (sia quelle dei neonati
della TIN sia quelle del Nido) é risultata una correlazione tra la prevalenza della DPP e la presenza di
problemi clinici durante il decorso della gravidanza.

Conclusioni

La DPP rappresenta un importante problema con cui il neonatologo dovra confrontarsi sempre piu
in futuro. Tra l'altro, si affaccia all'orizzonte una nuova entita nosologica in parte inattesa, quella della
depressione post partum nel partner maschile. In realta & importante percepire il disagio nella nuova
famiglia per mettere in atto ogni strumento preventivo atto a garantire al nascituro le migliori condizioni
di accoglimento.
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LE INFEZIONI DELLE VIE URINARIE NEL BAMBINO PICCOLO

C. Pecoraro
S.C. di Nefrologia e Dialisi, A.O."Santobono-Pausilipon" Napoli

Le infezioni delle vie urinarie (IVU) rappresentano le infezioni piu frequenti in eta pediatrica dopo quelle
delle vie aeree. La loro incidenza nei bambini che si presentano al Pronto Soccorso con febbre superiore a
38,3°C & 7,5%. Il rischio di IVU sotto gli 11 anni di eta @ maggiore nelle femmine rispetto ai maschi: 3% contro
1,1%. Nei neonati & il contrario: 7% nei maschi e il 2,8% nelle femmine. Questa differenza e dovuta alla
maggiore facilita di infezione nella femmina per la vicinanza del retto all’'uretra e alla maggiore frequenza di
malformazioni delle vie urinarie nel neonato maschio. Dal punto di vista clinico possono essere identificate
le seguenti categorie: Batteriuria asintomatica, condizione benigna, caratterizzata dalla presenza di batteri
a bassa virulenza e dalla assenza di sintomi. Si ritrova in caso di esami delle urine o urinocolture occasionali,
Non richiede trattamento, fatta eccezione per i soggetti immunodepressi (portatori di trapianto renale,
diabetici, etc.); Infezione urinaria bassa sintomatica o cistite acuta: puo essere favorita da fattori locali
(infezioni vaginali e del prepuzio, fimosi, sinechie delle piccole labbra etc), La febbre & poco frequente e
generalmente inferiore a 38°C, mentre prevalgono i disturbi minzionali. Nel lattante la sintomatologia & in
genere aspecifica. A volte, puo essere presente sangue nelle urine (macroematuria) alla fine della minzione,
anche con coaguli. Gli indici di flogosi (infiammazione) (VES e PCR) sono, di solito, normali o solo lievemente
alterati. All'ecografia & a volte rilevabile un aumento di spessore della parete vescicale. E piu frequente
nelle femmine in eta prescolare. Infezioni urinarie basse ricorrenti: sono piu frequenti nelle femmine in eta
scolare e sono spesso associate a disfunzioni vescicali e dello sfintere uretrale esterno. Nel 30 - 40% dei casi
si associano a Reflussso Vescico-Ureterale, di solito di grado lieve. E frequente la concomitanza con vulvo-
vaginiti, sinechie delle piccole labbra, fimosi, ossiuriasi e stipsi. Si avvalgono, oltre che di un trattamento
specifico antibatterico, della rieducazione minzionale e di farmaci regolatori della muscolatura vescicale.
Infezione urinaria alta o pielonefrite acuta (PNA): caratterizzata generalmente da febbre elevata, spesso con
brivido, e talvolta dolore lombare o addominale, & spesso associata ad una malformazione delle vie urinarie
(nel 40% dei casi a reflusso vescico-ureterale) e/o a disfunzioni vescico-sfinteriali. La diagnosi, spesso difficile
e sostanzialmente clinica, deve essere tempestiva per evitare il danno parenchimale iniziando il trattamento
subito dopo l'esecuzione dell’'urinocoltura. Le infezioni urinarie sono frequentemente dovute a batteri.
Molto pili rare sono le forme virali (cistite emorragica da adenovirus) e quelle da funghi. Nel lattante, vanno
sospettate anche in presenza di sintomi aspecifici come febbre, disturbi gastroenterici, irritabilita, anoressia,
scarso accrescimento ponderale, pianto durante la minzione, urine maleodoranti, arrossamento all'interno
delle cosce e ittero (in particolare nel neonato). Nei bambini pit grandi prevalgono, invece, i disturbi mentre
urinano (disturbi minzionali), quali necessita di effettuare minzioni di piccola quantita e frequenti, bruciore
o dolore durante la minzione, incontinenza, oltre a dolori in sede lombare e/o sovrapubica. Il Trattamento
delle IVU é diversificato a seconda della categoria clinica: Infezione delle Basse vie urinarie: consiste,
generalmente, in un breve ciclo (3 - 5 giorni) di terapia antibatterica per via orale. La durata ottimale del
trattamento non é stata ancora ben definita, anche se un ciclo breve assicura una riduzione di costi, effetti
collaterali, alterazioni della flora batterica intestinale e rischio di antibiotico-resistenza; Infezione delle alte vie
urinarie (Infezione urinaria alta o pielonefrite acuta (PNA): il trattamento della PNA va iniziato precocemente
poiché, se tempestivo (entro 48 - 72 ore dall'esordio dellinfezione), puod prevenire danni al rene. La terapia va
iniziata subito dopo aver raccolta I'urina per I'urinocoltura, infatti, iniziare la terapia antibiotica prima di aver
raccolto I'urina, impedisce, nella maggior parte dei casi, di identificare il germe responsabile dell'infezione
e, pili in generale, di confermare il sospetto diagnostico. Il trattamento, ospedaliero o domiciliare, dipende
dall'eta del bambino e dalle sue condizioni generali. Il ricovero & consigliabile per i bambini piu piccoli, in
presenza di segni sistemici di infezione (febbre elevata, vomito persistente, segni di disidratazione etc). In
questi pazienti & indispensabile un antibiotico per via endovenosa o intramuscolare e I'applicazione di una
fleboclisi. La terapia, da protrarsi per almeno 10 giorni, va seguita da una profilassi antibatterica nei pazienti
di eta inferiore a 5 anni, a maggior rischio di danno parenchimale.
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PROBLEMI DI ALIMENTAZIONE NEL NEONATO DI PESO MOLTO BASSO

P. Giliberti, G. Chello, D. Magri, S. Rojo,T. Fedele, L. Giordano, C. De Leonibus
U.O.C. di Neonatologia e Terapia intensiva neonatale. A.O. V. Monaldi - Napoli

La nascita pretermine, soprattutto nel periodo temporale compreso tra la 24a e la 32a settimana di eta
post - concezionale, trova il cervello neonatale in una fase caratterizzata da intensi fenomeni evolutivi,
che possono essere fortemente condizionati da fattori ambientali tra i quali I'interruzione del programma
nutrizionale della vita fetale non puo non avere un ruolo predominante.

Una nutrizione non adeguata €& senza dubbio tra i fattori che pil consistentemente possono agire,
nel determinismo del danno cerebrale del neonato VLBW, o estendendo una lesione pre - esistente, o
inducendone una precedentemente predisposta da cause pre - natali o, alterando autonomamente il
normale programma di sviluppo cerebrale in epoca pre o post - natale.

In teoria, dopo la inevitabile pausa che segue l'interruzione dell’apporto transplacentare di acqua,
energia e nutrienti causata dalla nascita, il neonato pretermine dovrebbe poter riprendere non solo, la
medesima velocita di crescita ma anche poter conservare la medesima qualita dell’accrescimento che
avrebbe realizzato in utero.

Questo traguardo ¢ nella realta fortemente ostacolato dalle difficolta che si incontrano,sul piano pratico,
per raggiungere apporti nutrizionali sufficienti e dalla frequente necessita di interromperli, una volta
raggiunti, a causa di patologie intercorrenti, in particolare durante le prime tre - quattro settimane di
vita.

La migliore evidenza che le pratiche nutrizionali, correntemente seguite nella maggior parte delle terapie
intensive neonatali, conducano ad un consistente deficit di crescita e dimostrato da questo ormai famoso
studio prospettico, multicentrico il cui scopo era di verificare la crescita lungitudinale dei neonati VLBW,
di costruire curve di crescita post - natali e di relazionare questi risultati con le pratiche nutrizionali e
con specifiche condizioni patologiche. Le curve di crescita post - natali risultano, per ogni categoria
di eta gestazionale considerata, consistentemente spostate a dx rispetto alle curve di accrescimento
intrauterino di riferimento.

Pit in particolare neonati pretermine di eta gestazionale < 34 settimane e peso alla nascita < 1750 g,
sviluppano un deficit energetico nell'ordine di ca. 400 Cal/Kg ed un deficit proteico di ca 13 g/Kg fin
dalla prima settimana di vita e che questo “ gap “ non viene assolutamente recuperato all'epoca della
dimissione. Il fenomeno assume inoltre maggiori dimensioni quando si analizza il gruppo di neonati di
E.G. < 30 settimane.

Ci si trova, pertanto di fronte ad un complesso scenario, caratterizzato da un lato dall'interruzione degli
apporti nutrizionali della vita fetale e dai rischi di crescita e di sviluppo che tale interruzione comporta
e dall'altro dalle difficolta a ripristinare questi apporti, legate allimmaturita anatomo - funzionale
dell'apparato gastro - enterico ed all'immaturita metabolica globale dell'organismo, che limita a sua volta
una completa utilizzazione della nutrizione parenterale.

Circa I'immaturita del tratto gastro - intestinale e della risposta immunitaria, & indubbio che l'intestino del
pretermine dimostri una aumentata permeabilita nei riguardi di molecole di elevato peso molecolare,
una ridotta motilita ed una diminuita capacita di produzione di muco. Il neonato pretermine presenta,
inoltre, una risposta umorale e cellulare inappropriata verso patogeni intestinali ed una compromissione
della dinamica circolatoria in risposta al carico di volume enterale. Tutto cid condiziona non solo il rischio
di danno locale, il cui risultato € la NEC, ma anche l'interessamento di altri organi attraverso la risposta
inflammatoria sistemica.

Questa immaturita anatomo - funzionale dell’apparato digerente del grave pretermine e la frequente
coesistenza di lesioni ipossico - ischemiche sono i principali argomenti di chi sostiene la impraticabilita
dell'alimentazione enterale in questi soggetti e pertanto la necessita di una alimentazione parenterale
totale protratta.
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Il rischio elevato di sepsi e di altre gravi complicanze connesse all’'uso dell’alimentazione parenterale totale
e la sua incompletezza nutrizionale, almeno per alcuni nutrienti quali la vitamina A, la glutamina, il calcio
e fosforo, inducono a considerare la scelta dell’alimentazione parenterale esclusiva non ideale, anche in
considerazione del dato clinico - sperimentale che il digiuno, persino in condizioni anaboliche raggiunte
dalla parenterale, comporta una atrofia della mucosa, una ritardata maturazione degli enzimi intestinali,
un‘assenza delle risposta ormonale, quale ad esempio la secrezione di gastrina, ritarda la maturazione
dell'attivita motoria e della motilita intestinale, finendo per esporre l'intestino agli eventi infiammatori e
rendendolo pit permeabile ai batteri ed alle tossine.

E’' d'altra parte dimostrato che la presenza di alimento nel tratto gastro - enterico induca una serie di
effetti che influenzano favorevolmente la maturazione anatomo - funzionale dell’apparato digerente.
Davanti a questa condizione la scelta nutrizionale pit idonea &, almeno teoricamente, la progressiva
induzione della maturazione funzionale del tratto gastro - enterico fino a giungere ad una alimentazione
enterale completa e nell'attesa, la copertura dei fabbisogni idro - elettrolitici, energetici, proteici e
vitaminici attraverso I'alimentazione parenterale.

Il primo traguardo, linduzione della maturazione funzionale dell'intestino, sembra potersi ottenere
mediante l'introduzione nella pratica clinica della nutrizione enterale minima col quale termine si indica
la somministrazione precoce, entro le prime 1 - 2 settimane di vita, di piccole quantita di latte allo scopo
di indurre i fenomeni dell’adattamento post - natale del tratto gastro - enterico .

Tutti i trials clinici randomizzati e controllati, che hanno confrontato la nutrizione entrale minima con
I'alimentazione parenterale totale conducono alle seguenti conclusioni : Minori episodi di intolleranza
alimentare nella progressione ( Dunn L. et al. : J Pediatr., 112,622, 1988 ; Meetze W.H. et al. : J. Pediatr.
Gastroenterol. Nutr., 15,163, 1992 ; Slagle T.A. et al. : J Pediatr., 113,526, 1988 ) ; Piu bassi livelli di fosfatasi
alcalina, principalmente di origine ossea, che persistono per 14 settimane dopo l'inizio della MEN in prima
settimana, a testimonianza di una migliore mineralizzazione ossea ( Dunn L. et al. : J Pediatr,, 112,622,
1988 ) ; Minore incidenza di ittero colostatico ( Dunn L. et al. : J Pediatr,, 112,622, 1988 ) ; Piu alti livelli
degli ormoni gastro - intestinali ( Gastrina, GIP ) [ Berseth C.L. et al. : J. Pediatr., 120,947, 1992 ; Lucas A. et
al.: Acta Paediatr. Scand., 75, 719, 1986 ; Meetze W.H. et al. : J. Pediatr. Gastroenterol. Nutr., 15,163, 1992
1; In particolare anche piccole quantita nell'ordine di 24 ml/die erano in grado di indurre la secrezione
di gastrina, GIP ed enteroglucagone, mentre volumi di 700 ml/die erano necessari per I'aumento della
neurotensina e della motilina. ; Pit rapida maturazione della motilita intestinale ( Berseth C.L. : J. Pediatr.,
120, 947, 1992 ) ; Maggiore attivita della lattasi ( Shulman R.J. et al. : J Pediatr., 133,645, 1998 ) ; Migliore
assorbimento del calcio e del fosforo ( Schanler R.J. et al. : Pediatrics, 103,434, 1999 ) ed una ridotta
permeabilita intestinale (Shulman R.J. et al. : Pediatr. Res., 44,519, 1998 ).

Uno studio di metanalisi condotto da Tyson con gli obiettivi di verificare gli effetti, in neonati ad alto
rischio, della nutrizione enterale minimarispetto alla non alimentazione e della nutrizione minima rispetto
ad un regime di incrementi giornalieri dell'apporto enterale, dimostra nel primo caso che la nutrizione
enterale minima comporta una riduzione dei giorni necessari per raggiungere una alimentazione enterale
completa [WMD =-2.6 (IC 95 % - 4.1, - 1.0 9)], una riduzione dei giorni di sospensione dell'alimentazione
[ WMD = -3.1 IC 95 % -4.6, -1.6)] ed una riduzione dei giorni di ricovero [ WMD =-11.4 IC 95 % -17.2,
-5.7) 1. | test di eterogeneita sono risultati significativi nell’analisi dei giorni necessari per raggiungere
un‘alimentazione completa, dei giorni per recuperare il peso alla nascita, dei giorni di fototerapia e di
durata del ricovero. Non vengono osservate differenze statisticamente significative tra i due gruppi
nellincidenza dell’enterocolite necrotizzante, sebbene i risultati non siano in grado di escludere un
effetto importante con un rischio relativo di 1.16 (1C 95% 0.75, 1.79 ) ed una differenza di rischio di 0.02 (
IC 95 % -0.03,0.06 ).

Circa il secondo obiettivo verificato in un solo trial, i neonati in nutrizione enterale minima richiedono
piu giorni per raggiungere una alimentazione completa [ 13.4 (1C 95 % 8.2, 18.6) ] e richiedono una piu
lunga ospedalizzazione [ 11.0 (1C 95 % 1.4, 23.4)]. Con soli otto casi di NEC osservati nei due gruppi, la
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nutrizione enterale minima si associa ad una riduzione non significativa dei casi di NEC [ RR 0.14 (1C 95 %
0.02,1.07 ;RD-0.09 (1C95%-0.16,- 0.01) 1.

In entrambi i confronti, il gruppo con il maggiore apporto enterale richiede meno tempo per raggiungere
un‘alimentazione completa ed ha una minore durata dell'ospedalizzazione, significativa o al limite della
significativita, ma ha una piu alta incidenza di enterocolite necrotizzante, sebbene la differenza non sia
statisticamente significativa. Persino quando si confronta l'enterale minima con la“ non alimentazione *,
il rischio relativo per NEC risulta dell’1.16, il che esprime un aumento del 16 % ed un NNH di 50 ed inoltre
I'intervallo di confidenza al 95 % ( 0.75, 1.79 ) non esclude la possibilita che la MEN incrementi il rischio di
NEC del 79 % con un NNH di 17.

Se non alimentare, se somministrare un apporto non nutritivo o se procedere con incrementi progressivi
rimane un quesito ancora aperto a causa dell'intrinseca difficolta che si incontra nella valutazione della
alimentazione enterale del neonato ad alto rischio, per le ridotte dimensioni del campione nei singoli
studi, il maggiore dei quali ha arruolato 45 soggetti, per le consistenti limitazioni metodologiche e per la
eterogeneita dei protocolli utilizzati e dei risultati osservati. Va comunque tenuto presente che gli studi
di nutrizione enterale minima sono stati effettuati su popolazioni di neonati ad alto rischio, sottoposti a
ventilazione meccanica, portatori di cateteri ombelicali arteriosi o venosi, affetti dalle tipiche patologie del
pretermine grave, dalla pervieta del dotto di Botallo, all'emorragia peri - intraventricolare, all'ipotensione
sistemica e cid nonostante non si dimostra un aumento del rischio di NEC nel confronto con soggetti non
alimentati.

In conclusione, l'introduzione nella pratica clinica dell'alimentazione enterale minima nel neonato
pretermine ad alto rischio appare del tutto giustificata se iniziata a paziente emodinamicamente stabile.
In generale un volume di 10 - 20 mi/Kg/die puo essere somministrato per circa una settimana, prima di
iniziare gli incrementi.

Attende pero una migliore definizione il quesito di quanto debba durare la fase dell'alimentazione
enterale minima e di come vada poi realizzata la progressione dei volumi giornalieri al fine di raggiungere
la completezza alimentare.

Alla prima domanda si tende a rispondere indicando un periodo di una - due settimane, soprattutto
se realizzata con l'uso di latte umano ma ¢ evidente la necessita di trials controllati e randomizzati che
stratifichino i risultati in base all'eta gestazionale ed al peso alla nascita ed al rapporto tra queste due
variabili.

Il secondo quesito nasconde I'eterna preoccupazione per la NEC che sembra pero smentita da un recente
studio che ha interessato 185 pretermine di eta gestazionale < 34 settimane e peso alla nascita tra 501 e
1500 g, 87 dei quali sono stati alimentati a partire dal IV giorno con un protocollo aggressivo di incrementi
giornalieri di 35 ml/Kg mentre i rimanenti 98 hanno ricevuto incrementi di 15 ml/Kg di una formula per
pretermine. | risultati evidenziano una differenza statisticamente significativa a favore del gruppo “ fast “
relativa ai giorni necessari al completamento dell’alimentazione ed al recupero ponderale che appaiono
ridotti mentre rimane sovrapponibile la durata del ricovero e la frequenza di NEC al Il stadio sec. Bell.

Cio sembra indicare che la velocita della progressione alimentare non sia tra i determinanti piu significativi
nella patogenesi della NEC.

Circa la modalita dell'alimentazione enterale, la domanda da porsi € se sia preferibile una alimentazione
enterale continua o una intermittente. | fautori della prima soluzione affermano che l'alimentazione
enterale continua si associa ad una migliore crescita ponderale ed a una riduzione degli episodi di apnea.
L'alimentazione per bolo invece si associerebbe ad una riduzione della capacita residua funzionale, ad un
aumento delle resistenze polmonari con diminuzione del volume tidal, della ventilazione /minuto e della
compliance dinamica. Linsieme di questi fenomeni sarebbe responsabile sul piano clinico degli episodi
di caduta dell'ossigenazione che frequentemente si osservano in fase post - prandiale soprattutto nel
neonato pretermine ma anche in quello a termine. Un'altra argomentazione a favore dell’alimentazione
continua giunge dall'osservazione di una diminuzione della velocita del flusso cerebrale 5 - 11 minuti
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dopo la somministrazione di un bolo alimentare che si normalizza a 17 minuti. Sul significato clinico
di un tale fenomeno c'¢ ovviamente da discutere ma gli autori valorizzano nel loro lavoro la possibilita
di una riduzione della perfusione cerebrale. Un ultimo argomento sempre a favore della continua e
rappresentato da studi manometrici che dimostrerebbero in neonati di eta gestazionale tra la 32a e 35a
settimana, una inibizione della peristalsi del tratto alto dell'intestino in seguito all'infusione rapida per
gravita di 20 ml/Kg di latte in 15 - 20 minuti mentre il protrarre l'infusione per 2 ore non comporta alcuna
inibizione.

| fautori dell'alimentazione intermittente valorizzano gli incrementi nellincrezione di insulina, gastrina
e GIP ( peptide gastrico inibitorio) che si osservano nell'alimentazione intermittente e molto meno
nell'alimentazione continua e li considerano espressione di una modalita alimentare piu fisiologica.

I numerosi studi clinici di confronto tra le due modalita e la metanalisi condotta da Premji sembrano
dimostrare che non vi & alcuna differenza nei parametri dell’accrescimento quali recupero ponderale,
aumento ponderale, aumento della lunghezza e della circonferenza cranica, sia nella popolazione
di neonati di peso < 1000 g che di peso tra 1001 e 1249 ; che il periodo di tempo necessario per una
alimentazione completa e sovrapponibile, come sovrapponibile & la durata del ricovero e lI'epoca di
dimissione ad un peso di 2040 g.

Solo a livello delle complicanze si osserva una minore incidenza statisticamente significativa di problemi
di “ intolleranza alimentare” nei soggetti alimentati per bolo, mentre non ¢ turbata l'incidenza della NEC
sia conclamata che sospetta.

Le dimensioni del campione, le limitazioni metodologiche e la variabilita degli esiti e della loro definizione
negli studi considerati impediscono al momento una definitiva conclusione

Circa” che latte utilizzare *, una miriadi di studi ha ormai ampiamente dimostrato la superiorita biologica
dellatte didonna, in particolare della propria madre, nell’alimentazione del neonato pretermine con effetti
di potenziamento delle difese organiche, di miglioramento delle capacita digestive - assorbitive e delle
funzionalita gastro-enterica e di salvaguardia dello sviluppo psico - motorio ma & contemporaneamente
innegabile la sua incompletezza sul piano piu strettamente nutrizionale.

L'alimentazione esclusiva con latte umano si associa, infatti, ad un ridotta velocita di crescita ed alla
comparsa di deficit nutrizionali sia durante la permanenza in ospedale che successivamente.

Ad ovviare il problema sono apparse le formule per pretermine costruite per soddisfare i fabbisogni
nutritivi che il latte umano non riesce a garantire e I'uso di fortificanti da aggiungere al latte umano per
correggerne laincompletezza

Oltre al problema sollevato dallo studio di De Curtis che dimostra un aumento inatteso della osmolarita
del latte fortificato col trascorre del tempo, la preoccupazione maggiore sull’'uso dei fortificanti scaturisce
dalla diminuzione delle proprieta antinfettive del latte umano paventata in alcuni studi.

Tale problema é stato affrontato da Schanler e coll che ha condotto uno studio di confronto, disegnato
per I'analisi di pit variabili dell'alimentazione enterale, tra 62 soggetti di eta gestazionale < 29 settimane e
peso alla nascita < 1240 g alimentati con latte umano fortificato e 46 soggetti alimentati con una formula
per pretermine. | due gruppi risultano omogenei per sesso, etnicita, profilassi steroidea prenatale,
randomizzazione per nutrizione enterale continua, randomizzazione per alimentazione per bolo e durata
dello studio. Mentre non si osservano differenze a livello dei giorni necessari al recupero ponderale,
I'alimentazione con latte umano fortificato permette di raggiungere la completezza alimentare in tempi
significativamente piu brevi.

Come é del resto atteso, 'uso delle formula per pretermine permette, pero, un pit consistente incremento
ponderale, della lunghezza e della circonferenza cranica ma il dato significativo & un altro e cioé la minore
incidenza di NEC, il minor numero di emocolture positive e dei due esiti combinati nel gruppo alimentato
con latte umano fortificato.

In conclusione, sono, sul tema complesso dell’alimentazione enterale del neonato di peso estremamente
basso, necessari ulteriori studi che possono pero partire da alcuni punti sufficientemente chiariti :
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Il ritardare I'inizio dell’alimentazione enterale non riduce l'incidenza della NEC

Una alimentazione precoce comporta una diminuzione del rischio di sepsi e riduce la durata del
ricovero

la nutrizione enterale minima favorisce il raggiungimento di una alimentazione enterale completa,
riduce gli episodi di intolleranza alimentare ed in definitiva la durata del ricovero ma non sembra
avere un qualche ruolo sull'incidenza della NEC.

Va preferito I'uso del sondino oro - gastrico

Non vi sono differenze significative tra una alimentazione enterale continua ed una intermittente
La somministrazione per bolo comporta perd un minor rischio di intolleranze alimentari

Il latte umano influenza positivamente gli esiti molto piu dell’epoca di inizio e della modalita di
somministrazione

L'uso del latte umano riduce il rischio infettivo e di NEC indipendentemente da altre variabili

L'uso dei fortificanti del latte umano non si associa ad un maggior rischio infettivo ma la loro
composizione va perfezionata, in particolare per il contenuto in minerali, per rispondere
completamente alle esigenze nutrizionali del neonato estremamente pretermine.
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STRATEGIE DI PREVENZIONE DELLE INFEZIONI NOSOCOMIALI

M. Stronati, A. Borghesi
Neonatologia, Patologia Neonatale e Terapia Intensiva, Fondazione IRCCS Policlinico San Matteo, Pavia

Introduzione

Si definiscono nosocomiali le infezioni contratte in ambiente ospedaliero che non sono evidenti né in
incubazione al momento del ricovero ma si manifestano durante o dopo la degenza e sono a questa
correlate; vengono generalmente considerate nosocomiali neonatali quelle infezioni insorte dopo 48 - 72
ore dal momento del ricovero (1).

Negli ultimi quindici anni si e verificato un notevole incremento (fino ad oltre 1'80%) della sopravvivenza
dei neonati di peso molto basso alla nascita che costituiscono per le loro peculiari caratteristiche e per la
prolungata permanenza in ospedale una popolazione ad alto rischio infettivo (2).

Le infezioni costituiscono un problema rilevante nelle Terapie Intensive Neonatali (UTIN) dove si
evidenziano con una frequenza del 7- 24,5% (2-5) e fino al 40% in neonati di peso < 1000 g. o di eta
gestazionale < 28 settimane (2,6,7).

Le piu frequenti infezioni in UTIN sono le setticemie (45-55%), le infezioni delle basse vie respiratorie
(16-30%) e delle vie urinarie ((8-18%) (1,5). | microrganismi in causa sono soprattutto Gram positivi (55,4-
75%), sequiti da Gram negativi (18-31,2%) e miceti (9-12,8%) (1,8), mentre sottostimato in queste infezioni
¢ il ruolo svolto dai virus i quali sempre piu frequentemente negli ultimi anni si sono resi responsabili di
gravi epidemie (6).

La mortalita nelle infezioni nosocomiali dipende dal microrganismo in causa: per un Gram negativo
oscilla tra il 26-42%, per un Gram positivo tra I'8,7-10,1% e per le infezioni sistemiche fungine tra il 27-
28% (1,2).

Le strategie in grado di permettere il controllo delle infezioni nosocomiali sono numerose e mirano
principalmente a interrompere la trasmissione dei microrganismi allinterno dei reparti, a limitare
la suscettibilita e ad aumentare le difese del paziente, a promuovere un utilizzo mirato dei farmaci
antimicrobici (9).[IVermont Oxford Network ha dimostrato che una scrupolosa attenzione ad alcune misure
di controllo (“Potentially Better Practices”) permette di ridurre I'incidenza delle infezioni nosocomiali (10).
Tali“better practices”includono la standardizzazione e la promozione del lavaggio delle mani e della cura
della cute del paziente, la riduzione dei tempi di permanenza dei cateteri centrali e della durata della
ventilazione meccanica, il miglioramento della “cultura” del reparto al fine di rendere consapevole lo staff
del ruolo svolto nella disseminazione delle infezioni. Lapplicazione di stretti protocolli, lo svolgimento
di programmi di educazione del personale, la continua verifica, ed il feedback al personale stesso dei
risultati ottenuti si sono rivelati strumenti efficaci nel ridurre I'incidenza di infezioni nosocomiali.
Recentemente numerosi lavori hanno guardato all’'uso di tecniche molecolari, finora utilizzate solo a fini
epidemiologici, per l'identificazione delle sorgenti di infezione e delle vie di contaminazione durante gli
episodi epidemici e la programmazione di strategie di prevenzione (11).

Molti sono i fattori che possono aumentare il rischio di contrarre un’'infezione nosocomiale. Tra questi
prenderemo in considerazione i piu importanti che sono suscettibili di essere limitati efficacemente da
strategie preventive attuate dal personale sanitario come: I'igiene delle mani, I'uso dei cateteri centrali, la
chemioprofilassi, la cura della cute.

Igiene delle mani

Ligiene delle mani rimane la strategia piu semplice ed economica e, secondo i Centers for Disease
Control and Prevention (CDC), il provvedimento singolo piu importante per impedire la trasmissione dei
microrganismi nelle UTIN (12,13).

Nonostante Semmelweis dimostrasse gia circa 150 annifa che la mortalita legata alle infezioni ospedaliere
poteva essere ridotta mediante il lavaggio delle mani da parte del personale sanitario, ancora oggi
I'aderenza alle raccomandazioni continua ad essere molto bassa, di non piu del 20-50% (14-16).
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In un trial clinico multicentrico condotto da Pittet e coll (17), una intensa campagna di promozione
dell'igiene delle mani si traduceva in un significativo aumento della aderenza ai protocolli (dal 48% al 66%,
p<0,001). Nello stesso periodo era possibile registrare una riduzione della frequenza di tutte le infezioni
nosocomiali (dal 16,9% al 9,9%, p=0,04) ed in particolare una riduzione della frequenza di trasmissione
dello Staphylococcus aureus meticillino-resistente (MRSA) (da 2,16 a 0,93 episodi per 10000 pazienti-
giorno, p<0,001).

La scelta dei prodotti per il lavaggio delle mani & ancora oggi materia di dibattito. Secondo alcuni Autori
i disinfettanti alcolici (principalmente disinfettanti a base di 2-propanolo al 60%), rispetto al lavaggio
delle mani con sapone (microbicida o non), sembrano avere maggiore efficacia microbiologica, agiscono
piu velocemente, sono meno irritanti per la cute, e possono essere posizionati in vicinanza del posto di
ricovero (16,18,19). Girou e coll in un trial clinico randomizzato hanno osservato che la contaminazione
batterica delle mani si riduceva mediamente dell’83% dopo la disinfezione alcolica contro una riduzione
del 58% dopo lavaggio con acqua e sapone (p=0,012). Al contrario Larson e coll (20) in un piu recente
lavoro non hanno riscontrato una differenza statisticamente significativa delle conte microbiche medie
dalle mani degli operatori dopo lavaggio con acqua e sapone o con soluzioni alcoliche (3,21 vs 3,11 log10
di unita formanti colonie; p=0,38), né hanno potuto osservare differenze nella frequenza di infezione tra
i due gruppi (OR 0,98).

Le raccomandazioni per il lavaggio delle mani recentemente pubblicate dalla Centers for Disease
Control and Prevention (CDC) Healthcare Infection Control Practices Advisory Committee (HICPAC) (21)
consigliano il lavaggio delle mani con acqua e sapone (microbicida o non) in caso di mani evidentemente
sporche di sangue, liquidi corporei o altro, e lo sfregamento delle mani con soluzioni disinfettanti alcoliche
in caso di mani non visibilmente sporche, e per la disinfezione tra un paziente e l'altro. Va ricordato che le
unghie devono essere curate e prive di smalto e non devono essere indossati anelli, braccialetti, orologi
ed unghie finte.

Il miglioramento della compliance alle raccomandazioni deve essere un obiettivo di qualsiasi UTIN e puo
essere ottenuto attraverso interventi che includano programmi di educazione del personale sanitario, il
monitoraggio dell'aderenza ai protocolli ed il feedback al personale sanitario dei risultati ottenuti (21).

Prevenzione delle infezioni e cateteri venosi centrali

L'utilizzo dei CateteriVenosi Centrali (CVC), spessoindispensabile in UTIN specialmente perineonatidipeso
molto basso per la nutrizione parenterale e la somministrazione di farmaci, aumenta considerevolmente
il rischio di sepsi (4,22).

Freeman e coll. gia dai primi anni '90 riportavano che il 14,9% delle infezioni da CONS poteva essere
attribuito all'uso di CVC, e che il 56,6% di tutti i casi di batteriemia poteva essere causato dall’'uso di
emulsioni lipidiche per via endovenosa (23). In un successivo lavoro lo stesso gruppo dimostrava che
I'uso dei CVC e dei lipidi per via endovenosa si associa indipendentemente al rischio di sviluppare una
batteriemia nel corso della degenza in UTIN (24).

Le strategie per ridurre le infezioni legate al CVC includono: 1) precauzioni durante le procedure di
posizionamento e durante le manipolazioni del CVC, 2) riduzione dei tempi di permanenza del CVC, 3)
utilizzo di cateteri impregnati, e 4) rimozione del CVC in presenza di colture positive.

1) Il trasferimento della flora cutanea del paziente al catetere puo avvenire durante le procedure di
inserzione, durante le manipolazioni del raccordo e durante le procedure di sostituzione del circuito di
infusione(25).

Particolarmente importante é la scelta del punto diinserzione (26) e la sterilita nelle manovre diinserzione
secondo il concetto di “maximal barrier precautions” (uso di cuffia, maschera, guanti, e camice sterile)
(27).

Golombeck e coll. riportano un decremento delle infezioni totali da 15,8 a 5,1/1000 cateteri-giorno dopo
I'istituzione di una”maintenance team” costituita da un medico e due infermieri dedicati al posizionamento
e al mantenimento dei cateteri centrali secondo adeguati protocolli (28). La corretta gestione del CVC
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deve includere la preparazione di un campo sterile e la disinfezione del raccordo con soluzioni alcoliche
durante le manipolazioni (10), la limitazione dell'uso di raccordi multipli e di cateteri con piu lumi, la
riduzione dei prelievi di sangue, I'utilizzo di raccordi con “camera” antisettica per la somministrazione di
farmaci (sia per i cateteri venosi centrali che ombelicali) (28,29).

Le linee guida del US Department of Health and Human Services Centers for Disease Control consigliano
I'uso di soluzioni di Clorexidina Gluconato al 2% come disinfettante di prima scelta nella disinfezione della
cute per I'inserzione del CVC (30). Viene sconsigliata I'applicazione di pomate disinfettanti o antibiotiche
sul punto di inserzione del catetere per il rischio di infezioni fungine o di fenomeni di resistenza.

Di particolare importanza & la prevenzione della colonizzazione del circuito di infusione e della
contaminazione delle sacche di infusione. In un trial clinico randomizzato controllato la sostituzione
del circuito ogni 72 ore comportava una maggiore contaminazione delle infusioni lipidiche rispetto alla
sostituzione ogni 24 ore (3,54% vs 1,35%, P=0,001) (31). Recenti linee guida raccomandano la sostituzione
dei circuiti ogni 72 ore per le soluzioni di nutrizione parenterale, ma ogni 24 ore se nella soluzione
parenterale sono presenti lipidi (26).

2) il metodo piu efficace per ridurre il rischio di sepsi legata a CVC ¢ la riduzione dei tempi di permanenza
del catetere. Molti studi hanno dimostrato una diretta correlazione tra i tempi di permanenza del catetere
e l'incidenza di sepsi nei neonati (25). In uno studio prospettico del NICHD Neonatal Research Network
su neonati VLBW la comparsa di una sepsi late-onset si associa a tempi di permanenza del catetere
significativamente pil lungo (16,4 vs 8,5 giorni per i CVC percutanei e 4,0 vs 2,8 per i cateteri venosi
ombelicali, P<0,001). CVC percutanei lasciati in sede per un tempo inferiore a 7 giorni aumentavano il
rischio di sviluppare una sepsi di 1,9 volte (P<0,001). Il rischio diventava significativamente piu alto in
caso di permanenza dei cateteri per 22 o piu giorni, con un probabilita di sviluppare una sepsi 3,7 volte
maggiore (P<0,001) (8).

3) Lutilizzo di cateteri impregnati con varie sostanze ad azione disinfettante o in grado di impedire
I'adesione dei batteri alla superficie del catetere si & rivelato efficace nel ridurre I'incidenza di sepsi in
numerosi trial clinici su pazienti adulti o pediatrici. Sostanze che si sono dimostrate in grado di ridurre la
colonizzazione batterica sono la clorexidina+argento sulfadiazina, la cefazoling, la iodina, la minociclina-
rifampina, la teicoplanina (25,26,32). In epoca neonatale I'unica sostanza utilizzata per ridurre l'incidenza
di infezioni CVC-correlate e I'eparina. In un trial clinico randomizzato su 209 pazienti in eta neonatale e
pediatrica la frequenza di infezione era significativamente pil bassa nei pazienti con catetere impregnato
di eparina rispetto ai pazienti con catetere non impregnato (4% e 33% P<0,0005) (33). Non esistono
tuttavia ad oggi raccomandazioni per l'eta pediatrica e neonatale e sono necessari ulteriori studi per
poter consigliare I'utilizzo di routine di tali cateteri in UTIN (30).

4) molti autori consigliano la precoce rimozione del CVC in presenza di emocolture positive.
Benjamin e coll hanno riscontrato una minor frequenza di complicanze della sepsi batterica (colture
ripetutamente positive, danno d'organo, mortalita) in neonati in cui il catetere veniva rimosso entro 24
ore dall'identificazione del microrganismo rispetto a quelli in cui veniva lasciato in sede nel tentativo di
sterilizzazione (8% vs 46%; OR=9,8) (34). In lavoro retrospettivo condotto da Karlowicz e coll, neonati in
cui il CVC veniva rimosso entro tre giorni dalla diagnosi di candidemia presentavano una minore durata
della fungemia (3 vs 6 giorni, P=0,0002) ed una minore mortalita (2% vs 19%, P=0,008) (35).

E raccomandabile limmediata rimozione del CVC in presenza di batteriemia causata da S.aureus o da
Bacilli Gram negativi o in caso di fungemia (25,32,34).

Profilassi antimicrobica

Profilassi antibiotica

La somministrazione empirica e prolungata di antibiotici ad ampio spettro seleziona ceppi batterici
resistenti e favorisce l'insorgenza di infezioni fungine (36). Lutilizzo giudizioso degli antibiotici rimane
uno strumento di fondamentale importanza per la prevenzione delle infezioni nosocomiali.
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Calil e coll. (37) hanno identificato nell’'uso degli antibiotici un fattore di rischio indipendente per la
colonizzazione da parte di batteri multiresistenti e riportano un riduzione della colonizzazione dal 32% al
10,8% e delle infezioni nosocomiali da 18 a 2 casi/anno causate da batteri multiresistenti dopo I'attuazione
di un programma educativo e la sospensione dell’'uso delle cefalosporine di terza generazione.

In un recente studio retrospettivo su 24111 pazienti Clark e coll. hanno messo a confronto neonati
con sospetta sepsi early-onset trattati con ampicillina-cefotaxime e neonati trattati con ampicillina-
gentamicina. La regressione logistica multivariata identificava nel trattamento con ampicillina-cefotaxime
un fattore di rischio indipendentemente associato a morte prima della dimissione, anche se gli Autori
stessi sottolineano che non & possibile escludere che il risultato sia stato alterato da vizi di selezione dei
pazienti (38).

Isaacs ha recentemente riportato dieci punti che ritiene essenziali per ridurre i fenomeni di resistenza agli
antibiotici (Tabella) (36).

L'utilizzo di una profilassi antibiotica nei pazienti portatori di un catetere venoso centrale & ancora oggi
discussa.

Cinque trials clinici presi in considerazione da una meta-analisi Cochrane hanno valutato |'utilizzo della
vancomicina per la profilassi delle infezioni nosocomiali in pazienti portatori di Catetere Venoso Centrale
(39). La meta-analisi ha dimostrato una riduzione di tutti gli episodi di sepsi nosocomiale e della sepsi
da CoNS senza pero effetti sulla mortalita e sui tempi di degenza. Dati i minimi benefici clinicamente
importanti, ed il rischio (teorico, ma non dimostrato) della comparsa di ceppi batterici resistenti, gli Autori
sconsigliano I'uso di routine della profilassi con Vancomicina.

Un approccio alternativo per la profilassi “locale” delle infezioni legate al catetere venoso centrale é la
tecnica“antibiotic flush” o “antibiotic lock”. In un trial clinico prospettico randomizzato su 90 neonati (40),
0,4 ml di soluzione fisiologica eparinata contenente vancomicina (25mcg/ml) venivano instillati due volte
al giorno nel catetere e lasciati in sede per 20 minuti, quindi erano aspirati, ed il catetere veniva lavato
con soluzione fisiologica. Gli autori hanno potuto registrare una significativa differenza di incidenza
tra il gruppo trattato ed il gruppo non trattato (24,9 vs 8,2/1000 cateteri-giorno, RR 0,33; 95% Cl:0,12-
0,80; P=0,004) né si & osservato un impatto della profilassi sulla colonizzazione o infezione da parte di
enterococchi o stafilococchi vancomicina-resistenti.

Cura della cute

Nel neonato la cute offre una ridotta efficacia come barriera meccanica, poiché & molto sottile per ridotto
spessore dello strato corneo, insufficiente € anche la barriera chimica del cosiddetto “mantello acido
cutaneo” sia per l'alcalinita della vernice caseosa sia per la ridotta presenza di ghiandole sudoripare e
sebacee.

La immaturita e la vulnerabilita cutanea & particolarmente evidente nei nati pretermine (nei quali la
maturazione cutanea prosegue dopo il parto per 2-4 settimane) specialmente se ricoverati in UTIN e
quindi sottoposti a lesioni provocate da cerotti, monitoraggi, prelievi ecc. Questa particolare “fragilita”
cutanea dei nati pretermine costituisce un fattore di rischio nei confronti delle infezioni nosocomiali.
Pertanto vari lavori scientifici nel tempo hanno valutato l'efficacia di unguenti sulla cute nel prevenire le
infezioni nosocomiali.

Una revisione della Cochrane del 2004 concludeva che I'applicazione di unguenti sulla cute aumentava
il rischio di infezioni nosocomiali e in particolare di quelle sostenute da stafilococchi coagulasi negativi e
che questo tipo di trattamento non dovrebbe essere utilizzato di routine nei nati pretermine (41).

Nello stesso anno Edwards e coll coinvolgendo 53 UTIN partecipanti al Vermont Oxford Network
effettuavano uno studio randomizzato su 1191 neonati di eta gestazionale < 30 settimane e di peso
compreso tra 501 e 1000 g; di questi 602 venivano trattati con unguento a scopo profilattico nei confronti
di sepsi di origine nosocomiale e 589 erano. | risultati non evidenziavano differenze di mortalita tra il
gruppo trattato con unguento ed il gruppo sottoposto a cura routinaria della cute, mentre vi era una
differenza significativa dell'incidenza di sepsi per i neonati di peso compreso tra 501 e 750 g (p=0,03)
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e nessuna differenza significativa per quelli di peso compreso tra 751 e 1000 g. p=0,34); lo stafilococco
coagulasi negativo era il microrganismo piu frequentemente in causa (42).

Nel 2005 Darmstadt e coll hanno effettuato uno studio randomizzato per valutare gli effetti protettivi
di unguenti sulla cute di nati pretermine nei confronti delle infezioni nosocomiali (43). Gli autori hanno
valutato 497 nati di eta gestazionale < 33 settimane suddivisi in tre gruppi: il primo trattato con un
unguento a base di olio di girasole, il secondo a base di olio minerale (Aquaphor) e il terzo, di controllo,
non trattato. Nel primo gruppo le infezioni risultavano significativamente ridotte rispetto al gruppo di
controllo (p=0,032), nel secondo gruppo diminuite, ma non in modo significativo. Se venivano valutati i
nati di peso < 1250 g. le infezioni erano ridotte significativamente sia nel primo (p=0,014) che nel secondo
gruppo (p=0,025). Se si valutavano solo i pazienti in cui il trattamento era iniziato entro le prime 24 ore di
vita sia il primo (0,031) che il secondo gruppo (0,021) presentavano un numero ridotto significativamente
di infezioni nosocomiali.

| pareri non sono unanimemente favorevoli sull'efficacia degli unguenti utilizzati sulla cute dei nati
pretrmine nel ridurre l'incidenza delle infezioni nosocomiali ed altri studi saranno necessari per una piu
approfondita valutazione.

Conclusioni

Le infezioni nosocomiali sono tuttora uno dei pit gravi problemi per le Terapie Intensive Neonatali.
Pertanto ogni sforzo deve essere attuato per ridurre l'incidenza di queste infezioni che non possono
essere considerate un pedaggio obbligato dell'ospedalizzazione, poiché non puo essere accettabile che
un luogo di ricovero e cura come l'ospedale possa essere esso stesso fonte di malattie.
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Tabella. Dieci regole per ridurre I'antibioticoresistenza (modificato da Isaacs, Arch Dis Child Fetal Neonatal
Ed, 2006).

1) Eseguire sempre esami colturali (sangue, liquor, ecc.) prima di iniziare una terapia antibiotica.

2) Usare sempre antibiotici a spettro pil ristretto possibile (penicillina + aminoglicoside).

3) Come regola generale non iniziare terapie empiriche con una cefalosporina di terza generazione o un
carbapenemico.

4) Mettere in atto strategie mirate a ridurre I'uso di antibiotici ad ampio spettro.

5) Avere fiducia nei risultati degli esami colturali del proprio laboratorio.

6) Tests aspecifici, come 'aumento della PCR, non danno la certezza che il neonato sia affetto da sepsi.
7) Se le colture sono negative dopo 2 o 3 giorni, & generalmente opportuno e sicuro sospendere gli
antibiotici.

8) Evitare di utilizzare antibiotici per lunghi periodi.

9) Trattare la sepsi, non la colonizzazione.

10) Fare tutto il possibile per prevenire le infezioni nosocomiali, migliorare le strategie di prevenzione, in
modo particolare l'igiene delle mani.
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VENTILAZIONE NON INVASIVA: UPDATE

F. Messina
Ospedale Evangelico Villa Betania, Napoli

L'Autore analizza l'evoluzione dell’assistenza al neonato pretermine, con particolare attenzione al
cambiamento degli obbiettivi finali, dove la sopravvivenza viene sostituita con la qualita della vita
futura ; e quindi con la riduzione delle complicanze invalidanti..Tutto cio, ha portato a scegliere

delle metodiche di assistenza respiratorie, meno aggressive, creando una nuova“ filosofia”

assistenziale, identificandole con il termine di“gentle ventilation”.

Scopo dell’assistenza ventilatoria &,infatti, garantire lo scambio gassoso applicando strategie assistenziali
chelimitinoildannoindottodallaventilazione (VILJ), che vede diversimomenti patogenetici distinguibiliin
barotrauma (provocato dall’utilizzo di pressioni di picco eccessive o incontrollate), volutrauma (provocato
dalla sovradistensione alveolare da eccesso di volume utilizzato e conseguente assottigliamento dei setti),
atelectrauma (secondario all'instabilita provocata dall'apertura e chiusura degli alveoli - effetto elastico -
spesso legato all'impiego di PEEP troppo basse).A tutti questi effetti,spesso si puo associare il biotrauma
(danno secondario all'innesco della cascata infiammatoria,fenomeno inoltre correlato anche alle infezioni
materno-fetali perinatali) che puo restare confinato al parenchima polmonare o divenire sistemico.

La riduzione del VILJ prevede dunque I'utilizzo di un supporto ventilatorio individualizzato associato ad
un uso corretto di ossigeno e surfattante. Il tipo di patologia polmonare e l'evoluzione della funzione
respiratoria rappresentano il filo conduttore da seguire per individualizzare I'assistenza respiratoria
neonatale. Alla nascita il polmone del neonato pretermine si presenta immaturo e a bassa compliance.
Tali condizioni possono perd variare rapidamente anche in relazione al tipo di supporto ventilatorio
applicato. Inoltre, la diffusione della profilassi prenatale della sindrome da distress respiratorio, con
I'impiego di cortisonici,nonché la somministrazione “tempestiva” di surfattante esogeno hanno reso
estremamente rapidi e difficilmente prevedibili le variazioni della dinamica polmonare, specie nelle prime
24-48 ore di vita. Il mancato adeguamento del set ventilatorio a questi cambiamenti puo riproporre gli
effetti del volutrauma favorendo il VILJ, a prescindere dalla tecnica di ventilazione utilizzata. In particolare
durante la fase di reclutamento alveolare la scelta della modalita di supporto ventilatorio & cruciale per
la limitazione del VILJ. Per questi motivi molti autori hanno indicato la necessita di impiegare modalita di
ventilazione che rispettino la fisiopatologia respiratoria sin dalla sala parto attraverso la somministrazione
di una miscela gassosa riscaldata ed umidificata; con una FiO2 controllata ed adeguata al fabbisogno,
impiegando la PIP piu bassa possibile (20-25 cm H20) nonché una PEEP adeguata e costante (4-6 cm
H20). Le ultime raccomandazioni dell’Accademia Americana di Pediatria per la rianimazione neonatale
del pretermine, infatti, suggeriscono l'impiego di apparecchiature che consentono di controllare PIP,
PEEP e FiO2 ( es.Neo Puff) o della nasal-CPAP in presenza di respiro spontaneo valido. La CPAP che é stata
una delle prime tecniche di ventilazione introdotta negli anni ‘70, ha conosciuto nell’ultimo decennio una
rapida diffusione per il trattamento primario della sindrome da distress respiratorio,anche nel neonato di
peso molto basso. Il crescente utilizzo della nasal-CPAP deriva non solo dal miglioramento dei materiali e
della tecnologia, ma anche dal fatto che il successo di tale metodica assistenziale dipende strettamente
dall'esperienza e dalla “convinzione” del team medico-infermieristico, rafforzata negli ultimi anni, dal
convincimento che per limitare il danno polmonare bisogna ridurre la ventilazione meccanica.

Altro aspetto cruciale, € dato dalla necessita di sottoliniare I'importanza di una adeguata ri-organizzazione
in sala parto, sia in termine di personale che di attreezzature, tale da garantire non solo I'adeguato
reclutamento alveolare, ma anche la stabilizzazione sia termica che dei parametri cardio-respiratori, per
poi proseguire durante il pit 0 meno lungo trasporto, il mantenimento degli stessi criteri di ventilazione
e di monitoraggio.
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ANAFILASSI E FATTORI DI RISCHIO

M. Calvani

Azienda Ospedaliera San Camillo Forlanini
UOC di Pediatria ed Ematologia pediatrica
Roma

Nel tempo sono state proposte numerose definizioni di anafilassi. Tutto cio ha avuto come importanti
conseguenze il verificarsi di diversita nell'approccio diagnostico e quindi terapeutico ma anche ostacolare
la acquisizione di dati circa la reale diffusione epidemiologica della malattia per la difficolta di paragonare
studi che impiegavano definizioni diverse.

Si passava da definizioni in cui veniva privilegiato l'aspetto patogenetico, come quella della American
Academy of Allergy and Asthma Immunology «Anafilassi & definita come una reazione immediata
sistemica dovuta al rapido rilascio IgE mediato di potenti mediatori dal mastociti tissutali e dai basofili del
sangue periferico» ad altre in cui oltre all'aspetto patogenetico si sottolineavano la presenza di particolari
segni clinici.

Secondo la piu recente classificazione, proposta della European Academy of Allergy and Clinical
Immunology (EAACI) la Anafilassi puo essere definita come una “grave reazione allergica sistemica
o generalizzata, pericolosa per la vita”. Gli autori sottolineano come la reazione si sviluppa di solito
gradualmente, pil spesso entro pochi minuti dalla assunzione della sostanza responsabile, ma talora
anche dopo unora, (0 2-4 ore dopo nel caso dell’anafilassi da esercizio fisico).

Del tutto recentemente inoltre sono stati definiti dei criteri diagnostici. Secondo questi criteri € molto
probabile una Anafilassi se il quadro clinico ha:

1) Esordio acuto (da minuti a alcune ore) con coinvolgimento della cute o delle mucose o di entrambe (es.
orticaria generalizzata, prurito o flushing, rigonfiamento di labbra, lingua, ugola)

E almeno uno dei seguenti

- Compromissione respiratoria (dispnea, broncospasmo, stridore, riduzione del PEF, ipossiemia)

- Riduzione della pressione arteriosa o sintomi di disfunzione di organo [ipotonia (collasso), sincope,
incontinenzal

2) Due o piu dei seguenti che si verifichino rapidamente dopo la esposizione a un probabile allergene per
quel paziente (da minuti a alcune ore)

- Interessamento della cute-mucose (come sopra)

- Compromissione respiratoria (come sopra)

- Riduzione della pressione arteriosa o sintomi associati (come sopra)

- Sintomi gastrointestinali persistenti (dolori addominali crampiformi, vomito)

3) Riduzione della pressione arteriosa dopo esposizione a un allergene conosciuto per quel paziente (da
minuti a alcune ore)

a) nei lattanti e bambini: bassa pressione sistolica (per l'eta) o diminuzione di oltre il 30% della pressione
sistolica

b) adulti: pressione sistolica inferiore a 90 mm Hg o riduzione di oltre il 30% della pressione basale
Questi criteri identificano solo i casi “classici” di anafilassi e dovrebbero, secondo gli autori, permettere
di identificare almeno il 95% dei casi di anafilassi. Non identificano invece quei casi in cui la anafilassi si
manifesta ad esempio con una improvvisa ipotensione o shock senza evidente esposizione ad allergene
noto o la anafilassi da esercizio. In seguito la EAACI ha ripreso tale definizione, aggiungendo una
classificazione di gravita (gia in precedenza proposta da Sampson) allo scopo di indirizzare un corretto
impiego della adrenalina.

I sintomi dell’anafilassi derivano dagli effetti biologici legati all'improvviso e massivo rilascio di mediatori
da parte di mastociti tissutali e basofili circolanti, principalmente istamina, leucotrieni e prostaglandine,
che si verifica, nelle forme allergiche, a seguito di una reazione di tipo IgE mediato.
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Gli alimenti costituiscono la causa piu frequenti di anafilassi nel bambino, ma altre fattori possono essere
i farmaci, laimmunoterapia specifica, la puntura di insetti.

Il quadro clinico insorge usualmente nell’arco di pochi minuti, nella maggior parte dei casi entro due ore
dalla assunzione di un alimento. Come regola, la rapidita di insorgenza dei sintomi & proporzionale alla
loro gravita. Il quadro clinico puo essere monofasico, protratto (sono descritti casi i cui sintomi sono durati
fino a 35 ore) o bifasico, ovvero che dopo un miglioramento ricompare dopo 8-12 ore in modo spesso
ancor pil grave. Sintomi premonitori sono spesso una sensazione di calore cutaneo, formicolio e prurito
localizzati al cuoio capelluto, meato acustico esterno, labbra, piante dei piedi e palme delle mani o ai
genitale eritema cutaneo. Le manifestazioni cutanee sono di solito le prime a comparire, manifestandosi
con orticaria a pomfi grandi e confluenti del viso mani e piedi e spesso con angioedema. Successivamente
possono comparire sintomi gastrointestinali come dolori addominali, nausea o vomito, crampi o diarrea
(anche mucoemorragica) dolore pelvico da contrazione uterina (rischio aborto) o sintomi respiratori a
carico delle alte a basse vie respiratorie (congestione nasale, edema laringeo, broncospasmo, dolore
toracico, dispnea, senso di soffocamento, cianosi etc).

Infine possono associarsi disturbi cardiovascolari come disritmie, ipotensione e collasso che possono
portare alla perdita di coscienza. Tardivamente puo persistere una cefalea anche per 24-72 ore. Tuttavia
nessuno dei suddetti quadri clinici, nemmeno quelli cutanei, sono necessariamente presenti nel corso
della anafilassi.

L'anafilassi € un evento ancora oggi imprevedibile per la gran parte dei casi, e numerosi sono i fattori di
rischio o le condizioni che sono sospettati di accentuarne la gravita delle manifestazioni cliniche.

Tra i vari fattori l'esercizio fisico € di certo in grado di indurre una forma particolare di anafilassi, detta
appunto da esercizio, mentre la assunzione di farmaci, quali la aspirina o i FANS, o la assunzione di alimenti
freddi, se ingeriti contemporaneamente all‘allergene alimentare, sono ritenuti in grado di aumentarne la
gravita del quadro clinico. Allo stesso modo sono probabilmente in grado di aumentare la gravita della
reazione allergica la quantita di alimento allergizzanti ingerito cosi’ come la quantita di lipidi presenti nel
parto, che mascherando il riconoscimento dell’allergene a livello orale, consentirebbero la assunzione di
una dose maggiore di alimento allergizzanti.

La comorbidita per asma (recente e mal controllata, ma in alcuni studi anche pregressa) e I'aver sofferto in
precedenza di episodi di anafilassi sembrano un fattore di rischio per il ripetersi di reazioni anafilattiche.
Uno studio recente, che ha arruolato una popolazione di bambini ed adulti allergici alle arachidi ed ai
semi, ha mostrato che i soggetti affetti da rinite allergica grave sono pil a rischio di sviluppare durante la
anafilassi edema faringeo grave, quelli affetti da eczema perdita di coscienza e quelli con asma grave un
broncospasmo grave.

In una casistica italiana di 163 bambini affetti da anafilassi da alimenti, sono risultati fattori di rischio per
anafilassi grave la storia clinica di asma ma anche di disturbi gastrointestinali. In particolare la storia clinica
di asma costituiva un fattore di rischio per I'insorgenza, durante I'episodio anafilattico, di wheezing (OR
2.2;95% Cl 1.1-4.5) ma anche di arresto respiratorio (OR 6.9; 95% Cl 1.4-34.2). Allo stesso modo la storia
clinica di disturbi gastrointestinali costituiva un fattore di rischio per la insorgenza di vomito (OR 2.1 95%
Cl1 0.9-4.3), ma anche di ipotensione (OR 7.9; 95% Cl 1.9-32.0),di bradicardia e/o arresto cardiocircolatorio
(OR9.2; 95% C1 0.9-91.3).

Allo stesso modo sono fattori di rischio per il verificarsi di una anafilassi grave la comorbidita per malattie
cardiovascolari, la mastocitosi, ma anche il deficit di PAF (Platelet activating factor idrolisi), di ACE
(Angiotensin Converting Enzyme), di diaminoossidasi.
Laassunzionedialcunifarmaci,comeibeta-2selettivi,riducendol’effettodellasuccessivasomministrazione
della adrenalina, costituisce un ovvio fattore di rischio.

Alcuni alimenti, come i semi e le arachidi, sono fattori di rischio per il verificarsi di una anafilassi di
maggiore gravita, costituendo la principale causa di morte per anafilassi da alimenti.
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EPATITE AUTOIMMUNE: INQUADRAMENTO, DIAGNOSI ETERAPIA

P.Vajro, F. Balivo, C. Veropalumbo, C. Gentile
Dipartimento di Pediatria, Universita di Napoli “Federico II”

Introduzione

Lepatite autoimmune (EAI) & una malattia infiammatoria progressiva del fegato che non tende alla
guarigione spontanea. Attraverso successive ondate di necrosi evolve verso un danno irreversibile del
parenchimaepatico.lstologicamente e caratterizzata da uninfiltrato periportaledicellule prevalentemente
linfomonocitarie che tendono a superare la lamina limitante. Se la malattia non viene adeguatamente
e precocemente trattata puo evolvere verso la fibrosi e la cirrosi. Le alterazioni sieriche tipiche della
malattia sono la presenza di autoanticorpi circolanti, ipertransaminasemia ed ipergammaglobulinemia.
Puo presentare quadri di sovrapposizione con la colangite sclerosante/autoimmune (overlap syndrome).
E' pit frequente in soggetti affetti da o con familiarita per malattie su base autoimmune

Eziopatogenesi

Il meccanismo patogenetico € ignoto, ma diversi studi suggeriscono che alla base vi sia una patogenesi
multifattoriale. E’ stato ipotizzato che un paziente, geneticamente predisposto, viene a contatto con un
agente ambientale che innesca un processo autoimmune diretto verso antigeni epatici, con successivo
processo infiammatorio ad evoluzione fibro-cirrogena.

Classificazione

La presenza degliautoanticorpi ha particolareimportanzain eta pediatrica visto che & del tutto eccezionale
in soggetti sani. Pertanto un titolo anticorpale anche minimo diventa altamente significativo. Un elevato
titolo anticorpale non si associa necessariamente a una malattia piu aggressiva, cosi come la scomparsa
degli anticorpi in corso del trattamento non riduce il rischio di recidiva.

L' EAl viene classificata in due sottotipi principali in base al pattern anticorpale. Il primo sottogruppo
definisce I'EAl tipo 1, caratterizzato dalla presenza di autoanticorpi anti muscolo liscio (SMA) e/o anticorpi
anti nucleo (ANA) mentre I'EAl tipo 2 & caratterizzata dalla presenza di anticorpi anti microsoma epatico e
renale tipo1 (LKM-1) e/o anticorpi anti citosol epatico (LC-1). Nel bambino sono diagnostici titoli = 1:20 per
ANA e SMA e titoli > 1:10 per LKM-1 e LC1 (tabella 1).1 due sottotipi di EAl differiscono per le caratteristiche
genetiche, cliniche ed epidemiologiche. L esito e la risposta alla terapia sono pressoché sovrapponibili.
Il rapporto tra i due sottogruppi di EAl in Europa é di 2:1 a favore del tipo 1. L' EAl di tipo 1 presenta due
picchi di insorgenza: in eta adolescenziale e intorno ai 30 anni. Il tipo 2 insorge piu precocemente, anche
nel primo anno di vita e ha spesso un’insorgenza piu severa, mimando talora un’epatite fulminante e un
decorso a pousseé. L' ipergammaglobulinemia, tipica del tipo 1, ¢ moderata e occasionalmente assente nel
tipo 2. A differenza del tipo 1 che si associa spesso ad alterazioni a livello biliare, il riscontro di un danno
ai dotti biliari nell’ epatite di tipo 2 e del tutto occasionale. Un terzo tipo di EAl con Ab anti antiAg solubile
epatico (SLA) non ha un profilo clinico o sierologico distintivo (il 75% di questi pazienti possiede anche
autoAb caratteristici del tipo 1). Un ulteriore gruppo di pazienti ha caratteristiche simili alle precedenti
forme ma risulta sieronegativa.

Caratteristiche Cliniche

L' EAl nel bambino, & caratterizzata dall’ estrema variabilita del quadro clinico d’esordio. Da diagnosi
del tutto occasionali in pazienti asintomatici in cui il sospetto di epatite insorge magari in seguito al
riscontro occasionale di una alterazione degli indici bioumorali di citolisi epatica si va a quadri di cirrosi/
ipertensione portale o di insufficienza epatica. L' eta media al momento della diagnosi & di circa 10 anni
per il tipo 1e 7 anni per I'EAl di tipo 2. Le transaminasi sieriche sono costantemente aumentate (ancorché
fluttuanti) e I epato-splenomegalia & frequente. Un terzo dei pazienti, pit spesso di tipo 1, manifesta un
quadro piu insidioso con astenia, anoressia, malessere aspecifico, perdita di peso e ittero intermittente. Il
riscontro di fibrosi e cirrosi all’ esame bioptico e frequente anche se effettuato precocemente. Un 10-20
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% dei pazienti con EAl presenta una malattia autoimmune associata (quali vitiligo, Tiroidite di Hashimoto,
Diabete Mellito insulino-dipendente, artrite cronica giovanile, malattia celiaca).

Aspetti Bioumorali

Le principali caratteristiche bioumorali sono:

- persistente elevazione delle transaminasi sieriche nei pazienti non trattati

- ipergammaglobulinemia policlonale (prevalente aumento della frazione IgG).

I livelli sierici di gamma GT sono generalmente nella norma e un loro aumento deve far sospettare la
concomitante presenza di danno a livello dei dotti biliari.

L' albumina sierica pud essere normale nella fasi iniziali della malattia. La riduzione dell’ attivita
protrombinica indica una grave compromissione della funzionalita epatica.

Diagnosi

Per giungere alla diagnosi ci si avvale in genere di una combinazione di dati clinici, sierologici, bioumorali
e istologici. Nei casi piu dubbi, solo una buona risposta a un trattamento immunosoppressivo riesce a
togliere ogni dubbio.

La biopsia epatica rimane lo strumento fondamentale per una diagnosi certa di epatite autoimmune.
Questa tecnica inoltre fornisce anche una valutazione prognostica. Il prelievo bioptico andrebbe eseguito
prima di iniziare il trattamento immunosoppressivo. Nei casi dubbi, quali quelli caratterizzati dall’
assenza di autoanticorpi tipici in presenza di una grave malattia inflammatoria, & obbligatorio ricercare
autoanticorpi che non rientrano nei protocolli di routine quali SLA o LC-1. La diagnosi di EAIl si basa anche
sull'esclusione di altre epatopatie croniche con quadro istologico e bioumorale sovrapponibile (es. m.
Wilson, epatiti croniche B e C, deficit di a-1AT).

L' International Autoimmune Hepatitis Group ha stilato un elenco di criteri che definiscono la diagnosi di
epatite autoimmune ed ha prodotto un sistema di punteggio (scoring system) numerico che in base alla
valutazione di alcuni parametri clinici, biochimici, sierologici e istologici consente di fare diagnosi definita
o probabile di EAL (tabella 2).

Terapia

| principali schemi terapeutici prevedono l'uso del Prednisone in monoterapia o in associazione con I’
Azatioprina. Generalmente vengono raccomandati circa 2 mg/kg/die di Prednisone con un massimo di 60
mg/die negli adolescenti e 1,5-2 mg/kg/die di Azatioprina. A causa della notevole riduzione degli effetti
collaterali viene di solito preferita la terapia combinata alla monoterapia. Rappresentano un'eccezione
quelle situazioni in cui I" uso di Azatoprina & controindicato quali citopenia severa, ipersplenismo o uno
stato digravidanza accertata o presunta. La terapia & purtroppo raramente efficace a prevenire’evoluzione
in cirrosi, e infatti le casistiche pediatriche testimoniano che circa la meta dei casi non cirrotici al momento
della diagnosi vi evolvono successivamente nonostante un adeguato trattamento. Una remissione clinica
e bioumorale completa si ottiene in genere entro le 6-10 settimane. Nei pochi casi particolarmente gravi
viene utilizzata la ciclosporina. Una volta ottenuta la remissione, lo scopo del trattamento diventa quello
di mantenere lo stato di remissione clinica e bioumorale e prevenire eventuali ricadute. Nella terapia di
mantenimento la dose di Prednisone va progressivamente ridotta e possibilmente portata a giorni alterni.
La dose precisa e la modalita di somministrazione va personalizzata per ogni singolo paziente in modo
tale da mantenere un buon equilibrio bioumorale con la minima dose possibile (es. 2.5 - 5.0 mg/2gg)
. Livelli sierici di AST, ALT e gammaglobuline sono i markers piu utili di risposta al trattamento anche
se, non rispecchiano fedelmente il quadro istologico. Non esistono linee guida che indichino la durata
ottimale del trattamento immunosoppressivo. Per evitare ricadute & conveniente valutare I’ opportunita
di sospendere il trattamento dopo almeno 5 anni di remissione stabile. In caso di trattamento combinato
con Prednisone e Azatioprina il Prednisone andrebbe sospeso nel sesto anno e I'Azatioprina mantenuta
per almeno un altro anno. Gli effetti collaterali pit frequenti sono generalmente dovuti a dosi elevate di
Prednisone e producono alterazioni fisiche quali obesita, ritardo di crescita e strie cutanee.
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Colangite Sclerosante autoimmune (ASC)

La ASC sclerosante & caratterizzata da inflammazione delle vie biliari intra ed extraepatiche e fibrosi
obliterativa dei dotti biliari che evolve verso la cirrosi biliare.

Si ritiene che alla base vi sia un meccanismo patogenetico multifattoriale in cui la componente genetica
e quellaimmunitaria giocano un ruolo fondamentale. Puo complicare le Malattie Inflammatorie croniche
intestinali.

Le piu frequenti alterazioni bioumorali nella ASC sono I' aumento degli indici di colestasi associate
generalmente a un modesto aumento delle transaminasi. Sono frequentemente positivi gli autoAb non-
organo specifici ANA e/o SMA e in circa meta dei casi, gli pANCA.

L' inizio & spesso insidioso. Dolore addominale cronico localizzato nel quadrante superiore destro,
ittero intermittente e diarrea cronica sono tra i sintomi piu frequenti. Epato-splenomegalia si riscontra
frequentemente.

La diagnosi di ASC si basa su criteri bioumorali (colestasi), istologici (fibrosi portale, spesso periduttale a
buccia di cipolla) e diimaging (irregolarita delle pareti dei dotti biliari alla colangio-RMN o alla ERCP). Puo
coesistere con I'EAI (overlap syndrome).

Corticosteroidi, metotrexate, azatioprina, antibiotici, colestiramina e D-penicillamina sono tutti farmaci
che sono stati usati nel tentativo di rallentare il decorso della malattia. Lacido ursodesossicolico (UDCA)
sembra promettenteanche alungotermine. Nei casi evolutivi, I'unico interventorisolutivo & rappresentato
dal trapianto di fegato. Per la natura autoimmune della malattia tuttavia una recidiva & sempre possibile.
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Tabella 1 Classificazione dell’Epatite Autoimmune

Parametri Tipo 1 Tipo 2
Autoanticorpi ANA+/- SMA Anti-LKm-1
Anti-actina Anti-LC1
Anti SLA/LP
p-ANCA
Eta Qualsiasi Infanzia e adulti giovani
Variazioni geogafiche In tutto il mondo Comune in Europa e Sud
America
Sesso F 75% circa F 95% circa
Associazioni con altre patologie | Comune Comune in Europa e Sud
autoimmuni America
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Severita clinica Variabile Severa

Istologia all'esordio Variabile Generalmente avanzata
Fallimento terapia Rara Frequente

Recidiva dopo sospensione | Variabile Comune in Europa e Sud
terapia America

Necessita di terapia cronica Variabile Circa 100%

Tabella 2 Score System dell’Epatite Autoimmune

Parametri Score
Sesso Femminile +2
Rapporto GGT / ALT >3 -2
IgG 1.5-2 volte i valori normali +2
1-1.5 volte i valori normali +1
<1 0
AMA Positivi -4
Markers di infezione virale
Positivi
Negativi -3
+3
Farmaci epatotossici
Si
No
-4
+1
Alcool < 25 gr/die +2
> 60 gr/die
-2
ANA, SMA,o anti LKM1 (titolo) > 1:80 (>1:20 Bambini) +3
1:80 +2
1:40 +1
<1:40
0

Malattie autoimmuni

concomitanti

Extraepatiche

+2
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Altri autoanticorpi Anti SLA/LP, actina, LC1, pANCA | +2
Istologia Epatite all'interfaccia +3
Plasmacellule +1
Rosette +1
Nessuna delle precedenti -5
Alterazioni biliari -3

Alterazioni atipiche

-3
HLA DR3 o DR4 +1
Risposta al trattamento Remissione +2
Remissione poi recidiva +3

Score prima del trattamento: diagnosi certa con score > 15; diagnosi probabile con score 10-15
Score post- trattamento: diagnosi certa con score > 17; diagnosi probabile con score 12-17.

Referenze
Vergani D, AlvarezF, Bianchi F.etal, Liverautoimmune serology: a consensus statement from the committee
for autoimmune serology of the International Autoimmune Hepatitis Group. J Hepatol. 2004;4:677-83.



RELAZIONI

| RAPPORTI OSPEDALE-TERRITORIO IN CAMPANIA
L. Pinto

I modelli di medicina territoriale ed ospedaliera che vengono proposti per I'adulto non possono essere
applicati cosi come tali in pediatria in quanto non tengono conto della sua complessita specialistica, della
peculiarita del rapporto con la famiglia, della specificita del-le malattie croniche e della lungodegenza,
ma, in particolare, della percezione delle ur-genze soggettive (ovvero non reali ma percepite come tali dai
genitori), che rappresentano la stragrande maggioranza degli accessi in Pronto Soccorso.

In Campania, infatti, come in altre regioni, il sistema territoriale regionale delle cure pe-diatriche“primarie’
attualmente garantisce la continuita assistenziale solo nelle ore diurne dal lunedi e venerdi, per cui risulta
carente la copertura nelle ore notturne e nei giorni fe-stivi e prefestivi.

Questa situazione, in una regione con profondi disagi socio-sanitari, ha acuito il feno-meno del ricorso
al Pronto Soccorso dell'ospedale, e le UU.OO. di Pediatria sono sottopo-ste ad una pressante richiesta di
prestazioni pediatriche nelle 24 ore, che comporta un aumento di ricoveri inappropriati, ed un elevato
consumo di tempo e di risorse.

Sono pertanto necessari dei modelli organizzativi capaci di coniugare le esigenze sia dell'Ospedale che
del Territorio, ma, in Campania come in altre Regioni, il problema & an-cora lontano dall’essere risolto
nonostante | attenzione che gli e stata dedicata dai tecnici e dalla classe politica.

La questione era stata correttamente analizzata nella nostra Regione dalla Legge L.R. n° 10 dell’11 luglio
2002 “Norme per il Piano Sanitario Regionale per il triennio 2002-2004" par. 5.4 : “la problematica dei
rapporti ospedale-territorio ha il suo elemento nodale nella evidenza che si é realizzata, da parte di
entrambe le strutture, una risposta distorta alla domanda di salute del cittadino”; “il distretto, attraverso le
sue articolazioni, non soddisfa pienamente la domanda di prestazioni pur potenzialmente erogabili al di
fuori dell'ospe-dale, rendendo talora obbligatorio per il cittadino il ricorso al pronto soccorso ed al ricove-
ro; l'ospedale, nell'intercettare questa domanda inevasa, la soddisfa spesso attraverso I'utilizzo improprio
del ricovero”. La conclusione era che “sostanzialmente, a fronte del bi-sogno di salute del cittadino, vi & da
parte del distretto una risposta inadeguata e da parte dell'ospedale una risposta inappropriata”

Il PSR aveva individuato una possibile soluzione nell’utilizzo degli strumenti normativi degli Accordi
Collettivi, nazionali e decentrati dei MMG/PLS, per adattare modalita di ac-cesso ed orari di apertura degli
ambulatori dei MMG/PLS alle reali esigenze dell’'utenza ed ampliare i tempi della copertura del servizio
in modo da realizzare, in cooperazione con le SAUT, un reale dispositivo di continuita assistenziale sul
territorio.

Il sistema dell'emergenza-urgenza non avrebbe dovuto essere inteso “come semplice punto di
smistamento verso l'ospedale o di emanazione di prestazioni di cui si richiedera la replica al MMG/PLS il
giorno successivo”. | punti SAUT dovevano essere dotati“di spazi, attrezzature e presidi per la diagnosi e la
terapia idonei a consentire l'osservazione protrat-ta del paziente ed una adeguata prima cura”.

I medici dell’assistenza primaria e della continuita assistenziale avrebbero dovuto avere la possibilita
“di effettuare l'osservazione breve del paziente e di somministrare terapie di prima cura o di elezione in
pazienti stabilizzati’, di allargare le esperienze delle strutture sanitarie intermedie, con la possibilita di
realizzare attivita di cura a ciclo diurno anche in ambito extra ospedaliero, “spostando, per problematiche
patologie tipicamente di elezione, il “contenuto” ospedaliero (operatori, conoscenze) in un “contenitore”
(la struttura sanitaria intermedia) a minore complessita e dunque a minor assorbimento di risorse”
L'Ospedale, dal canto suo, avrebbe dovuto favorire la qualificazione dei ricoveri attra-verso l'adozione
di protocolli condivisi, in modo da selezionare i pazienti per i quali il rico-vero era realmente necessario,
e spostando le attivita a bassa complessita verso i regimi a ciclo diurno e verso l'attivita ambulatoriale.
La Regione avrebbe dovuto riconoscere la re-munerazione tariffaria dell'attivita di P.S. ed Osservazione
Breve.

Obiettivo da raggiungere era lo sviluppo ed il sostegno del rapporto MMG/PLS-Ospedale sia nel pre-
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ricovero (prescrizione del ricovero di elezione), sia durante il ricovero (partecipazione alla consultazione
clinica), sia nel post-ricovero (continuita delle cure sulla base di linee guida comuni condivise)

Negli anni successivi non si sono registrati ulteriori sviluppi di questo importante tema, e sopratutto, non
si & dato corso ad iniziative che realizzassero le indicazioni del PSR 2002-2004.

La L.R. n° 24 del 19 dicembre 2006 “Piano Regionale Ospedaliero per il triennio 2007-2009” ha previsto
I'istituzione in ciascuna provincia di un Coordinamento Tecnico Provin-ciale e la “riorganizzazione
dell'emergenza attraverso una rete esaustiva delle esigenze individuate in ambito provinciale”.

Il sistema dell'emergenza sanitaria doveva essere costituito da un sistema di allarme sanitario (assicurato
dalle centrali operative 118), da un sistema territoriale di soccorso (Primo Soccorso Territoriale), e da una
rete di presidi ospedalieri funzionalmente organiz-zati (1°, 2° e 3° livello)

Il Primo Soccorso Territoriale (par. 5,4), “presso i Distretti Sanitari, deve poter offrire una prima risposta
a patologie di profilo medio-basso (codici bianchi e verdi), ma essere attrezzato anche per effettuare
un primo soccorso adeguato in caso di accesso di pazienti critici (codici gialli e rossi) curando la
prima stabilizzazione del paziente e l'eventuale tra-sporto presso una struttura in grado di erogare
prestazioni specialistiche non disponibili in loco. Questi presidi, aperti 24h/24, sono affidati ai medici
dell’Emergenza”

All’entrata in vigore del POR la Regione avrebbe dovuto emanare un atto di indirizzo regionale, definendo
attribuzioni di competenza e responsabilita, e modalita formative del-la figura del “Medico Unico
dell’Emergenza’, che avrebbe dovuto deve essere “unico’, sia in ambito pre-ospedaliero che ospedaliero

L'attenzione degli amministratori regionali si e focalizzata invece in questi ultimi anni sulle misure da
adottare perridurre la spesa sanitaria, e non vi e stato alcun progresso nellaidentificazione ed applicazione
di strumenti atti a stabilire una efficace interazione fra 'Ospedale ed il Territorio, sopratutto nel settore
della continuita assistenziale H24, che in campo pediatrico continua ad essere di pertinenza esclusiva
della pediatria ospedaliera.

Laleggeregionalen. 16 del 28 novembre 2008, “Misure straordinarie di razionalizza-zione eriqualificazione
del sistema sanitario regionale per il rientro dal disavanzo®, si € in-fatti preoccupata di ridurre il numero
delle ASL e dei Distretti, di abolire i Coordinamenti Tecnici Provinciali previsti dal Piano Ospedaliero 2007-
2009, di razionalizzare la rete o-spedaliera riducendo i posti-letto e facendo “massima attenzione nella
riorganizzazione a-ziendale ai livelli di produttivita, in particolare per quanto riguarda l'incidenza dei costi
sui ricavi”

Né, d'altra parte, si sono registrate novita nella organizzazione del Territorio che possa-no fare ipotizzare
che a breve la pediatria territoriale possa farsi carico di una parte alme-no del carico di lavoro necessario
per garantire la continuita assistenziale.

Analizzando ad esempio la del. 1544 del 8 ottobre 2009, con cui la Giunta Regionale della Campania ha
preso atto dell'Intesa sancita in seno alla Conferenza Permanente per i rapporti tra il Governo, le Regioni
e le Province autonome di Trento e Bolzano, sottoscritta in data 29/07/2009, ed ha recepito I'Accordo
Collettivo Nazionale per la disciplina dei rap-porti con i medici pediatri di libera scelta, appare evidente
che almeno per ora in Campa-nia la pediatria di famiglia continuera a svolgere le funzioni che ha sempre
svolto, negli o-rari e nei giorni a suo tempo stabiliti, e negli ambulatori di cui si € sempre servita.

E'vero, infatti, che secondoladel. 1544 i medici di medicina generale, i pediatridi libe-ra scelta, gli specialisti
ambulatoriali e gli altri professionisti sanitari convenzionati dovreb-bero essere obbligati a svolgere la
loro attivita all'interno delle Unita Complessa delle cure primarie, che, fra le altre funzioni, dovrebbero
ridurre I'uso improprio del Pronto Soccorso, realizzando nel territorio la continuita dell’assistenza 24/24h
e 7 giorni su 7, ma e anche che questo & un progetto che potra diventare operativo solo dopo la stipula
di un Accordo con la Regione.

E su questo versante, la Campania appare in ritardo cronico : I'ultimo Accordo stipulato dalla Pediatria di
Famiglia con la nostra Regione & infatti quello relativo all’ ACN del 2002, e non quello del 2005.

Per concludere : 'Ospedale ed il Territorio in Campania sono due mondi per molti a-spetti ancora distanti,
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ed allo stato non e possibile fare previsioni sui tempi e sui modi in cui si potranno integrare, sopratutto
nel settore della Emergenza Urgenza.

La Pediatria Ospedaliera dovra quindi a continuare a garantire la continuita assistenzia-le 24/24h,
nonostante che, a causa del blocco delle assunzioni determinato dal Piano di Rientro e della “fuga” dei

pediatri ospedalieri verso il Territorio, il numero dei pediatri che rimangono in Ospedale continui a ridursi
e la loro eta media ad aumentare.
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LA DESENSIBILIZZAZIONE ORALE PER ALIMENTI: STATO DELL'ARTE

I. Dello lacono
Ospedale Fatebenefratelli di Benevento

La terapia dell’Allergia Alimentare si basa nell'evitare l'ingestione degli alimenti responsabili della
sintomatologia, ovvero nella dieta.

Recentemente, tuttavia, il dogma che la dieta rigorosa sia I'unico modo possibile per favorire la tolleranza,
e stato messo in dubbio da alcuni studi e da alcune osservazioni come, ad esempio, il riscontro di una piu
frequente recidiva dell’allergia alle arachidi nei soggetti che ne interrompevano l'assunzione dopo aver
recuperato la tolleranza, rispetto a quelli che continuavano ad assumerle piu regolarmente.

Da qui l'interesse verso la pratica della terapia desensibilizzante orale (DOPA).

Essa, proposta e praticata gia circa 20 anni fa, ha dalla sua parte una apparente minore frequenza di effetti
collaterali ed e quindi oggetto di rinnovato interesse.

L'Autore espone la propria esperienza personale nella DOPA per latte vaccino ed uovo e la Revisione
Sistematica della letteratura sull'argomento.

QUIZ (in rosso la risposta esatta)

La Desensibilizzazione Orale per Alimenti rappresenta:

»  Una modalita terapeutica dell’Allergia Alimentare ormai consolidata

«  Una opzione terapeutica possibile ad ogni eta e nei confronti di ogni alimento offending

»  Una scelta possibile per curare le Allergie Alimentari da parte di ogni pediatra

« Una moderna terapia dell’Allergia Alimentare, ancora sperimentale, da riservare a Centri di
Allergologia altamente specializzati

La letteratura sulla Desensibilizzazione Orale per Alimenti & costituita da:

+  Molti RCT basati su protocolli comuni

«  Undiscreto numero di RCT che impiegano tutti la via di desensibilizzazione orale

+  RCT che riguardano solo Desensibilizzazione per latte ed uovo

«  Un discreto numero di RCT, molto diversi tra loro per popolazione studiata, per I'alimento, per il
protocollo, per la via di somministrazione.
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LA GESTIONE DELLE MALATTIE NEOPLASTICHE NELL'ETA EVOLUTIVA

F. Casale
Servizio di Oncologia Pediatrica - Dipartimento di Pediatria
Seconda Universita di Napoli

Le malattie oncologiche dell'eta pediatrica, pur rappresentando un evento abbastanza raro, costituiscono
un importante e complesso capitolo della patologia pediatrica.

Ogni anno in Italia vengono diagnosticati 140-150 nuovi casi di tumore maligno per milione di soggetti
di eta inferiore a 15 anni; nonostante la rarita, sono comunque al secondo posto, dopo i traumi e gli
incidenti, tra le cause di morte nei bambini con eta superiore ad un anno.

Durante gli ultimi 20 anni si e registrato, tuttavia, un impressionante declino della mortalita infantile
secondaria a neoplasie, determinato essenzialmente da un approccio multidisciplinare (vedi Foto 1),
dall'affinamento delle modalita diagnostiche e terapeutiche e da una migliore gestione globale del
paziente. A questo proposito € importante sottolineare che attualmente le malattie neoplastiche del
bambino e dell'adolescente non solo sono curabili ma anche guaribili nel 70% dei casi.

Diversi fattori hanno contribuito ad ottenere questi risultati, tra i quali ricordiamo:

1. La migliore organizzazione e collaborazione nazionale ed internazionale dei vari gruppi cooperativi
(nordamericani ed europei), con I'impiego di protocolli standardizzati e di trials

clinici randomizzati in ampie casistiche;

2. l'ottimizzazione della terapia di supporto per la prevenzione ed il trattamento delle complicanze della
malattia e della terapia;

3. l'individuazione di importanti fattori prognostici ed i progressi nelle conoscenze degli aspetti biologici
delle neoplasie.
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Come detto, I'approccio piu corretto a queste malattie € basato su un intervento multidisciplinare, che
vede coinvolte numerose figure professionali e che inizia dal momento della diagnosi e si prolunga
durante la terapia ed il follow-up dopo la sospensione delle cure.

La gestione multidisciplinare utilizza in modo armonico ed integrato le armi a disposizione dell'oncologo,
la chirurgia, la radioterapia e la chemioterapia, nonché una adeguata e moderna terapia di supporto anti-
infettivo, emotrasfusionale, metabolico e psico-sociale
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La necessita di una tradizionale chirurgia estensiva, nelle neoplasie solide, & stata oggi riesaminata allo
scopo di preservare organi e funzioni, soprattutto dopo il riconoscimento che la chemioterapia e la
radioterapia possono distruggere i residui tumorali. Anche la migliore definizione dei criteri di impiego
della radioterapia ha ridotto i danni iatrogeni, talvolta anche gravi, a cui andavano incontro i bambini
trattati con tale procedura. Cosi pure la chemioterapia ha visto riconsiderato il suo ruolo, attraverso una
migliore strategia della sua utilizzazione sia nella scelta dei farmaci antitumorali che nelle sequenze di
impiego in rapporto al trattamento chirurgico e radiante. Inoltre le pratiche di terapia intensiva o di
recupero ematologico, impiegando specifici fattori di crescita, unitamente al trapianto di midollo osseo
allogenico ed autologo o alla reinfusione di cellule staminali emopoietiche periferiche allogeniche,
autologhe o cordonali, hanno contribuito sensibilmente al salvataggio di una consistente quota di
pazienti con prognosi severa all'esordio e di quelli resistenti e ricaduti, altrimenti destinati a soccombere
fatalmente.

In conclusione, gli obiettivi di una moderna gestione delle neoplasie dell’eta evolutiva sono duplici
: da un lato continuare a migliorare i risultati terapeutici con terapie innovative, anche biologiche, e
dall‘altro ridurre o minimizzare l'incidenza e la gravita dei danni iatrogeni a lungo termine, pianificando
adeguatamente le strategie di cura sulla base di nuovi fattori prognostici, soprattutto bio-molecolari,
cercando di garantire una buona qualita di vita ed una integrita psico-fisica del paziente.Si & calcolato,
infatti, che nel 2010 un individuo su novecento, all'eta di vent'anni, sara un paziente guarito da una
neoplasia infantile.
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LA SINDROME DA ENTEROCOLITE ALLERGICA (SEA)

S. Miceli Sopo, V. Giorgio, R. Onesimo, C. Fundaro

Dipartimento di Scienze Pediatriche e Neuroscienze dello sviluppo - Policlinico Agostino Gemelli -
Universita Cattolica del Sacro Cuore - Roma

smicelisopo@rm.unicatt.it

Definizione e prevalenza

La Sindrome da Enterocolite Allergica (SEA), in inglese Food Protein Induced Enterocolitis Syndrome
(FPIES), & una forma severa di ipersensibilita agli alimenti di tipo cellulo-mediato, caratteristica dell'eta
infantile (di solito si tratta di bambini con eta inferiore ai 9 mesi) e tipicamente causata dal latte vaccino
e/o dalla soia. La prevalenza della SEA non & ancora definita, ma viene comunque considerata una forma
rara di ipersensibilita agli alimenti. In realta il numero dei casi segnalati in letteratura & in aumento,
parallelamente all'aumento dei casi di allergia in genere e, probabilmente, della conoscenza della SEA da
parte dei pediatri.

Sintomi

La SEA e caratterizzata da vomito incoercibile e diarrea profusa con progressione fino alla disidratazione ed
alloshockipovolemicoin circail 20% dei casi. | sintomiinsorgono tipicamente dopo 2-3 ore dall'assunzione
dell'alimento sospetto e regrediscono completamente dopo la sospensione dello stesso. In caso di nuova
assunzione dell'alimento sospetto, vomito incoercibile e diarrea profusa ricompaiono e sono associati ad
aumento dei polimorfonucleati nel sangue periferico. Sono stati riportati casi di metaemoglobinemia in
un numero significativo di pazienti.

Recenti sono degli studi che confermano l'osservazione per cui anche cibi solidi (pesce, riso, frutta,
tacchino) possono scatenare la SEA; in questi lavori & stato altresi osservato che i bambini con SEA da
cibi solidi hanno maggiore probabilita che essa venga scatenata da piu di un alimento e che abbia una
presentazione clinica pitt drammatica di quella da liquidi.

Sono stati descritti casi di SEA con malassorbimento grave ed ipoprotidemia, associati ad emesi e diarrea
cronici.

Tabella 1 -“The Essentials” per la SEA

1.Vomito profuso, che insorge entro 2-3 h dall'assunzione, e diarrea, fino alla disidratazione

2. Malassorbimento con ipoalbuminemia e scarso accrescimento in caso di esposizione cronica

3. Rapida risoluzione dei sintomi non appena il cibo responsabile viene eliminato

4. Prick tests cutanei e IgE sieriche specifiche negativi

5.1l trattamento acuto si fonda essenzialmente su una vigorosa reidratazione

6. La reintroduzione dell'alimento sospetto deve essere effettuata sotto supervisione medica e con
accesso venoso disponibile

7. E'molto probabile I'acquisizione della tolleranza con l'eta

Fisiopatologia
La SEA e una forma di ipersensibilita agli alimenti apparentemente non IgE-mediata. E’ stata ipotizzato un
aumento della secrezione di TNFX e un deficit relativo dell'espressione di TGFX.

Diagnosi

Il sospetto diagnostico si basa sulla storia clinica; la conferma della diagnosi passa attraverso |’ esecuzione
del Test di Provocazione Orale (TPO) secondo una procedura standardizzata. Si tratta di una procedura
ad alto rischio che richiede la disponibilita immediata di un accesso venoso per i fluidi di rianimazione.
Esso prevede la somministrazione graduale - in pit di 1 ora - di 0.06-0.6 g/kg di peso corporeo di proteine
dell'alimento sospetto; se non si verificano reazioni, il paziente puo essere dimesso dopo 6 ore; in caso
contrario l'operatore dovra valutare i seguenti sintomi e dati laboratoristici: 1) vomito (insorge tipicamente
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dopo 2-4 ore); 2) diarrea (insorge tipicamente dopo 5-8 ore); 3) sangue nelle feci (evidente ad occhio
nudo o occulto); 4) presenza all' esame chimico delle feci di leucociti e/o eosinofili; 5) incremento nel
sangue periferico di polimorfonucleati (piu di 3500 cell/mmc, picco a 6 ore dall'inizio del test). Il TPO viene
considerato positivo in presenza di 3 dei 5 criteri sopra elencati, dubbio in presenza di 2 dei 5. Alcuni
autori ritengono che il TPO non sia necessario in presenza di pit di un episodio di sintomi tipici.

Test allergometrici

Tipicamente i prick tests risultano negativi come negativa, nella gran parte dei casi, & la ricerca di IgE
specifiche nel siero. Sono pero stati descritti casi di debole positivita al test allergometrico, per i quali
viene suggerita I'esecuzione di un TPO in condizioni di massima sicurezza poiché la loro positivita € un
fattore prognostico sfavorevole per I'acquisizione della eventuale tolleranza.

Diagnosi Differenziale

La diagnosi differenziale prevede, specie in lattanti e bambini piccoli, I'esclusione di cause infettive (sepsi),
diemorragie o di altre cause di shock ipovolemico. La accurata raccolta dei dati anamnestici consentira poi
di pensare alla possibilita della SEA e I'esecuzione del TPO in ambiente protetto confermera la diagnosi.

Terapia e gestione clinica

La terapia dell'episodio acuto prevede in prima linea una reidratazione vigorosa piuttosto che I'utilizzo
di adrenalina o antiistaminici. L'utilizzo dei corticosteroidi per via endovenosa va comunque considerato.
Il trattamento successivo prevede la eliminazione dalla dieta dell'alimento dimostrato essere causa della
SEA. Nei casi di SEA da latte vaccino vengono consigliate le formule idrolisate o, se necessario, formule a
base di amminoacidi (non la soia). L'acquisizione della tolleranza verso I'alimento responsabile della SEA
viene valutata mediante TPO.

Follow up e valutazione dell’ acquisizione della tolleranza

Generalmente la maggioranza dei bambini diventa tollerante all'alimento scatenante i sintomi di SEA in
circa 2 anni. Recente & uno studio retrospettivo in cui sono stati pubblicati dati di follow up a 2 anni di
bambini affetti da SEA da latte vaccino e da soia: gli autori hanno osservato che i bambini con SEA per
la soia acquistano piu rapidamente la tolleranza per I'alimento (dai 6-8 mesi di vita in poi), al contrario
dei bambini con SEA da latte vaccino che non la acquistano in media prima dei 12 mesi. Non vi sono in
letteratura dati sul follow up dei casi di SEA da cibi solidi.

La nostra casistica

Abbiamo osservato 21 casi in 6 anni, un buon numero se si guarda alla numerosita delle casistiche
pubblicate. Le caratteristiche dei nostri pazienti sono, in linea di massima, assimilabili a quelle descritte
in letteratura come tipiche.

Il rapporto maschi/femmine & stato pari a 12/9, |’ eta media alla 1/ reazione a 6.5 mesi, il tempo medio di
insorgenza dei sintomi a 2.5 ore, il numero medio degli episodi di SEA prediagnosi a 2.5, I eta media alla
diagnosi a 15.5 mesi, I’ eta media all’acquisizione della tolleranza a 44.5 mesi.

L' atopia & stata scarsamente presente nei bambini con SEA e nei loro genitori: un solo bambino
presentava una lieve dermatite atopica (e i suoi genitori non erano allergici), solamente in due casi i
genitori manifestavano malattie allergiche.

Il latte vaccino é stato I"alimento colpevole in 11/21 casi (52%), anche questo é tipico. Ma la soia é stata
implicata solamente in un caso, e questo & meno tipico: verosimilmente cio & da attribuire allo scarso
utilizzo della soia in Italia. L' uovo é stato responsabile di SEA in 3 dei 21 casi da noi osservati, il pesce
in ben 5 casi (24%). Per quanto riguarda quest’ ultimo alimento, si € trattato quasi sempre di sogliola,
in singoli casi sono stati implicati la trota o il merluzzo. Probabilmente anche stavolta la spiegazione
sta nelle abitudini alimentari italiane. Tutti i bambini che hanno presentato una SEA da pesce e sono
stati sottoposti a Test di Provocazione Orale con altri pesci (per esempio salmone, pesce spada, orata,
calamaro, gamberi) e hanno tollerato uno o piu pesci.
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Nessuno dei 21 bambini da noi studiati ha presentato reazione avversa a seguito dell’ ingestione di un
secondo alimento. Cid nonostante il fatto che non siano mai state suggerite precauzioni da osservare nella
gestione della dieta di questi bambini salvo che, naturalmente, I’ eliminazione dell’ alimento colpevole
della SEA accertata.

Il vomito ripetuto, il pallore e la lipotimia sono stati costantemente presenti, la diarrea ha interessato
la meta circa dei casi da noi studiati. Il ristabilimento di buone condizioni generali € invariabilmente
avvenuto entro 12 ore al massimo dall’ esordio dei sintomi.

Solamente 5/21 (24%) bambini sono stati ricoverati in ospedale dopo |’ episodio acuto di SEA e pochi di
piu hanno fatto ricorso alle cure mediche presso un pronto soccorso.

Nove dei 21 bambini (43%) hanno effettuato un Test di Provocazione Orale (in aperto) con I’ alimento
sospettato di aver provocato la reazione avversa entro 2 mesi dall’ ultimo episodio critico (TPO
diagnostico). Tutti e nove i TPO hanno avuto un esito invariabilmente sfavorevole. In due casi e stata
somministrata adrenalina per via intramuscolare con beneficio pressocché immediato nei confronti della
profonda iporeattivita. Le caratteristiche di questi 9 bambini sono state simili a quelle dei 12 bambini che
non hanno effettuato un TPO diagnostico.

Alcuni dei 21 bambini hanno effettuato un TPO per verificare la possibile acquisizione della tolleranza
verso |" alimento gia colpevole di SEA. L' eta media di acquisizione della tolleranza ¢ stata pari a 44,5
mesi.

Conclusioni e interrogativi aperti

La nostra casistica non ha nulla di particolare salvo che per il ragguardevole numero dei bambini
osservati. Il range del numero delle SEA osservate nei centri allergologici pediatrici italiani nello stesso
arco di tempo (6 anni) va da 5 a 10, non conosciamo i motivi del cluster da noi osservato, particolarmente
nel 2008 (11 casi alla prima diagnosi).

Alcune considerazioni ci sentiamo di farle. Per esempio che alla SEA ci si pensa poco: il ritardo per la
diagnosi é stato di circa 10 mesi e la media degli episodi prediagnosi & stato di 2.5 (con alcuni bambini che
ne hanno presentati 4-5). E cid nonostante gli episodi siano sempre stati di una certa gravita. Ma anche
sotto questo aspetto sorprende che |'accesso all’ ospedale sia stato molto limitato se pensiamo che la SEA
puo causare uno shock ipovolemico non raramente. Sotto I’ aspetto diagnostico, vorremmo soffermarci
sulla necessita del TPO come momento fondamentale. Gia Scott Sicherer (JACI 2005) aveva paventato la
possibilita che peri casi con presentazione tipica di SEA il TPO potesse essere evitato. Ma, ancor oggi, la SEA
non é tra le situazioni che prevedono I'esclusione del TPO al fine giungere al suggerimento di una dieta di
eliminazione terapeutica, quanto meno a detta delle linee guida correnti riguardo la diagnosi di allergia
alimentare. Informalmente, il suggerimento di Sicherer & condiviso da molti allergologi pediatri. E anche
da noi, almeno nei casi con piu di un episodio critico nella storia, e che rispondono alle caratteristiche
elencate nella tabella 1. Questo va tenuto in conto soprattutto per il fatto che la SEA non ha quasi mai
una presentazione di modesta gravita, per cui un TPO positivo rappresenta sempre un evento traumatico
per il bambino e i suoi genitori.

Gradiremmo anche una riflessione critica, da parte delle Societa preposte, della necessita di una dieta di
eliminazione riguardante altri cibi solidi oltre a quello incriminato. Questa pratica forse & un po’eccessiva,
almeno nella SEA da allergia al pesce.

La diagnosi di quest’ ultima dovrebbe a nostro parere prevedere |’ esecuzione di TPO per verificare la
tolleranza verso altri pesci, che & molto probabile, senza escludere del tutto questo importante alimento
dalla dieta del bambino.

Il dubbio sulla necessita della adrenalina nel trattamento dell’ episodio acuto di SEA & gia stato preso in
considerazione da Scott Sicherer (JACI 2005). Noi lo riproponiamo, in due casi il suo utilizzo ci e parso
risolutivo. Sono auspicabili studi che lo valutino adeguatamente.

Infine, I" ipotesi di attuare per questi bambini una desensibilizzazione orale per alimenti, come si sta
ampiamente sperimentando nel mondo per le allergie alimentari IgE-mediate, forse non ¢ praticabile.
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Quasi tutti i bambini affetti da SEA raggiungono la tolleranza prima dei 5 anni, per cui la DOPA appare un
provvedimento non proprio strettamente necessario.

Infine, & stato da noi avviato un progetto per |' instaurazione di un Registro Italiano della SEA (RISEA),
sicuramente permettera di conoscere meglio alcuni aspetti di questa malattia meno nota di quel che si
dovrebbe.
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LA VALUTAZIONE DELLE LINEE GUIDA SULLASMA

L. Indinnimeo
Dipartimento di Pediatria, Universita di Roma “La Sapienza”

L'asma e una malattia inflammatoria cronica delle vie aeree, caratterizzata da dispnea, tosse, sibili, causati
da un'ostruzione bronchiale variabile, reversibile spontaneamente o dopo terapia. E’' la malattia cronica
piu frequente in eta pediatrica.

L'asmaintermittente richiede la somministrazione beta2 agonisti a breve durata di azione per viainalatoria
solo in presenza di sintomi; I'asma persistente richiede farmaci dotati di attivita antinfiammatoria per
periodi pil 0 meno lunghi, in base alla gravita della malattia.

Quasi tutti i farmaci in eta pediatrica vengono somministrati per via inalatoria, & necessario scegliere
adeguatamente il dispositivo da utilizzare in rapporto all’eta e alle condizioni cliniche.

La terapia delllasma deve essere personalizzata, cioe aumentata o diminuita, in base all'andamento
della malattia. E' necessario monitorare ogni 3-6 mesi i sintomi e la funzionalita respiratoria; se in questo
intervallo di tempo non si sono verificate riacutizzazioni dell’asma, deve essere tentata una graduale
riduzione della terapia di mantenimento per identificare la dose minima in grado di mantenere il controllo
dei sintomi.
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ATTUALITA SUGLI ESAMI ECOGRAFICI NEFROUROLOGICI IN ETA
PEDIATRICA

R. Agostiniani
Unita Operativa di Pediatria e Neonatologia, Dipartimento Materno-Infantile, ASL 3 Pistoia

L'uroradiologia & uno dei settori di maggior interesse ed impegno quotidiano per coloro che si dedicano
allimaging in eta pediatrica.

Il numero di bambini sottoposti ad accertamenti diagnostici a livello dell'apparato urinario € cresciuto in
maniera esponenziale da quando l'ecografia fetale & diventata un esame di routine e la diagnosi prenatale
di idronefrosi molto comune.

Lo studio di questi bambini e la comprensione della loro storia naturale, ha prodotto nuove conoscenze ed
intuizioni, che hanno consentito diguardare con un'ottica diversa glialgoritmi diimaging tradizionalmente
utilizzati.

Oggqi, alla luce delle piu recenti conoscenze sulla genesi e I'evoluzione delle anomalie congenite del rene
e delle vie urinarie (CAKUT), molte indicazioni diagnostiche e terapeutiche devono essere rimesse in
discussione, perché tempestivita della diagnosi ed aggressivita della terapia appaiono spesso in grado di
incidere solo in maniera marginale sulla prognosi a distanza.

Per il reflusso vescico-ureterale (RVU), in particolare, stiamo assistendo ad un profondo cambiamento
nell'interpretazione della storia naturale e nella scelta delle strategie di intervento; il RVU ¢ attualmente
considerato una condizione transitoria che in piu dell'80% dei pazienti si riduce o scompare
spontaneamente, anche in quelli con RVU di alto grado. Inoltre, & finalmente definito con certezza un
aspetto essenziale per la gestione clinica: il RVU di per sé non produce danno funzionale renale dopo il
periodo fetale.

I RVU di alto grado, prevalenti nei maschi, sono spesso associati con una displasia renale di origine
prenatale, mentre la maggior parte delle altre forme di RVU primitivo non sono necessariamente associate
con danno renale o sequele a lungo termine.

Anche gli orientamenti terapeutici stanno cambiando (in discussione la necessita ed utilita della profilassi
antibiotica prolungata) e nuove opzionichirurgiche, come lainfiltrazione sottomucosa per via cistoscopica,
sono oggi disponibili; di conseguenza, Iimpatto dei risultati dellimaging sulla gestione del paziente
assume un diverso valore e le indicazioni per le varie procedure necessitano di essere rivalutate.

In molti oggi riflettono criticamente sul reale significato clinico dei reflussi, spesso di basso grado,
diagnosticati negli ultimi anni in neonati e lattanti assolutamente asintomatici, sottoposti a cistografia
minzionale per la presenza di una lieve pielectasia o per patologia renale controlaterale; piu che il RVU
spaventa l'eccesso di “attenzioni mediche” che & stato riservato a questi bambini.

Tradizionalmente il RVU e stato considerato il principale fattore di rischio per le IVU ed il danno renale, con
potenziali gravi conseguenze a lungo termine, come ipertensione e riduzione della funzione renale.

La granitica relazione tra reflusso, infezione, danno pielonefritico e cicatrici, che per tanti anni ha
caratterizzato le nostre scelte diagnostiche e terapeutiche, comincia lentamente a sgretolarsi. E’ stato
dimostrato che le IVU e le cicatrici renali possono verificarsi in assenza di RVU e che, anche nei bambini
con RVU, le IVU non necessariamente causano danno renale, mentre circa la meta dei pazienti con
cicatrici renali non hanno, né hanno mai avuto, RVU; d'altra parte, I'incidenza dell'interessamento renale e
di cicatrici potenziali dopo IVU é significativamente piu alta nei pazienti con RVU di grado medio-grave.
Lindicazione, quindi, € alla elaborazione di nuove strategie, focalizzate piu sulla conoscenza e la tutela
dello stato del parenchima renale, che sulla ricerca ed il management del RVU, con interesse crescente
per lo studio della funzione vescicale.

Per queste ragioni, le raccomandazioni sull’'uso dell'imaging nelle IVU stanno attraversando un periodo
di cambiamento profondo, ma anche un po’ confuso. Esse variano dall’utilizzo di un‘imaging completo ed
esaustivo, alla indicazione di non eseguire assolutamente nessuna diagnostica per immagini.
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Cercando di mantenere una visione equilibrata, se & sicuramente necessario limitare, e possibilmente
evitare, le indagini invasive, in particolare le procedure che utilizzano radiazioni ionizzanti, d'altra parte ci
sono dei benefici derivanti dai tradizionali protocolli di imaging che devono essere conservati.

La consapevolezza dell’'assenza di prove certe che I'imaging tradizionale abbia un impatto significativo
sul destino a lungo termine dei pazienti, non significa la certezza che I'abbandono di questi accertamenti
diagnostici non danneggi la salute del paziente e la prognosi a distanza.

Questasituazione haportatoalla elaborazione dinumerose linee guida, spesso diverse traloro, provocando
confusione ed irritazione negli operatori e rendendo difficile il confronto tra gli studi scientifici orientati
alla valutazione dell'outcome.

In questa sede verranno trattate le raccomandazioni procedurali relative all’'ultrasonografia ed alla
urosonografia minzionale con agenti eco amplificatori.

Ultrasonografia

La sempre maggiore diffusione dellindagine ecografica nello studio dell'apparato urinario, ha
profondamente modificato l'iter diagnostico strumentale delle affezioni nefro-urologiche.

| radiologi, spesso non in possesso di esclusive competenze pediatriche, sono sempre piu diffusamente
affiancati da clinici (neonatologi, pediatri ed ostetrici) che vedono nell’ultrasonografia un utile strumento
al servizio delle proprie capacita diagnostiche.

| progressi tecnologici (sonde digitali, power Doppler, imaging armonico, agenti eco amplificatori,
ecografia tridimensionale) e I'utilizzo di nuove vie di approccio (ecografia transperineale) hanno ampliato
il ruolo e le indicazioni di impiego degli ultrasuoni, ma, al tempo stesso, accentuato la necessita di un
percorso formativo prolungato e dedicato per coloro che eseguono esami ecografici, in particolar modo
nei bambini.

E' un dato di fatto poco contestabile che, per 'ampia varieta delle apparecchiature disponibili e la
presenza di operatori con differenti livelli di preparazione, I'ecografia nei bambini viene eseguita in modi
molto diversi, che determinano ampie differenze nell'accuratezza diagnostica e, di conseguenza, nelle
indicazioni all'utilizzo.

Un passaggio inevitabile sara stabilire un approccio all'ecografia basato su piu livelli, definiti in base alla
preparazione dell'operatore ed alle caratteristiche tecniche delle apparecchiature; siamo, purtroppo,
ancora lontani da questo obiettivo e lo sviluppo di raccomandazioni procedurali ha pertanto lo scopo
di fornire un livello qualitativo di base, indicando le caratteristiche chiave per I'esecuzione dell’ecografia
dell'apparato genito-urinario nel bambino.

Condizioni ottimali per una corretta esecuzione dell'esame ecografico sono rappresentate da un bambino
in buone condizioni di idratazione e da un adeguato riempimento vescicale (tabella 1)

Tabella 1. Modalita di esecuzione dell'esame ecografico
A) scansioni da effettuare:
- sovrapubica per studio vescica e spazi retrovescicali
- scansioni longitudinali e trasversali dei reni (posizione supina e posizione prona)
B) parametri da valutare:
a) VESCICA
- aspetto morfologico (stato di riempimento)
- morfologia e spessore della parete
- residuo post minzionale (se tecnicamente realizzabile)
b) VIE ESCRETRICI
- visualizzazione ed aspetto degli ureteri (spazi retrovescicali)
- aspetto e dimensioni della pelvi (diametro anteroposteriore)
- aspetto e dimensioni dei calici
¢) RENI
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- sede e morfologia
- dimensioni (diametro longitudinale)
- ecostruttura (con particolare attenzione alla differenziazione cortico-midollare)

L'esame deve iniziare con lo studio della vescica per via sovrapubica, con scansioni trasversali, longitudinali
ed oblique. La vescica deve essere esaminata in condizioni di adeguata distensione, in modo da poter
valutare lo spazio retrovescicale per eventuali dilatazioni ureterali.

In condizioni fisiologiche, lo spessore della parete vescicale varia in rapporto inversamente proporzionale
al grado di distensione e non & influenzato né dall’eta, né dal sesso del bambino. Normalmente non supera
i 3 millimetri a vescica piena (mediamente 1.5 mm) ed i 5 millimetri a vescica vuota (mediamente 3 mm).
La parete vescicale dovrebbe essere misurata lontano dal trigono, dato che qui la muscolatura &
leggermente piu spessa rispetto al resto della vescica e potrebbe dare valori falsamente aumentati.

Le dilatazioni della porzione distale degli ureteri a livello dello spazio retrovescicale possono essere
classificate in base alla misura del diametro antero-posteriore dell’'uretere, il cui limite di normalita &
considerato 3 mm (tabella 2).

Tabella 2. Classificazione ecografica delle ureterectasie

Grado 1: uretere distale con diametro compreso tra4 e 7 mm.
Grado 2: uretere distale con diametro compreso tra7 e 10 mm
Grado 3: uretere distale con diametro superiore a 10 mm.

L'esame deve essere completato, quando possibile, da una valutazione dopo minzione, per lo studio del
residuo vescicale; tra i vari metodi di valutazione del residuo si consiglia quello descritto da Bis e Slovis,
che prevede il calcolo del volume vescicale dopo minzione tramite la semplice moltiplicazione aritmetica
dei tre diametri vescicali, con un fattore di correzione di 0.9 (volume vescicale =H xW x D x 0.9).

Il residuo post-minzionale normale non deve superare il 10% della capacita vescicale teorica (CV).

Per calcolare la CV nei bambini si usa la formula: CV in ml = (eta in anni + 2) x 30; nei lattanti CV in ml =
(eta in mesi x 2,5) + 30.

Un esame ecografico dell’apparato urinario deve essere considerato incompleto in assenza di una
valutazione della vescica piena e dopo la minzione.

Per lo studio dei reni e delle alte vie urinarie il primo approccio & anteriore, con scansioni oblique in
corrispondenza della linea ascellare anteriore, sfruttando rispettivamente la finestra acustica epatica per
il rene destro e splenica per il rene sinistro.

Si procedera quindi alle scansioni lombari, con bambino in posizione prona; il ridotto spessore della
muscolatura paravertebrale e la scarsita del pannicolo adiposo perirenale rendono questo approccio
particolarmente indicato in eta pediatrica, specie nel neonato.

Dovranno essere ottenute scansioni lombari sia longitudinali, lungo il maggior asse del rene, che
trasversali, la pitimportante delle quali meso-ilare. Con queste scansioni € possibile misurare il diametro
longitudinale renale (lunghezza renale) ed i diametri trasversi per il calcolo del volume renale. Entrambi
questi valori possono essere comparati con apposite curve di crescita renale; l'indice piu utilizzato in
letteratura € la lunghezza del rene.

La lunghezza renale deve essere misurata in posizione prona; la misura della lunghezza renale in posizione
supina puo risultare falsamente aumentata a causa dell'ingrandimento dell'immagine.

Per quanto riguarda l'ecostruttura, alcune caratteristiche diversificano il rene del neonato e del lattante
dalle eta successive: I'ecogenicita corticale &€ aumentata e risulta analoga a quella del fegato e della milza,
mentre nei bambini pit grandi la corteccia & ipoecogena rispetto a queste strutture; la differenziazione
cortico-midollare e accentuata per l'aspetto pili ipoecogeno delle piramidi della midollare; il seno renale
€ caratterizzato da una minore ecogenicita rispetto al bambino piu grande, per la minor presenza di
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tessuto adiposo.

Di estrema importanza ¢ la corretta valutazione delle idronefrosi, anche in relazione alla confusione
terminologica presente in letteratura.

Il pit appropriato, per il neonato ed il lattante, appare lo schema classificativo proposto dalla Societa
Americana di Urologia Fetale (tabella 3).

Tabella 3. Classificazione delle idronefrosi in base ai criteri S.F.U.

Grado 0 normale;

Grado 1 dilatazione della sola pelvi renale (pielectasia);

Grado 2 dilatazione della pelvi e di pochi calici;

Grado 3 dilatazione della pelvi e di tutti i calici, con parenchima renale di spessore normale;
Grado 4 dilatazione della pelvi e di tutti i calici, con riduzione di spessore parenchima renale.

| criteri ecografici per definire la riduzione di spessore del parenchima renale non sono codificati con
assoluta chiarezza. Per convenzione la riduzione di spessore del parenchima renale ¢ considerata
significativa:

. in caso di idronefrosi monolaterale, quando lo spessore del parenchima & inferiore alla meta di
quello del rene controlaterale non dilatato;
. in caso di idronefrosi bilaterale, quando lo spessore del parenchima & inferiore a 4 mm.

E'opportuno ribadire che il termine di pielectasia va riservato ad una dilatazione isolata della pelvi renale,
senza interessamento dei calici sia maggiori che minori, indipendentemente dalle dimensioni della pelvi
stessa.

Urosonografia Minzionale con agenti eco amplificatori.

Attualmente esistono tre metodiche per far diagnosi di reflusso: la cistouretrografia minzionale (CUM), la
cistografia con radionuclidi e la urosonografia minzionale (USM).

La USM, effettuata con gli ultrasuoni utilizzando un agente ecoamplificatore introdotto in vescica tramite
cateterismo vescicale, consente di evitare I'uso di radiazioni ionizzanti.

La USM non solo si & dimostrata uno strumento di imaging sicuro ed affidabile, ma ha anche evidenziato
una sensibilita piu alta nella diagnosi di RVU rispetto alla CUM, in parte dovuta alle caratteristiche fisiche
delle microbolle ed in parte alla lunghezza del periodo di osservazione, esente da limitazioni per I'assenza
di radiazioni ionizzanti.

Da quando in numerosi paesi i mezzi di contrasto US sono stati approvati per 'uso pediatrico, in diversi
Centri la USM é diventata la procedura d'imaging prevalente per la ricerca del RVU.

Le modalita di esecuzione dell'esame consentono di ricercare I'assistenza e la collaborazione dei genitori,
con i quali devono essere condivise le caratteristiche del nuovo tipo di indagine diagnostica.

La procedura puo essere spiegata ai bambini pit grandi in modo da ottenere la loro collaborazione; deve
infatti essere sottolineato, come la buona riuscita dell'esame sia fortemente dipendente dalla capacita ed
esperienza dell'operatore e dalla collaborazione del bambino.

Per tale motivo, in determinate fasce d'eta, & preferibile il ricorso alla sedazione, utilizzando il cloralio
idrato o, con migliori risultati, il midazolam.

L'esame inizia con una valutazione ecografica preliminare dell'apparato urinario, eseguita con il paziente
sia in posizione supina, che prona.

Si procede quindi alla cateterizzazione transuretrale della vescica, mediante un catetere vescicale da4 o
6 F, a seconda dell'eta del bambino.

La somministrazione di mezzo di contrasto viene effettuata sotto monitoraggio ecografico; nei primi studi
si consigliava di raggiungere il pieno riempimento vescicale prima di iniettare il contrasto, ma, se questo
rende piu agevole il dosaggio del mezzo di contrasto da somministrare, pud impedire il riconoscimento
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dei reflussi a bassa pressione.

E’ quindi preferibile somministrare il mezzo di contrasto in maniera frazionata; usando un rubinetto a tre
vie si puo alternativamente somministrare soluzione fisiologica e contrasto fino a raggiungere la dose
ottimale ed il iempimento vescicale desiderato.

All'inizio, quando le microbolle sono ancora attaccate alle microparticelle di galattosio, la sospensione ha
un peso specifico piu alto rispetto al contenuto della vescica; per tale motivo, con il paziente in posizione
supina, essa si distribuisce dalla regione dorsale a quella ventrale, raggiungendo gradualmente una
distribuzione omogenea.

La diagnosi di RVU viene posta quando le microbolle raggiungono I'uretere e/o la pelvi renale. Nei casi
in cui l'uretere, dilatato, € distintamente visualizzabile dietro la vescica, le microbolle trasformano il lume
anecogenoiniperecogeno.Quando 'uretere non & chiaramente visualizzabile come una struttura ecopriva
retrovescicale, il RYU puo essere dimostrato attraverso il rilevamento del passaggio delle microbolle a
livello della giunzione vescico-ureterale. Inoltre, proprio dietro la giunzione, puo essere visualizzato, in
scansione trasversale, uno spot iperecogeno rotondeggiante, facilmente differenziabile dalle strutture
circostanti per la sua forte ecogenicita ed il costante movimento delle microbolle.

Quando il RVU interessa il rene, possono essere osservati diversi pattern e diverse quantita di microbolle
iperecogene circolanti nel sistema pielo-caliceale.

Estremamente importante € l'osservazione della fase minzionale: il paziente urina con il catetere ancora
in vescica ed entrambi i reni vengono osservati alternativamente durante la minzione. Lesame dei reni
con approccio dorsale permette una migliore visualizzazione del sistema pielo-caliceale e di conseguenza
dell'eventuale passaggio delle microbolle.

Una classificazione in gradi del reflusso & necessaria perché la gravita del RVU correla con la prognosi ed
e quindi alla base delle scelte terapeutiche.

La necessita di un sistema di classificazione in grado di consentire un confronto tra le diverse metodiche
ha portato all'adozione di un grading simile a quello gia definito per la CUM (tabella 4).

Tabella 4. Gradi del reflusso:

1 microbolle solo nell’uretere;

2. microbolle nella pelvi renale senza dilatazione;

3. microbolle nella pelvi renale, dilatata, con dilatazione caliceale lieve- moderata;

4. microbolle nella pelvi renale, dilatata, con significativa dilatazione caliceale;

5. microbolle nella pelvi renale, dilatata, con significativa dilatazione caliceale, con perdita del

profilo renale e con ureteri dilatati e tortuosi.

La possibilita di differenziare i RVU che avvengono in un sistema gia dilatato da quelli responsabili di per
sé della dilatazione, nonostante sia un dato di estremo interesse consentito solo dalla USM, non viene
ancora estesamente utilizzata.

In casi selezionati, per aumentare la capacita diagnostica, puo essere effettuato un riempimento ciclico
della vescica, senza esporre il bambino ad una nuova dose di radiazioni (come si verifica, invece, con la
CUM).

La mancanza di immagini dell’'uretra é stata a lungo considerata uno svantaggio della USM rispetto alla
CUM, ma negli ultimi anni & aumentato l'interesse sulla possibilita tecnica di includere nella USM lo studio
dell'uretra.

Nei lavori sull'argomento presenti in letteratura, la sensibilita e la specificita della USM si sono dimostrate
del 100%.

Conclusioni

L'approccio diagnostico al RVU attualmente piu diffuso, prevede l'esecuzione della CUM quale esame
iniziale nei bambini che presentano un'infezione del tratto urinario, in particolare nei maschi, in cui deve
essere esclusa l'ostruzione uretrale. La cistografia con radionuclidi puo essere utilizzata per il successivo
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follow-up dei bambini con reflusso e per lo screening degli individui asintomatici a rischio.

Alcuni Centri consigliano, nelle femmine, I'esecuzione della cistografia con radionuclidi, sia per la
valutazione iniziale che per il follow up, a causa della rarita dell'ostruzione uretrale in questo sesso.

In considerazioni delle nuove acquisizioni, puo essere proposto un diverso algoritmo diagnostico per lo
studio del RVU:

- nelle femmine, la Urosonografia Minzionale puo rappresentare I'esame iniziale;

« nei maschi, la CUM resta l'esame di prima istanza (nei Centri con esperienza consolidata una possibile
alternativa e la USM, con studio retrogrado e anterogrado dell’uretra);

« nello screening dei gruppi ad alto rischio per RVU (fratelli di pazienti con RVU e trapiantati) e nel follow
up (pazienti operati od in trattamento medico), la USM appare l'esame piu indicato.
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| MARKERS INFIAMMATORI IN PEDIATRIA

. Piccirillo

Patologia Clinica e Medicina di Laboratorio

Ospedale S.G.Moscati Aversa

Linflammazione & un fenomeno, che si verifica in una determinata parte dell'organismo come risposta
alla presenza di agenti patogeni quali batteri, parassiti e particelle estranee.

Si manifesta come un insieme di modificazioni, che rendono la regione colpita dolente, gonfia e arrossata.
Essa rappresenta una difesa locale, cioe circoscritta alla zona in cui I'agente & penetrato e non specifica,
ovvero indipendentemente dall'agente patogeno.

E' evidente che il piu significativo test di laboratorio consiste in un esame microbiologico che dimostri
l'infezione e che va avviato al pil presto, poiché purtroppo raramente fornisce un risultato utile in tempo
breve.

| test di laboratorio possono essere classificati in tre categorie:

- ricerca diretta a risposta rapida

- esami colturali tradizionali

- esami rapidi di nuova generazione basati su metodiche molecolari, che sono in grado di fornire risposte
certe in poche ore.

. Esami di screening tradizionali sono: I'esame emocromocitometrico e I'esame delle urine.
. Esami di screening pit moderni sono: la proteina C reattiva e il dosaggio della procalcitonina.
. Test non raccomandati sono: laVES, il dosaggio delle citochine, i marcatori leucocitari, il dosaggio

delle proteine della fase acuta (ferritina, neopterina, amiloide A).

Limpiego della determinazione di leucociti, proteina C reattiva e procalcitonina, & purtroppo una
consuetudine, ma non ha sufficienti dimostrazioni di efficacia in fase decisionale. Andrebbe quindi
valutata un’ eventuale strategia "multimarkers’, che potenzialmente potrebbe rivelarsi maggiormente
informativa anche se non sono ancora stati proposti studi in questo senso.

Le informazioni quindi possono essere integrate soltanto in una valutazione complessiva, che tenga in
considerazione anche il rapporto costi/benefici. Si raccomanda quindi di evitare |'uso estensivo di questi
marcatori.
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IL PARTO IN ACQUA “ NASCERE IN SICUREZZA"

G. Attardo, C. Composto, L. Raineri, C. Vicari, F. Nicolosi
U.0. Neonatologia con U.T.I.N e nido

2U.0. Ostetricia

Dipartimento per la tutela della salute della donna e della vita nascente

Azienda di Rilievo Nazionale e di Alta Specializzazione Osp. Civico Benfratelli Palermo
U.O. Neonatologia con U.T.L.N e nido

Nel 1985 & stato pubblicato un documento dell’'O.M.S. dal titolo “Tecnologia appropriata per la nascita’,
contenente delle raccomandazioni incentrate sul principio che ogni donna ha il diritto di ricevere
un‘assistenza prenatale adeguata e sicura, svolgendo un ruolo cardine nel pianificare e valutare I'assistenza
stessa.

Grande importanza viene inoltre attribuita al rispetto dei fattori sociali, etnici e psicologici perché la
nascita possa rimanere un evento naturale.

Alla luce di questa nuovo orientamento culturale, presso I'Unita Operativa di Ginecologia e Ostetricia
dell’A.R.N.A.S. Ospedale Civico di Palermo, dalla fine del 2003 le donne possono scegliere di partorire
naturalmente, in Posizione libera e spontanea (sedute, accovacciate) o in Vasca.

Nascere in acqua

Si racconta che durante una estate degli anni 60, in quella che allora era chiamata Unione Sovietica,
un gruppo di delfini, si avvicind ad una donna che stava partorendo nelle calde acque del Mar Nero,
aiutandola a far emergere ed a gestire il neonato dopo la nascita. .

Da allora, grazie al medico Russo Igor Tjarkowskij, questa metodica si sviluppo in Russia ed in Ucraina .
Negli anni successivi, in Francia, grazie all’apporto del medico Michel Odent, il parto in acqua si trasforma
da metodica “Originale”, in metodica “Scientifica”

Il parto in acqua, come confermato anche dalla nostra esperienza (oltre 400 parti), rappresenta la migliore
possibilita di parto attivo, in cui la donna e protagonista.

Per partorire in acqua occorrono requisiti precisi: la gravidanza deve essere a basso rischio, con
presentazione di vertice ed eta gestazionale tra 37 e 42 settimane.

Non é prevista alcuna medicalizzazione (clistere, tricotomia, farmaci, episiotomia, manovre cruente, o
altro).

| vantaggi dell’acqua per la gestante sono legati al senso di rilassamento e leggerezza, alla liberta di
movimenti, alla percezione attutita del dolore per I'aumento delle Endorfine, alle contrazioni piu efficaci,
ed al maggior rilassamento dei muscoli perineali. Fondamentale & 'ambiente dove avviene il parto che
deve evocare un’atmosfera d'intimita: un arredamento di tipo familiare, luci soffuse, comunicazione
verbale sempre tranquilla, musica in sottofondo. Utili I'aromaterapia e la floriterapia di Bach. Accanto
alla donna sono il Partner, I'Ostetrica, il Ginecologo ed il Neonatologo, "“i care givers” cui & demandato il
sostegno: silenziosa sorveglianza, informazione, rassicurazione.

Il bambino dal canto suo affronta meglio il trauma del parto: passa dal liquido amniotico all'acqua e
al seno materno; non subisce eccessivi stimoli acustici, visivi o termici; viene subito avviato al bonding
materno e paterno (i genitori vengono invitati a toccarlo e massaggiarlo).

La prima parte del travaglio viene gestita dalla donna in posizione libera, anche nella sua stanza. In acqua
si entra generalmente quando la testa & ben impegnata nel canale da parto e con contrazioni ritmiche
ogni 4-5 m’ La vasca, della capacita di 700 litri, viene riempita con acqua potabile alla temperatura di 37°C
fino all'altezza del seno; solitamente vi si aggiunge dell'olio essenziale di calendula dallo spiccato potere
antisettico.

Per evitare il rischio di infezioni, igienizziamo la vasca in vetroresina prima e dopo ogni parto. Lacqua
e fornita dalla rete idrica ospedaliera e viene sottoposta periodicamente a controlli batteriologici
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dalla Direzione Sanitaria; Viene utilizzata una vasca con ricambio d’'acqua continuo, questo anche per
mantenerne costante la temperatura. Ai nati in vasca si praticano accurati controlli batteriologici ma non
€ mai stato segnalato alcun caso d'infezione; lo stesso vale per le madri e per il personale sanitario.

La permanenza in acqua non deve superare le 3 ore, perché trascorso tale periodo gli effetti benefici
lasciano il posto a svantaggi.

La sorveglianza del benessere fetale prevede I'auscultazione ad intervalli regolari del battito cardiaco
fetale con particolari sonde impermiabili senza fili.

In genere l'espulsione del corpo fetale avviene spontaneamente con la contrazione successiva al
disimpegno della testa. Grazie all'azione del diving reflex, i recettori situati nella regione nasolabiale non
avvertono la differenza del mezzo liquido in cui si trova il bambino e impediscono che possa inalare
acqua prima dell’emersione; il contatto con l'aria, invece, stimolera la respirazione.

| neonati vengono quindi adagiati sul seno materno e, mentre cercano il capezzolo, i genitori vengono
invitati a toccarli e massaggiarli, attuando cosi il bonding che e perfettamente riuscito in tutti i nostri casi.
Sara poi il padre a recidere il funicolo ombelicale, questo per far sentire entrambi i genitori protagonisti
dell'evento.
Contrariamente a quanto si nota nei parti vaginali convenzionali, i bambini nati in acqua spesso
non piangono o piangono poco e non perché siano depressi, ma semplicemente perché non sono
traumatizzati.
Al fine di ottimizzare la gestione non traumatica del neonato partorito da parto in acqua, e di raccogliere
una documentazione utile alle valutazioni dell'esperienza, presso il nostro centro viene compilata una
scheda ad hoc (utilizzata anche per il follow-up).

Alla nascita viene attuato un protocollo specifico, evitando manovre brusche e traumatiche, con una
particolare attenzione ad evitare perdite di calore. Al fine di garantire la massima sicurezza, al neonato
vengono eseguiti esami microbiologici (tampone auricolare, faringeo, nasale) e di laboratorio (su sangue
funicolare).

Dalla elaborazione dei dati preliminari relativi ad oltre 400 nati da parto in acqua, non abbiamo messo in
evidenza particolari rischi per il neonato, confermando i dati della letteratura internazionale.
L'allattamento al seno, almeno nei primi tre mesi dopo il parto, &€ fortemente promosso. L'allattamento
naturale &, secondo un recente studio dell'ISTAT, il miglior indicatore di qualita nell’assistenza al parto.
La nostra esperienza ha evidenziato che al 2° mese, oltre il 95% dei nati in acqua allattano al seno, rispetto
al 60% dei nati da parto convenzionale.

Il giudizio delle nostre gestanti sul parto in acqua €& stato: eccellente nel 70 % dei casi, ottimo nel 25 % e
discreto nel 5 %. Non é stato registrato alcun episodio di depressione postpartum.

Inoltre abbiamo dimostrato che anche in un ambiente ospedaliero & possibile creare un ambiente
d'intimita e di calore e che il parto possa svolgersi “come a casa”

Secondo recenti studi di psicologia evolutiva, noi tutti operatori che accogliamo la vita abbiamo una
grande responsabilita nella formazione della personalita del nuovo individuo, essendo partecipi del
processo di imprinting attraverso la vita prenatale, l'esperienza del parto ed il bonding.

Il “ben nascere” pud contribuire a garantire generazioni future pil sicure, serene ed equilibrate.

Keeping birth normal! (O.M.S - 2003).

Concludendo oggi anche in Italia, come in altre Nazioni scientificamente progredite & possibile nascere in
acqua con la massima sicurezza, ma solo in centri altamente specializzati.
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ILTRATTAMENTO OLISTICO-ODONTOIATRICO DEL PAZIENTE
PEDIATRICO CON BISOGNI SPECIALI

D. Lauritano, l. Farnetani, F. Farnetani, M. Baldoni
Clinica Odontoiatrica, Universita di Milano Bicocca

La Clinica Odontoiatrica dell'Universita di Milano-Bicocca ha sviluppato, durante il suo percorso scientifico,
numerosi filoni di ricerca, in linea con gli obiettivi che la struttura universitaria si pone, indagando
tematiche di significativa attualita, all'interno delle quali un‘attenzione particolare € stata riservata al
trattamento odontoiatrico dei pazienti pediatrici con bisogni speciali. La Clinica ha inoltre concordato,
con alcuni reparti ospedalieri e altre strutture sanitarie, in particolare con la Fondazione “Don Carlo
Gnocchi” di Milano, Istituto creato con l'obiettivo specifico della cura dei bambini con bisogni speciali,
programmi di integrazione multidisciplinare delle competenze odontostomatologiche e mediche. La
collaborazione con la Fondazione “Don Carlo Gnocchi” é stata resa possibile grazie allimpegno degli
Operatori della Clinica Odontoiatrica, finalizzato al miglioramento dell’attivita assistenziale sul territorio
per offrire al paziente pediatrico con bisogni speciali un servizio accurato ed efficiente, frutto del percorso
scientifico e di ricerca. Da tali ricerche & emersa la necessita, da parte dei pazienti, e soprattutto dei
familiari, di rivolgersi a centri specializzati nella cura di pazienti pediatrici con bisogni speciali. Questo
e perfettamente in linea con il concetto universalmente accettato che i giovani sono fondamento e
futuro della societa umana, e quindi non potrebbe esservi investimento piu opportuno, dal punto di vista
sanitario e sociale, che garantire a questi pazienti il miglior servizio possibile. In una societa dove i giovani
tendono a diminuire, che quindi sta invecchiando, con aumento dei problemi sociali, la cura del paziente
pediatrico tende ad assumere un importanza fondamentale. La scelta di dedicarsi in modo particolare ai
pazienti pediatrici con bisogni speciali, nasce dalla necessita di approcciarsi ai bambini con abilita diverse
mediante metodologie clinico-terapeutiche standardizzate, che solo strutture organizzate a tale scopo,
possono garantire.

Non e certamente possibile parlare di pazienti pediatrici con bisogni speciali senza definire quali siano le
reali problematiche di questi pazienti:

Deficit intellettivi

Linsufficienza mentale si manifesta in genere fin dalla nascita ed é valutata in relazione alla gravita del
deficit. La si riscontra nella sindrome di Down, nella microencefalia, in alcune malattie neurologiche ed
in alcune rare malattie metaboliche (mucopolisaccaridosi, malattia di Gaucher, morbo di Hand-Schuller-
Christians,etc.). Linsufficienza mentale puo manifestarsi anche in seguito a ipossie perinatali, che causano
ridotto apporto di ossigeno al sistema nervoso centrale.

Deficit fisici-distrofia neuromuscolare

La paralisi cerebrale determina il manifestarsi di difficolta nel controllo del movimento e della postura
e si riscontra piu frequentemente nelle forme cliniche di distrofia muscolare. L'assenza di equilibrio
del sistema neuromuscolare, causa la presenza di movimenti incontrollati anche a livello dell'apparato
stomatognatico. Pertanto si possono presentare delle difficolta nell’eseguire terapie odontoiatriche
in anestesia locale proprio per il mancato controllo del coordinamento motorio. Inoltre l'assenza del
riflesso spontaneo della deglutizione puo ostacolare le manovre terapeutiche per la presenza di una gran
quantita di saliva nel cavo orale.

Psicopatie gravi

In questo gruppo sono compresi i pazienti affetti da autismo, da schizofrenia e da altre psicopatie gravi,
nei quali l'esecuzione di terapie odontoiatriche risulta quasi sempre impossibile a causa della totale
mancanza di collaborazione da parte del paziente. Lequipe odontoiatrica deve comunque mostrare un
atteggiamento di grande disponibilita nei confronti del paziente, e ricorrere all'anestesia generale solo
nei casi assolutamente necessari.
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Deficit sensoriali

In questo quarto gruppo vengono inclusi tutti quei pazienti affetti da gravi deficit sensoriali (quali
sordomuti e non vedenti). Questi pazienti non presentano deficit psico-intellettivi, ma a causa della
patologia organica di cui sono affetti, manifestano un senso di apprensione verso le nuove persone che
non conoscono, quali i componenti del team odontoiatrico. Un approccio molto dolce, riservando tempo
e attenzione al paziente durante la prima visita, pud rappresentare una condizione che consenta di far
superare paure immotivate e accettare nuove situazioni e ambienti, consentendo l'esecuzione di cure
odontoiatriche, senza ricorrere a tecniche di sedazione o narcosi.

| protocolli terapeutici vengono pianificati fondamentalmente in base al grado di collaborazione
del paziente. La programmazione di un piano terapeutico nei pazienti pediatrici diversamente abili,
parzialmente o totalmente collaboranti, deve mirare al ripristino di un cavo orale stabile ed adeguato ai
processi funzionali. La prevenzione della malattia parodontale rappresenta una delle priorita per I'equipe
odontoiatrica. Lintercettamento di quelle patologie malocclusive e/o dentarie risulta inoltre uno scopo
ineludibile per garantire una corretta masticazione, per conservare nel tempo una condizione salute orale
e, obiettivo non meno importante, ottimizzare la funzionalita estetica per migliorare I'accettazione sociale
di questi pazienti. Un buon livello di igiene orale rappresenta il primo passo per ottenere un controllo
della salute del cavo orale, per cui la motivazione all'igiene orale deve essere continuamente rinnovata
con pazienza e costanza dagli Igienisti Dentali. Il principale compito preventivo € affidato alla figura
dell'lgienista Dentale, che ha lo scopo di effettuare prevalentemente un'opera di prevenzione primaria
delle patologie della bocca in tutte le fasce di eta. Si tratta di una figura professionale particolarmente
moderna, ispirata dalla necessaria attenzione che la cultura medica deve porre sempre piu costantemente
ai concetti della medicina preventiva.

Per meglio comprendere le modalita di comportamento che I'equipe odontoiatrica deve mantenere nei
confronti del paziente pediatrico con bisogni speciali, viene definita una classificazione che suddivide i
pazienti in base al grado di collaborazione:

Pazienti collaboranti

| pazienti collaborantiin genere sono soggetti che presentano solamente problemi motori. Rappresentano
circa il 30% dei pazienti con bisogni speciali e non hanno limiti nel ricevere le cure odontoiatriche.
Attualmente anche le barriere architettoniche non rappresentano un problema per I'accesso alle cure,
in quanto nelle strutture sanitarie & stato imposto I'adeguamento alle normative per I'abbattimento
delle stesse. Questi pazienti in genere non presentano difficolta nell’approcciarsi al team odontoiatrico e
possono essere curati senza problematiche particolari.

Pazienti non collaboranti

| pazienti diversamente abili non collaboranti, manifestando particolari problematiche di ordine psichico o
psicologico, devono essere trattatiin narcosi o in sedazione. Risulta d'obbligo un consulto con I'anestesista,
per determinare la migliore procedura anestesiologica in relazione alle patologie sistemiche.

Pazienti parzialmente collaboranti

La tecnica della sedazione cosciente va applicata nei soggetti parzialmente collaboranti, per poter
curare il paziente nelle migliori condizioni di operativita e ridurre lo stress dell'odontoiatra. La sedazione
cosciente, rappresenta la tecnica anestesiologica che consente di curare il paziente con rischi di gran
lunga inferiori rispetto all’anestesia generale e con un comfort di operativita decisamente superiore
rispetto all'anestesia locale. E'‘consigliabile curare il maggior il numero possibile di soggetti con bisogni
speciali con la sedazione cosciente, riducendo il ricorso alla narcosi, migliorando la compliance per il
paziente nei confronti delle terapie odontoiatriche, e ottimizzando in tal modo le risorse strumentali ed
umane.

Poiché I'ambiente influenza le modalita terapeutiche, €& utile, da un punto di vista clinico-operativo,



RELAZIONI

distinguere il soggetto residente in famiglia da quello lungodegente in strutture sanitarie, dato che
la condizione procurata da patologie piu o meno gravi, puo determinare l'incapacita del bambino ad
affrontare in maniera autonoma la quotidianita e la vita sociale. Ad ogni modo, le patologie orali nel
bambino con bisogni speciali, indipendentemente dal luogo di ricovero, richiedono il massimo scrupolo
per la finalizzazione programmata. Le modalita di intervento odontostomatologico, in questi casi, sono
distinte, pur seguendo il medesimo approccio concettuale: il soggetto lungodegente dovra essere
sottoposto a interventi preventivi e terapeutici con una maggiore continuita di quanto si possa invece fare
per il paziente pediatrico che presenta una certa autonomia gestionale. Pertanto possiamo distinguere
differenti tipologie di pazienti in base alle loro condizioni relazionali:

Pazienti che vivono con la famiglia

Questi pazienti possono rivolgersi autonomamente alle strutture ospedaliere, in modo tale da ricevere
tutte le cure necessarie senza perd dover trascorrere la loro vita all'interno di un ospedale, ma potendo
cosi mantenere delle relazioni umane col mondo esterno e, cosa fondamentale, potendo vivere con i
propri cari.

Pazienti residenti in strutture sanitarie

Questi pazienti, per la gravita della loro malattia, non possono allontanarsi dalle strutture ospedaliere, ma
necessitano di continue visite, di un controllo accurato e di cure specifiche. Non possono essere tenuti in
cura da studi medici o cliniche di piccole dimensioni, ma le strutture ospedaliere.

Da quanto fin ora esposto ci si pud facilmente rendere conto che i pazienti pediatrici con bisogni speciali
necessitano di strutture appositamente organizzate, gestite da personale specializzato. Nella cura dei
pazienti pediatrici con bisogni speciali, non solo sono coinvolti il personale ospedaliero e il paziente, ma
anche i familiari, che devono essere correttamente e ampiamente istruiti su qualunque problema possa
presentarsi.

Riassunto

La Clinica Odontoiatrica dell’'Universita di Milano-Bicocca ha sviluppato, durante il suo percorso
scientifico, numerosi filoni di ricerca, indagando tematiche di significativa attualita, all'interno delle quali
un‘attenzione particolare € stata riservata al trattamento odontoiatrico dei pazienti con bisogni speciali.
La Clinica ha inoltre concordato, con alcuni reparti ospedalieri e altre strutture sanitarie, programmi di
integrazione multidisciplinare delle competenze odontostomatologiche e mediche, per migliorare
la collaborazione con le realta assistenziali del territorio ed offrire al paziente con bisogni speciali un
servizio accurato ed efficiente, frutto del percorso scientifico e di ricerca. Infatti numerosi dati scientifici
dimostrano che la prevenzione, l'intercettamento e l'avvio alla terapia precoce delle manifestazioni orali
nel soggetto con bisogni speciali & un atto sanitario di estrema rilevanza. Gli Autori descrivono inoltre i
protocolli operativi della Clinica Odontoiatrica dell’'Universita Milano-Bicocca per un corretto approccio al
paziente con bisogni speciali, e illustrano le varie tecniche diagnostico-terapeutiche differenziate in base
al tipo di patologia ed al grado di collaborazione del paziente. Lesperienza maturata nel trattamento dei
pazienti con bisogni speciali ha permesso alla Clinica Odontoiatrica dell’'Universita di Milano-Bicocca di
diventare centro di riferimento per altre strutture sanitarie e specialisti del territorio di Monza e Brianza.
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L'OSSERVAZIONE BREVE INTENSIVA

A.Campa, S. Campa
! Direttore UOC Pediatria d’'urgenza- AORN Santobono-Pausilipon Napoli

Il Medico che opera nel Pronto Soccorso (P.S.) ha il compito di accettare, valutare e trattare le emergenze-
urgenze, decidendo, al termine del percorso, se dimettere o ricoverare il paziente. Nella maggior parte
dei casi questa decisione si realizza in tempi brevi, ma in una percentuale variabile tra il 5 e il 10 % &
necessario seguire un percorso clinico, diagnostico e terapeutico e di osservazione di durata maggiore
rispetto ai tempi abituali del PS., ma inferiore a quella del ricovero ordinario. Questo ¢ il motivo che ha
favorito in molte nazioni ed in diverse regioni italiane l'istituzione della Osservazione Breve Intensiva
(O.B.1.) per la gestione di problemi clinici acuti che richiedono un iter relativamente univoco e prevedibile,
non differibile e non gestibile ambulatorialmente, di norma non superiore a 24 ore.

L'O.B.I. si caratterizza per la possibilita di assicurare al paziente un iter diagnostico-terapeutico completo
ed erogato in tempi brevi con: possibilita di accedere ad indagini diagnostico strumentali in maniera
continuativa nelle 24 ore; livello assistenziale e organizzativo tale da garantire visite, ammissioni e
dimissioni tempestive; formalizzazione e regolamentazione esplicita dell'attivita (autorizzazione
aziendale, definizione del numero di Posti Letto di O.B.l., adozione di documenti, protocolli e linee guida
comportamentali per la definizione dei livelli di gravita e dei percorsi diagnostico terapeutici conseguenti,
ecc.); documentazione dell’attivita (compilazione di cartella clinica di O.B.1.).

Listituzione dell’ O.B.l. mira a: evitare ricoveri ordinari non necessari o inappropriati fin dalla ammissione;
assicurare condizioni di sicurezza per l'osservazione di casi non critici senza dover ricorrere al ricovero
ordinario; evitare dimissioni improprie dal PS. LO.B.l. non deve essere utilizzata come: “appoggio” di
ricoveri programmati o come attivita programmata; funzione sostitutiva di attivita eseguibili in regime
ambulatoriale o in DH; isolamento di malattie infettive; ricovero di pazienti con situazioni cliniche che
facciano presumere una degenza >24 h; ricovero di pazienti con patologie gravi e parametri vitali instabili,
con volonta auto-lesiva, con problemi psichiatrici acuti o con gravi emorragie in atto.

La Regione Campania, nel Piano Sanitario Regionale 2002 -2004, par. 5.2.4 “Gli ospedali’, aveva gia
sottolineato la necessita di riconoscere I'attivita di PS. ed osservazione breve, in quanto “tale attivita, non
seguita da ricovero, non riceve una specifica remunerazione, mentre ha caratteristiche di complessita e
grado di assorbimento di risorse significativo. Ma, se attuata, determinerebbe una riduzione della spesa
per il SSR evitando di selezionare verso il basso la complessita della casistica trattata dagli ospedali”
Con la del. GRD.G.R. n.2068 del 12/11/2004 “Definizione di Linee Guida Regionali per I'Ottimizzazione
dell’Assistenza Ospedaliera in Neonatologia ed in Pediatria d’'Urgenza’, la Regione Campania ha peraltro
riconosciuto l'importanza della attivazione dell’'Osservazione Breve, con cui si sarebbe ottenuto una
riduzione dei tempi di degenza (con innegabili vantaggi per il bambino e per la sua famiglia), e del
numero dei ricoveri ordinari, con conseguente riduzione delle spese.

Le principali patologie che potrebbero essere adeguatamente ed appropriatamente trattate in O.B.I
sono:

- Gastroenterite con disidratazione di grado medio : pazienti > 1 anno con vomito e/o diarrea e/o febbre
e grado di disidratazione lieve-medio (3 - 9%) che necessitino di reidratazione. | sintomi di gastroenterite
devono essere tali da far prevedere la possibilita di dimettere il paziente e proseguire la terapia a
domicilio.

- Bronchiolite : pazienti di eta >1 anno, con sintomi di gravita lieve-media, con dimostrazione di controllo
della sintomatologia con terapia aerosolica; esclusione di complicanze bronco-polmonari.

- Laringite acuta con dispnea : pazienti di eta >1 anno, con diagnosi clinica di laringite acuta in atto
(esclusione di epiglottite o di ostruzioni delle vie aeree da altre patologie acute in atto), con dispnea di
gravita media ed anamnesi negativa per malformazioni alle vie aeree e/o precedenti intubazioni

- Convulsioni febbrili : pazienti di eta >1 anno, al primo episodio di C.F. semplice non complicata e non
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prolungata, dopo l'eventuale controllo della crisi (se ancora in atto all’arrivo in PS), e l'iniziale esclusione
clinica di infezioni acute di tipo meningo-encefalitico.

- Infezioni respiratorie acute con febbre > 38° in pazienti con sintomatologia instabile o all'esordio o
in presenza di condizioni croniche sottostanti, limitatamente ad un epidemia di infezioni respiratorie
caratterizzata da caratteristiche di particolare frequenza o gravita

- Esposizione a sostanze tossiche :

- pazienti asintomatici esposti o con alta probabilita di esposizione a sostanza a basso o medio rischio di
tossicita con emivita < 24 ore

- pazienti sintomatici con sintomi di bassa 0 media entita esposti a sostanza a basso o medio rischio di
tossicita con emivita < 24 ore

Le esperienze acquisite hanno dimostrato che il ricorso all’ O.B.l. consente un migliore utilizzo dei posti
letto per acuti, una maggiore sicurezza nelle dimissioni precoci e un notevole risparmio dei costi di
gestione dei pazienti acuti, contribuisce all'incremento della sicurezza e dell’efficacia delle attivita di P.S.
per il personale che vi opera, per i pazienti e per la struttura erogante, e garantisce un miglioramento
della qualita delle cure.Tale miglioramento deve tradursi in una corrispondente riduzione dei ricoveri
ordinari e della relativa inappropriatezza.
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LE URGENZE CHIRURGICHE IN NEONATOLOGIA

C. Esposito, F. Alicchio, A. Farina, . Giurin, M. laquinto, A. Roberti, M. Castellano, G. Ascione,
A. Settimi

Dipartimento di Pediatria, Area Funzionale di Chirurgia Pediatrica, Universita degli Studi di Napoli,
Federico Il, Via Pansini 5, 80131 Napoli

Introduzione

Le urgenze chirurgiche in epoca neonatale raggruppano un insieme di patologie che possono interessare
ogni distretto od organo del nostro organismo. In generale, tutti i neonati che necessitano di un intervento
d’urgenza sono considerati pazienti ad alto rischio. Pertanto e di assoluta importanza riconoscere il piu
precocemente possibile il tipo di lesione, cosi da poter trasferire questi neonati direttamente dalla sala
parto alla sala operatoria, salvo nei casi in cui si renda necessaria unarianimazione o preparazione intensiva
pre-operatoria. Considerate le notevoli modificazioni delle funzioni vitali che possono determinare
situazioni difficili in tutte le condizioni patologiche comprese per quelle che costituiscono un'emergenza
chirurgica & fondamentale come primo step la stabilizzazione di tutti i parametri vitali e successivamente
la messa in atto della terapia chirurgica piu idonea, trattando possibilmente in un sol tempo sia I'urgenza
che la lesione che la ha determinata e monitorando accuratamente anche durante e dopo l'intervento
le varie funzioni vitali ed i vari parametri bioumorali. Le urgenze neonatali che riguardano il chirurgo
pediatra comprendono: urgenze respiratorie, urgenze gastrointestinali, difetti della parete addominale e
lesioni esterne di immediato riscontro.

Urgenze Respiratorie

Possono essere divise in 2 grandi gruppi: quelle da cause extratoraciche e quelle da cause intratoraciche.
Le urgenze da cause extratoraciche sono determinate da lesioni a vario livello:

- Nasale e nasofaringeo: lesioni ostruttive costituite da atresia o agenesia del naso, tumefazioni cistiche
(soprattutto encefalocefe), tumori (dermoidi e teratomi) ed atresia delle coane.

- Cavita orale : la micrognatia, che puo associarsi a disostosi mandibolo-facciale (Sindrome di Treacher-
Collins) o a palatoschisi e macroglossia relativa con caratteristica facies ad uccello (Sindrome di Pierre
Robin).

- Laringea: l'ostruzione laringea € conseguente ad atresia congenita, stenosi sottoglottica, laringomalacia,
paralisi bilaterale delle corde vocali, tumori (emangiomi, linfangiomi).

- Collo: varie tumefazioni cervicali che determinano compressione estrinseca della laringe e della trachea
o infiltrazione : gozzo congenito, tumori quali il teratoma e I'igroma cistico.

Urgenze da cause intratoraciche, che possono essere dovute a varie condizioni:

- Aspirazione di secrezioni: atresia dell'esofago e/o fistola tracheoesofagea.

- Ostruzioni intrinseche dell ‘albero bronchiale che determinano tracheomalacia con collabimento delle
pareti tracheali durante l'inspirazione

- Ostruzioni estrinseche dell'albero tracheobronchiale (anelli vascolari e masse mediastiniche, quali cisti
bronchiali, duplicazioni digestive)

- Lesioni occupanti spazio pleurico: possono essere extra ed intrapolmonari.

A) Extrapolmonari: pneumotorace, versamenti di liquido(sangue e chilo, pus), ernie diaframmatiche,
eventrazione diaframmatica.

B) Intrapolmonari: amartoma polmonare, enfisema lobare congenito, malformazione adenomatosa
cistica polmonare.

Urgenze Gastrointestinali

Occluslone intestinale

Puo interessare il tratto gastrointestinale superiore ed inferiore e in circa il 50% dei casi sono rappresentate
da atresie o stenosi (vedi Tabella)
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Occlusioni riguardanti il tratto Gl superiore

Atresia o stenosi duodenale

Atresia digiuno ileale

Malrotazione e volvolo dell’intestine medio

lleo da meconio

Stenosi ipertrofica del piloro

Ernia inguinale intasata
NEC

Occlusioni riguardanti il tratto Gl inferiore

Atresia del colon

Syndrome da tappo di meconio

Malattia di Hirschsprung

Malformazioni ano rettali

Emorragie digestive

Le emorragie massive gastrointestinale di pertinenza chirurgica rappresentano una evenienza
estremamente rara nel neonato. Le cause chirurgiche sono essenzialmente rappresentate dall’ ulcera
gastrica o duodenale da stress, duplicazione intestinale, diverticolo di Meckel (possono contenere isole
di mucosa gastrica ectopica),polipi del colon.

Masse addominali

Retroperitoneali

- Renali: cisti singole o multiple, idronefrosi: dovuta a stenosi congenita del giunto ureteropelvico o
presenza di vasi anomali. Tumori renali neonatali: Tumore di Wilms. trombosi della vena renale: da
disidratazione o diabete materno.

- Non renali: teratoma, sarcoma, linfangioma, neuroblastoma

Intraperitoneali:

- Di origine genitourinaria: distensione vescicale da ostruzione uretrale (valvola, stenosi); Tumore
dell'ovaio.

- Di origine epatica: cisti (displastiche) tumori, cisti del coledoco.

- Di origine gastrointestinale: cisti da duplicazione (tubulari, diverticolari, cistiche) sono piu spesso
ileocecali, Cisti omentali e mesenteriche(linfangiomi cistici, sierosi o chilosi), cisti del dotto vitellino .

Peritoniti

- Meconiali: conseguono a perforazioni avvenute in epoca fetale (ileo da meconio complicato, volvolo,
perforazione diastasica a monte di un tratto atresico).

- Perforative: da perforazione gastrica (ulcera da stress, aplasia segmentaria della tonaca muscolare,
iatrogena (sovradistensione conseguente a rianimazione respiratoria; sondino nasogastrico); da
perforazione intestinale (enterocolite, megacolon).

- Biliari: da perforazione spontanea della via biliare principale con coledoco normale o dilatato

Altre emergenze addominali:

Ascite urinosa dovuta ad ostruzione delle vie urinarie ed emoperitoneo piu frequentemente legato a
rottura del fegato o della milza in seguito al trauma del parto (talvolta favorita dalla presenza di tumori).
Difetti Della Parte Addominali ed altre Lesioni Esterne Di Immediato Riscontro
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- Onfalocele: ampio difetto della parete addominale periombelicale coperto da una membrana amniotica
chessicontinua conil peritoneo parietale; il cordone ombelicale € impiantato sulla sacca che si continua col
peritoneo e contiene i visceri addominali: Puo presentarsi anche complicato da rottura della membrana.
- Gastroschisi: difetto della parete addominale in sede ben distinta dalla sede d'impianto del cordone
ombelicale, da cui i visceri fuoriescono non protetti da alcuna membrana.

- Meningocele: generalmente lombosacrale.

- Teratoma sacrococcigeo: grossa tumefazione che origina dalla regione coccigea che puo facilmente
rompersi con gravi emorragie o dare metastasi se di tipo maligno.

Considerata la vasta gamma di urgenze che anche in epoca neonatale richiedono trattamento
chirurgico & di assoluta importanza effettuare un rapido inquadramento diagnostico e riconoscere il
piu precocemente possibile il tipo di lesione al fine di evitare la rapida evoluzione della patologia verso
complicanze prevedibili e provvedere ad una pronta risoluzione in un ambiente chirurgico idoneo.
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REFLUSSO VESCICO URETERALE

A. Savanelli, A. Farina
Universita degli Studi di Napoli “Federico II”
Area Funzionale di Chirurgia Pediatrica

Il reflusso vescico ureterale (RVU) e il passaggio retrogrado di urina dalla vescica al tratto urinario
superiore.

Puo essere:

1. primitivo: rappresenta la forma piu frequente; attribuito ad alterazioni anatomiche congenite della
giunzione uretero vescicale. Cause di RVU primitivo possono essere: 1. Assenza o ridotta lunghezza del
tratto sottomucoso dell’'uretere, 2. Deficit muscolare dell’'uretere sottomucoso, 3. Mancata obliquita
dell’'uretere intramurale, 4. Lateralizzazione del meato ureterale (Fig.1);

Fig. 1 Anatomia della giunzione e sue variazioni

2. secondario: alterazioni del meccanismo valvolare dovute a lesioni su base organica o funzionale
(valvole, duplicita pielo ureterali, diverticoli paraureterali).

Lincidenza nella popolazione pediatrica si aggira intorno allo 0,8%-4% nei pazienti asintomatici, mentre
sale al 10-50% in quelli con infezioni vie urinarie (IVU). Ha una tendenza alla bilateralita, se monolaterale
predilige il lato sx. E'stato riscontrato un grado di familiarita tra i pazienti: I'incidenza di reflusso raggiunge
il 50% nei fratelli e nei figli di soggetti affetti, dimostrando un pattern di trasmissione di tipo autosomico
dominante.

E’' quindi ipotizzabile una base genetica; in particolare la delezione dei geni che codificano per i recettori
dell'Angiotensina Il e dell'Uroplakina Il sembrano avere un ruolo nel determinare il fenotipo del RVU.

Al di sotto del primo anno di vita il RVU e generalmente di grado elevato e ha una base organica, mentre
oltre i tre anni generalmente ¢ di grado modesto e spesso & legato ad instabilita vescicale con buone
possibilita di risoluzione spontanea (Fig. 2).

Fig. 2 Distribuzione dei gradi del R.V.U. neonatale
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La sintomatologia non é specifica, infatti nel 90% dei casii sintomi sono legati alle IVU e sono rappresentati
dafebbre, disturbi minzionali e talvolta vomito e diarrea. | neonati possono manifestare irritabilita, letargia
e anoressia. Nei neonati e nei lattanti, le IVU possono essere asintomatiche e devono essere sospettate in
caso di ritardo dello sviluppo staturo-ponderale.

Durante la seconda infanzia possono essere presenti sintomi urinari specifici come pollachiuria, urgenza

minzionale, disuria e dolore al fianco.

La diagnosi si basa su:

« ecografia prenatale: una dilatazione delle vie urinarie consente di porre il sospetto di uropatia in
epoca prenatale a partire dalla 21ma settimana E.G.;

»  ecografia postnatale: da informazioni sull'entita della dilatazione pelvica e caliceale;

+  CUMS: indagine di elezione, permette la valutazione diretta del reflusso e l'entita, oltre che la
valutazione del profilo uretrale;

«  cistoscintigrafia: indagine di medicina nucleare che consente di visualizzare il reflusso vescico-
ureterale riducendo la quantita di radiazioni. Certamente di prima scelta nel sesso femminile.

«  cistosonografia: & una metodica che consiste in un esame ecografico dell'apparato urinario previa
introduzione di un mezzo di contrasto in vescica per via retrograda. Permette cosi di valutare
la presenza del RVU, superando i limiti dell'ecografia senza I'esposizione a radiazioni ionizzanti,
non fornisce perd informazioni accurate nello studio dell'uretra; necessita di un operatore molto
esperto.

«  scintigrafia renale con TC99-DMSA: valuta la funzionalita renale separata e la presenza di cicatrici
renali;

« urodinamica: studia la funzione della vescica ed & indicata se presenti anomalie minzionali.

Il reflusso vescico-ureterale e senza dubbio I'uropatia piu frequente in eta pediatrica, ma, nonostante il

gran numero di ricerche cliniche sull’argomento, non vi € unanime accordo sul trattamento tra i principali

addetti ai lavori.

Le tre maggiori opzioni terapeutiche sono costituite da:

1. profilassi antibiotica a lungo termine,

2. trattamento endoscopico’,

3. chirurgia“a cielo aperto.

Fino a pochi anni fa le indicazioni ad ogni tipo di trattamento, in accordo con le linee guida dei maggiori

Centri di Nefro-Urologia Pediatrica, prevedevano la profilassi antibiotica (P.A.) nei reflussi di grado lieve

e moderato, con “alta” tendenza alla risoluzione spontanea, la chirurgia “a cielo aperto” nei reflussi di

grado maggiore, relegando il trattamento endoscopico (T.E.) ad un ruolo marginale. Negli ultimi anni

il T.E. ha conquistato una recente popolarita in tutto il mondo. Tuttavia € ancora controverso quale sia

l'opzione piu indicata tra quella endoscopica e la terapia conservativa, mentre vi &€ un crescente accordo

sull'opportunita di riservare la chirurgia solo ai casi piu gravi, a ragione della sua relativa invasivita.

Un quesito di importanza fondamentale che ci poniamo: quale é l'obiettivo reale del trattamento del

reflusso? Se l'obiettivo e la prevenzione dei danni renali occorre riconoscere che non vi & alcuna evidenza,

dalla metanalisi di numerosi lavori scientifici, di una superiorita di un approccio terapeutico rispetto ad
un altro. Se invece l'obiettivo € la cura del reflusso stesso, evitando il ricorso ad una prolungata profilassi
antibiotica con la necessita di effettuare periodicamente una cistografia, non c'e dubbio che il T.E. forse

e piu efficace della PA. La differenza dei risultati delle due opzioni € ancora piu evidente se ci riferiamo

ai RVU di 3°-4° grado, che sono la maggioranza. La profilassi antibiotica, per essere comparabile con i

risultati del T.E., dovrebbe essere condotta per molti anni.

| ricercatori del Karolinska Institute di Stoccolma hanno di recente evidenziato gli effetti negativi della

somministrazione di antibiotici per la profilassi delle infezioni urinarie nel 1° anno di vita (Edlund

C, J Antimicrob Chemoter, 2000). Per tale motivo & stato proposto che l'eta minima per effettuare un

trattamento endoscopico, attualmente fissata a 12 mesi, possa essere abbassata a 6 mesi. A questa eta
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il rischio di danneggiare I'uretra con una cistoscopia € trascurabile, considerando anche che il calibro
dell’'uretra non differisce significativamente a 6 e 12 mesi.

La profilassi antibiotica potrebbe non essere necessaria nei pazienti di sesso maschile dopo i 2-3 anni di
eta con grado di RVU modesto se il loro pattern di svuotamento vescicale & normale; infatti sembrano
avere un rischio significativamente piu basso di IVU, in particolare quelli senza dilatazione dell’'uretere.
Sebbene la profilassi antibiotica possa essere non necessaria nel breve termine nelle bambine con RVU,
la persistenza del RVU in eta adulta espone ad alto rischio di pielonefriti in concomitanza alla gravidanza
e all'inizio dell'attivita sessuale, per cui potrebbe essere questa una ulteriore indicazione al trattamento
endoscopico.

Nelle indicazioni al trattamento endoscopico e chirurgico bisogna tenere presente:

«  Grado del reflusso.

+  Eta e sesso del paziente.

«  Mancata risoluzione “spontanea” entro 2 anni dalla diagnosi.

«  Progressione del danno renale.

« Intolleranza agli antibiotici.

«  Compliance non affidabile del nucleo familiare.

«  Progressione della malattia dopo trattamento conservativo.

+  Recidiva o reinfezione sotto antibioticoterapia.

Per quanto riguarda la “chirurgia a cielo aperto”, come si & detto, a fronte di una sua indubbia maggiore
efficacia & presente tuttavia una discreta invasivita. Lintervento secondo le linee guida dell’American
Urological Association € indicato nei RVU IV° e V° per la bassa percentuale di risoluzione spontanea (10-
50%) a 5 anni.

Il trattamento a cielo aperto € sempre indicato:

+  se mancata risoluzione dopo terapia medica od endoscopica,

+  se RVU associato ad anomalie anatomiche,

+ selV°eV°grado di RVU con perdita di funzione.

D’altra parte I'uso della profilassi antibiotica nei bambini con RVU & messa in discussione negli ultimi anni
poiché il trattamento antibiotico precoce della eventuale infezione salvaguardia il parenchima renale. Nei
bambini pit grandicelli con reflusso anche di IV° e V° grado infatti si puo evitare la profilassi e trattare solo
I'infezione urinaria quando presente.

In conclusione ulteriori studi sono necessari per una definizione scientifica della problematica.

Riassumiamo in uno schema la nostra proposta:

RVU II°-1lI° con buona funzione renale | RVU IV°-V° RVU Ive-ve
con assenza o ureterectasia lieve senza disfunzioni con disfunzioni
minzionali minzionali
«  profilassi antibiotica «  profilassi antibiotica
5 + es.urine ed urinocolturain caso | Se IVU recidivanti o grave
e di febbre compromissione funzione
s s |+ eco reni a sei mesi renale: ureterostomia
=S |. CUMSa12mesi temporanea
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«  profilassi antibiotica, «  profilassi antibiotica
« es.urine ed urinocolturain caso | Se dilatazione importante
di febbre, vie urinarie e/o perdita di
= [+  ecoreniognisei mesi funzione:
S|+ CUMSogni12 mesi. trattamento chirurgico e/o
P Se infezioni recidivanti: endoscopico
& v |- trattamento endoscopico
+  nessun trattamento e/o «  profilassi antibiotica +  terapiadelle
probiotici cranberry-yogurt Se dilatazione importante disfunzioni e
Se infezioni: vie urinarie e o perdita profilassi
« profilassioT.E. di funzione trattamento Se persiste RVU e/o
chirurgico e/o endoscopico | infezioni recidivanti:
g . tra'ttam.ento
o B chirurgico e/o
- ™M .
o oA endoscopico
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URGENZE CHIRURGICHE NEI PRIMI ANNI DIVITA

A.Tramontano
Chirurgia Pediatrica
Ospedale Santobono Napoli

Le urgenze chirurgiche che si manifestano nei primi anni di vita sono nella maggioranza dei casi
espressione di un processo malformativo, mentre solo una piccola percentuale é espressione di processi
flogistici o post traumatici.

Per tutte le manifestazioni € molto importante seguire attentamente un percorso diagnostico terapeutico
che tenga conto dell'esame anamnestico, del quadro clinico e di tutti quegli esami strumentali, adatti alla
risoluzione del problema. Il percorso diagnostico dovra essere completato da una appropriata terapia
chirurgica che tenga conto dell' insorgenza di complicanze, responsabili in alcuni casi di problematiche
complesse e difficilmente risolvibili nel breve periodo.

Durante tutto il periodo necessario per la definizione diagnostica & indispensabile attivare tutte le
procedure di stabilizzazione dell'ammalato indispensabili per una corretta scelta terapeutica rivolta non
solo al ripristino anatomico ma anche funzionale.
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WHEEZING: DIAGNOSI E DIAGNOSTICA DIFFERENZIALE

R. Cutrera
Broncopneumologia Pediatrica Ospedale Bambin Gesu Roma

I sibilo & definito come un suono continuo a elevata intensita acustica, a volte musicale, emesso in fase
espiratoria.

Le infezioni virali rappresentano il pili comune fattore responsabile di un episodio acuto di sibilo nei
bambini, e alcuni virus (RSV, e rhinovirus) sono associati a sibilo ricorrente nell'eta prescolare.

La diagnosi differenziale
Una diagnosi errata o tardiva puo portare a gravi conseguenze; devono essere considerate ed escluse le
cause alternative che possono condurre a sintomi respiratori quali sibilo, tosse, affanno (tabella).

Tab 1. Diagnosi differenziale del wheezing nei bambini di 5 aa o piu giovani

Infezioni

Infezioni ricorrenti del tratto respiratorio

Rino-sinusite cronica

Tubercolosi

Problemi congeniti

Tracheomalacia

Fibrosi cistica

Displasia broncopolmonare

Malformazioni congenite che causano narrowing delle vie aeree intratoraciche

Problemi meccanici

Inalazione di corpo estraneo

Reflusso gastro-esofageo

Un inizio in eta neonatale o comunque molto precoce, eventualmente associato con ritardo di crescita,
la presenza di sintomi associati a vomito ricorrente, o ad addensamenti polmonari persistenti/ricorrenti,
o segni di interessamento cardiovascolare, suggeriscono una diagnosi alternativa e indicano la necessita
di eseguire ulteriori indagini.
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DEFINIZIONE DEL CAMPO DI RESPONSABILITA DELL'ASSISTENZA
INFERMIERISTICA
G. Cappiello

Sara un breve percorso attraverso le responsabilita dell’assistenza infermieristica partendo dalla
definizione che trovo meglio esplicativa e significativa della parola

Responsabilita

“ CAPACITA' DI RISPONDERE IN MANIERA ABILE"

dove ABILITA assume il significato di utilita, appropriatezza, nel dare una risposta ad una richiesta,
assumendone poi anche le conseguenze derivanti dalla risposta data

La professione infermieristica e’ considerata un’attivita’ intellettuale

per l'esercizio della quale e richiesta la laurea piu un‘abilitazione, & necessaria anche l'iscrizione in appositi
albi o elenchi tenuti e disciplinati da associazioni professionali (IPASVI) che, sotto la vigilanza dello stato,
garantiscono I'accertamento dei requisiti degli iscritti.

Da quando quella infermieristica ¢ diventata una professione e stata investita da ulteriori oneri quali
quelli della autonomia e della competenza dove l'infermiere in base allAUTONOMIA PROFESSIONALE
di cui ora dispone, & chiamato a prendere decisioni, non essendo piu legato al vecchio mansionario, &
direttamente responsabile del risultato assistenziale. Questa responsabilita assistenziale diretta obbliga
alla gestione e alla programmazione.

Rispetto invece alle COMPETENZE esse si costruiscono sia attraverso la formazione iniziale, legata agli
studi fatti,e al continuo aggiornamento, a cui, comunque, l'infermiere & obbligato (ECM) sia attraverso
l'esperienza lavorativa, bagaglio che cresce durante gli anni dello svolgimento della professione. Non
trascurabile, nella costruzione delle competenze, & considerare le capacita e le attitudini, proprie di ogni
soggetto, che sono quelle che ci porteranno, seguendo le personali inclinazioni, a scegliere un reparto
anziché un altro,una branca scientifica anziché un’altra.

Possiamo infine considerare che la competenza prevede una progressiva maturazione professionale e
personale.

In sintesi con la crescita dell'autonomia e della competenza & cresciuto in modo esponenziale il livello di
RESPONSABILITA!

Quindi, sara in base a tali RESPONSABILITA; che siamo oggi chiamati a rispondere sia per le decisioni
assunte sia per le prestazioni effettuate durante l'esercizio della professione.

Oltre alla conoscenza del codice deontologico & giusto essere a conoscenza anche delle norme giuridiche
ed etiche che regolano la professione infermieristica.

Per quanto riguarda quelle giuridiche ci rifaremo alle responsabilita civili, penali e disciplinari, le quali
ci porteranno rispettivamente o a risarcire per il danno procurato o a pagare personalmente per il reato
commesso o con sospensioni e richiami verbali, se si viola il contratto con il datore di lavoro per mancata
fedelta concorrenza e mancato rispetto delle gerarchie.

Voglio fare una breve carrellata degli articoli di legge che riguardano i reati in cui un infermiere puo
incorrere.

- Art.443 c.p., 445 c.p. Somministrazione e detenzione di farmaci scaduti o difettosi;

- Art.340 c.p. interruzione di un ufficio o servizio pubblico;

- Art.328 c.p. omissione o rifiuto di atti d'ufficio;

- Art.365 c.p. omissione di referto;

- Art.362 c.p. omissione di denuncia di reato all'A.G.;

- Art.622 e 326 c.p. rivelazione di segreto professionale e segreto d’ufficio;

- Art.591 c.p. abbandono di persone minori e incapaci;

- Art.476 c.p. falso materiale in atto pubblico
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- Art.575 c.p. omicidio

- Art 579 c.p. omicidio del conseziente

- Art.580 c.p. istigazione e aiuto al suicidio

- Art.581 c.p. percosse

- Art.582 c.p. lesioni personali

- Art.583 c.p. circostanze aggravanti (lesioni)

- Art.584 c.p. omicidio preterintenzionale

- Art.589 c.p. omicidio colposo

- Art.590 c.p. lesioni personali colpose

- Art.605 c.p. sequestro di persona

La documentazione principe a cui l'infermiere & obbligato, & la CARTELLA INFERMIERISTICA la quale sarail
mezzo per identificare, quando verrarichiesto, se il comportamento é stato appropriato e giustificato. Sara
anche I'unico documento difensivo in caso vengano imputate omissioni o violazioni. Sara utile, avere delle
linee guida e dei protocolli assistenziali, che daranno la certezza della continuita e della omologazione
dell'assistenza, fondamentali per una positiva, nonché necessaria comunicazione fra gli operatori.
L'ultimo aspetto che considereremo, ma che non ¢ affatto ultimo € quello etico, il rispetto cioé dei bisogni
della persona in quanto tale, nella sua totalita, tenendo presente, oltre ai bisogni fisici, anche quelli
psicologici e sociali.

E'necessario considerare il malato nella sua interezza e unicita, rispettandone anche le origini culturali, le
credenze spirituali e religiose.

La sensibilita che permette un’interazione di questo tipo con l'assistito, non & innata nell'operatore, ma
puo, anzi deve, essere “allenata”.

Questo & un aspetto enormemente trascurato sia nella formazione sia nel perfezionamento delle
professionalita sanitaria.

La trasformazione della nostra societa, che va sempre di pil verso la multiculturalita, dovrebbe portarci al
dovere della conoscenza delle diverse culture e religioni.

Ci chiediamo se le nostre pratiche assistenziali possano essere lesivi o offensivi per altre culture o
religioni?

I comportamenti che violano l'altrui etica, sono difficilmente identificabili e quasi mai punibili o
contestabili, per questo I'arma per combatterli & fornire occasioni di formazione e confronto.

In conclusione non e piu possibile trascurare gli aspetti etici della responsabilita professionale

La mia esperienza lavorativa come infermiera pediatrica e quella degli ultimi anni come coordinatrice
infermieristica, mi hanno resa consapevole che la mancanza di assunzione di responsabilita in tutti i suoi
aspetti, da parte di tutti livelli gerarchici & l'ostacolo maggiore in cui si imbatte la buonasanita.
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IL RUOLO DEL COORDINATORE INFERMIERISTICO NELLA
FORMAZIONE CONTINUA IN MEDICINA

M. Di Martino
Azienda Ospedaliera Universitaria Federico Il Napoli

Vi & un'immagine che rende bene il momento (o la fase) che stiamo vivendo in sanita: siamo “tra cio che
non & piu” e “cio che non € ancora”.

Introduzione

Le aziende sanitarie, per essere competitive e garantire I'erogazione di servizi adeguati alle crescenti
e mutevoli necessita dei cittadini, devono essere piu flessibili rispetto al passato e pronte a continui
cambiamenti organizzativi.

Al centro delle combinazioni organizzative si trovano le persone, le quali a loro volta sono organizzate in
servizi, aree, reparti, uffici ecc.

Le persone sono la risorsa principale dell’azienda; sono, infatti, le persone che stabiliscono le strategie da
seguire, che prendono decisioni, che operano a tutti i livelli per svolgere compiti che sono loro assegnati.
Investire sulle persone e soprattutto sullo sviluppo delle loro competenze, attraverso la formazione,
sicuramente rappresenta un punto di forza aziendale.

Il Coordinatore Infermieristico, (C.l.) costituendo I'anello di congiunzione tra gli obiettivi organizzativi
da un lato e le esigenze e le competenze personali dall‘altro, & considerato una figura strategica nella
gestione aziendale.

Bisogni formativi

Nella programmazione della formazione si intersecano diversi tipi di bisogni, che assumono diverse
priorita a seconda della prospettiva da cui si analizzano.

Il punto di vista della Direzione Strategica, che possiamo definire di tipo top down, privilegia gli aspetti
legati al funzionamento generale dell'organizzazione ed al rispetto dei requisiti di legge.

La prospettiva delle Unita Operative e degli operatori che vi lavorano ¢ invece di tipo bottom up:
prevalgono i bisogni legati alle competenze tecnico-professionali ed alle abilita relazionali.

A questo livello, la definizione del fabbisogno formativo scaturisce da situazioni problematiche o
dall'evidenza di non conformita rispetto agli standard dichiarati.

Gli operatori richiedono iniziative di aggiornamento continuo che abbiano caratteristiche di
“manutenzione” dei saperi essenziali della professione, laddove sono soggetti ad un‘obsolescenza
fisiologica o a processi di revisione clinico-operativa.

Educazione continua in medicina“E.C.M.”

Rappresenta lo strumento per favorire il cambiamento dei comportamenti, rispettando gli obiettivi
formativi nazionali, regionali ed aziendali programmati e garantendo nel tempo la qualita dell’assistenza
prestata dal Servizio Sanitario Nazionale.

Il sistema E.C.M. rappresenta il mezzo per ricordare ad ogni professionista il suo dovere, richiamato
peraltro anche dal Codice Deontologico. (2009 Capo Il articolo 11)

Dal punto di vista di“governo del sistema E.C.M. oltre alla definizione degli obiettivi formativi e del“mezzo
didattico’, esiste innanzitutto il problema dell'ammontare delle risorse finanziarie impiegate che possono
essere sia generali sia di merito in relazione alla metodologia scelta.

L'E.C.M. puo essere veicolata da corsi a carattere residenziale (seminari, workshop o altro), da congressi e
convegni, da materiali editoriali di tipo tradizionale (riviste o monografie) o innovativi, come: la formazione
a distanza (FAD/e-learning) ed infine la “formazione sul campo” (F.S.C.).

La F.S.C. & una modalita ancora poco conosciuta, si basa su attivita di confronto, di riflessione sulla pratica
clinica, di affiancamento e supervisione ed infine di ricerca, che partono da problematiche relative alla
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pratica professionale o all'organizzazione specifica di un determinato contesto lavorativo.

Vi sono numerose evidenze che indicano che la F.S.C. possa favorire I'apprendimento e contribuire alla
modificazione ed al miglioramento della pratica professionale.

La F.S.C. costituisce una risorsa preziosa per riflettere sul lavoro quotidiano e per avviare processi di
cambiamento all'interno di un gruppo di lavoro e per rendere “continuo” il processo formativo.

Coordinamento

Ai sensi di quanto previsto dalla L. n. 43/2006 (relativamente alle funzioni di coordinamento), nonché
dall’Accordo Stato-Regionidel 1.8.2007, € necessario il possesso del master di primo livello in management
o per le funzioni di coordinamento rilasciato dall’'Universita, nonché un‘esperienza professionale
complessiva nella categoria D, compreso il livello economico Ds di tre anni.

Il certificato di abilitazione alle funzioni direttive nell'assistenza infermieristica, incluso quello rilasciato
in base alla pregressa normativa, & valido ai fini dell'affidamento delle funzioni di coordinamento. (Art. 4
CCNL 2006-2009 | Biennio)

ILC.PS.E.:"Programma nell’'ambito dell'attivita di organizzazione dei servizi sanitari la migliore utilizzazione
dellerisorse umanein relazione agli obiettivi assegnati e verifica l'espletamento delle attivita del personale
medesimo. Collabora alla formulazione dei piani operativi e dei sistemi di verifica della qualita ai fini
dell'ottimizzazione dei servizi sanitari.

Coordina le attivita didattiche tecnico-pratiche e di tirocinio, di formazione (quali ad esempio, diploma
universitario, formazione complementare, formazione continua) del personale appartenente ai profili
sanitari a lui assegnate.

Assume responsabilita diretta per le attivita professionali cui & preposto e formula proposte operative per
l'organizzazione del lavoro nell'ambito dell‘attivita affidatagli”. (Declaratoria CCNL 1998-2001 | Biennio)
Dalla disamina della normativa contrattuale € possibile ascrivere al C.l. le competenze (conoscenze,
capacita e caratteristiche individuali), relative alla formazione.

Il ruolo

Essere Coordinatore oggisignificaassumere unruolo manageriale, caratterizzato dafunzioni organizzative,
gestionali formative dell'assistenza.

Al Coordinatore viene chiesto di esercitare il proprio ruolo con autorevolezza, autonomia, credibilita ed
efficacia. Soggetti della sua professionalita sono le persone siano esse professionisti, operatori o utenti
del servizio sanitario.

La formazione assume un ruolo chiave alla luce dei cambiamenti avvenuti e ancora attualmente in corso
nella professione infermieristica e in tutto il sistema sanitario italiano.

Il Coordinatore dovrebbe conoscere i principi che governano la formazione e I'apprendimento degli
adulti; in particolare gli adulti sono motivati ad apprendere e a coltivare la propria crescita culturale se
un‘attivita formativa:

COINVOLGE DIRETTAMENTE E IN MODO ATTIVO
VALORIZZA LE PRECEDENTI ESPERIENZE DI LAVORO
BASATA SU PROBLEMI CONCRETI DA RISOLVERE
PERMETTE DI RIFLETTERE SULLA PRATICA CLINICA
CONTESTO ORGANIZZATIVO FAVOREVOLE
ALLAPPRENDIMENTO

Il Coordinatore, utilizzando metodi quali l'intervista informale e il questionario autosomministrato,
dovrebbe essere in grado di far emergere le necessita formative piu latenti che permettono il
coinvolgimento dei diretti interessati in un‘autovalutazione delle competenze possedute rispetto a quelle
richieste dall'organizzazione.



RELAZIONI

Non e pensabile la progettazione di un‘organizzazione senza prevedere contemporaneamente interventi
sulla preparazione teorica e pratica del personale coinvolto attraverso la "manutenzione" delle conoscenze
in un'ottica di formazione che agisce sugli atteggiamenti, comportamenti, abilita e capacita.

Il C.I. dovrebbe collaborare direttamente con |'Ufficio Formazione nella definizione degli obiettivi educativi
da raggiungere e nella scelta dei relativi indicatori di risultato.

La formazione deve essere concepita come un‘opportunita preziosa per lo sviluppo e la valorizzazione
della professionalita, in una prospettiva di continua crescita personale, oltre che professionale.

Oltre ad osservare l'appropriatezza delle attivita svolte e a considerare le esigenze formative espresse
dai collaboratori, dovrebbe essere in grado di valutare le ricadute degli eventi educativi, osservando
eventuali cambiamenti nelle performance lavorative.

La finalita della formazione continua nelle aziende & quella di sviluppare al massimo le potenzialita degli
operatori nello svolgimento del proprio ruolo professionale, favorire il cambiamento degli atteggiamenti
di fronte a condizioni organizzative e sociali che vanno rapidamente modificandosi, rafforzare il senso di
appartenenza degli operatori al sistema, stimolare riflessioni e confronti.

Per comprendere l'importanza dei processi formativi non & necessario guardare tanto avanti ma é
sufficiente leggere la nostra storia:

"Il mondo, e in special modo quello ospedaliero, & in movimento cosi rapido che e troppo facile prendere,
senza accorgersene, delle cattive abitudini; € ancor piu facile lasciar trascorrere il tempo senza esserci
proposti un vero programma di autoformazione. Dopo tutto, la formazione che ci viene data non ha che
un unico scopo: insegnarci a formare noi stessi, ad osservare e pensare".

1873, Florence Nightingale

- R. Alvaro, S. Amato, N. Barbato, M. Bozzi, M. Petrangeli, G. Rocco, L. Sasso Strategie Sanitarie applicate alle
Scienze Infermieristiche Societa Editrice Universo 2007

-Alfredo Pisacane, Isabella Continisio Come fare educazione continua in medicina: Dalla individuazione
dei bisogni alla valutazione degli eventi formativi (a cura di) Il Pensiero Scientifico Editore, Roma 2007

-Dave Davis; Mary Ann Thomson O'Brien; Nick Freemantle; et al. Impact of Formal Continuing Medical
Education: Do Conferences, Workshops, Rounds, and Other Traditional Continuing Education Activities
Change Physician Behavior or Health Care Outcomes? JAMA. 1999;282(9):867-874 (doi:10.1001/
jama.282.9.867)

-Knowles M., Holton E.F.,, Swanson R.A. Quando l'adulto impara. Andragogia e sviluppo della persona
Franco Angeli, Milano 2008

-Calamandrei C,, Orlandi C. La Dirigenza Infermieristica Mc Graw-Hill., Milano 1998
CODICE DEONTOLOGICO Federazione Nazionale I.P.A.S.V.l. Roma 17/01/2009 (Capo lll Articolo 11)

LEGGE 1° Febbraio 2006, n. 43
CCNL:-(Art.4 CCNL 2006-2009 | Biennio) -(Declaratoria CCNL 1998-2001 | Biennio)

http://www.ministerodellasalute.it/ecm/ecm.isp
http://www.caposala.net
http://www.ecm.regione.emilia-romagna.it
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IL TRIAGE PEDIATRICO: RIFLESSIONI ED ESPERIENZE A CONFRONTO

V. Salerno

Introduzione

Il “triage” & un processo di valutazione e di autonomia decisionale ad opera del personale infermieristico
che consente di riconoscere rapidamente le priorita assistenziali fra svariate richieste d'intervento di piu
utenti che pil 0 meno contemporaneamente si presentano in un pronto soccorso.

Tale processo halo scopo di catalogare il tipo di richiesta assistenziale per poi successivamente attribuirgli
un“tempo”diattesa, per ovviare al rischio di sottovalutare una priorita reale (emergenza/urgenza) rispetto
ad una richiesta non urgente.

Il processo di triage piu usato & quello di tipo “Globale” in quanto riconosciuto come il piu efficace.
Prevede l'individuazione della priorita di accesso alle cure mediche, attraverso una complessa valutazione
infermieristica. In Italia, il processo di triage e I'investitura ufficiale con la consegna diretta di responsabilita
all'infermiera triagista, sono strettamente correlate alla rivoluzione prima legislativa e poi culturale
della figura infermieristica. Linfermiere triagista, infatti, diviene una delle maggiori testimonianze del
riconoscimento dell'autonomia professionale, sancita dalla normativa a partire dal D.M. n739/1994 con
I'istituzione del profilo professionale, che sottolinea I'autonomia decisionale del proprio operato e con
la I'abrogazione del mansionario, con la legge n42 del 1999(D.PR. n 225/74) che definitivamente spazza
via ogni forma d'ambiguita rispetto alla figura sanitaria medica, sostituendo alla precedente figura
“ancellare” una figura complementare e autonoma essenziale per rispondere in modo appropriato al
bisogno assistenziale. La propria autonomia oltre a rispondere al profilo professionale & strettamente
dipendente e vincolato dal codice deontologico e dall'ordinamento didattico (formazione universitaria
base e post base).

Aspetti normativi

Aprile 1996

Il primo riferimento normativo in materia di triage & contenuto nell’atto di Intesa Stato-Regioni sulle linee
guida in materia di requisiti organizzativi e funzionali della rete di emergenza/urgenza dell’11/4/1996, in
applicazione al DPR 27/3/1992, pubblicato sulla Gazzetta Ufficiale n. 114 del 17/5/1996.

In questo documento la sezione dedicata al triage recita testualmente “allinterno del DEA deve essere
prevista la funzione triage, come primo momento di accoglienza e valutazione di pazienti, in base a
criteri definiti che consentano di stabilire le priorita di intervento. Tale funzione & svolta da personale
infermieristico adeguatamente formato che opera secondo protocolli prestabiliti dal dirigente del
servizio”.

Dicembre 1998
Delibera regionale 7628 del 22/12 1998 “Attivazione del Sistema Informativo Emergenza Sanitaria (SIES),
integrazione del Sistema Informativo Ospedaliero (SIO).”
Listituzione del SIES comporta l'obbligatorieta della trasmissione alla Regione di dati relativi alle
prestazioni di Pronto Soccorso, sia di carattere amministrativo che clinico.

Negli anni 1999-2000 la regione Lazio dota tutti i PS di un software denominato GIPSE (Gestione
Informazioni Pronto Soccorso ed Emergenza) per la raccolta dei dati relativi alle prestazioni del Sistema
dell’Emergenza ospedaliero.

Ottobre 2001

Accordo tra il Ministro della salute, le regioni e le province autonome sul documento di linee-guida sul
sistema di emergenza sanitaria concernente “Triage intraospedaliero (valutazione gravita all'ingresso) e
chirurgia della mano e microchirurgia nel sistema dell’'emergenza-urgenza sanitaria’, pubblicato sulla G.U.
n. 285 del 7/12/2001. Tale documento affronta gli aspetti organizzativi e strutturali del triage affrontando
per la prima volta:
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- L'attivazione obbligatoria del triage in tutte le strutture ospedaliere con un numero di accessi > 25.000/
anno, le cui risorse devono essere garantite da ogni Azienda Sanitaria;

- Definizione puntuale e dettagliata degli aspetti che riguardano le caratteristiche del personale, la
formazione, l'organizzazione del lavoro, le strutture e I'informativa all’'utenza.

..."iltriage deve essere svolto da un infermiere esperto e specificatamente formato, sempre presente nella
zona di accoglimento del PS ed in grado di considerare i segni e i sintomi del paziente per identificare
condizioni potenzialmente pericolose per la vita e determinare un codice di gravita per ciascun paziente
al fine di stabilire le priorita di accesso alla visita medica. Linfermiere opera sotto la supervisione del
medico in servizio, responsabile dell'attivita, e secondo protocolli predefiniti, riconosciuti e approvati dal
responsabile del servizio di PS...”

.."I'iter formativo specifico deve essere rivolto a infermieri con esperienza sul campo di almeno sei mesi
in pronto soccorso e deve riguardare anche lezioni di psicologia comportamentale, di organizzazione del
lavoro e di conoscenza di tecniche relazionali”

« Organizzazione del lavoro

“L'attivita del Triage si articola in:

- Accoglienza: raccolta di dati, di eventuale documentazione medica, di informazioni da parte di familiari
e/o soccorritori, rilevamento parametri vitali e registrazione.

- Assegnazione del codice di gravita:...... il cui criterio deve coincidere con quello adottato in fase
extraospedaliera.

- Gestione dell’attesa: per la rivalutazione delle condizioni dei pazienti che possono mutare durante
I'attesa.”

Le linee guida richiedono inoltre che sia attivato un sistema di verifica periodica della congruita dei codici
assegnati.

« Strutture

“Le strutture in cui viene effettuato il triage devono consentire la raccolta dati, informazioni ed una breve
e semplice valutazione con rispetto della privacy anche ai sensi della normativa vigente”.

« Informazione all'utenza

La aziende sanitarie devono intraprendere azioni volte alla corretta informativa alla popolazione.

Da una prima analisi della normativa si evince che la formazione del personale infermieristico si riferisce
unicamente all’'aspetto “triage”, relativo all'organizzazione del sistema e alle procedure del processo
assistenziale. Mancano completamente riferimenti all'aspetto formativo delle specialistiche come la
pediatria, la psichiatria e altre degne di attenzione formativa.

Questa“distrazione” puo diventare criticita assistenziale non tanto negli ospedali di riferimento pediatrico,
quanto negli ospedali generalisti ove non sempre c'e disponibilita di “esperienza infermieristica”
pediatrica.

Registriamo,tuttavia, il vincolo del medico pediatra nella gestione degli accertamenti di diagnosi e cura
del bambino in PS, questo a testimoniare la peculiarita assistenziale e la responsabilita dell'atto medico
decisionale, ma non c'e altrettanta attenzione nel processo valutativo e decisionale dell'infermiere
triagista nel contesto pediatrico, che & in prima persona coinvolto nel processo decisionale e che per tale
atto ne risponde personalmente.

La capacita valutava delle condizioni critiche, urgenti o di vera emergenza pediatrica richiede, oltre che
una formazione base specifica, anche un occhio attento ed esperto. Il triage pediatrico & strutturato su
una metodologia valutativa decisionale globale, incentrata sulle caratteristiche anatomo-fisiologiche
del bambino, nelle sue varie fasce d'eta che inevitabilmente ne influenzano i diversi approcci clinici/
assistenziali e le priorita d'intervento.

Altro punto peculiare, non meno importante, & la capacita di gestione e comunicazione rispetto alle
figure genitoriali e parentali in un contesto di PS.

A tal proposito alcune aziende sanitarie in modo del tutto autonomo e “facoltativo” hanno adottato
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strumenti formativi di vario genere degni di riflessione.

La Commissione Triage Pediatrico della Societa Italiana di Medicina Emergenza e Urgenza Pediatrica
(SIMEUP), ha curato la predisposizione di un Manuale informativo di Triage pediatrico, contenente
specifiche schede e/o protocolli operativi. Lo scopo e di fornire il personale infermieristico di strumenti
valutativi veloci, per identificare in modo pratico e sicuro le criticita.

La Regione Lazio, invece, ha deciso di adottare un pilu complesso sistema organizzativo. Nel 2002
Laziosanita - Agenzia di Sanita Pubblica della regione Lazio (ASP), in collaborazione con I'Azienda
Ospedaliera San Filippo Neri e l'ospedale Belcolle di Viterbo, verifica I'uso del processo triage in tutti i
pronto soccorso del Lazio, con un censimento degli aspetti clinico - organizzativi, attraverso un‘indagine
conoscitiva nella regione. Da tale censimento € emerso che il processo di triage era utilizzato nel 95% dei
PS, ma con una forte disomogeneita nella metodologia di applicazione e nel livello di formazione degli
infermieri. In tre strutture con oltre 2500 accessi anno non era attivato il triage; in due DEA di | livello e 4
P.S. il triage risultava attivo h12; emergeva inoltre difformita della tipologia di triage: triage di bancone
nel 64 %; percorsi formativi disomogenei; assenza di protocolli validati dal dirigente del servizio nel 43%
;inadeguatezza strutturale nel 21% ; impiego di personale con anzianita inferiore allo standard nel 26%.
Per rispondere in modo qualificato a questo quadro organizzativo, sempre in collaborazione con L'ASP, si
e costituito un gruppo di lavoro interprofessionale composto da rappresentanti della Societa Scientifica
dell’Emergenza (SIMEU), da infermieri e medici di PS del Lazio e da epidemiologi ed esperti di revisioni
sistematiche dell’ASP, con l'obiettivo di promuovere |'attivazione del triage “globale” in tutti i PS del Lazio,
nel pieno rispetto delle linee guida nazionali, attraverso una serie di attivita ben definite:si costituisce il
gruppo TML ossia Triage Modello Lazio con lo scopo di

«» Adottare ed implementare lo strumento informatico GIPSE

( prestazioni,terapia, valutazione del dolore e la rivalutazione del dolore )

«Produrre un manuale ditriage“globale’, per uniformare in questo ambito i comportamenti degli operatori
sanitari dei PS della regione, con limplementazione nel gruppo di lavoro delle figure di riferimento
pediatrico (medici ed infermieri esperti dell’area critica)

Il gruppo di lavoro TML dopo due anni di lavoro ha, nel 2007, prodotto il manuale per l'uso pratico del
triage globale modello Lazio ideato e realizzato attraverso una metodologia scientifica e validata

Per garantire la diffusione estesa del modello regionale di triage nei PS, nell'ambito del progetto &
stato definito un percorso di educazione continua che si rifa ai principi dell’apprendimento basato
sull'esperienza e di revisione tra pari. Il Percorso formativo adottato & dunque quello “a cascata”, distinto
in 3 fasi:

- formazione di “formatori/facilitatori” mediante un corso centrale gestito dai componenti del gruppo di
studio del progetto regionale;

- formazione sul luogo del lavoro del personale addetto al triage da parte dei “formatori/ facilitatori” che
partecipano al corso centrale;

« monitoraggio periodico dell'applicazione del TML mediante la costituzione di gruppi di studio
permanenti sul triage, definiti“ gruppi locali TML, coordinati dal formatore/facilitatore.

Definizione di triage modello Lazio: il triage “globale” identificato come modello di riferimento nel Lazio
(TML) & un processo decisionale complesso e dinamico,composto da un insieme di azioni sequenziali
e valutazioni, necessarie a stabilire la priorita di accesso alla visita medica in PS, al fine di garantire la
tempestiva assistenza a pazienti in condizione di emergenza/urgenza.

Il triage comincia con la valutazione delle condizioni generali del paziente al suo arrivo in PS. Linfermiere
valuta il livello di priorita di cura ponendo al paziente una serie di domande sul suo stato di salute, sul
livello di dolore, sulla durata dei sintomi e rilevando lo stato dei parametri vitali.

Con taliinformazioni l'infermiere attribuisce il codice colore (rosso/giallo/verde/bianco) e periodicamente
rivaluta il paziente per intercettare variazioni della condizione patologica.

Le fasi del triage sono, dunque, cinque:
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1. Valutazione sulla porta

2. Raccolta dati mirata

3. Rilevazione dei parametri vitali e breve esame fisico mirato

4. Attribuzione del codice colore

5. Rivalutazione.

Risulta fondamentale che anche il medico sia formato sulle finalita del triage per evitare atteggiamenti di
prevaricazione del ruolo (over rule) nei confronti dellinfermiere triagista e per ridurre eventuali conflitti.

I manuale d’uso per gli operatori sanitari

Il manuale prodotto &€ composto da una parte generale riguardante i concetti generali della metodologia del
triage globale, gli aspetti medico legali, la comunicazione, gli aspetti riguardanti la qualita, la raccolta dei dati;
nella parte speciale sono invece affrontati i quadri patologici piu frequenti e complessi che si presentano in
pronto soccorso e per ognuno di essi & stato prodotto un algoritmo di rapida lettura per I'attribuzione del
codice colore. In questa sezione & affrontato in maniera approfondita anche il triage pediatrico. Per rendere
immediatamente utilizzabile i contenuti riportati nel manuale da parte del personale di triage, il gruppo di
lavoro ha anche sviluppato una consultazione rapida maneggevole riportante gli algoritmi per 'attribuzione
del codice colore ed alcune informazioni essenziali per svolgere l'intera attivita di triage globale.
Concludendo, ormai sembra avviato il processo di qualita assistenziale anche nel contesto urgenza/emergenza
in PS. dove regna per definizione limprevedibilita degli eventi. Latto assistenziale in PS tende a perdere sempre
piu il carattere puramente “prestazionale” fine a se stesso. Latto assistenziale vuole rispondere sempre pil in
modo qualificato ad una domanda di gestione olistica del cittadino che vive il proprio “incidente sanitario”
pil 0 meno in modo temporaneo. La domanda di gestione organizzata, induce il sistema PS. a rispondere
in modo qualificato, conservativo delle funzioni vitali stabili, prevenendo ulteriori peggioramenti di tipo
sistemico, causati spesso da improvvisi e quanto mai personali interventi di emergenza, non rispondenti ad
un protocollo operativo che codifica un comportamento corretto, garantendo al contempo tempestivita e
coerenza scientifica.

Rimane tutta da descrivere e ridisegnarejinvece, il triage pediatrico, troppo spesso improvvisato e
sottovalutato.

Il campo politico attuale pero, proprio perché scevro di protocolli & tutto da impostare per cui possono
essere intravisti scenari diversi, con supporti formativi come mentoring, criteri minimi di addestramento
nellemergenza con corsi obbligatori di PBLSD e PALS; revisione sistemica dei diversi punti di ps pediatrico
mettendo in risalto eventuali gap procedurali di fra ospedali di riferimento pediatrico e ospedali generalisti.
In Europa esistono esperienze di consulenza telefonica infermieristica in Pronto Soccorso Pediatrico con
esperienze e prospettive degni di attenta riflessione!

Resta per ora la grande motivazione a migliorare un sistema in crescita e la voglia di esserci nei processi
organizzativi decisionali.
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INTEGRAZIONE DI NUOVE RISORSE IN UN REPARTO DI PEDIATRIA

L. Morganti
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Direttore: A Carlucci

Ascoli Piceno

“Un.azienda sanitaria necessita di un numero differenziato di persone qualificate ed esperte peradempiere
la propria missione e soddisfare i bisogni dei pazienti...Le aziende sanitarie devono essere dei luoghi nei
quali & possibile imparare e progredire dal punto di vista sia personale sia professionale. Di conseguenza,
sono offerte al personale la formazione in servizio e altre opportunita di apprendimento....

(Joint Commission International Accreditation . Standard per ospedali, 2003.

In uno scenario economico dominato sempre piu dall'incertezza e dall’elevata complessita, la gestione
efficace del personale rappresenta un key factor irrinunciabile per il raggiungimento del vantaggio
competitivo; per le grandi aziende ben strutturate parlare di Risorse umane significa implementare un
processo di individuazione, monitoraggio e gestione delle competenze individuali, tracciando percorsi di
carriere ben definiti basati su sistemi di remunerazione ed incentivazione, che premiano, coloro che sono
in grado e decisi a migliorare nel tempo le proprie performance aziendali. Questo dato acquista ancor
piu rilevanza all'interno delle Aziende Sanitarie, per le quali la qualita del servizio reso viene fortemente
condizionata dalla competenza dei professionisti che vi operano. Tale competenza acquista la sua
rilevanza strategica e valoriale attraverso I'azione che lega I'attivita del singolo ad un piu ampio processo
di azioni coordinate che attuano e sviluppano le finalita organizzative definite della struttura stessa.

Nel caso della professione infermieristica tutto diventa pil complicato in quanto le strutture organizzative,
in genere, sottodimensionate lasciano poco spazio alla formazione e alla crescita del personale, attivita
che a torto, ancora troppo spesso vengono considerate spreco di tempo e a scarso valore aggiunto, data
la priorita di natura operativa.

Un siffatto approccio € dannoso per l'azienda poiché alla lunga gli operatori (Risorse Umane) entrano in
un circolo vizioso caratterizzato da stati di demotivazione, scarso senso di appartenenza evidenziato da
aumentata tasso di assenza, con progressivo aumento di periodi di inefficienza.

Lo scenario che si delinea e pertanto caratterizzato da un elevato turnover, con il rischio di lasciarsi
sfuggire le migliori Risorse Umane a vantaggio della concorrenza, nonché un aumentato rischio clinico a
danno sia degli stakeholders interni che esterni.

Laletteraturasulmanagement pubblico @d'accordo neldenunciare come, nellaPubblica Amministrazione,
le politiche del personale siano bloccate nella fase "primitiva" di un'amministrazione del personale che si
rivela incapace di sostenere il passo con le trasformazioni culturali che caratterizzano la societa attuale.
La gestione del personale & lasciata ad iniziative casuali e sporadiche ed esclusivamente demandata alla
buona volonta di singoli dirigenti, per cui risulta lacunosa, frantumata e localistica.

Un'organizzazione sanitaria complessa, ricca di variabili organizzative, tipiche di ogni area ad alta specificita
assistenziale, quale risulta essere la Neonatologia di II° Livello; necessita di un percorso strutturato per
I'inserimento del personale infermieristico neo-assunto o proveniente da altre esperienze lavorative.

La formulazione di un piano di accoglienza e inserimento del personale infermieristico permette di:

« evitare l'auto-apprendimento, limitando il piu possibile il rischio di errori;

- sviluppare al massimo le potenzialita dell'operatore, sfruttando la carica motivazionale ed i valori
professionali;

« ridurre i tempi d'inserimento;

- sviluppare il senso di appartenenza al proprio contesto lavorativo;

- ottimizzare l'assistenza attraverso il soddisfacimento dei bisogni dei piccoli pazienti, delle loro famiglie
e degli operatori.

Un percorso di inserimento dei nuovi assunti per essere efficace non puo essere elaborato da un singolo
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ma richiede l'intervento di un gruppo di progetto per avere la caratteristiche della generalizzabilita e
della riproducibilita e per essere pili ricco e completo. Inoltre un lavoro prodotto o comunque revisionato
dal gruppo che dovra sostenere gli inserimenti sara piu facilmente accettato, condiviso e sara sostenuto
dal gruppo stesso. Possedere degli strumenti gestionali che favoriscano I'acquisizione reale ed obiettiva
di conoscenze, esperienze, competenze, e che siano dichiarati anche come strumenti oggettivi per la
valutazione intermedia e finale, pud migliorare I'adesione e la condivisione di valori all'interno del gruppo
professionale.
La chiarificazione ed esplicitazione delle attivita, come avviene nella job description non intende creare
una omogeneita culturale delle persone né tantomeno soffocare il potenziale e la cultura propria dei
professionisti; intende, invece, uniformare il “modus operandi” al fine di tutelare la qualita assistenziale
erogata. La definizione delle competenze standard da acquisire per erogare una assistenza di buona
qualita viene, difatti, considerato la piattaforma di un lavoro professionale. Il percorso di inserimento
delineato attraverso questo progetto si inserisce in un‘ottica molto piu ampia di valorizzazione del
capitale umano: le organizzazioni che investono sui professionisti infermieri determinano nel medio -
lungo termine un miglioramento della qualita dell'assistenza erogata in termini di efficacia ed efficienza
clinica, relazionale e gestionale.
Conclusioni
L'utilizzo di strumenti come la job description, il contratto formativo, il profilo di competenza la job
evaluation determinano:
«  Sostegno al neo assunto per lo sviluppo professionale, l'orientamento all'inizio dell'attivita lavorativa,
un criterio di autovalutazione oggettivo;
«  La soddisfazione dei membri dell’équipe di usare e di avere prodotto o comunque revisionato uno
strumento di lavoro;
+  Una migliore soddisfazione e una migliore percezione dell’'utente nei confronti dell’assistenza
erogata;
+  Unindicatore di qualita del servizio.
Questa proposta ha le caratteristiche della dinamicita e della flessibilita, richiede pertanto un costante
aggiornamento che sia in linea con l'evoluzione della medicina e con la crescita esponenziale della
professionalita infermieristica.
La gestione per competenze & divenuta oggi una forte necessita di tutti coloro che si occupano di gestione
delle risorse umane: lavorare per e con professionisti significa, tra le altre cose, lavorare per obiettivi (e
non pil per compiti 0 mansioni ), cioe, passare da una gestione in cui l'accento rispetto alla persona
assistita & posto sulle “cose da fare” ad una gestione in cui tale accento & posto sulla responsabilita dei
professionisti e che quindi usa le attivita in vista dei risultati da raggiungere.
Da punto di vista della gestione delle risorse umane la teoria dell'obiettivo rimanda a un sistema che
va dall'assegnazione degli obiettivi alla valutazione e al piano di sviluppo del collaboratore. Introdurre
il concetto di obiettivo in una struttura organizzativa abituata a lavorare per compiti, ovvero per
adempimenti, vuol dire principalmente introdurre un grosso cambiamento culturale che passa attraverso
il cambiamento delle persone verso I'impiego di un pensiero strategico, una maggiore iniziativa e
autonomia e lo sviluppo delle proprie capacita e competenze.
Tra gli obiettivi possibili deve essere inserito, per le motivazioni apportate in questo elaborato, il processo
di inserimento del neo assunto. Lo scopo di creare una procedura standardizzata e di misurarla &
finalizzato ad ottenere informazioni sulla figura del neo assunto, sul modo e sul contesto in cui si trova ad
esercitare il suo ruolo per riuscire a programmare e implementare progetti di formazione continua e di
miglioramento della qualita assistenziale. Obbliga anche gli infermieri a momenti di confronto personali,
professionali e delle competenze, rispetto alle aspettative dell'utente e alle richieste dell'organizzazione.
Un sistema, ciog, di valutazione delle capacita e delle performance che potrebbe diventare un vero e
proprio percorso di conoscenza. Il coordinatore “utilizza” questa occasione anche per qualificare e
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motivare i singoli infermieri, attori principali dell'intero processo.

Il coordinatore deve essere consapevole di godere di un punto di vista strategico per dirigere i vari
componenti della propria orchestra enfatizzando e utilizzando metodi e persone specifiche. Questo
approccio oltre a richiedere una efficace formazione di base, richiede una spiccata attitudine ed una forte
motivazione .
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LAMBULATORIO DEL PEDIATRA DI FAMIGLIA : NUOVE ESPERIENZE

E. Bernabei
U.O.C. pediatria e Neonatologia osp. S.G. Moscati - Aversa

Con il nuovo accordo Stato Regioni sono stati programmati gli obiettivi per il 2009 e sono previsti grandi
cambiamenti per quello che riguarda I'assistenza territoriale dei medici di base e pediatri di libera scelta.
Nell'ambito delle cure primarie sono stati evidenziati tre punti fondamentali:

- la programmazione e la valutazione dei bisogni dei cittadini, anche ai fini della definizione delle
priorita;

- l'appropriatezza, I'uso razionale delle risorse e il filtro verso le cure secondarie e terziarie;

- il coordinamento, la continuita delle cure e la gestione complessiva dei percorsi assistenziali, a partire
dal primo contatto con il paziente.

Le cure primarie costituiscono da sempre un sistema complesso, ed occorre un ulteriore potenziamento.
Affinché il pediatra possa assumere il ruolo di riferimento sul territorio, I'unica scelta obbligata e
I'associazionismo per ottimizzare il servizio di assistenza e garantirne la continuita.

Esso permette di attuare una assistenza territoriale piti funzionale attraverso l'integrazione tra ospedale e
territorio per migliorare i percorsi diagnostici-terapeutici-assistenziali dedicati, nonché la condivisione di
spazi ed attrezzature con altri pediatri ed eventualmente medici specialisti, per un miglior utilizzo degli
stessi, la presenza di personale di supporto specializzato, una copertura oraria maggiore dell'attivita
ambulatoriale, ed un'organizzazione del lavoro piu flessibile.

Da qualche tempo c'e del malessere nell'area dell'emergenza. | responsabili dei 118 silamentano per I'alta
percentuale diinappropriatezza delle chiamate che toglie risorse alla vera emergenza e le sale di attesa di
pronto soccorso sono sempre affollate e non certo solo di codici verdi e gialli.

| pediatri ospedalieri riportano un aumento di frequenza degli accessi alla fine delle partite o dopo cena,
accessi spesso motivati piu dall'ansia materna o dall'idea che "tanto al pronto soccorso posso andarci
quando voglio" che non da reale necessita. Proprio per tale motivo, il nuovo accordo cerca di smussare
queste problematiche fornendo ai pediatri di base i mezzi per attuare una rete assistenziale tale da poter
gestire anche le piccole emergenze.

Alla luce di quanto sta avvenendo, & probabile che l'organizzazione dell'attivita ambulatoriale,con la
informatizzazione, I'associazionismo, utilizzando anche collaboratori di studio con specifici incarichi,
saranno punti focali per migliorare il Servizio Assistenziale della pediatria di Famiglia. Lattivita di gruppo
porta al concentramento degli studi, al loro miglioramento e di conseguenza ad un miglioramento
dell'assistenza. Volenti o nolenti, si va verso un progressivo raggruppamento, funzionale ed organico, dei
pediatri di famiglia, ed & chiaro che I'infermiere pediatrico riveste un ruolo centrale in questa realta. Se
consideriamo che si tende ad individuare queste aggregazioni come elementi base di una rete di pronto
soccorso territoriale, € fondamentale che nel sistema sia presente una infermiera preparata ad intervenire
nelle piccole emergenze, a riconoscere prontamente i segni di clinici di una patologia importante,
ad applicare se necessario le tecniche PBLS-D ed eventualmente PALS, ad organizzare I'immediato
trasferimento presso Centri Ospedalieri dei pazienti non gestibili in ambulatorio.

Atale proposito occorre evidenziare l'importanza dellaformazione del personale medico ed infermieristico
sulle emergenze. Il nuovo accordo prevede la frequenza di tali corsi per i medici, ma anche l'infermiera
pediatrica &€ chiamata all’assistenza in emergenza, pertanto deve costruirsi un bagaglio di informazioni
teorico-pratiche sul tema e secondo il mio parere, dovrebbe acquisire abilita pratiche di emergenza
attraverso volontariato attuato in ospedale nei pronto soccorso e/o nei reparti di pediatria, per non
perdere la manualita di reperire un accesso venoso o semplicemente per tenere la mente allenata, per
affrontare i momenti critici.

Fino ad oggi, la figura dellinfermiera nell’ ambulatorio del pediatra era relegata a mansioni che si
avvicinavano piu a quelle della segretaria che dell'operatore sanitario, ma le cose stanno cambiando
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e mantenere il passo & un obbligo professionale e non possiamo far finta di niente. L'utenza chiede
assistenza qualificata ed inizia proprio dal pediatra di base prima ancora che in ospedale.

Ma tornando al ruolo dell'infermiera, il primo compito e quello dell’ organizzazione dell'ambulatorio
sia per quello che riguarda gli orari di apertura, sia per il coordinamento dei vari pediatri e/o specialisti
che dovranno susseguirsi durante la giornata. Anche l'organizzazione dell'armadietto dei medicinali
I'approvvigionamento ed il controllo delle scadenze, nonché il buon funzionamento degli apparecchi
elettromedicali che dovranno essere presenti nell'ambulatorio, rientra nel compito dell'infermiera.

A questo punto & necessario individuare il tipo di emergenza che si prevede possa presentarsi in
ambulatorio.

Partiamo dalle piccole emergenze, quelle che possono avvenire nell’ambulatorio stesso, come distorsioni,
contusioni, traumi, ferite da taglio, ingestione e/o aspirazione di piccoli oggetti, convulsioni. Per arrivare
a quelle che avvengono tra le mura domestiche come ustioni, folgorazioni, disidratazione grave e shock,
avvelenamenti, broncospasmo.

COSA FARE Il primo intervento & quello della prevenzione, nelllambulatorio occorre pensare ad
arredamenti atossici con angoli smussati, lampade protette dagli urti, presenza di giochi adatti ai
bambini ed un organizzazione del flusso di pazienti per appuntamenti, mentre per la prevenzione delle
emergenze a casa occorre educare i genitori alla prevenzione con opuscoli informativi sull'organizzazione
casalinga, sulla posizione di interruttori e prese elettriche, sulla sicurezza in cucina, conservazione di
medicinali e prodotti per l'igiene. Gli avvelenamenti ricoprono una buona parte degli incidenti domestici,
oltre ad una scorta di carbone attivo & necessario avere un bagaglio di informazioni sulla tossicologia in
grado di aiutare i genitori, anche telefonicamente, quando questi chiameranno allarmati allo studio. La
consulenza telefonica & un’attivita da non sottovalutare, nei paesi anglosassoni rientra nella formazione
infermieristica. Le consulenze

telefoniche, che sono normalmente effettuate dai medici, possono, parimenti, essere effettuate da
infermieri

qualificati che utilizzino sistemi di supporto decisionali clinici come i computer based clinical decision
support systems3 e cio a conferma dei cambiamenti di ruolo e responsabilita degli infermieri negli anni
piu recenti. In Francia la maggior parte dei servizi d'urgenza offre la consulenza telefonica, soprattutto
i servizi pediatrici forniscono alle famiglie consulenze telefoniche rapide e gratuite legittimate da una
norma del 20038 relativa alla presa in carico dei bambini e adolescenti che obbliga questi servizi a
organizzarsi in maniera da poter dare consigli telefonici 24 ore su 24.

Ritornando ai farmaci e presidi medico-chirurgici, da tenere sempre pronti in ambulatorio, ovvio che
in primis compare I'adrenalina che & un farmaco salvavita, meglio se adrenalina pronta, idrocortisone,
metilprednisolone, prednisone, desametasone, salbutamolo, clorferinamina, diazepam e.v e rettale,
midazolam (nasale), soluzioni glucosate e fisiologiche, furosemide, acido tranexamico, carbone vegetale
attivo. | presidi vanno dagli aghi di vario calibro ai set infusionali, siringhe, materiale per la medicazione
di ferite, dallo strumentario chirurgico a guanti e garze sterili etc., inoltre non devono mancare piccoli
apparecchi elettromedicali come un saturimetro, magari portatile, un destrostix, ed in ultimo, ma solo
perché i pit importanti, palloni AMBU di varia misura, cannule orofaringee, maschere ed ovviamente
ossigeno.

Quando ti viene proposto di lavorare con un pediatra di base, non pensi che ti possano capitare situazioni
critiche, si & piu abituati all'idea della “segretaria” che a quella dell'infermiera .

Spesso invece, capita che durante la noiosa routine ambulatoriale, ti arriva una madre disperata, che
non avendo mezzi di trasporto nellimmediatezza, decide di recarsi dal pediatra. La cosa piu appropriata
da fare e non perdere mai l'allenamento, e non farsi mai trovare impreparati. Prestare assistenza in un
ambulatorio del pediatra di base non vuol dire essere un infermiera di livello B, ma lo si diventa soltanto
se ci si adagia sulla poltrona.
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LEDUCAZIONE ALIMENTARE INCASO DI CELIACHIA: DALLA DIAGNOSI
ALLA PRESA DI COSCIENZA DI BAMBINI E GENITORI

R. Cangiano

Introduzione

Intanto volevo ringraziare per I'occasione che mi é offerta per esporre il mio punto di vista su di un
argomento che mi ha interessato personalmente. Il mio intervento intende indagare il rapporto che
c'e tra malattia celiaca e gli aspetti psicologici coinvolti, in particolar modo nei bambini, con l'obiettivo
di suggerire un modo diverso nella comunicazione della malattia da parte dell'operatore sanitario nei
confronti dei genitori di un bambino affetto da celiachia.

Questa comunicazione passa a mio avviso attraverso i seguenti elementi:

- Fornire un'informativa sintetica e precisa della malattia.

« Sensibilizzare le persone coinvolte, sulle problematiche psicologiche che la malattia comporta.

- Favorire il colloquio tra genitori e figli.

« Sollecitare nei genitori un atteggiamento propositivo per favorire un rinnovato sistema di relazioni
sociali.

Generalmente il ruolo dell'operatore sanitario che ha il compito di comunicare la diagnosi di malattia
celiaca, si limita ad un’informativa di carattere prescrittivo: suggerisce l'osservanza della dieta e spesso
comunica la convinzione che un tale adempimento non comporti nessun tipo di problema, nessun tipo
di sacrificio e che rispetto alle malattie mortali, la dieta restrittiva dei celiaci sia di ben poca rilevanza. |
problemi della celiachia sono invece molto complessi e rilevanti.

Caratteristiche e diagnosi della celiachia

Com’@ ben noto la celiachia & una malattia autoimmune di origine genetica che pud comportare gravi
conseguenze se non viene diagnosticata in modo tempestivo.

La zona principale della sua manifestazione & l'intestino e piu precisamente la mucosa intestinale.

Il soggetto & intollerante al glutine, sostanza proteica presente in molti cereali, come il frumento, I'avena,
il farro, l'orzo, la segale ecc.. In Italia sono stati diagnosticati circa 85mila celiaci e ogni anno crescono circa
del 10%.

Nel soggetto geneticamente predisposto l'introduzione di alimenti contenenti glutine, quali pasta, pane,
biscotti o anche tracce di farina ricavata da cereali vietati, determina una risposta immunitaria abnorme a
livello dell'intestino, cui consegue una infliammazione cronica con scomparsa dei villi intestinali.

Sono importanti e qualche volta irreversibili le malattie determinate da una diagnosi tardiva:

« 0steoporosi,

« infertilita,

- aborti ripetuti,

« bassa statura nei ragazzi,

« diabete mellito,

« tiroidite autoimmune,

- alopecia,

- epilessia con calcificazioni cerebrali

« e il temutissimo linfoma intestinale.

Non sempre la celiachia si presenta in modo palese. Infatti le sue forme cliniche possono essere molteplici.
La forma tipica ha come sintomatologia la diarrea e I'arresto di crescita (dopo lo svezzamento), quella
atipica si presenta tardivamente con sintomi prevalentemente extraintestinali (ad esempio I'anemia),
quella silente ha come peculiarita I'assenza di sintomi eclatanti e quella potenziale (o latente) si evidenzia
con esami sierologici positivi e con biopsia intestinale normale.

La diagnosi di celiachia si esegue mediante dosaggi sierologici:

- gli AGA (anticorpi antigliadina di classe IgA e IgG).
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- gli EMA (anticorpi antiendomisio di classe IgA).

- gli Anti-transglutaminasi (nuovo test, messo a punto di recente per il dosaggio di anticorpi di classe
IgA).

Per la diagnosi definitiva di celiachia & pero indispensabile fare I'esame istologico di un frammento di
tessuto dell'intestino tenue, prelevato con una biopsia, con il quale & possibile evidenziare I'atrofia dei
villi intestinali.

Dove sta andando la ricerca

Nel campo agricolo si stanno facendo numerosi esperimenti per modificare geneticamente il grano in
modo da neutralizzare I'azione tossica del glutine modificando la sequenza del dna. Un’altra strada che si
sta percorrendo é quella della degradazione della gliadina, parte del glutine che genera intolleranza, che
attraverso una serie di enzimi renderebbe digeribile il glutine ai soggetti celiaci.

Un'importantissima novita € quella della pillola anti celiachia, tutto nasce da una ricerca condotta da
un italiano il dottor Alessio Fasano per conto dell’Alba Therapeutics, (docente di pediatria medicina e
psicologia, direttore del centro di ricerche sulla celiachia dell’'universita del Maryland di Baltimora),
ricercatore a livello internazionale e un vero punto di riferimento nel settore degli studi attorno al mondo
della celiachia.

La pillola, cui sta lavorando il dott. Fasano, & in grado di bloccare I'aumento della permeabilita intestinale,
indotta dall’assunzione di glutine, inibendo la zonulina che regola il passaggio tra una cellula e l'altra
nell'intestino. La zonulina & una specie di chiave che apre la porta tra una cellula e I'altra della parete
intestinale. Lintestino & coperto da un singolo strato di cellule che formano una barriera formidabile
contro gli attacchi esterni nei celiaci, questa caratteristica € alterata proprio dall'eccessiva produzione
di zonulina, per questo motivo il glutine entra nell'organismo e crea tutta la serie di danni alla mucosa
intestinale.

La ricerca del Dottor Fasano ha portato alla scoperta di un inibitore della zonulina che assunto prima dei
pasti impedisce il passaggio della gliadina all'interno delle cellule evitando cosi le reazioni immunitarie. E’
bene precisare che tale terapia € ancora in fase sperimentale.

A tutt'oggi l'unica terapia per la celiachia resta la dieta senza glutine.

Celiachia e Depressione

Levento della malattia determina nell'uomo delle modificazioni non solo biologiche ma anche
psicologiche alterando il senso dell'identita personale e sociale e la progettazione del proprio futuro,
innestando una serie di fantasie sul proprio essere “malato”. Il grado di quest’alterazione dipende dalla
personalita dell'individuo e dalle condizioni ambientali in cui esso si trova.

A volte i soggetti celiaci vivono inizialmente periodi negativi che potrebbero far nascere sintomi di
DEPRESSIONE.

Quest’argomento, &€ molto seguito; proprio perché la celiachia in qualsiasi fase della vita puo avere delle
conseguenze rilevanti.

+ PROBLEMATICHE EMOTIVO-COMPORTAMENTALI NEL BAMBINO

Nei primi anni di vita il bambino affetto da celiachia, accanto ai disturbi organici come anoressia,
diarrea cronica, rallentamento della crescita staturo-ponderale, ipotrofia muscolare, presenta quasi
costantemente dei disordini di tipo emotivo-comportamentali. | piccoli possono manifestare irritabilita,
depressione, apatia o un severo stato d'impotenza, possono, inoltre, presentare movimenti stereotipati.
Nell'eta scolare e nell'adolescente, in alcuni casi, la celiachia é stata sospettata proprio sulla base del
disturbo comportamentale.

Gli studi (Hernanz & Polanco, 1991; Hallert et al., 1982, 1983) in proposito tenderebbero a collegare tali
disturbi con la riduzione del metabolismo delle monomie, responsabili del tono dell'umore, a livello del
Sistema Nervoso Centrale (SNC). Il miglioramento del tono dell'umore e delle attivita mentali dopo un
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periodo di dieta priva di glutine confermerebbe questo dato.

« PROBLEMATICHE EMOTIVO - COMPORTAMENTALI NELL' ADOLESCENTE

L'adolescenza & un periodo di transizione durante il quale, nella gran parte dei casi, inizia il distacco
infantile, attraverso atteggiamenti critici verso le figure genitoriali, e aumenta I'apertura verso i coetanei,
nella ricerca dell'identita personale.

E propria dell'adolescenza la messa in discussione dei valori e delle regole precedentemente acquisite
con comportamenti di tipo oppositivo che assumono il valore di strumento di crescita, permetteranno il
passaggio verso un maggior equilibrio emotivo e verso comportamenti costruttivi. Per i motivi suddetti
e facile capire come I'adolescente con celiachia possa manifestare un rifiuto della propria malattia e una
scarsa compliance alla dieta piu che in altre fasi della vita. E bene, inoltre, tener presente come proprio
la rigorosita della dieta priva di glutine possa facilitare i comportamenti sopra esposti. Cinguetti (1997)
ha valutato (attraverso un questionario appositamente preparato) il disagio emotivo e comportamentale
di un gruppo di trentanove bambini e adolescenti celiaci tutti a dieta senza glutine da molti anni. |
risultati dimostrarono che l'accettazione della dieta priva di glutine & problematica per la maggior parte
dei soggetti, in particolare nell'eta compresa tra i dodici e i diciassette anni. La sensazione di disagio
e diversita, riferita come connessa alla dieta, risultava pressoché assente all'interno della vita familiare,
mentre assumeva un'importanza significativa nei momenti di vita sociale con gli amici.

Sostegno familiare e sociale

Una delle fasi piu delicate che deve attraversare una famiglia dove viene “scoperto” o fortemente
“sospettato” un bambino celiaco, & la diagnosi e l'inizio della dieta nonché i primi controlli successivi.
Questi sono momenti che spesso preoccupano e rendono insicuri tanto i genitori quanto i piccoli pazienti
che si trovano a dover intraprendere un percorso di salute e in particolare nutrizionale del tutto nuovo.
Per questo presso le strutture specializzate € importantissimo il primo incontro, in cui & consegnato alla
famiglia il risultato dell'esame. E’ vero che oggi i genitori arrivano all'appuntamento con un bagaglio
d'informazioni sulla celiachia maggiore rispetto agli anni passati, ma l'approccio personale resta sempre
il mezzo migliore per mettere a proprio agio e dare sicurezza ai bambini e ai genitori che insieme devono
affrontare questa nuova condizione.

Bisogna spiegare nel dettaglio come esequire la dieta, quali prodotti acquistare, sia naturali sia dietetici,
come funziona l'esenzione per i prodotti specifici, quali sono i tanti “nascondigli” del glutine che pud
trovarsiin molti prodotti non sospetti, il pericolo delle contaminazioni, facendo pero capire che comunque
la dieta aglutinata puo e deve essere tanto varia e soddisfacente quanto una dieta “normale”. Grande
attenzione é posta sull’aspetto psicologico, in modo da fare accettare al piccolo e alla sua famiglia il nuovo
regime nutrizionale nel modo piu naturale possibile. Sono fornite indicazioni su come comportarsi a
scuola, nelle mense, nella vita sociale in genere, illustrate le possibilita di mangiare adeguatamente anche
fuori di casa, senza quindi che il nuovo “status” di celiaco vada a creare delle condizioni d'isolamento sia
per il bambino sia per la famiglia. Non e raro che alcuni genitori evitino persino di mandare a scuola i
loro bambini per paura di diete sbagliate o che loro stessi si isolino per evitare che i piccoli soffrano nel
vedere le cose che non possono mangiare. Linstaurarsi di un atteggiamento simile & un vero problema
che potrebbe causare dei seri danni ai bambini in eta adulta.

Insieme tutto non solo & possibile, ma anche semplice: il medico referente, le infermiere costituiscono
con i genitori e il bambino, un “team” che lavora all’'unisono per creare le condizioni migliori ad affrontare
il nuovo percorso di salute del giovane paziente. Nel caso di bambini provenienti da culture, anche
alimentari, diverse dalla nostra, &€ impiegato un mediatore che supporta la comprensione reciproca tra la
famiglia e il centro. Lobiettivo comune € lo stesso: aiutare il bambino e la sua famiglia a convivere con la
celiachia con sicurezza e naturalezza.

Lo stato giuridico della malattia
La celiachia & una malattia riconosciuta dallo stato italiano come malattia rara secondo la legge 4 luglio
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2005 n 123 e garantisce ai celiaci anche un supporto economico e per fortuna non solo, infatti, definisce
anche quelli che sono i progetti e le attivita regionali per un'adeguata integrazione dei soggetti celiaci
all'interno della societa e si preoccupa di formare tutto il personale sanitario e addetto alla ristorazione
per assicurare ai celiaci alti livelli di competenze non solo mediche e infermieristiche ma anche
gastronomiche.

Conclusioni

Rispettare una dieta priva di glutine non & una cosa drammatica ma certamente pone una serie di
problemi psicologici e pratici con cui i celiaci e le loro famiglie devono imparare a convivere .

Il veto ad alimentarsi con pane pasta biscotti pizza focacce comporta un'educazione alimentare e una
consapevolezza cui molte persone trovano difficolta ad abituarsi.

Lobiettivo & quindi quello di attivare un percorso informativo e formativo che ponga il paziente e le
famiglie al centro di una strategia globale per il miglioramento delle condizioni di salute e della qualita di
vita del paziente affetto da celiachia.

Attraverso una rete integrata di gestione di una corretta informazione, attraverso percorsi informativi
differenziati per le diverse categorie di utenti, si vuole rilanciare la cultura e il senso di consapevolezza
della dimensione del problema nei pazienti, negli operatori, nelle istituzioni e non solo, infatti attraverso
un percorso di ricerca vicino alle esigenze e alle aspettative dei pazienti si vuole contribuire alla
identificazione di nuove strategie terapeutiche che possano consentire ai pazienti di guardare al loro
futuro con crescente ottimismo.
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LA GESTIONE INFERMIERISTICA DEL PAZIENTE OSPEDALIZZATO CON
FEBBRE

M. Sangiocanni, M.R. Celentano
Azienda sanitaria locale CE - Ospedale San Rocco Sessa Aurunca
Divisione Pediatrica

Malgrado la sua prevalenza la letteratura indica che spesso la gestione infermieristica della febbre non &
basata sulla ricerca e rimane incoerente nella pratica.

La febbre & un problema comune dell'infanzia affrontato dai medici, dagli infermieri e dai genitori sia in
ospedale che sul territorio.

Questo,insieme alla comparsa del web come maggior fonte d'informazione

nell'ambito della salute, & fonte di preoccupazione, inoltre, studi sulle conoscenze dei genitori sulla febbre
hanno svelato paure infondate e idee sbagliate, che aumentano le loro ansie

| genitori, spesso identificano la febbre con la malattia Il nostro primo compito é rassicurare i genitori
facendo capire che la febbre non & di per sé una malattia ...ma una reazione di difesa in quanto rallenta
la moltiplicazione dei germi e stimola il sistema immunitario

La maggior parte dei bambini (piu dell’80%) che arriva con febbre ha una temperatura inferiore a 39° C
ed evidenti segni di localizzazione

ALLINGRESSO IN REPARTO

ETA’: 0 e 3 mesi monitorare T.C. - F.C. - FR. - es laboratorio

> 3 mesi - no segni di allarme - osservazione clinica - es urine

si segni allarme - monitoraggio - es laboratorio

febbricola: < 38°C - febbre lieve: 38-38,5°C - febbre moderata: 38,5-39°C

febbre elevata: 39-39,5°C - iperpiressia: 39,5°-41°C

ANAMNESI

CONTINUA - REMITTENTE - RICORRENTE - INTERMITTENTE

SEGNI E SINTOMI DI ALLARME

Colore della cute roseo - pallido - grigio - cianotico

Risposte all'ambiente

Risponde agli stimoli - resta sveglio - presenta sonnolenza - poco responsivo - non risvegliabile

Pianto non piange - piange normalmente -pianto debole - continuo (lamento)

Respiro normale - tachipnea - alitamento pinne nasali - rientramenti intercostali

Idratazione mucose umide o secche - diuresi normale o ridotta

Altro fontanella tesa - rash che non impallidisce - vomito -

Studio sul trattamento della febbre

Antipiretico - Metodi esterni di raffreddamento

efficacia- 66% - 23%

Tollerabilita - buona - sufficiente

Idratazione x os : liquidi assunti in 4 ore 163 ml con 1 genitore su 5 (19%) no liquidi x tutto il periodo
Normalmente la temperatura corporea viene mantenuta tra 35.8 e 37.2° C con ampie oscillazioni
circadiane indipendenti dalla temperatura ambientale

Tale regolazione & assicurata dal centro termoregolatore situato nella regione anteriore dell'ipotalamo
tramite 2 meccanismi:

Perdita di calore in periferia tramite vasodilatazione- vasocostrizione

Produzione di calore nel fegato e nei muscoli striati

La risposta immunitaria € stimolata dall'aumento della temperatura il trattamento della febbre puo
occultare una sintomatologia poco chiara espressione di batteriemia infezione urinaria meningite e
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nasconderla puo essere controproducente

Non vi sono studi che dimostrino che il trattamento precoce della febbre diminuisca il rischio di
convulsione.

La febbre puo associarsi a convulsioni febbrili che per quanto benigne allarmano la famiglia

Per la defervescenza
ANTIPIRETICI - M.E.R. - IDRATAZIONE
ANTIPIRETICI
Acido acetilsalicilico - non piu usato per gli effetti collaterali
Paracetamolo - in genere ben tollerato
Ibuprofene - ben tollerato e con pili vantaggi rispetto al paracetamolo
M.E.R
Bagno tiepido - ben tollerato
Spugnature - poco tollerato
Riduzione indumenti - poco accettato
Raffreddamento ambientale - condizionatori
IDRATAZIONE
Sali minerali - bevande isotoniche -
Paracetamolo Ibuprofene
Rapidita azione - +
RiduzioneT.C.- +
Intervallo dosi 4-5 ore 6-8 ore
SPUGNATURE
mancanza di evidenze a supporto dell’'uso routinario significativo rischio di aumentare il disagio del
bambino utilizzo di tempo prezioso per effettuare interventi non efficaci.
Alcuni bambini accettano il bagno, in modo particolare quando e
fatto dai loro genitori. Bambino tranquillo riduzione ansia dei genitori

Raccomandazioni

Decisione di trattare la febbre bilanciata di fronte ai danni prodotti dall'intervento

aumentare il comfort del bambino (o ridurre il suo disagio) M.E.R.

interventi che aiutano le risposte fisiologiche del corpo assunzione di

fluidi rimuovere l'eccessivo vestiario o coperture o eseguire bagni tiepidi

Uso degli antipiretici

utilizzati in modo selettivo e con cautela, anche in bambini sani somministrazione routinaria per febbre
lieve o moderata non € supportata

Consigli per i genitori

educazione dei genitori per incrementare le conoscenze e abilita nel prendersi cura del loro bambino e
diminuire I'ansia educarli circa I'uso degli antipiretici, e dei M.E.R.

sconsigliare l'uso di Internet come consulto

Pur tenendo conto che la febbre ha un ruolo protettivo agendo sulla risposta immune considerando
che la defervescenza migliora le condizioni dei bambini non possiamo negarne il trattamento terapia -
comfort - ansia
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ASSISTENZA AL NEONATO INTUBATO

A. Bocchino, P. Errico, D. Meoli

L'approccio al neonato intubato richiede capacita di osservazione, ascolto e competenza. Lintubazione
endotracheale e la ventilazione meccanica sono pratiche invasive non prive di complicanze per il neonato
e traumatiche per la famiglia. E' compito dellinfermiere la gestione non soltanto delle apparecchiature e
I'utilizzo di procedure assistenziali specifiche, ma anche della prevenzione delle infezioni correlate, la care
posturale, fisioterapia respiratoria.

Il lavaggio delle mani & come sempre il punto di partenza nella prevenzione delle infezioni nosocomiali.
L'aspirazione tracheobronchiale rappresenta forse il punto piu critico dellattivita infermieristica in area
criticaspecialmente durante l'emergenza; per questo motivo €, a nostro giudizio, un momento assistenziale
di primaria importanza che non puo in alcun modo continuare ad essere cosi tanto sottovalutato.

A fronte di questa affermazione poniamo I'accento su una serie di considerazioni che appaiono meritevoli
di una piu consistente riflessione. La broncoaspirazione impone all'infermiere di:

- Scegliere il momento giusto per procedere ( controllo di: Sa02, rumori, movimenti toracici, curve monitor
o richiesta del paziente,..)

- Scegliere il sondino giusto (atraumatico, sterile, calibro idoneo,.)

- Osservare i parametri, prevederne modifiche e garantire i supporti necessari per una tempestiva
risoluzione

- Soprattutto nei neonati e bambini con RDS, PIC elevata, sepsi grave,. la manovra & di massima cautela,
per questo da eseguire soltanto se oggettivamente necessaria e secondo protocolli prestabiliti dallo staff,
che tengano in considerazione il problema del bambino, l'eta, la patologia di base,...( tidal volume?,
iperventilazione?, atti precedenti al 100% FiO02?,..).

La possibilita di accedere a linee guida, e/o raccomandazioni di comprovata rispondenza scientifica,
crea nel professionista infermiere la consapevolezza di dover garantire alcune certezze al bambino in
ventilazione meccanica invasiva.

In particolare gli studi del CDC di Atlanta, del NNISS, AARC, le Clinical Practice Guidelines,...gia a partire
dagli anni‘90 forniscono alcune raccomandazioni tra le quali occorre ricordare;

©La sostituzione dei circuiti non deve essere effettuata routinariamente. A tal proposito si segnala che gli
studi scientifici segnalano una piu alta incidenza di VAP nei centri dove i circuiti si sostituiscono ogni 48
ore vs. la sostituzione settimanale;

©La sostituzione dei filtri umidificatori deve essere effettuata al bisogno e, anche in questo caso, non
routinariamente;

©La formazione della condensa, sopratutto nelle umidificazioni attive, rappresenta un vero e proprio
terreno di coltura. E' per questo motivo che, la temperatura dei gas deve essere mantenuta entro range
controllati, evitando cosi eventuali modifiche periodiche, con conseguente aumento della condensa.

©ll mantenimento della temperatura dei gas deve tenere in considerazione la necessita, in particolare
nei neonati, di mantenere una temperatura non superiore ai 34°C che, nell'evidenza scientifica, € risultata
parte in causa di una maggiore frequenza di occlusione dei TET, quindi della necessita di reintubazioni in
urgenza.
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EDUCAZIONE TERAPEUTICA IN PEDIATRIA:

EMPOWERMENT DELLE COMPETENZE IN RAPPORTO ALLETA'
M.R. Rapuano

L'ltalia & un paese che sta "invecchiando" in un sistema sanitario non adeguato ad affrontare il peso
sanitario dovuto alle patologie croniche; patologie, queste, tipiche degli anziani e delle inabilita dovute
a stili di vita sbagliati. Alla luce di quanto detto, & necessario adottare le strategie necessarie a far si che il
paziente e la sua famiglia comprendano la malattia ed il suo trattamento e che cooperino con i curanti,
affinche il paziente stesso possa mantenere e/o migliorare la qualita della sua vita. Questo percorso deve
riguardare anche le figure che ruotano intorno al paziente perché possano accompagnarlo e sostenerlo
adeguatamente durante questo cammino di apprendimento.

L'educazione terapeutica risponde a queste esigenze.

L'educazione terapeutica € "quel processo che permette al paziente ad acquisire e mantenere le
competenze che lo aiutano a vivere in maniera ottimale con la sua vita".

E' un processo permanente che richiede attivita organizzate:

- di sensibilizzazione, d'informazione, di apprendimento all'autogestione,

- di sostegno psicologico concernebte la malattia, il suo trattamento, la terapia ed il contesto ospedaliero
edicura,,

- di informazione riguardante i comportamenti salutarri e patologico e l'organizzazione del processo
stesso,

| fattori che la rendono necessaria sono:

- i progressi della medicina che permettono di vivere piu a lungo con una malattia cronica a condizione
che i pazienti mettano in atto alcune cure,

- 'aumento dei pazienti affetti da malattie che rendono impossibile la presa in carico individuale e
continua e che rendono necessaria la "delega”,

- la concezione che " tutti sono capaci di autodeterminazione e di autonomia" ha attibuito "diritti" al
soggetto, in qualita di malato e gli ha conferito il potere decisionale,

- la concezione della "salute come un bene di natura complesso" porta i pazienti a porsi come "produttori
di salute" capaci di operare scelte terapeutiche che aspettano esclusivamente a loro.

L'educazione terapeutica deve essere erogata nelle strutture sanitarie (ospedali, strutture termali,
studi libero-professionali) attraverso programmi educativi formalizzati che devono essere integrati
perfettamente alle attivita mediche e di assistenza.

La competenza del paziente si identifica con la molteplicita delle capacita necessarie al paziente stesso
per risolvere le situazioni di vita quotidiana:

- usando la conoscenza di se stesso e della propria malattia,

- esercitando I'auto-cura,il ragionamento e la decisione,

- imparando a relazionarsi con le persone che lo circondano,

- usando correttamente il servizio sanitario.

L'educazione terapeutica & un'educazione continua che accompagna il paziente durante tutta la sua vita
e viene espletata secondo un "programma di educazione" vero e proprio.

Deve contenere:

- gli obiettivi generali e finali con le relative competenze da raggiungere,

- gli obiettivi specifici che contribuiscono agli obiettivi generali,

Il progressivo raggiungimento degli obiettivi porta all'acquisizione della competenza programmata.
Queste sono negoziate dall'equipe curante e dal paziente e formalizzate in un contratto di educazione.
Questo & " l'accordo stabilito fra paziente ed equipe curante sugli obiettivi che il malato deve raggiungere
al termine della sua formazione".

Per obiettivo pedagogico s'intende "quello che il paziente non € in grado di fare ma che dovra imparare a
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fare al termine di un percorso di insegnamento/apprendimento”;devono essere:

- formulati per il paziente e non devono essere confusi con quelli terapeutici e di assistenza,

- osservabili,

- misurabili,

- precisi,

- pertinenti,

- realizzabili.

L'educazione terapeutica passa attraverso tre fasi:

1°) fase di educazione iniziale; corrisponde all'annuncio della diagnosi di malattia ed &

finalizzata al raggiungimento delle competenze attese; ha durata variabile a secondo

del paziente e della malattia. Per questa fase si mettono a disposizione 16/24 ore

annue

2°) fase di follow-up educativo ; ha lo scopo di accompagnare le esperienze del

paziente ed e di breve durata ( 8 ore annue), pud essere effettuata direttamente

o a distanza (posta elettronica,telefono,posta...),

3°) fase di ripresa educativa; interviene in presenza di un evento giudicato

Importante sia dal paziente che dai curante (16/24 ore annue) e viene

proposta quando:

a) le competenze non sono sufficientemente padroneggiate,

b) interviene un evento nuovo nella vita del paziente;

¢) le complicanze compaiono o si aggravano.

La necessita di unaripresa educativa si evince dal palesamento di un "evento rivelatore" quale I'aggravarsi
dei sintomi, un ricovero, il deterioramento di importanti parametri bio-chimici.

Nell'eta pediatrica il paziente & sottoposto a continui cambiamenti poiché i bambini sono organismi in
progressivo sviluppo psico-motorio ed affettivo.

L'equipe di educatori & costituita da diverse figure professionali che possono apportare aiuti validi al
malato cronico e che hanno una formazione specifica per I'educazione terapeutica.

Ogni intervento educativo deve essere calibrato in base allo sviluppo intellettivo del paziente a cui si
rivolge poiché, in base all'eta, esistono diversi modi di apprendere:

il bambino apprende piu volentieri attraverso il gioco,i giocattoli,i racconti le marionette,le simulazioni,
I'adolescente vuole trovare, in questa educazione, qualcosa di diverso dal metodo scolastico che si svolge
al chiuso in un'aula, soggetto all'autorita del docente,quindi,preferisce i campi estivi, la riproduzione di
video in sale apposite, i meeting sportivi.

I'adulto cerca risposte concrete a ai suoi problemi; & favorevole ad una pedagogia attiva fatta di studio dei
casi, di lavori di gruppo,di momenti di scambio di opinioni e di condivisione " fra pari".

gli anziani preferiscono un rapporto personale e diretto con l'educatore curante che dovra dare loro tutta
I'attenzione richiesta mediante colloqui individuali ogni volta che il paziente ne avverta la necessita.

I metodi di educazione possono essere:

- collettivi per adulti, bambini e adolescenti,

- di tutorato individuale per adulti,adolescenti e bambini,

- di auto-apprendimento.

e ognuno di questi tiene conto dei tre campi in cui si dividono gli obiettivi:
- quello cognitivo che € il campo " dell'acquisizione teorica " del sapere (memorizzazione, interpretazione
dei dati, soluzione dei problemi),
- quello senso-motorio che e il campo " del saper fare " (imitazione del gesto, controllo del gesto,
automatismo di esso),
- quello psico-affettivo che riguarda le attitudini, I'attenzione,le risposte,l'interazione,

METODI COLLETTIVI
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Nei metodi collettivi il primo passo & la formazione di gruppi omogenei per eta e patologia.

Con i bambini le sedute di educazione si tengono usando le favole,i personaggi dei fumetti,le canzoncine
per bambini,I'apprendimento si ottiene attraverso le dimostrazione del gesto effettuata dal giocattolo
preferito,dalle marionette,attraverso l'interazione del piccolo paziente con i personaggi che stimolano la
ripetizione del gesto fino all'apprendimento.

L'adolescente respinge l'idea della scolarizzazione e preferisce quello che avviene fuori dalla “costrizione
di quattro mura”ll suo apprendimento passera attraverso lo studio di casi,le tavole rotonde,la proiezione
di filmati ed il loro commento, attraverso le rappresentazioni teatrali messe in scena per l'acquisizione
delle abilita gestuali, si organizzeranno, stage,attivita sportive, gite.

METODI DI TUTORATO INDIVIDUALE.

Questi si differenziano da quelli collettivi perché il rapporto educatore curante/paziente ¢ diretto.

Nei bambini le metodiche sono le stesse.

Negli adolescenti la seduta educativa avviene mediante i colloqui, la classificazione di immagini,le
consultazioni telefoniche per I'aiuto decisionale,mediante dimostrazioni pratiche.

METODI DI AUTO-APPRENDIMENTO.

I metodi di auto-apprendimento per bambini si servono della lettura dei fumetti,di puzzle, di disegni da
colorare, di film, di programmi per computer, di simulazioni, di audiocassette,di letture.

Nell’adolescente si usano letture proiezione di video, si usa internet,la simulazione, la visione di film,la
compilazione di diari.

Tutto questo inizialmente richiedera un impegno di risorse umane ed economiche non indifferente
ma, a lungo andare, limitera di molto I'aggravio sul sistema sanitario dovuto alle recidive ed al mancato
controllo delle complicanze delle malattie cronico-degenerative.
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IL RUOLO DEL TECNICO E DELLINFERMIERE NEGLI ESAMI DI
RISONANZA MAGNETICA
E. Bozzi, M. Marletta

La Diagnostica per Immagini & stata di recente investita da un imponente processo di evoluzione
tecnologica, ed i professionisti che operano in tale branca medica hanno avuto modo di specializzare il
proprio profilo formativo in linea con questo fenomeno. In questo ambito, la metodica della Risonanza
Magnetica (RM) & una delle branche maggiormente coinvolta nel processo di sviluppo e in ragione della
sua peculiarita necessita di personale con specifiche competenze.

Le figure che compongono I'équipe di un servizio di Diagnostica per Immagini nello svolgimento di attivita
tecnico-diagnostiche di RM sono il Medico Radiologo ed il Tecnico Sanitario di Radiologia. Prendono
parte all'attivita anche I'Infermiere Professionale per I'assistenza al paziente, I'’Anestesista per l'uso di
sostanze narcotizzanti, ed a seconda della particolarita dell'indagine diagnostico-terapeutica possono
partecipare altre figure appartenenti sia alla scienza medica che a scienze differenti. Ciascuna figura citata
ha un suo peculiare percorso formativo, possiede un esclusivo profilo professionale con conseguente
autonomia e responsabilita delle azioni di propria competenza (Legge 251 del 2000). Nel lavoro di équipe
vi € un‘alternanza ciclica delle responsabilita di ciascuno, ed ogni professionista diviene a turno il perno
centrale nella fase di propria competenza.

La legge N° 251 del 2000 disciplina in materia di Professioni Sanitarie ed esprime la responsabilizzazione,
valorizzazione e sviluppo delle attivita svolte dai professionisti delle aree tecnico-sanitarie, infermieristico-
ostetriche, riabilitative e della prevenzione. Incentiva I'organizzazione del lavoro con il miglioramento
dell'assistenza, e introduce le dirigenze per area professionale.

PROFILO PROFESSIONALE DELLINFERMIERE:

DM N.739 DEL 1994

Responsabile dell’assistenza generale infermieristica. Assistenza curativa, palliativa e riabilitativa, di
natura tecnica, relazionale ed educativa.

Garantisce la corretta applicazione delle prescrizioni diagnostico-terapeutiche. Agisce sia individualmente
che in collaborazione con gli altri operatori sanitari e sociali. Contribuisce alla formazione del personale
di supporto.

PROFILO PROFESSIONALE DEL TECNICO SANITARIO DI RADIOLOGIA

DM N.746 del 1994

E responsabile degli atti di sua competenza ed & autorizzato ad espletare indagini e prestazioni
radiologiche, abilitato a svolgere (L. 25 del 31/1/83), in via autonoma, o in collaborazione con altre
figure sanitarie, su prescrizione medica tutti gli interventi che richiedono I'uso di sorgenti di radiazioni
ionizzanti, di energie termiche, ultrasoniche, di risonanza magnetica nucleare, nonché gli interventi per
la protezionistica fisica o dosimetrica.

Controlla il corretto funzionamento delle apparecchiature a lui affidate, provvedendo alla eliminazione
di inconvenienti di modesta entita attuando programmi di verifica e controllo a garanzia della qualita
secondo indicatori e standard predefiniti.

Partecipa alla programmazione e organizzazione del lavoro nell'ambito della struttura in cui opera, nel
rispetto delle proprie competenze; programma e gestisce I'erogazione di prestazioni polivalenti di sua
competenza in collaborazione diretta con il medico radiodiagnosta, con il medico nucleare, con il medico
radioterapista e con il fisico sanitario, secondo protocolli diagnostici e terapeutici preventivamente
definiti dal responsabile della struttura; contribuisce alla formazione del personale di supporto; concorre
direttamente all'aggiornamento relativo al proprio profilo professionale ed alla ricerca.

Sia per il Tecnico Sanitario di Radiologia che per I'Infermiere, con decreto del Ministero della Sanita e
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disciplinata la formazione complementare post-base in relazione a specifiche esigenze del Servizio
Sanitario Nazionale. Il Tecnico Sanitario di Radiologia e I'lnfermiere contribuiscono alla formazione del
personale di supporto (personale A.S.A.,, 0.S.S. ed O.T.A)), in relazione alle esigenze ed all'organizzazione
delle attivita che si svolgono e si pianificano col Medico Radiologo, coinvolgendoli anche in attivita di
gruppo e valorizzando il loro ruolo. E utile sottolineare che per il tipo di attivita diagnostico-strumentale
che un servizio di Diagnostica per Immagini svolge, & solitamente necessario un consistente numero di
unita di Personale di Supporto.

In linea generale, le attivita svolte in un servizio di Diagnostica per Immagini, possono essere distinte in:

1. esecuzione tecnica dell'indagine,
2. refertazione-interpretazione delle immagini,
3. assistenza al paziente.

Una fase preliminare a percorso si configura nel momento in cui il paziente accede al servizio, fase definita
di “gestione della richiesta”. Tale fase consiste nel prenotare, accettare, fornire al paziente le informazioni
riguardanti la preparazione utile per I'indagine a cui sta per sottoporsi, raccogliere informazioni sulla
incompatibilita all'indagine e relativamente alla documentazione che si & tenuti a presentare in visione.
In questa fase & usuale fare ricorso al personale amministrativo, ma il tipo di attivita & comunque molto
specifica, per questo sono predisposti dei training ed un aggiornamento periodico che fornisca loro
della preparazione necessaria. In altri casi I'organizzazione di un servizio di Diagnostica per Immagini,
prevede un interessamento da parte dei Tecnici Sanitari di Radiologia nella gestione di queste attivita
amministrative, a coadiuvare il personale addetto a questi ruoli.

Legge N.25 del 1983 - Art. 8 (comma 7) “Attivita collaterali”:” | tecnici sanitari di radiologia medica che con
provvedimento del medico autorizzato siano stati allontanati,in via cautelativa o permanente,dalle zone
controllate, perché affetti da patologia professionale specifica, sono adibiti, a richiesta, prioritariamente
nell'ambito del settore radiologico alle pratiche di accettazione del paziente, alla sua registrazione,
all'archiviazione degli esami praticati, alla rilevazione periodica dei dati statistici, nonché al carico e
scarico del materiale ricevuto in dotazione”

Nei casi in cui la “gestione della richiesta” si basa sull'opera esclusiva dei Tecnici Sanitari di Radiologia, &
possibile osservare una crescita in efficienza di questa fase, derivante dalle specifiche conoscenze pratiche
sul tipo di indagine da eseguire. Un esempio si concretizza nel momento in cui si presenta un paziente
portatore di pace-maker, di un dispositivo elettronico (infusore, elettrostimolatore) o di qualsiasi protesi
ferromagnetica, che rappresentano controindicazioni assolute o relative all'accesso alla RM e devono
essere valutate in ogni singola situazione. Un'ulteriore circostanza e rappresentata dal paziente che si
presenta con richiesta di RM con mezzo di contrasto, esame che richiede di presentarsi con le specifiche
analisi del sangue (creatininemia, clearance della creatinina), oltre al digiuno di almeno sei ore precedenti
I'indagine. La specificita del Tecnico puo essere una strategica soluzione nella gestione delle richieste in
quanto, per quanto riguarda lo specifico campo della RM e a differenza della Tomografia Computerizzata,
non tutti gli esami denominati “Angio-RM" necessitano della somministrazione di mezzo di contrasto.

E altresi utile che il paziente porti in visione i precedenti esami diagnostici, ed anche in questo caso il
profilo formativo del TSRM porta lo stesso a fare immediato discernimento fra quelli piu utili alla diagnosi
e/o validi per I'approfondimento o completamento diagnostico che si vuol ottenere con la prescrizione
in oggetto.

Nel momento dell“esecuzione” dell'esame, il paziente giunge al reparto di Diagnostica per Immagini,
esegue la procedura di accettazione, e viene inserito nella work list relativa all'indagine che gli é stata
prescritta, poi si accomoda in sala d'attesa. E questo un momento sterile e spesso seccante vissuto dal
paziente, in particolare nel caso si tratti di un bambino o un malato in condizioni fisiche non ottimali.
Il miglioramento e l'evoluzione che mirano a raggiungere le Scienze delle Professioni Sanitarie, hanno
introdotto una strategia volta all'annullamento di questo tempo morto, con guadagno di risorse
riutilizzabili diversamente. Un esempio & stato realizzato anticipando parte del lavoro che sarebbe
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compiuto in altri momenti, ridistribuendo piu uniformemente la mole di impegno per ogni fase del
processo ed offrendo al paziente la possibilita di non vivere delle attese inutili. E dalla collaborazione
del Tecnico Sanitario di Radiologia Medica con I'Infermiere che possono nascere i percorsi di assistenza
personalizzati anche in un Servizio di Diagnostica per Immagini (legge 251 del 2000). In questo tempo
il paziente puo essere preparato all'indagine fornendogli un sintetico e semplice “manuale di istruzioni”
sulla collaborazione necessaria per l'esecuzione dell'indagine diagnostica e informandolo sull'esame
che lo attende. Quest'iniziativa ha l'obiettivo di offrire un sevizio alla persona piu completo, informare
i pazienti circa l'indagine a cui stanno per sottoporsi e dare loro le giuste raccomandazioni per fare
I'esame nel modo migliore. Cosi il paziente giunge all'indagine informato, consapevole e in possesso di
informazioni basilari per poter svolgere gli atti e le istruzioni che prevede lo specifico esame di RM (¢ il
caso delle apnee espiratorie, della necessita di non compiere movimenti durante gli impulsi RF, l'evitare
tosse o deglutizione nello studio del distretto capo-collo e cosi via).

Un altro step necessario prima di procedere all'esecuzione dell'esame di RM e nel quale é richiesto un
importante contributo dell'Infermiere, e rappresentato dal raccogliere il consenso scritto del paziente,
attraverso la compilazione del questionario di compatibilita alla metodica. Il paziente dichiara attraverso
il questionario l'assenza di controindicazioni allo svolgimento dell'esame; si raccolgono i documenti
necessari per sostenere I'esame stesso (precedenti indagini, esami ematochimici, ecc.). Inoltre il paziente
€ tenuto a firmare anche per acconsentire I'uso del mezzo di contrasto (ove previsto) e l'eventuale
anestetico per la narcosi, se ritenuta necessaria ai fini dellindagine (specie per pazienti pediatrici con
incapacita a mantenere la posizione). In questa fase, inoltre, viene raccolta in maniera accurata I'anamnesi
del paziente, fondamentale al Radiologo per inquadrare il caso, fare diagnosi, ed al Tecnico Sanitario di
Radiologia per poter scegliere la “tecnica di studio” migliore. Anche le informazioni sul peso, l'eta e lo
stato psico-fisico del paziente possono essere d’aiuto al TSRM ed al Radiologo per poter avere il miglior
approccio al paziente e quindi all'indagine che si sta per andare ad eseguire.

Se nella fase precedente (I'attesa del paziente), sono state efficaci le istruzioni fornite in modalita scritta, il
paziente arrivera gia in buona parte pronto e consapevole di quello che sta per fare, rendendo piu rapida
questa fase.

Nella preparazione del paziente € marcato l'aspetto assistenziale, se pure la necessita di assistenza
infermieristica in un reparto di Diagnostica per Immagini non & solitamente richiesta. Nel caso specifico
della RM, & perd importante che l'eéquipe sia composta anche dall'Infermiere dedicato, sia per la sicurezza
dell'esecuzione dell'esame sia per la somministrazione di mezzo di contrasto e.v.,, fase che necessita
di dotare il paziente di accesso venoso. Inoltre, I'infermiere deve attuare le norme di sicurezza in RM
osservando gliindumenti posseduti dal paziente e quando questi ultimi sono di materiali dubbi procedere
col toglierli utilizzando indumenti monouso RM compatibili.

In merito alla sicurezza, va sottolineato il condizionante aspetto della potenza della macchina utilizzata
(intensita di campo magnetico e velocita dei gradienti). Le normative in materia di sicurezza nell’'uso
di campi magnetici sull'uomo diventano sempre piu restrittive con I'aumentare della potenza. Pertanto
saranno attuate da parte degli operatori precauzioni in linea con questo principio. In termini di sicurezza
il personale dedicato deve essere a conoscenza del fatto che ogni materiale ferromagnetico introdotto
nella sala diagnostica comporta una modificazione del campo magnetico statico con degradazione della
qualita delle immagini. In merito alle strutture sintetiche invece, l'attivarsi e disattivarsi di ulteriori campi
magnetici variabili nel tempo e nello spazio pud provocare la formazione di correnti indotte ed accentuare
il riscaldamento che le radionde provocano, innalzando il rischio di ustione.

L'esecuzione dell'indagine & di competenza meramente tecnica, il Tecnico Sanitario di Radiologia Medica
programma con il Radiologo il protocollo di studio piu adatto e procede ad eseguirlo. In questa fase TSRM
riveste il ruolo centrale, € responsabile dell’esecuzione dell'indagine, dell’archiviazione, elaborazione, del
trattamento delle immagini, nonché della qualita tecnica dell’apparecchio e dei risultati iconografici.
L.25 del 1983
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Art.4"l tecnici sanitari di radiologia medica attuano le modalita tecnico-operative ritenute idonee alla
rilevazione dell'informazione diagnostica ed all'espletamento degli atti terapeutici, secondo finalita
diagnostiche o terapeutiche e le indicazioni fornite dal medico radiodiagnosta”.

Art.8 “I tecnici sanitari di radiologia medica sono autorizzati ad effettuare direttamente, su prescrizione
medica, anche in assenza del medico radiologo, i programmi relativi agli esami radiologici dell'apparato
scheletrico, del torace e dell'addome, senza mezzi di contrasto, secondo le indicazioni di carattere
generale preventivamente definite dal medico radiologo sia nel servizio radiologico centralizzato che
nelle strutture decentrate; collaborano con il medico radiologo in tutte le restanti indagini diagnostiche di
competenza radiologica. La continuita o la saltuarieta della presenza fisica del medico radiologo durante
I'effettuazione delle indagini viene stabilita dal medico radiologo stesso in ragione delle esigenze del
caso”.

Il Medico Radiologo interagisce con tutte le figure pianificando sotto la sua responsabilita le attivita
diagnostiche, scegliendo la dose e il tipo di contrasto da somministrare al paziente; I'esame piu corretto,
in relazione alla patologia, all’eta, ed alle condizioni psico-fisiche del paziente, nel rispetto delle norme
radio-protezionistiche vigenti per ciascun caso.

La Risonanza Magnetica &€ comunque una metodica complessa che ha campi d’applicazione molto estesi
a tante aree della medicina e non solo, &€ una metodica ancora in evoluzione che continua ad espandersi
trovando sempre nuove applicazioni. Per questi motivi e possibile incontrare casi in cui I'2quipe di
Risonanza Magnetica sia ancora piu varia. In particolare, nel caso di centri di riferimento per l'esecuzione
di indagini pediatriche, & richiesta la presenza di un infermiere pediatrico. Vi possono inoltre prendere
parte altre specialita, come fisici sanitari nel caso di indagini ultra specialistiche. Infine nell'ambito degli
studi neurologici possono essere coinvolte altre figure ancora tra cui lo Psicologo.

Terminatalafase diesecuzione, diviene centrale |'attivita del Medico Radiologo, con la“fase direfertazione”
il quale, avvalendosi delle immagini, documentazione clinica pregressa ed anamnestica del paziente,
procede all'interpretazione e refertazione degli esami. Grazie alle consolle di refertazione egli visualizza,
elabora, e ricostruisce le immagini per poter formulare il referto.

Per poter migliorare il lavoro d'@quipe ed incentivarlo € necessario:

1. favorire l'interagire fra gli operatori coinvolti in quest'ambito: Il Tecnico Sanitario di Radiologia Medica
(TSRM) e I'Infermiere, due figure che raramente si trovano a condividere momenti di formazione e di
riflessioni comuni mentre spesso condividono l'esperienza di lavoro.

2. sviluppare e promuovere la Ricerca Tecnico-Diagnostica ed Infermieristica, per migliorare la qualita
dell'assistenza e dei risultati da raggiungere in questo ambito.

3. organizzare corsi di formazione per uniformare i comportamenti assistenziali e le procedure
d'intervento di coloro che operano direttamente sul paziente attraverso tecnologie sofisticate ed in
continua evoluzione.

4. collaborare e sviluppare collaborazioni con altre associazioni, dal confronto e l'esperienza altrui
scaturisce comunque una crescita.

5. effettuare delle verifiche periodiche ponendo I'attenzione sul livello di qualita diagnostica e la qualita
percepita dai beneficiari dei servizi erogati.

La coscienza professionale acquisita deve portare a cercare di migliorare sempre di piu la nostra
professionalita e contribuire a migliorare l'intero sistema, proponendo soluzioni innovative dalla
nostra esperienza. Per far cid si devono mettere continuamente in discussione le abitudini consolidate,
malgrado la sicurezza che danno, vedendo i problemi non come ostacoli, bensi come opportunita di
miglioramento. E' necessario valorizzare I'apporto di conoscenze dei diversi professionisti che hanno
specifiche competenze tecniche, in quanto la collaborazione alle prestazioni rappresenta un importante
fattore di successo del servizio offerto, specie in rapporto alla qualita percepita dai pazienti.
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LA GESTIONE NELLEMERGENZA-URGENZA NEL BAMBINO
POLITRAUMATIZZATO

R. Falco

Dipartimento DEA Stuttura Complessa Dipartimentale di Pediatria d'Urgenza
A.O.R.N. Santobono-Pausilipon Napoli

Primario prof. Antonio Campa

Nel momento in cui viene ammesso il malato nel dipartimento di emergenza.

Linfermiere:

1. raccoglie le seguenti informazioni:

- dati del traumatizzato

« dinamica e luogo dell'evento

« codice di gravita

1. Allerta i colleghi

- trasmette le informazioni ricevute

« libera la Sala Emergenze

1. Identifica e allerta i consulenti specialisti

2. allerta la Radiologia

nella Sala Emergenza

1°Valutazione e Trattamento

Valutazione ABCD e trattamento delle condizioni che mettono in pericolo la vita, avvengono
simultaneamente, nel rispetto delle priorita.

2° percorso Diagnostico

Il Traumatizzato é stato stabilizzato

1. durante gli spostamenti necessari per I'esecuzione di indagini utili alla formulazione di diagnosi
I'infermiere continua il monitoraggio.

2. Durante le indagini diagnostiche l'infermiere.

Controlla che siano presenti:

aspiratore, attacchi per 02, monitor, ecc.

osserva lo stato generale, monitorizza, controlla i parametri vitali.

Verso il Trattamento Definitivo.

Durante il trasporto verso la sala operatoria, la Rianimazione, la neurologia o la Neurochirurgia.
Linfermiere:

- utilizza protocolli trasporti urgenti

+ sorveglia

- rivaluta il dolore

- continua monitoraggio

- garantisce la continuita assistenziale comunicando ai colleghi del reparto di destinazione tutte le
informazioni necessarie.

Inoltre l'infermiere si occupa di comunicare notizie certe ai familiari, ne consente se possibile I'attesa in un
luogo appartato e confortevole, fornisce spiegazioni e aiuta alla comprensione, ma di questo vi parlera
meglio di me il mio collega Giovanni.
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LA COMUNICAZIONE IN EMERGENZA-URGENZA

G. Fioravante

La comunicazione

La comunicazione & un processo fondamentale alla base di ogni relazione umana, ricopre un ruolo
sempre piu centrale nell’attivita degli operatori sanitari. Nell'area sanitaria saper comunicare con efficacia
e la piu cruciale delle risorse personali: la capacita di ascolto, empatia, di counseling, di corretta lettura dei
componenti altrui, si basano tutte sull’abilita personale di“saper comunicare”.

Comunicare efficacemente aumenta la probabilita di raggiungere obiettivi, consente di conoscere e
realizzare le proprie capacita, aumentando il senso di efficacia ed elevando 'autostima.

Diventa quindi, sempre pill importante essere consapevoli della propria comunicazione al fine di riuscire
a cogliere i messaggi da parte dei nostri interlocutori.

L'operatore sanitario operando all'interno di un ambiente ospedaliero, & impegnato ogni giorno in un
rapporto interpersonale con il paziente e i suoi familiari.

La comunicazione quindi diventa per loro lo strumento privilegiato per instaurare con essi una relazione.
Prima di stabilire una relazione, pero l'operatore sanitario deve arrivare ad una piena comprensione di se
stesso, essere consapevole dei propri sentimenti attraverso un’analisi introspettiva ( osservare e analizzare
il proprio comportamento), definire il proprio ruolo e chiedersi costantemente cosa fa per garantire il
buon servizio alla persona e in che modo esprime cio che gli altri si aspettano da lui.

Solo in questo modo la comunicazione potra essere efficace conferendo all'operatore sanitario la capacita
di percepire il comportamento dellaltro al fine di raggiungere l'obiettivo definito.

La relazione con il paziente si stabilisce fin dal primo momento dell'accoglienza in ospedale; egli tendera
fin da subito a farsi 'immagine dell'operatore cominciando a valutare se potersi fidare o meno. Al primo
approccio il paziente € prevenuto, diffidente, interiormente fragile a causata dello stato di salute, ha dei
bisogni, delle perplessita e uninconsapevole prospettiva di aiuto.

Loperatore deve rendersi conto che la comunicazione col piccolo paziente e con i familiari & un processo
complesso e delicato e deve mirare ad una relazione professionale umanizzata, accogliente e disponibile;
deve avere non solo competenze tecniche specifiche, ma anche capacita di saper ascoltare, cogliendo le
aspettative dellaltro al fine di risollevarlo dal suo stato di malessere

Il paziente esprime dei bisogni come l'essere curato e sentire che qualcuno si prenda cura di lui.

Essere curato vuol dire avere le cure mediche necessarie per ristabilire I'integrita della persona dal punto
di vista organico.

Prendersi cura vuol dire instaurare una relazione d'aiuto con l'altro, assisterlo: cioé considerandolo nella
concezione olistica, un tutt'uno, unita globale di mente, corpo ed anima, riconoscendo non solo i suoi
bisogni fisici, ma anche quelli psicologici ed emotivi.

Gli operatori sanitari come | infermiere devono assistere il paziente aiutandolo a compiere le azioni
quotidiane che da solo non riesce a svolgere e stargli vicino, dandogli sicurezza facendogli sentire di
non essere abbandonato, in questo modo la comunicazione diventa uno strumento indispensabile nella
relazione d'aiuto.

Il profilo delle competenze

La professionalita educativa degli operatori di ambito sanitario oltre a prevedere le abilita tecnico-
specialistiche di base, si completa delle necessarie competenze di tipo relazionale e comunicativo
altrettanto indispensabili nel rapporto terapeutico e di cura.

- Le competenze relazionali presuppongono che l'operatore lavori alla strutturazione dei contesti di cura,
alla facilitazione di un buon clima di relazione per far emergere e maturare nel soggetto in affidamento
processi di autoconoscenza, percezione positiva di sé, e 'autorealizzazione.

Le condizioni necessarie del progetto terapeutico, che investono l'operatore nell'ambito della relazione,
sono: l'empatia, 'accettazione incondizionata e la trasparenza.
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- Lempeatia, il termine significa capacita di compartecipazione, saper condividere gli stati d'animo degli
altri e in particolare le loro sofferenze; da qui giungono capacita di aiutare, sostenere, soprattutto,
comprendere.

E' una dimensione socio-affettiva che indica la capacita di immergersi nel mondo soggettivo altrui
e di partecipare alla sua esperienza di vita comprendendone gli stati d'animo senza lasciarsi, tuttavia,
coinvolgere in processi di identificazione e di proiezione.

Per l'operatore di ambito socio-sanitario ed assistenziale percepire in modo empatico pud voler
significare comprendere il mondo soggettivo dell'altro con il suo corredo di dolori e speranze, senza
mai dimenticare che si tratta di esperienze e percezioni altrui. Se quest’ultima condizione non & sempre
vigilata, la dimensione dell'empatia viene meno e, possono scattare meccanismi d'identificazione che
rendono incapaci di produrre azioni razionali e positive.

- La trasparenza, € l'accordo tra i sentimenti manifestati e quelli realmente provati. Se l'interlocutore
percepisce trasparenza, si apre con fiducia, altrimenti si chiude difensivamente. Trasparenza non significa
rivelare impulsivamente tutti i sentimenti, ma implica il non simulare un sentimento quando in realta se
ne prova un altro, perche l'interlocutore capterebbe la finzione.

Quindi prevede che l'operatore nella relazione risulti sempre se stesso e ben integrato, dimostrando
trasparenza, capacita di comunicare cio che il soggetto-paziente suscita in lui, sesmpre a condizione che
cio sia reso nell'interesse di quest’ultimo.

Per l'operatore, in altri termini, saper essere autentico significa pensare intensamente a tutto cio che si
prova e si dice; I'autenticita non é I'azione di dire tutto cio che si pensa in modo incontrollato, poiché
cio puo pregiudicare la relazione, piuttosto significa apertura, disponibilita anche di fronte ad un
atteggiamento di chiusura o di difesa dell’altro.

- L'accettazione incondizionata, consiste nell’astensione da valutazioni, da approvazioni o disapprovazioni
e da correzioni.

Esprimibile nella capacita di accogliere e non giudicare l'altro nella sua individualita di persona, anche se
manifesta valori ed esperienze estremamente diversi.

L'accettazione incondizionata non significa, tuttavia, approvazione incondizionata. In questo senso
all'operatore non viene richiesto di accettare senza riserve il comportamento della persona, ma di
tributarle in ogni condizione I'attenzione e il rispetto che le € dovuto.

“- Le competenze comunicative. Lapproccio teorico, che meglio descrive ed interpreta le dinamiche

della comunicazione interpersonale in ambito relazionale e psicoterapeutico, € il modello pragmatico-

sistemico che riconosce alla comunicazione caratteristiche di complessita, organicita e circolarita” .

Avviene attraverso I'utilizzo integrato dei linguaggi: verbali, non verbali e paraverbali.

I linguaggi verbali, non verbali e paraverbali

A) Componente verbale: inerisce I'aspetto propriamente linguistico della comunicazione.

L'operatore puo favorire il processo di scambio nella relazione terapeutica o d‘aiuto, avendo cura di
utilizzare un linguaggio quanto piu congruo e contestualizzato ai soggetti e alle situazioni, e di vigilare
sulla corretta comprensione di idee e contenuti.

Cio presuppone una elevata competenza linguistica, esprimibile nella capacita di rendere omogenei o,
comunque comunicanti, i sistemi linguistici. Tale compito spinge l'operatore ad adeguarsi alle capacita
dell'interlocutore.

L'utilizzo di un linguaggio flessibile & versatile resta inoltre fondamentale per offrire informazioni di
rilevanza scientifica in modo sempre completo corretto e aggiornato, all'occorrenza in forma semplice
ma mai in maniera banale.

B) Componente non verbale: inerisce gli aspetti corporei, gestuali, mimico-espressivi della
comunicazione.

"lavarone M.L., Educare al benessere, Mondadori, Milano, 2008
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Nella relazione d'aiuto, tutti questi elementi devono convergere su l'obiettivo di rendere serena e stabile
la comunicazione e di evitare l'ingenerarsi di confusione e disorientamento.

Nella componente non verbale significativa importanza & rivestita da alcuni aspetti come i gesti,
atteggiamenti, lo sguardo, I'espressione.

Anche la postura & un altro aspetto importante della comunicazione. Cosi, ad esempio, le stesse parole
proferite dall'operatore avranno una valenza diversa a seconda che egli stia in piedi davanti al letto del
paziente o si sieda accanto a lui.

Cosi pure la vicinanza o la distanza cambia la qualita della comunicazione. Lessere “molto lontani o
separati da un tavolo, oppure essere I'uno seduto e l'altro in piedi, rende il colloquio poco adatto alle
confidenze e all'espressione dei sentimenti”.

Utilizzare queste modalita favorisce il “contatto” col paziente che, a fronte dell’attenzione percepita, puo
sentirsi incoraggiato a restituire disponibilita e collaborazione.

C) Componente paraverbale: inerisce sia gli aspetti verbali sia quelli non verbali della comunicazione.

E' principalmente costituita dalla prosodica che concerne:

il tono (la frequenza del suono),

il timbro (la peculiarita vocale),

il volume (la variazione dal piano al forte)

e in particolare i ritmi hanno un effetto molto forte ma risultano difficilmente controllabili.

| principali ritmi sono quatto:

1- la velocita di pronuncia (delle singole parole e le pause tra esse);

2- I"accentuazione ( dove si pone maggior energia nella pronuncia );

3- le sospensioni prosodiche (i suoni che si inseriscono tra una parola e l'altra);

4- il ritmo interno alle frasi (andamento e variazione del ritmo del discorso).

La sapiente combinazione di questi “ingredienti” pud contribuire a conferire chiarezza ed incisivita
all'operatore.

La competenza comunicativa e relazionale dell'operatore risulta efficace quando realizza l'instaurarsi di
un rapporto di reciproca fiducia, comprensione e cooperazione con il soggetto.

Tale rapporto va costruito partendo dall’ascolto.

L'ascolto & una forma di comunicazione, un ascolto attivo comunica all’interlocutore che non & solo; egli
si sente compreso e accettato, superando quella sensazione di abbandono e di isolamento.

L'ascolto attivo delle persone, quindi non inteso come attivita di mera decodifica delle parole ma come
azione efficace che spinge l'operatore ad andare oltre il contenuto per penetrarne le finalita ed il significato
emotivo.

Fondamentale risulta imparare a porre domande tali da sollecitare risposte che non necessitano di
forzature interpretative, inviare dei feedback espliciti che possono aiutare il soggetto a rendere congruenti
e intelligibili i pensieri, le emozioni e le azioni.

Lacomunicazione gioca unruoloimportante anche nell'informazione: Linfermiere, nell'aiutare e sostenere
la persona nelle scelte terapeutiche, garantisce I'informazioni relative al piano di assistenza ed adeguataiil
livello di comunicazione alla capacita del paziente di comprendere.

Secondo l'articolo 4.5 del Codice Deontologico, I'infermiere ha il compito di fornire le informazioni
necessarie riguardo il piano di assistenza e le scelte terapeutiche in modo tale che il paziente sia a
conoscenza del trattamento medico.

E'importante che il personale sanitario parli con 'ammalato spiegandogli con pazienza e assoluta calma.
Molti di essi sentono la necessita di sapere a cosa andranno incontro, sentono il bisogno di essere informati
sulle procedure diagnostiche a cui saranno sottoposti.

Linfermiere ha il compito di rassicurare il paziente spiegandogli con cura il percorso terapeutico in modo
chiaro e comprensivo, utilizzando un linguaggio quanto a lui pit familiare, esprimendosi sempre con
sincerita, in modo da impedire che il paziente non perda la fiducia riposta in lui.
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E’'essenziale, in caso di piccoli pazienti informare i genitori sullo stato di salute del bambino. Essi hanno il
diritto di sapere le scelte terapeutiche che riguardano il loro bambino, cid servira per sentirsi partecipi e
attivi nel processo di nursing prescelto. Molte volte i genitori possono risultare invadenti ed insistenti, cio
e comprensibile considerato il momento di stress fisico ed emotivo.

Il compito dell'operatore sara quello di supportarli psicologicamente, incoraggiarli, coinvolgerli nella vita
di reparto, informarli non solo sulle notizie di natura clinica, ma anche sull'organizzazione, sulle aree di
ricreazione, di gioco, essere parte attiva del processo di cura, rendera meno traumatica l'ospedalizzazione
del loro piccolo.

Le competenze comunicative esplorate risultano altrettanto necessarie all'operatore per costruire proficui
rapporti professionali all'interno delle équipe multidisciplinari preposte alla definizione dei programmi
di cura.

“La comunicazione in ambito sanitario”?

La comunicazione in ambito sanitario viene studiata soprattutto attraverso l'interazione medico-
paziente.

| criteri utilizzati per la valutazione dell’efficacia dell'interazione comunicativa sono generalmente tre:

la soddisfazione del paziente;

la comprensibilita delle informazioni date;

la facilita con cui sono ricordate.

La comunicazione agisce su tre diversi livelli:

1. Preventivo.

Le parole e le modalita comunicative con le qualiil medico interagisce con il paziente possono trasformarsi
in strumenti attraverso i quali convincere il malato a cambiare i propri stili di vita ed abitudini diventando
piu responsabili nella tutela della propria salute.

2. Diagnostico.
La comunicazione si prefigura come un insostituibile mezzo attraverso il quale accedere al ‘mondo
soggettivo’ del paziente per rilevare tutte quelle informazioni utili per la elaborazione della diagnosi.

3. Terapeutico.
La comunicazione assume un ruolo terapeutico nelle situazioni in cui il medico, attraverso le parole, riesce
ad incoraggiare e sostenere il paziente nel percorso terapeutico.

La qualita della vita in ambito assistenzialistico

Una forte inversione di rotta per il benessere e la qualita della vita del paziente si registra anche in ambito
assistenzialistico.

Tra i modelli assistenziali piu attuali si ricorda il cosiddetto approccio del “low tech, high touch”

Esso consiste, letteralmente, in“meno tecnologia, pit umanita” nella convinzione cioe che la medicina del
futuro non si basera solo sulle nuove tecnologie (dalla biologia molecolare alla genomica) ma anche su
nuovi modelli assistenziali che pongano la “Persona” al centro delle attivita socio-sanitarie.
Fondamentali, a questo proposito, sono I'adozione di metodologie di lavoro interdisciplinari che vedano
la cooperazione delle diverse figure professionali (medico, infermiere, psicologo, assistente sociale,
educatore professionale, ecc.) nella gestione del paziente.

Tale approccio viene particolarmente utilizzato nelle cure al termine della vita (cure palliative), proprio

2 Javarone M.L, La professionalita educativa in ambito socio-sanitario tra formazione e qualita
dell'intervento in nuove questioni di pedagogia sociale, Franco Angeli, Milano, 2004
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nella convinzione che, soprattutto quando la malattia non e guaribile, deve esistere una forte rete socio-
sanitaria di supporto.

Una rete di persone ma anche di competenze che si costruisce a partire da un sistema di iniziative di
formazione, di aggiornamento e di ricerca, per non lasciare l'operatore ‘solo’ nel suo lavoro clinico,
terapeutico ma anche e soprattutto di sostegno al paziente.

Cosa vuol dire essere malato?

La malattia € un evento stressante nei confronti del quale I'individuo reagisce utilizzando uno o piu
“meccanismi di difesa”

Generalmente I'ammalato tende a: “minimizzare, negare e rimuovere” la realta per meglio tollerare la
situazione che altrimenti rischierebbe di annientarlo.

I meccanismi di difesa possono essere molti, presentarsi anche intrecciati fra di loro o essere tipici del
singolo individuo. Sta all'operatore sanitario riconoscere come essi appaiono nel singolo individuo in
modo da trovare il modo di utilizzarli per aiutare la persona malata.

Tra i quattro possibili “meccanismi di difesa” che appaiono riassuntivi di tutti gli altri ricordiamo:

- La regressione, che nasce dal fatto di dover dipendere dagli altri durante la malattia. Il malato in questo
caso diventa come il bambino e se & forse anche giusto incoraggiare nei primi periodi questo aspetto,
perché cosi il malato puo accettare il nuovo stato di dipendenza, in seguito I'operatore dovra riuscire a far
recedere la persona da questo stato pena la difficolta di ripresa dello stato di salute. (E'il caso, ad esempio,
di molte persone anziane che stentano a riprendersi dopo cadute o fratture, che non vogliono pit alzarsi,
che passano il tempo a dormire).

- La formazione reattiva, che nasce dal senso di persecuzione originato dal fatto di dover dipendere dagli
altri durante la malattia. Il senso di persecuzione rende aggressive le persone nei confronti di chi sta loro
intorno. Il malato diventa polemico, mai contento, esigente e colpevolizza tutti per il suo male.

- La proiezione che consiste nell'attribuire ad altri i propri pensieri, sentimenti o paure. Le persone che
utilizzano questo meccanismo sostengono in genere di esser stati costretti dalle ingiustificate paure degli
altri a farsi visitare, a mettersi a letto, a entrare in ospedale. Hanno fatto tutto per far felici gli altri, per farli
star zitti perché si tranquillizzassero. Oppure essi possono attribuire i loro sintomi ad altri preoccupandosi
per quei poveretti che stanno “tanto peggio di loro” anche se cid non € assolutamente vero.

- La negazione, che consiste nel negare o aspetti della malattia o addirittura la malattia stessa. Le persone
che utilizzano questo meccanismo sono in genere persone assai informate sui loro mali di cui parlano con
tono dotto e distaccato.

Conclusioni

Sarebbe bene non perdere di vista, neppure per un solo istante, che il malato € prima di ogni cosa persona,
essere umano, soggetto e non certo, solamente, patologia di questo o quell'organo.

Il paziente e persona che deve essere curata dal male nel fisico e nella psiche, poiché é innegabile, come
dato esperienziale e scientifico, che la depressione diminuisce le difese permettendo al nemico cancro di
agire o rendendo meno sopportabili gli handicap connessi al male o alle terapie.

Un atteggiamento combattivo, che trova conforto e sostegno in un sereno rapporto di stima e fiducia con
tutti gli operatori sanitari coinvolti (medici, psicologi, infermieri), &

un’arma preziosa per sconfiggere il male.

% lavarone M.L., verso una pedagogia del benessere. La costruzione di professionalita educative in ambito
socio-sanitario, in Multieda. Dimensioni dell'educare in eta adulta: prospettive di ricerca e di intervento,
Liguori, Napoli, 2005

4 lavarone M.L, La professionalita educativa in ambito socio-sanitario tra formazione e qualita
dell'intervento in nuove questioni di pedagogia sociale, Franco Angeli, Milano, 2004.
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Bisogna credere fermamente al fatto che psicologia e medicina, disagio fisico e psichico camminino
insieme, per questo € necessario curare il nostro corpo quanto prestare attenzione alla sfera psichica che
comunque agisce sul nostro organismo. ...

“Avere la consapevolezza di cio che si sa,
conoscere d'ignorare quello che non si sa:
ecco il vero sapere”

Confucio
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GRUPPO NORMANNO DI NEFROUROLOGIA NEONATALE E PEDIATRICA

E un gruppo di studio apolitico, senza scopi di lucro, che intende perseguire i seqguenti scopi:

- promuovere e favorire lo studio, la diagnosi, le cure e la prevenzione nel campo della nefrourologia
pediatrica e neonatale, sin dal periodo prenatale;

- favorire lo sviluppo, la standardizzazione e la valutazione delle metodologie di ricerca e di applicazione
clinica in nefrourologia neonatale e pediatrica;

- promuovere un'attiva collaborazione scientifica, didattica, organizzativa ed assistenziale con operatori
ospedalieri, extraospedalieri ed universitari, con gruppi e societa italiane e straniere ed in particolare con
altre societa o gruppi operanti nel campo neonatale e pediatrico, favorendo anche la formazione
scientifica di giovani ricercatori, stabilendo, in particolare, stretta collaborazione con il Gruppo di Studio
di Nefrologia Neonatale della Societa Italiana di Neonatologia e con la Societa Italiana di Chirurgia ed
Urologia Pediatrica;

- promuovere e favorire la diffusione di conoscenze e l'insegnamento nel campo della nefrourologia
neonatale e pediatrica attraverso riunioni di gruppo, convegni e corsi di aggiornamento in sede e fuori
sede. Favorire iniziative rivolte alla prevenzione delle malattie nefrourologiche (dando maggiore impulso
alla medicina perinatale);

- promuovere una piu accurata preparazione dei medici del gruppo e soprattutto stimolare la gia attiva e
valida "taskforce" Normanna ad operare con una preparazione sempre piu qualificata;

- assegnare borse di studio a giovani medici, a giovani specialisti ed a studenti delle scuole superiori che
si affacciano al mondo universitario, affinché la conoscenza del problema possa essere uno stimolo ad
impegnarsi in tali studi;

- favorire con incontri regionali e nazionali la conoscenza del territorio aversano e delle sue peculiarita
artistiche, gastronomiche, culturali e sociali. Far conoscere ad un agro di circa mezzo milione di abitanti che
gli operatori ospedalieri sono stati sempre impegnati attivamente e con pochi mezzi a loro disposione
nella ricerca clinica, nello studio e nel progresso;

- promuovere gemellaggi culturali con ospedali ed istituzioni universitarie italiane e straniere allo scopo di
favorire contatti professionali ed interscambi per una migliore reciproca preparazione e qualificazione.
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ANALISI DEI POLIMORFISMI C677T E A1298C DI MTHFR COME
DETERMINANTI FARMACOGENETICI NELLA TERAPIA CON
METOTREXATO IN BAMBINI AFFETTIDALLA

M. Ramaglia
Servizio di Oncologia Pediatrica, Seconda Universita Degli Studi Di Napoli

Leucemia linfoblastica acuta

Le leucemie costituiscono un gruppo multiforme di malattie ad eziologia sconosciuta, probabilmente
multifattoriale, caratterizzate dalla proliferazione incontrollata di cellule linfoidi o mieloidi incapaci di
differenziare e maturare completamente (leucemie acute) o dalla proliferazione incontrollata di cellule
linfoidi o mieloidi capaci di normale maturazione e differenziazione (leucemie croniche).

Le leucemie rappresentano la piu frequente neoplasia dell’ eta pediatrica e in particolare nel 75-80% dei
casi si tratta di Leucemia Linfoblastica Acuta (LLA).

Leziologia di questa malattia rimane ancora in larga parte sconosciuta, tuttavia, come per altri tipi di
neoplasie, entrano in gioco meccanismi eziopatogenetici multifattoriali che rendono necessaria un’
analisi completa, volta a caratterizzare non solo i singoli fattori di rischio ma anche la interazione tra essi.
Nelle ultime due decadi sono stati ottenuti notevoli progressi nella risposta clinica al trattamento e nella
sopravvivenza a lungo termine, con una percentuale di guarigione completa del 70-75%; tuttavia ancora
oggi la percentuale di pazienti leucemici che manifesta una recidiva di malattia e pari al 25-30% dei casi.
Tra le principali cause del fallimento della chemioterapia c’é lo sviluppo della resistenza cellulare ai farmaci
e la risposta individuale al trattamento. Il motivo di tale resistenza € ancora oggi in parte sconosciuto;
sebbene sia stato riconosciuto un ruolo centrale per alcuni fattori genetici nella LLA, ancora non e chiaro
come questi influenzino il fenomeno a livello molecolare.

Per tale motivo, diventa sempre piu importante sviluppare una terapia antineoplastica diretta
selettivamente verso le cellule tumorali basata sulle caratteristiche genetiche e biologico-molecolari
delle stesse per ottenere in un futuro non molto lontano, un trattamento personalizzato.

Farmacogenomica e cancro

La farmacogenomica rappresenta la scienza che studia le basi genetiche della variabilita della risposta ai
farmaci.

Essa costituisce un promettente strumento per una futura terapia individualizzata, per poter modificare il
comune paradigma “ un farmaco per tutti” in“ il farmaco giusto nella giusta dose per il giusto paziente”.
Una delle pit importanti applicazioni della farmacogenomica riguarda l'oncologia in cui la forte tossicita
sistemica e la variabilita di risposta, in termini di sensibilita al trattamento, costituiscono due aspetti
della terapia antineoplastica. La maggior parte dei farmaci antineoplastici possono agire secondo due
principali meccanismi: interazione diretta con il DNA (agenti alchilanti) e antimetaboliti. Pertanto, la loro
attivita viene esercitata anche sulle cellule sane causando, quale maggiore effetto collaterale, una tossicita
generalizzata.Sebbenealcuninuovifarmaciagiscano su specificibersagliche sono espressiesclusivamente
dalle cellule neoplastiche, il miglioramento dell'efficacia rimane un importante obiettivo.

In questo quadro generale la farmacogenomica mira a poter prevedere l'efficacia e la tossicita di un
farmaco sulla base del profilo genetico del paziente.

| fattori che contribuiscono alla variabilita nella risposta ai farmaci sono numerosi come il sesso, l'eta, il
peso, la dieta, il fumo, I'alcool, le terapie concomitanti, le malattie epatiche o renali.

Una notevole influenza, su questa variabilita, viene esercitata dai polimorfismi genetici i quali, a livello
di geni che codificano per enzimi metabolici, per trasportatori oppure target cellulari, producono delle
forme varianti.

Essi comprendono sostituzioni di singoli nucleotidi (SNPs), delezioni/inserzioni, inversioni, variazioni nel
numero delle ripetizioni in tandem (VNTR) e microsatelliti.
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Numerose varianti genetiche sono coinvolte nel metabolismo, nel trasporto e nel meccanismo d'azione
dei farmaci ed hanno effetti sia sulla farmacocinetica che sulla farmacodinamica ( 3)

Tuttavia I' identificazione dei geni candidati sui quali I'analisi deve essere focalizzata & un processo
complesso, poiché la maggior parte dei farmaci antineoplastici necessita di un metabolismo attivante
o subisce l'azione di enzimi inattivanti o di sistemi di escrezione. Infatti, i prodotti genici possono essere
direttamente o indirettamente coinvolti nell' attivita dei farmaci antineoplastici.

Le varianti genetiche della 5,10-metilentetraidrofolato reduttasi ( MTHFR ) sono tra i polimorfismi piu
studiati per I'identificazione di possibili indicatori per la risposta agli antifolici.

Varianti genetiche associate all'enzima MTHFR

Sono stati descritti 2 polimorfismi piu comuni relativi al gene MTHFR: il polimorfismo C677T (presente
nell’esone 4) e il polimorfismo A1298C (nell'esone 7); entrambi il risultato di una mutazione puntiforme
per sostituzione di basi.

Nel caso del polimorfismo C677T si tratta di una transizione da citosina a timina al nucleotide 677, che
comporta la sostituzione di un’ alanina in valina al codone 222. Tale variazione interessa il sito catalitico
della MTHFR e determina la formazione di un enzima termolabile con ridotta attivita enzimatica. Individui
eterozigoti (CT) presentano, rispetto al costituzionale (CC), una attivita enzimatica del 65%, mentre negli
omozigoti (TT) l'attivita enzimatica e del 30% (8). Questa ridotta attivita enzimatica determina un aumento
di omocisteina e un abbassamento della concentrazione intracellulare di 5-metil-THF (11).

Il polimorfismo A1298C & dovuto a una transversione di una adenina in citosina al nucleotide 1298 e
determina la sostituzione del glutammato con l'alanina al codone 429 (12). Tale variazione interessa il
dominio regolatore della MTHFR, determinando la formazione di un enzima che risulta essere insensibile
alla SAM. Gli omozigoti per la variante C1298 non hanno proprieta enzimatiche distinguibili dal
costituzionale. Il decremento dell’attivita enzimatica in questi individui risulta meno pronunciato rispetto
alla variante T677 (65%)

non sembra sufficiente a variarei livelli plasmatici di omocisteina. Linfociti prelevati da individui omozigoti
(CC) mostrano un’ attivita enzimatica del 60% rispetto al selvatico (AA) in vitro.

Individui eterozigoti per entrambe le mutazioni 677CT e 1298AC hanno dimostrato di avere un’ attivita
enzimatica del 50-60% rispetto al selvatico (8).

In genere nella popolazione europea ed italiana in particolare, la variante genetica C677T di MTHFR
presenta una frequenza di omozigoti per I' allele 677T di circa 8-20% mentre per gli eterozigoti la
frequenza é di circa il 40%. Per quanto riguarda A1298C si puo osservare una frequenza di omozigoti per
I'allele 1298C di circa il 10% mentre per gli eterozigoti la frequenza e circa il 40% (13).

LT TSI T

B - =] |

| 2 T 4 4 u ioEE 5 s —
] & w L] &0 R T a

Fig. 2 . Localizzazione citogenetica : 1p36.3

Il gene MHTFR & localizzato all’ estremita del braccio corto ( p ) del cromosoma 1 alla posizione 36,3
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Il Metotrexato

Gli antifolici occupano un posto di rilievo nella terapia antineoplastica poiché hanno prodotto le prime
remissioni nelle leucemie.

Per quanto riguarda la Leucemia Linfoblastica Acuta ( LLA ) dell'eta pediatrica i protocolli terapeutici
prevedono I' impiego diffuso anche del Metotrexato (MTX), un inibitore della diidrofolato reduttasi,
ampiamente utilizzato come agente antineoplastico anche nel trattamento di vari tumori solidi e nelle
neoplasie ematologiche.

L' acido folico € una componente essenziale della dieta e da esso derivano una serie di cofattori
tetraidrofolici che forniscono gruppi monocarboniosi per la sintesi di precursori del DNA e dell’ RNA. Per
agire da cofattore |"acido folico, all’interno della cellula, viene ridotto dalla diidrofolatoreduttasi (DHFR) a
tetraidrofolato (FH4). Il metotrexato, che agisce come un antimetabolita, legandosi alla DHFR (fig 3), con
una affinita almeno mille volte superiore rispetto a quella del normale substrato, previene la sintesi del
FH4, causando un deficit intracellulare acuto di alcuni coenzimi folici tra cui il 5,10-metilen-THF e con I
accumulo intracellulare del substrato inibitorio tossico, diidrofolato ( FH2 ), ( che a sua volta inibisce sia
la timidilato sintetasi, sia gli enzimi coinvolti nella biosintesi delle purine). Le reazioni di trasferimento
monocarboniose cruciali per la sintesi delle purine vengono interrotte, bloccando la sintesi del DNA e del
RNA e di conseguenza la proliferazione cellulare esponenziale tipica delle cellule neoplastiche.

Tuttavia il metotrexato € un farmaco solo parzialmente selettivo per le cellule tumorali, poiché uccide
le cellule durante la fase S del ciclo cellulare ed € quindi tossico per le cellule normali a divisione rapida,
come quelle del midollo osseo e dell’ epitelio intestinale. Infatti dopo 5-10 giorni dalla somministrazione
del farmaco si ha mielosoppressione, trombocitopenia e mucositi. Il MTX puo inoltre causare polmonite,
caratterizzata da infiltrati infiammatori che tendono a regredire dopo I'interruzione della terapia, cirrosi e
fibrosi epatica, che si manifestano dopo alcuni mesi di trattamento continuativo con il farmaco usato per
via orale; inoltre i pazienti trattati possono essere a rischio emorragie o infezioni potenzialmente fatali.
Ciononostante gli effetti tossici possono essere antagonizzati dalla somministrazione di Leucovorin
(5-Formil-FH4 ; acido folinico) un coenzima folico che trasportato da un carrier all’interno della cellula
viene convertito ad altri cofattori folici attivi.

Il Metotrexato, inoltre, risulta essere di grande aiuto nel mantenimento della remissione della leucemia,
in particolare quando viene somministrato a intermittenza alla dose di 30 mg/m2 per via intramuscolare
due volte alla settimana, oppure a dosi “urto’di 175-525 mg/m2 per due giorni una volta al mese ma &
scarsamente efficace nelle leucemie dell’ adulto.(14)

Obiettivi

| protocolli chemioterapici per il trattamento dei vari tipi di leucemie vengono stabiliti in base a parametri
clinico-biologici e prognostici.

Nonostante cio, una percentuale di pazienti risponde negativamente e presenta effetti collaterali che
possono essere anche molto gravi.

Inoltre la variabilita della risposta farmacologica rimane uno dei problemi piu rilevanti del trattamento
delle leucemie. Dati gli scarsi risultati ottenuti in sottogruppi di pazienti risultati resistenti alla terapia,
nella programmazione della chemioterapia diventa sempre pill importante selezionare i pazienti sulla
base di determinanti molecolari e genetici che possano influenzare I'efficacia del trattamento.

Poiche il Metotrexato (MTX) rappresenta uno dei fondamentali chemioterapici utilizzati nei protocolli
terapeutici internazionali per il trattamento della Leucemia Linfoblastica Acuta (LLA), I’ accumulo
intracellulare di 5,10-metilene-tetraidrofolato risultante dalle varianti genetiche di MTHFR, C677T e
A1298C, puo compromettere |’ effetto citotossico di tale farmaco perché I' attivita del MTX dipende dall’
interazione competitiva con il metabolismo dei folati.

Pertanto il lavoro di tesi svolto ha avuto come scopo quello di analizzare :

1. le frequenze delle varianti genetiche C677T e A1298C del gene MTHFR in una popolazione di bambini
affetti da LLA diagnosticati e trattati tra il 1990 e 2009 presso il Servizio di Oncologia Pediatrica della
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Seconda Universita di Napoli per i quali erano disponibili campioni biologici criopreservati o da istoteca

2. I" esistenza di una eventuale correlazione tra la frequenza di tali varianti genetiche e la tossicita in
seguito a trattamento con MTX per individuare nuovi determinanti farmacogenetici quali predittori di
efficacia e tossicita alla terapia con antifolati

3.I'associazione tra particolari tipi di tossicita (ematologica, epatologica e mucositi) e le suddette varianti
genetiche

4. 1" eventuale correlazione tra la sensibilita delle cellule leucemiche al trattamento con MTX e le varianti
genetiche analizzate

5.l'esistenza di una associazione tra le caratteristiche biologiche dei singoli pazienti gia considerate come
fattori di rischio e i genotipi studiati

6. I' evoluzione clinica dei pazienti relazionata alle varianti genetiche considerate per uno studio
retrospettivo.

L' analisi retrospettiva & stata condotta su 178 pazienti, non consecutivi, di eta compresa tra 4 mesi e 15
anni ( mediana 5 anni) affetti da LLA.

Tale analisi & stata eseguita su DNA estratto da ridotte quantita di materiale biologico recuperato da
vetrino di aspirato midollare.

Tale studio potrebbe essere rilevante per individuare il potenziale farmacogenomico dei polimorfismi
C677T e A1298C, come determinanti genetici dell' efficacia e della tossicita degli antifolati, e le loro
interazioni con i fattori ambientali.

Materiali e metodi

Lo studio é stato condotto su 178 pazienti, di cui 155 valutabili, non consecutivi, di eta compresa tra 4
mesi e 15 anni (mediana 5 anni ) affetti da LLA diagnosticati e trattati tra il 1990 e 2009 presso il Servizio
di Oncologia Pediatrica della Seconda Universita di Napoli. Tutti i pazienti sono stati trattati con Protocolli
AIEOP ( Associazione Italiana Emato-Oncologia Pediatrica) LLA '95 e LLA 2000 (29).

Estrazione del DNA

L' estrazione del DNA é stata eseguita su vetrini di mieloaspirato utilizzando la metodica Salting Out per i
vetrini conservati in istoteca a temperatura ambiente e il kit Qiagen DNA Blood Mini Kit adatta a campioni
di quantita estremamente ridotte per tutti gli altri campioni

(conservati a -20°C e freschi ). La definizione del numero di vetrini & stato uno dei parametri oggetto di
variazione, dato che per campioni poco ricchi 2 vetrini spesso non erano sufficienti.

Allo scopo di migliorare l'efficienza, la metodica ha subito dei piccoli adattamenti, sulla base dei dati
presenti in letteratura .(30,31)

Le maggiori difficolta sono state riscontrate per i vetrini presenti in istoteca per i quali si & ottenuta
una resa del 20% ; questo risultato resta ancora poco chiaro, € stato ipotizzato che una non corretta
conservazione dei vetrini possa aver compromesso la qualita dei campioni. L'applicazione della metodica
del Salting Out, non utilizzando le colonnine a scambio ionico che inevitabilmente portano a perdita di
materiale, ha permesso di aumentare la resa di circa il 10%.

Per quanto riguarda i campioni congelati la resa & stata di circa il 60% ed alcuni di essi erano anche
antecedenti al 1998. Al termine delle estrazioni i campioni valutabili sono stati 155.

L' analisi quantitativa e qualitativa dei campioni estratti e stata valutata allo spettrofotometro ( Nanodrop
) e con corsa elettroforetica in gel di agarosio all' 1% in tampone di corsa TBE1X.

Analisi dei polimorfismi di MTHFR

| genotipi MTHFR C667T e A1298C sono stati analizzati con la metodica RFLP-PCR (Polimerase Chain
Reaction) .(32)

Tutte le reazioni di PCR sono state eseguite aggiungendo a un 1 ul di DNA: 5 pl di buffer, 4 ul di MgCL2, 2
pl di NTP ( concentrazione 10 mM ), 1 ul di primer senso ed antisenso, 2,5 unita’ di Taq DNA polimerasi
(0,25 pl) e 35,6 pl di acqua sterile, per un volume finale di 50pl.

Per il polimorfismo C677T sono stati utilizzati i sequenti primer:
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senso —) 5'-TGA AGG AGA AGG TGT CTG CGG GA-3’
antisenso —_) 5'-AGGACG GTG CGG TGA GAGTG-3'

Per il polimorfismo A1298C sono stati utilizzati i seguenti primer:
senso —) 5'-GGG AGG AGC TGA CCA GTG CAG-3'
antisenso —_ 5'-GGG GTC AGG CCA GGGGCA G-3’

Nel caso del polimorfismo C677T, per ogni reazione le condizioni di PCR prevedevano: uno step iniziale di
denaturazione a 95° per 5 minuti, seguiti dai primi 4 cicli di amplificazione che hanno previsto i seguenti
valori di temperatura: 94° C per 1 minuto (denaturazione), 65°C per 1 minuto (annealing), e 72°C per 1
minuti (estensione) e dagli altri 23 cicli di amplificazione a 94°C per 30 secondi, 65°C per 30 secondi, 72°C
per 45 secondi.

Per il polimorfismo A1298C, per ogni reazione le condizioni di PCR prevedevano: 5 minuti a 94°C seguiti
da 30 cicli di amplificazione a 94°C per 30 secondi (denaturazione), 59°C per 13 secondi (annealing), 72°C
per 17 secondi (estensione). Al termine delle reazioni di PCR 7 pul degli amplificati sono stati caricati su
gel d’ agarosio 1 % e sottoposti ad elettroforesi per verificare | avvenuta amplificazione dei frammenti
studiati. Le corse elettroforetiche sono state condotte a temperatura ambiente in TBE 1X applicando una
differenza di potenziale costante di 90 volt. Dopo migrazione elettroforetica su gel d'agarosio, i frammenti
di DNA sono stati visualizzati mediante raggi UV.

Digestione con enzima di restrizione

Gliamplificati ottenuti sia per C677T (198 bp) che per A1298C ( 138 bp ) sono stati digeriti rispettivamente
con Hinfl( sito di riconoscimento: 5'..GANTC...3' 3..CTNAG...5' ) e Fnu4HI ( sito di riconoscimento: 5'..
GCNGC...3' 3..CGNCG...5" ) dato che la sostituzione della citosina in timina e dell’ adenina in citosina
determina la formazione di un sito di restrizione per tali enzimi. A 5 ul di ciascun prodotto PCR sono stati
aggiunti: 1 pl di buffer e 1 pl di enzima (10 unita/ pl) e 3 pl di H20 sterile per un volume finale di 10 pl, e
posti a 37°C per 24 h. Successivamente i frammenti di DNA ottenuti dalla digestione sono stati separati
mediante elettroforesi su gel di poliacrilammide (PAGE) al 12% e colorazione Silver Staining.( 33)

Risultati

L' analisi del polimorfismo C677T ha rilevato la presenza del genotipo 677CC in 52/155 campioni, 677CT
in 66/155 e 677TT in 37/155.(Fig.5)

Per il polimorfismo A1298C é stata osservata la presenza del genotipo 1298AA in 35/155, 1298AC in
84/155 ed infine 1298CC in 36/155.Tab.1 (Fig.6)

Inoltre nella popolazione studiata sono stati osservati 3/155 campioni che erano omozigoti per la
mutazione in entrambe le varianti.

Nella Tabella 2 sono elencate le caratteristiche clinico-biologiche, I'evoluzione clinica e la presenza di
tossicita al MTX dei 155 campioni studiati.

Genotipi n°Pz. %

677CC 52 335
677CT 66 42.6
677TT 37 23.9
1298AA 35 225
1298AC 84 54.2
1298CC 36 23.2
677TT-1298CC 3 1.9

Tabella 1. Frequenza dei genotipi MTHFR
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Fig.5 Gel di poliacrilammide per C677T: 1: controllo (amplificato non digerito);2,3,5,7:eterozigoti CT;4,8,9:
omozigoti CC; 6: omozigote TT

Fig.6 Gel poliacrilammide per A1298C: 1 e 10: controllo (amplificato non digerito); 2: omozigote AA ; 4, 9:
omozigoti CC;3 e da 5 a 8: eterozigoti AC




Tabella 2. Caratteristiche cliniche, tossicita al MTX ed evoluzione dei 155 pazienti esaminati.
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Caratteristiche cliniche Numero di pazienti (%)
Genere
Maschi 106 (64.8)
Femmine 49 (35.2)
Eta (anni)
<2 22(14)
>2 133(86)
GB

<20.000/mm3 82 (53)

> 20.000/mm3 73 (47)
Risposta PDN

GR 98 (63)

PR 57 (37)
FenotipoFAB

L1 65 (42)

L2 90 (58)

Immunofenotipo

B-cell 110(71)

T-cell 45 (29)
Tossicita MTX

Tossicita 103 (66)

NO Tossicita 52 (34)

Risposta trattamento
Recidiva/Progressione 67 (43)
No Recidiva 88 (57)

GB: Globuli bianchi; PDN = Prednisone; GR = Good Responders ; PR = Poor Responders

Polimorfismi di MTHFR e tossicita

Relativamente alla tossicita al MTX, I analisi univariata condotta sui polimorfismi di MTHFR ha mostrato
una differenza statisticamente significativa nel caso del polimorfismo C677T con un valore di p = 0.01.
Nello specifico la tossicita & stata osservata in 27/52 677CC, 52/66 677CT e 24/37 677TT. (tab.3a)

L' analisi della correlazione tra il genotipo C677T e il rischio di tossicita ha mostrato in particolare che i
pazienti con genotipo eterozigote 677CT presentano un rischio piu alto di sviluppare tossicita (OR=13.7;
95% Cl, 5.98-31.7; p=0.0001). (Table 4a e Fig. 7)

Nel caso del polimorfismo A1298C I"analisi univariata non ha fornito un valore statisticamente significativo
con p = 0.1. (tab.3b) In particolare la tossicita e stata osservata in 28/35 pazienti con genotipo 1298AA,
52/84 con genotipo 1298AC e 23/36 con genotipo 1298CC.

Dall' analisi della frequenza dei vari tipi di tossicita riscontrate, in relazione ai polimorfismi studiati, le
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frequenze pil alte sono state osservate per la tossicita combinata ( ematologica ed epatica ) sia per
677CC 55.6%,677CT 53.8%, 677TT 41.6%, che per 1298AA 53.5%, 1298AC 53.8%, 1298CC 56.5% . (tab.5a
e tab.5b)
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Fig.7 Frequenza di tossicita associata ai polimorfismi C677T

Polimorfismi di MTHFR e recidiva

L'analisi della evoluzione clinica dei pazienti studiati ha evidenziato una differenza statisticamente
significativa tra il polimorfismo C677T e l'incidenza di recidiva (p = 0.001.).

Nello specifico la recidiva e stata osservata in 19/52 pazienti con genotipo 677CC, 21/66 con genotipo
677CT e 27/37 con genotipo 677TT. (Tab3a)

La valutazione dell’ associazione tra il polimorfismo C677T e il rischio di recidiva ha dimostrato che, in
particolare, i pazienti con genotipo TT presentano un rischio piu alto di recidiva (OR = 7.2; 95% Cl, 2.16-
20.3; (p<0.0001) rispetto agli altri genotipi (Tab.5a e Fig.8).

Nel caso del polimorfismo A1298C Ianalisi univariata non ha fornito un valore statisticamente significativo
(p =0.08-tab3b) .In particolare la recidiva & stata osservata in 11/35 pazienti con genotipo 1298AA, 43/84
con genotipo 1298AC e 13/36 con genotipo 1298CC.(Tab5b e Fig.6)
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Table 3a. Correlazione tra genotipo MTHFR C677T, fattori prognostici ed evoluzione clinica

Caratteristiche | CC CcT T p
pazienti

PZ (n=155) 52 66 37

GB < 20.000/mm3 | 28 38 16 0.37
GB > 20.000/mm3 | 24 28 21

Risposta PDN - GR | 32 43 22 0.83
Risposta PDN-PR | 20 23 15

Immunofenotipo- | 44 46 21 0.01
Beell

Immunofenotipo- | 8 20 16

Teell

Tossicita presente | 27 52 24 0.01
Tossicita assente | 25 14 13

Recidiva 19 21 27 0.001
No recidiva 33 45 10

Table 3b Correlazione tra genotipo MTHFR A1298C, fattori prognostici ed evoluzione clinica
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Caratteristiche AA AC CcC o)
pazienti
PZ (n=155) 35 84 36
GB < 20.000/mm3 | 21 47 14 0.1
GB >20.000/mm3 | 14 37 22
Risposta PDN-GR | 20 58 20 0.2
Risposta PDN-PR | 15 26 16
Immunofenotipo | 22 76 12 0.0001
-B-cell
Immunofenotipo | 13 8 24
-T-cell
Tossicita presente | 28 52 23 0.1
Tossicita assente |7 32 13
Recidiva 11 43 13 0.08
No recidiva 24 41 23

P indicail p del test del X2

Table 4a. Analisi del rischio di tossicita relative al genotipo MTHFR677
M T H F R| MTX toxicity NO MTX | OR 95% Cl p
genotype toxicity
CC(n=52) 27 25 1.16 0.54-2.51
CT (n=66) 52 14 13.7 5.98-31.7 0.0001
TT (n=37) 24 13 3.40 1.31-8.85

Table 4b. Analisi del rischio di tossicita relative al genotipo MTHFR1298
M T H F R| MTXtoxicity NO MTX | OR 95% Cl p
genotype toxicity
AA (n=35) 28 7 16,0 4.959-51.62
AC (n=84) 52 32 2.64 1.417-4.922 0.02
CC (n=36) 23 13 3.13 1.196-8.190

Table 5a. Genotipi MTHFR677 e tipo di tossicita MTX .
MTHFR 677 | MTX Toxicity | Hematopoietic | Hepato- Infections Other Combined
genotype toxicity toxicity
CC(n=52) 27 6 6 - - 15
CT (n=66) 52 10 1 28
TT(n=37) |24 3 3 1 10
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Table 5b. Genotipi MTHFR1298 e tipo di tossicita MTX .

MTHFR 677 | MTX Toxicity | Hematopoietic Hepato- Infections | Other Combined

genotype toxicity toxicity

AA (n=35) 28 3 8 2 - 15

AC (n=84) 52 16 6 2 - 28

CC (n=36) 23 5 3 2 - 13
Table 6a. Analisi del rischio di recidiva relativa al genotipo MTHFR 677

M T H F R relapsed cases | NO relapsed | OR 95% Cl p

genotype cases

AA (n=35) 11 24 0.210 0.07-0.57

AC (n=84) 43 41 1.100 0.60-2.01 0.008

CC (n=36) 13 23 0319 0.12-0.83
Conclusioni

Negli ultimi anni, nuovi farmaci e protocolli di trattamento hanno significativamente migliorato sia
l'efficacia clinica che la tollerabilita della chemioterapia antineoplastica. Nonostante tali progressi, la
variabilita osservata nella risposta delle varie neoplasie e della tossicita & ancora elevata.

Pertanto, I'attivita dei farmaci convenzionali nei confronti delle neoplasie € ampiamente associata alla
tossicita esercitata sulle cellule sane. Sebbene alcuni nuovi farmaci agiscano su specifici bersagli che
sono espressi esclusivamente dalle cellule neoplastiche il miglioramento dell'efficacia rimane uno dei piu
importanti obiettivi della ricerca .

I nostri dati hanno mostrato una correlazione statisticamente significativa per il rischio di recidiva nel caso
degli omozigoti 677TT (p<0.0001) e questi dati sono in accordo con lo studio condotto da Aplenc et al
(26) su una popolazione di eta anch'essa pediatrica, americana e affetta da LLA.

Diversamente dallo studio sopra citato nella nostra casistica abbiamo osservato anche una correlazione
statisticamente significativa per il rischio di tossicita negli eterozigoti 677CT ( p=0.0001).

Tali risultati forniscono un quadro semplificato di un complesso sistema di determinanti molecolari
dell'attivita di farmaci antitumorali e sottolineano la necessita di condurre ulteriori studi di conferma
prima che I'analisi farmacogenetica possa essere applicata nella pratica clinica. Gli scarsi risultati ottenuti
con la chemioterapia in pazienti affetti da tumori resistenti incoraggia l'identificazione di nuove strategie.
Attraverso la caratterizzazione del profilo

genetico responsabile della sensibilita ai farmaci e selezionando i pazienti prima del trattamento,
potrebbe essere possibile la creazione di mappe di chemiosensibilita/chemioresistenza individuali che
aiutino a scegliere i farmaci da usare in associazione per trattamenti ottimizzati.

Tale prospettiva implica che il concetto di protocollo "standard" sia abbandonato a favore di una
chemioterapia antineoplastica individualizzata basata sulle caratteristiche genetiche della malattia e del
singolo individuo.

L'obiettivo futuro sara I' identificazione di un pannello di genotipi specifici per la malattia che potranno
cosi essere utilizzati per identificare un sottogruppo di pazienti predisposti ad avere un maggiore
beneficio clinico con la pili bassa tossicita e la piu alta risposta.
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CRANBERRY JUICE FORTHE PREVENTION OF RECURRENT URINARY
TRACT INFECTIONS. A RANDOMIZED-CONTROLLED TRIAL IN
CHILDREN

A. Gatto

Abstract

PURPOSE. This study compares the effects of daily cranberry juice to those of Lactobacillus in children
with recurrent urinary tract infections (UTls).

MATERIALS AND METHODS. A total of 84 girls between 3 years and 14 years were randomized to
cranberry, Lactobacillus or control in 3 treatment arms: G1-cranberry juice 50 ml daily (n=28), G2-100 ml
of Lactobacillus GG drink 5 days a months (n=27) and G3-controls (n=29). The study lasted 6 months.
RESULTS. Of 84 subjects only 4 withdrew: 1/28 (3,5%) in the G1, 1/27 (3,7%) in the G2 and 2/29 (6.8%) in
the G3 for poor compliance to the established protocol. There were 34 episodes of UTIs in this cohort:
5/27 (18,5%) in the G1, 11/26 (42,3%) in the G2, 18/27(48,1%) in the G3 with at least one episode of
infection (p value <0,05).

CONCLUSIONS. These data suggest that a daily consumption of concentrate of cranberry juice can prevent
significantly the recurrence of symptomatic UTls in children.

Introduction

Urinary tract infections (UTls) are common community-acquired and nosocomial infections, particularly
affecting women, elderly and infants leading to nearly 7 million office visits and 1 million emergency
department visits, resulting in 100,000 hospitalizations [1]. Prevalence rates of UTls in children varies from
2.1% to 8.7% depending on age, gender and circumcision status. Uncircumcised febrile male < 3 months
of age have the highest prevalence of UTls (20,1%) but the overall prevalence among males decreases
rapidly after the first year of life when there is a remarkable female prevalence [2, 3].

Except for the first 8-12 weeks of life, when infections may be secondary to a haematogenous source,
UTIs result from ascending infections and typically monomicrobic, usually due to Gram-negative species
such as Escherichia coli, Klebsiella, Proteus, Enterobacter, Pseudomonas, Serratia spp. and Gram-positive
organisms, including group B Streptococci, Enterococcus spp., and Staphylococcus aureus [4].

The Gram-negative bacterium Escherichia coli is the main uropathogen causing the 60- 80% of the
episodes of uncomplicated cystitis [5].

Adhesion of uropathogenic Escherichia coli (UPEC) is accomplished by bindings of lectins exposed on
the surface of fimbriae to complementary carbohydrates on the host tissue [6]. Several virulence factors
and strategies facilitate bacterial colonization, growth and persistence within mucosal uroepithelium.
These are the results of a combination of non-specific and specific interactions. Non specific interactions
include van der Waals forces, electron-donor/electron-acceptor and electrostatic interactions which let
the bacteria come close to the uroepithelial cells enough for the specific ligand-receptor interactions to
become functioning [7-9]. The expression of adhesive organelles like type 1 and P pili allows UPEC to bind
and to invade host cells and tissues in the urinary tract and a range of toxins, including hemolysin and
cytotoxic necrotizing factor 1, causes extensive tissue damage, facilitating bacterial dissemination and
disabling immune effector cells [10].

Antibiotics are the most important treatment in UTls. However, their utilization is strictly correlated with
resistance in uropathogens, so the alternative and preventive treatments for UTIs are of great interest.
Dietary consumption of the american red cranberry (Vaccinium macrocarpon) provides benefits in the
maintenance of urinary tract health, independently from antibiotic resistance [11]. This activity has been
attributed to different mechanism of action linked to the various chemical components of cranberry.
The present study was a randomized controlled trial to test cranberry’s activity in preventing recurrence
of UTls in children.
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Patients and methods

Between June 2005 and July 2007, 84 girls, ranging in age from 3 years to 14 years (mean age 7.5), that
referred to Pediatric Nephrology Ambulatory of A. Gemelli Hospital in Rome, were recruited.

Inclusion criteria were: more than one UTI due to Escherichia coli [>100000 colony forming units (CFU)/
ml in clean voided midstream urine] in the last year before the beginning of the study, without any
antimicrobial prophylaxis. There weren't children who fulfilled the inclusion criteria and did not choose
to participate to the study. Exclusion criteria were: structural obstructions and/or deformities of the
urinary tract orimpaired kidney function. Aware consent was given by all parents. The children have been
randomised into 3 groups using numerical random tables (Fig. 1):

1) the first group (G1) composed by 28 girls, received 50 ml of cranberry concentrate juice every day for
a period of 6 months;

2) the second group (G2), 27 girls, received 100 ml of Lactobacillus GG drink 5 days a month for a period
of 6 months;

3) the third group (G3) as control group.

The 3 groups were similar in their baseline characteristics with respect to the risk of UTls. The girls had
not previously drunk cranberry juice or any product containing Lactobacillus. Cranberry juice contained
7.5 gr of cranberry concentrate and 1.7 gr of lingonberry concentrate in 50 ml of water without sugar
additives. Lactobacillus drink contained 40000000 CFU of Lactobacillus GG/ 100ml. The children and
their family were allowed to add 200 ml of un-sweetened water to the 50 ml of concentrate to make
the taste better. Previous UTls had been treated with antimicrobial susceptible therapy. Thirty days after
antimicrobial treatments, the children had to provide a urine sample showing no bacterial growth, to
be included in the study. All the 3 groups, at the first observation, had to fill a questionnaire, updated
every 3 months during the study, providing demographical data, medical history, nutritional status and
diet informations. A clean voided midstream urine sample was obtained for the cultures if one of the
subjects presented symptoms of UTI (frequency, urgency, dysuria, haematuria, nocturia, fever or back or
hip pain). Only cultures with a growth >100000 CFU/ml were recorded as events. All the children with 3
or more events in 6 months were treated with antimicrobial prophylaxis. We have considered as clinically
relevant a reduction in recurrences to 10% taking in consideration that at least 30% of the girls would
have experienced a recurrence within a year. We used the Kaplan Meier method to analyse the cumulative
first recurrence and Breslow’s test to evaluate the differences in the number of events at the end of the
study.

The data have been analysed using the SPSS software (version 10.1) and Windows

statistica. Significance level was set at p<0.05.

Results

Only 4 children dropped out of the study: 1/28 (3,5%) in the G1, 1/27 (3,7%) in the G2 and 2/29 (6.8%)
in the G3 for poor compliance to the protocol. There were no significant diet changes in the follow-up.
During the 6 months of observation, 34 episodes of UTIs occurred: 5/27 (18,5%) in G1, 11/26 (42,3%) in
G2, 18/27(48,1%) in G3 with at least one episode of infection. The results show a significant reduction
of the risk of repeated UTls in cranberry group (p<0,05) with respect to the Lactobacillus group and to
the control group. No major differences were observed between the last 2 groups. Only one girl in the
cranberry group was treated with antimicrobial prophylaxis, compared to 5 and 7 children needing the
antimicrobial therapy in the Lactobacillus and control group, respectively (Tab. I).

Escherichia coli has been the responsible microbic agent in the 85% of the episodes, followed by the
Proteus mirabilis (13% of the episodes), and then by the Pseudomonas (2%). Seventy-six children (90,4%),
have provided full information concerning consumption of the products. The 96,4% of the prescribed
doses of cranberry juice and the 93,6% of the prescribed doses of Lactobacillus were taken. We did not
observe any negative reaction except a few occasional reporting about the taste of the cranberry juice.
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Discussion

Cranberry is commonly recommended for prevention of UTIs. The berries of the Vaccinum species, have
been supposed to lower the urinary pH to an extent that it will stop bacterial growth [12,13]. However,
cranberry juice has not affected patient’s urinary pH in clinical trials [14,15] and it has been demonstrated
that, even drinking 2 liters of cranberry juices daily, urine won't acidify [16]. Bactericidal or bacteriostatic
actionhadnotbeendetectedinscreenings[17]evenifanantimicrobial activity was noted againstKlebsiella
pneumoniae, 2-6 hours after ingestion of cranberry preparation [18]. In 1984 Sobota [19] observed that
cranberry juice interfered with the adhesion of UPEC to host tissue. It is currently believed and widely
demonstrated that this might be the major factor in cranberry-based infection prophylaxis. Adherence
of Escherichia coli, mediated by type-1 fimbriae is easily inhibited by fructose, a constituent of many fruit
juices (hence mannose-sensible fimbriae). P-fimbriae, instead, are associated with the a-Gal (1-4) B-Gal
specific lectin and bind to the complementary galabiose-containing structures on the uroepithelial cell-
surface [20], and they are not inhibited by fructose or other carbohydrates (hence mannose-resistant
fimbriae). Recently, the anti-adesion compounds of cranberries had been identified as three trimeric
proanthocyanidins (PAC) and one dimeric A-type procyanidin [21,22], which are polyphenolic flavonoles.
PAC of B-type, present in green tea or in chocolate, had no antiadhesive activity in experimental models
[23] so they are not considered as promising antiadhesion agents for UTIs prophylaxis. For this reason,
cranberry has demonstrated an higher anti adhesion power, compared to other plants [24, 25]. Current
observations suggest an important effect of cranberry constituents on bacterial gene expression rather
than only a passive obstruction of binding to complementary structures. Gene expression analysis show a
decrease in production of flagellar basal body rod and motor proteins in cells incubated with PAC media,
causing a decrease in the visible p-fimbriae. However, cranberry juice does not change the Gram stain
characteristic [26].

Another possibility is that, drinking cranberry juice cocktail, may increase the urinary concentrations of
Tamm-Horsfall glycoprotein, which is known to interfere with the bacterial adherence to human kidney
cells [27]. No serious adverse effects are known from cranberry fruit. Recently, the safety of cranberry
products in pregnancy and lactation has been assessed as safe [28]. In adults, even high amounts of
cranberry juice appear to be non-toxic with the exception of people with a history of nephrolithiasis. In
fact, cranberry juice was considered a promoter for the formation of kidney stones [29], but the results
of studies are questionable [30] and even antilithogenic properties have been found [31]. Infants and
young children should also reduce the use to moderate quantities, since they may suffer gastrointestinal
distress and diarrhoea. The Lactobacillus drink, instead, has no effects on the urinary tract. It has been
proven that the Lactobacillus replaces coliform bacteria in the human bowels at doses of 100000000 -
10000000000 CFU/day, reducing the risk of UTIs. It has also been shown that intra-vaginal administration
of Lactobacillus reduces the number of coliform bacteria in the periurethral region and the number of
urinary tract infections, after antimicrobial treatments [32]. Our study confirms that cranberry juice can
prevent the symptomatic recurrences of urinary tract infections in paediatric age. The population of our
study represents children with an important risk of recurrent UTls. We believe that our result has both
clinical and practical importance since the clinical behaviour pushes to preventive measures.

Conclusions

In conclusion, a daily consumption of 50 ml of concentrate of cranberry-lingonberry juice has prevented
significantly the recurrence of symptomatic UTIs due to Escherichia coli in children studied. Considering
that cranberry juice is a natural alternative and a largely and promptly available product, it seems a very
useful and self administrable means for the prevention of UTls in paediatric age, reducing the use of
antibiotics.
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Figure 1. Randomization plan.

Children with UTI
(without structural obstruction and/or deformities of the urinary tract or reduced kidney function)
n = 84; 3 e 14 years (mean age: 7,5years)

¥

Clinical history
Diet
Nutritional status

¥

Randomization

¥ ¥ ¥
n=28 n=27 n=29
50 ml of cranberry 100 ml Lactobacillus GG drink Control group
concentrate juice every
day

¥ ¥ ¥

Follow-up after 6 months

Table I. Results in the 3 groups of children retained in the study.

G1 G2 G3
Withdrew the study 1/28 1/27 2/29
(3,5%) (3,7%) (6,8%)
UTI during study period | 5/27 11/26 18/27
(18,5%) (42,3%) (48,1%)
(p<0,05)
Antimicrobial 1/27 5/26 7/27
treatment (3,7%) (18,5%) (25,9%)
(p<0,05)
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LA NEFRITE LUPICA (NL) DEL BAMBINO:

TRATTAMENTO CON MICOFENOLATO MOFETILE (MMF) COME
FARMACO DI INDUZIONE E MANTENIMENTO

F. D’Elia

Dip. di Pediatria, Universita Federico I, Napoli

Introduzione

Il Lupus Eritematoso Sistemico (LES) € una malattia cronica, multisistemica ad eziologia sconosciuta
caratterizzata da una patogenesi autoimmune con attivazione policlonale dei linfociti B e con
iperproduzione generalizzata di autoanticorpi. La malattia lupica é caratterizzata da infiammazione dei
vasi sanguigni e del connettivo dovuta alla deposizione degli immunocomplessi, associata alla positivita
di anticorpi antinucleo (ANA e dsDNA).

La sua incidenza nella popolazione pediatrica & 0.5-0.6: 100.000 p.p., e nella maggior parte dei casi si
manifesta durante I'adolescenza. E molto pili frequente nelle femmine rispetto ai maschi, con un rapporto
che va da 5-10: 1. Nel bambino le componenti ematologiche e renali sono le manifestazioni piu severe e
frequenti rispetto alla forma dell’adulto. (1)

La nefrite, infatti, si manifesta in circa 50-80% dei casi e la prognosi stessa della malattia & condizionata
dalla severita della componente renale.

La nefrite lupica (NL) puo essere asintomatica all'inizio, per poi determinare quadri di macroematuria o
edema, associati alla sindrome nefrosica.

| criteri di classificazione della NL sono stati stabiliti nel 1974 dalla World Health Organization (WHO),
individuando 5 classi istologiche, modificate nel 1982 e poi nel 1995 dalla WHO e infine nel 2003
dall'lnternational Society of Nephrology/ Renal Pathology Society (ISN/RPS) con 6 classi istologiche (2)
(tab 1 classi). Le forme istologiche pili frequenti all'esordio della NL sono la glomerulonefrite proliferativa
diffusa (GNPD) e la glomerulonefrite membranosa (GNM).

Il trattamento ottimale della NL & ancora una sfida per l'eterogeneita della malattia all'esordio e per
imprevedibilita del decorso. Al momento non esiste ancora un farmaco “ideale” ovvero un farmaco capace
di garantire una pronta remissione, di evitare flares e l'evoluzione verso l'insufficienza renale cronica, il
tutto con minimi effetti tossici.

Attualmente, il trattamento della NL & sostanzialmente simile a quello degli adulti, cercando di evitare 'uso
prolungato dei corticosteroidi (CCS) che influenzano la crescita in eta pediatrica, e della ciclofosfamide
(CYP) altamente tossica considerando l'aspettativa di vita del paziente pediatrico senza trascurare
I'aspetto della qualita della vita da assicurare in particolari fasi della crescita.

Il protocollo classico della NL altrimenti conosciuto come il protocollo della“National Institutes of Health",
consta di due fasi principali: fase di induzione (di sei mesi) della remissione ottenuta con CCS e CYP
endovena; fase di mantenimento, in cui si utilizzano, azatioprina (AZA) o ciclosporina A (CsA). (3)

La terapia con CYP endovena, ritenuto fino a pochi anni fa il “gold standard” per questo tipo di patologia,
pur aumentando la sopravvivenza renale nei pazienti con forme proliferative, presenta notevoli effetti
collaterali (4), come: alopecia, soppressione midollare, infezioni batteriche ed opportunistiche, cistiti
emorragiche, effetti tossici sulle gonadi e sul tratto gastrointestinale (5). Pertanto negli ultimi anni ci si &
interrogati in merito ad una valida alternativa, che consentisse gli stessi effetti benefici della CYP ma con
una minore tossicita. A tale proposito negli ultimi anni ha guadagnato un numero sempre maggiore di
consensiil Micofenolato Mofetile (MMF), la cuiazionessiesplica attraverso unaridotta attivazione antigenica
dei linfociti, un ridotto reclutamento delle cellule inflammatorie nelle sedi di infiammazione, un’inibizione
dell'attivazione delle cellule endoteliali con la conseguente liberazione di citochine proinfiammatorie,
una ridotta maturazione e funzionalita delle cellule presentanti I'antigene come potenziale alternativa
alla CYP (6).

I risultati dei due maggiori trials randomizzati controllati negli adulti, indicano un’uguale efficacia, minore
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tossicita ed un maggior numero di remissioni complete nei pazienti trattati con MMF versus CYP (7-9).
Sono tutt'ora disponibili poche evidenze invece dell’efficacia di tale trattamento nei bambini, anche se
gli studi fin'ora condotti sembrerebbero essere incoraggianti. Sono state dimostrate infatti, una buona
tollerabilita, una riduzione della dose di CCS utilizzati, miglioramento della funzione renale, diminuzione
degli indici di attivita della malattia e dell'evoluzione verso l'insufficienza renale (10-13) utilizzando il MMF
sia nella fase d'induzione che in quella di mantenimento (3).

Scopo del presente studio é la valutazione del rapporto rischio/beneficio del MMF come farmaco di
induzione e mantenimento nella terapia della NL del bambino.

Materiali e Metodi

45 pazienti (41 F/ 4 M) sequiti presso il Centro di Riferimento Regionale di Reumatologia Pediatrica
del Il Policlinico “Federico II” di Napoli e del Dipartimento di Nefrourologia, S.C. di Nefrologia e Dialisi,
A.O!"Santobono-Pausilipon’, di Napoli. Tutti i pazienti erano affetti da LES diagnosticato secondo i criteri
ARA (13), eta media all'esordio 12.2 anni (range 5-19.9 anni) 35 (77%) hanno presentato coinvolgimento
renale. Tutti sono stati sottoposti a biopsia renale.

La biopsia renale ecoguidata e stata eseguita in tutti i pazienti prima di incominciare la terapia ed in 10
pazienti & stata ripetuta dopo almeno 2 anni di trattamento con MMF. E stata valutata in microscopia
ottica ed in immunofluorescenza. Le biopsie sono state classificate secondo i criteri dell'lSN/RPS del 2003
(2) con indici di attivita e cronicita come descritto da Austin e coll. (14) Per ogni paziente sono stati valutati
parametri clinici e di laboratorio. Questi includono parametri renali standard: raccolta delle urine delle 24
ore per il dosaggio della proteinuria; albumina sierica, urea e creatinina; esame emocromocitometrico.
Gli esami immunologici comprendevano il dosaggio di: C3 e C4, ANA, profilo ENA e ds-DNA. Lattivita
di malattia e stata valutata con il Systemic Lupus Erhytematosus Disease Activity Index (SLEDAI) Selena
modification (15-16).

La terapia di induzione é stata effettuata in tutti i pazienti con 3 boli e.v. di Metilprednisolone seguiti da
Prednisone (P) per os alla dose di 1 mg/Kg/die piu MMF alla dose media di 29+7.7 mg/Kg/die con trough
level di 3.6+1.2 mcg/ml.

Prima del MMF due pazienti erano stati trattati con Ciclofosfamide e.v., altri due con Azatioprina e
Ciclosporina A, ma erano in flare-up di malattia; i rimanenti 23 pazienti erano tutti nuove diagnosi.

Il monitoraggio ematico del MMF & stato effettuatoaT0,T1,T4eT12, modificando la dose da somministrare
per mantenere il range terapeutico tra 3 e 5 mcg/ml.

La valutazione dei parametri sopra menzionati e stata effettuata all'esordio della NL e durante il
trattamento, con follow-up prima trimestrali e poi semestrali. Sono stati inoltre valutati gli effetti collaterali
della terapia con MMF e le infezioni durante la terapia.

Risultati

L'eta media all’esordio della NL & stata di 13.3 anni; rapporto M/F=6:1; in 20 (75%) la NL era manifestazione
di esordio del LES, in 7 si & presentata dopo un intervallo medio di 3.8 anni (1-11 anni). | segni renali
sono stati: proteinuria (89%), microematuria (81%), Sindrome Nefrosica (48%), IRA (11%), Macroematuria
(15%), Ipertensione arteriosa (33%) ( Fig1). La biopsia renale, eseguita prima di MMF, mostrava le seguenti
classi secondo Weening (2): classe IVin 14 casi, lllin 3, [1in 8,V in 1,Vlin 1. (Fig2). Al follow-up medio di 4.5
anni (0.5-7.3 anni) la proteinuria & risultata assente in 7 pazienti, < 0.5 gr/die in 9, < 1g/die in 6, < 2g/die
in 3, > 2g/die in 2. La creatininemia elevata all'esordio in 3 pazienti (una & stata anche temporaneamente
dializzata per IRA severa) si € normalizzata in due di essi, mentre € aumentata del 50% (rispetto al
valore piu basso all'esordio) nell’altra paziente; lo SLEDAI score é risultato significativamente ridotto (p
<0.01), il C3 si &€ normalizzato nel 66% dei pazienti. A 10 pazienti, dopo almeno due anni di terapia con
MMF é stata eseguita una seconda biopsia renale che ha mostrato una riduzione degli indici di attivita
istopatologica (8.76+ 2.55 vs 5.3+61.97), mentre gli indici di cronicita non si sono modificati (3.47+1.56
vs 3.3+31.31). In 15 pazienti il P & stato gradualmente ridotto e poi sospeso dopo un periodo medio
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di 4.6+£2.3 mesi; 12 pazienti ricevono ancora P ad una dose media di 0.3 mg/Kg/ di alterni; 5 pazienti
hanno presentato dei flares proteinurici trattati efficacemente con l'incremento della dose orale di P. La
sospensione dello steroide ha determinato la scomparsa dei suoi effetti collaterali e, in particolare, un
significativo miglioramento della crescita. Non abbiamo osservato effetti collaterali ematologici, mentre
in 3 pazienti (11%) disturbi gastrointestinali hanno fatto shiftare all’'uso della formula gastroprotetta di
MF; un paziente ha necessitato della sospensione temporanea di MMF e di terapia antivirale per infezione
da Herpes Zoster; 4 pazienti (15%) hanno presentato unatemporanea caduta di capelli.

Discussione

| risultati del nostro studio, documentano una buona efficacia del MMF sia nell'induzione che nel
mantenimento della remissione della nefrite lupica. In particolare, come gia riportato in letteratura negli
studi di Chan, Rapitsinau e Pisoni (8,17,18) abbiamo osservato una significativa riduzione della proteinuria
in tutti i pazienti ed in 7/27 & completamente scomparsa.

In due pazienti su tre la cui funzione renale risultava compromessa all'inizio dello studio si & avuto un
significativo miglioramento fino a giungere alla normalizzazione. Al contrario abbiamo assistito ad un
peggioramento ingravescente nella terza paziente, di cui dobbiamo tuttavia specificare il compromesso
stato di salute di partenza (la piccola infatti & affetta da paralisi flaccida, idrocefalo).

Come descritto da Ding e collaboratori nel 2000 (19), nei dieci bambini sottoposti a biopsia post
trattamento si & assistito ad una riduzione delle lesioni attive a livello del parenchima renale, mentre le
lesioni croniche non hanno subito alcuna modifica. A differenza di quanto descritto nel lavoro di Ding
(19), é interessante sottolineare come i nostri pazienti siano stati trattati esclusivamente con MMF e CCS,
senza 'aggiunta della ciclofosfamide.

Il dato tuttavia a nostro parere pil interessante, trattandosi di una casistica pediatrica, sembrerebbe
essere non solo quello riguardante la possibilita di ridurre significativamente il CCS senza compromettere
la funzione renale (11,17), ma di poter arrivare alla completa sospensione del trattamento steroideo
effettuando una terapia di mantenimento esclusivamente con il MMF, consentendo una crescita adeguata
ed una riduzione e/o scomparsa degli effetti collaterali legati al trattamento a lungo termine con questo
farmaco.

Gli effetti collaterali riscontrati sembrano essere sovrapponibili a quanto descritto fin‘ora in letteratura
(7-8;20-21) come i disturbi gastrointestinali, la caduta di capelli, o la comparsa di un infezione da Herpes
Zoster che ha richiesto la sospensione del trattamento per un mese. Viceversa ci sembra interessante
sottolineare la completa assenza di compromissione del quadro ematologico a differenza di quanto
riportato negli studiin cui il MMF veniva associato alla CYP o veniva utilizzato esclusivamente quest’ultimo
(7-8; 20-21).

Potremmo quindi concludere dicendo che i risultati del nostro studio, pilota per numero di casi pediatrici,
durata di terapia con MMF e per monitoraggio anatomopatologico e per la strategia di sospensione degli
steroidi suggeriscono che il MMF rappresenta una valida alternativa alle terapie tradizionali della nefrite
lupica in eta pediatrica, consentendo, anche in monoterapia, un valido controllo, clinico e delle lesioni
inflammatorie renali, della malattia senza effetti collaterali significativi.
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OUTCOME A LUNGO TERMINE DELLA ORCHIDOPESSI LAPAROSCOPICA
SECONDO FOWLER-STEPHENS IN PAZIENTI CON TESTICOLO INTRA-
ADDOMINALE

l. Giurin, C. Esposito, A. Savanelli, A. Settimi
Area Funzionale di Chirurgia Pediatrica
Universita degli Studi di Napoli “Federico II”

Scopo
Abbiamo esaminatoifiles di 36 pazienti pediatrici operatitrail 1990 ed il 1997 per testicoliintra-addominali
alti, utilizzando la tecnica in due tempi secondo Fowler-Stephens per via laparoscopica.

Materiali e metodi

| pazienti sono stati sottoposti ad un follow-up di durata variabile tra i 10 e i 17 anni. Tre pazienti sono
stati esclusi dallo studio in quanto il secondo tempo e stato realizzato con approccio a cielo aperto. |
restanti 33 pazienti sono stati contattati per telefono, e 12 (7 con testicolo intra-addominale destro e 5
sinistro), hanno deciso di sottoporsi ad un controllo clinico e strumentale. Leta dei pazienti era compresa
trail 13 e 26 anni (media 14.7). Tutti i pazienti sono stati sottoposti ad un esame clinico e alla misurazione
volumetrica di entrambi i testicoli con esame ecocolorDoppler.

Risultati

In 2 dei 12 pazienti (16.7%) e stato riscontrato un testicolo atrofico nello scroto e in 10 (83.3%) un
testicolo vitale. Il testicolo operato era sempre piu piccolo del testicolo normale, nonostante la buona
vascolarizzazione rilevata all’ecocolorDoppler. In un paziente € stato rinvenuto un reperto ecografico
di microcalcificazioni testicolari bilaterali con vascolarizzazione normale. Il test di Mann-Whitney ha
mostrato una differenza statisticamente significativa fra il volume del testicolo operato e quello del
testicolo normale.

Conclusioni
E estremamente difficile realizzare studi sui risultati a lungo termine delle procedure chirurgiche. Noi
riportiamo i risultati a pit di 10 anni dall'intervento, e dimostriamo che piu dell’83% dei pazienti sottoposti
alla tecnica in due tempi secondo Fowler-Stephens per via laparoscopica hanno risultati soddisfacenti. Il
testicolo operato era sempre significativamente piu piccolo rispetto al testicolo normale, ma era ben
vascolarizzato.

Introduzione

Nonostante i recenti progressi nella diagnosi e nel trattamento del testicolo intra-addominale, il testicolo
intra-addominale alto con peduncolo vascolare breve rappresenta ancora il pil grande ostacolo
quando si cerca di collocare il testicolo nello scroto [1,2,3]. Per superare questo problema, nel 1959
Fowler e Stephens hanno descritto un approccio che consisteva nel sezionare i vasi spermatici nel corso
dell'orchipessia di un testicolo intra-addominale alto, facendo affidamento sulla formazione di circoli
collaterali per la vitalita del testicolo [4]. Nel 1987, questa tecnica & stata modificata da Oesch e Ransley,
che hanno realizzato la procedura in pit tempi [5]. Successivamente, Bloom [2] ed Elder [3] hanno
introdotto l'approccio laparoscopico per questa procedura. Lorchipessia in due tempi secondo Fowler-
Stephens consente al circolo collaterale di svilupparsi al massimo, rispetto alla mobilizzazione testicolare
immediata nella procedura in un tempo unico, che determina un aumentato rischio di vasospasmo
dell'arteria deferenziale, con possibile conseguente atrofia del testicolo coinvolto [4,5,6,7].

All'inizio degli anni ‘90 la procedura di FS ha conosciuto una maggiore diffusione, e diversi studi sono
stati pubblicati utilizzando questo approccio nei bambini con IAT [8,9,10,11]. Molti Autori hanno riportato
un follow-up a breve termine con questa tecnica, con un tasso di successo variabile dal 50% al 100%
[8,12,13,14]. Sulla base della letteratura internazionale degli ultimi 15 anni, il numero di studi incentrati
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sul follow-up a lungo termine dopo FS ¢ esiguo, e in molti il follow-up & solo clinico, basato sull'aspetto
macroscopico del testicolo, con una scarsita di informazioni circa la struttura e vascolarizzazione del
testicolo nel follow-up a lungo termine [8,12,13]. Pertanto, sulla base della nostra lunga esperienza in
questo campo, abbiamo analizzato i files di tutti i nostri pazienti operati utilizzando la tecnica di FS, per
realizzare un follow-up a lungo termine usando I'ecografia e la valutazione ECD.

Materiali e metodi

Abbiamo esaminato i files di tutti i nostri pazienti operati tra il 1990 e il 1997 per IAT alto utilizzando la
FS in due tempi per via laparoscopica. In generale, abbiamo considerato come IAT il testicolo localizzato
nella cavita addominale vicino all’anello inguinale interno o a non pit di 3 cm da esso, e come IAT alto
il testicolo a piu di 3 cm dall'anello inguinale interno. Questi pazienti sono stati sottoposti ad esami
di follow-up tra il 1990 e il 1997, includendo una valutazione clinica ad 1 settimana, 1 mese e 1 anno
per i primi 3 anni dopo l'intervento, e praticando il controllo ecografico ad 1 anno. Il follow-up é stato
considerato completato a 3 anni dall'intervento.

Un totale di 36 pazienti che erano stati seguiti per un periodo da 10 a 17 anni sono stati selezionati per
il nostro studio. Tre pazienti sono stati esclusi perché avevano subito la seconda fase della procedura di
FS tramite chirurgia a cielo aperto. Dei restanti 33 pazienti, 18 avevano un IAT destro e 15 un IAT sinistro.
Nessun paziente aveva patologia bilaterale. In questa serie non ci sono i pazienti con la sindrome di
Prune-belly.

| pazienti sono stati contattati per un colloquio telefonico, durante il quale sono statiinvitati a programmare
una visita in un contesto ambulatoriale per sottoporsi ad un esame clinico ed uno studio ECD del testicolo.
Otto dei pazientiavevano cambiato il loro numero di telefono e non potevano essere raggiunti. Dei restanti
25 pazienti, 13 hanno rifiutato I'appuntamento o perché si erano trasferiti in un’altra citta (5 pazienti), o
perché erano in buone condizioni cliniche e sostenevano di non avere il tempo di sottoporsi a esami
di follow-up. In ogni caso, tutti i pazienti hanno confermato che in seguito all'orchiopessia FS avevano
un testicolo vitale nello scroto. Alla fine, 12 pazienti hanno deciso di sottoporsi all'esame di follow-up, e
questi pazienti rappresentano la nostra popolazione di studio. Di questi, 7 pazienti avevano un IAT destro
e 5 un IAT sinistro. L'eta dei pazienti era compresa tra il 13 e 26 anni (media 14.7).

Tutti i pazienti sono stati sottoposti ad un esame clinico e alla misurazione volumetrica dei testicoli
usando ecografia ed ECD di entrambi i testicoli. Tutti i pazienti sono stati esaminati da 2 chirurghi pediatri
ed 1 radiologo che non erano a conoscenza di quale lato fosse stato operato, considerando che le cicatrici
laparoscopiche erano le stesse su entrambiilati e la cicatrice scrotale non era visibile a causa della presenza
di peli pubici sullo scroto. | risultati sono stati analizzati utilizzando il test di Mann-Whitney.

Risultati

Due dei 12 pazienti avevano un testicolo atrofico nello scroto con un volume inferiore a 1 ml ed una
scarsa vascolarizzazione all’'ECD, rispetto al testicolo controlaterale, che era superiore a 10 ml. In questi 2
casi abbiamo deciso di programmare esami annuali di follow-up e, se necessario, rimuovere il testicolo
atrofico prima della puberta con anestesia locale.

Complessivamente 10 pazienti (83,3%) avevano un testicolo vitale nello scroto, localizzato nella parte
inferiore dello scroto in 7 casi e nella parte medio-superiore dello scroto in 3 casi. Il testicolo operato
e sempre risultato piu piccolo di quello normale, ma aveva una normale struttura e una buona
vascolarizzazione all’'ECD. In un paziente & stato rinvenuto un reperto ecografico di microcalcificazioni
bilaterali in entrambi i testicoli, con vascolarizzazione normale. In questo paziente sono stai valutati i
markers tumorali (alfa-fetoproteina, CA-125, antigene carcinoembrionario), ma tutti i livelli erano entro
i valori normali. Abbiamo usato il test di Mann-Whitney per valutare la differenza volumetrica tra il
testicolo FS ed il testicolo controlaterale normale, ed i risultati sono stati statisticamente significativi (vedi
tabella).
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Variazione volumetrica fra i testicoli FS operati e i controlaterali normali
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1-MF 9,0 26,9 17 Dx 8.5 0.76 14.3 0.59
2-SV 3,10 16,4 13 Dx 9.2 0.78 11.7 0.57
3-DG 3,4 14,8 1 Sx 9 0.76 16.1 0.60
4-MF 2,7 14,9 12 Sx 55 0.71 7.8 0.57
5-DM 4,11 14,9 10 Sx 10 0.78 14 0.59
6-RN 4,8 14,6 10 Dx 6.7 0.87 17 0.65
7-CN 4,4 11,9 7 Dx 7.2 0.75 10.7 0.67
8-5G 5,8 13,1 8 Dx 4.5 0.81 7.5 0.55
9-MO 2,7 12,3 10 Sx 5 0.80 7.2 0.56
10-SM 3,9 13,7 10 Dx 58 0.89 8.6 0.59

Utilizzando lo studio ECD abbiamo anche valutato 'emodinamica del testicolo. Come in altri organi solidi,
il testicolo ha una bassa resistenza vascolare. Pertanto, |'arteria testicolare e tutti i suoi rami capsulari
ed intratesticolari sono caratterizzati dalle tipiche onde di bassa resistenza. Al contrario, le arterie
cremasteriche e deferenziali riforniscono i letti ad alta resistenza vascolare dell’epididimo e dei tessuti
paratesticolari, e hanno onde ad alta resistenza. Nella nostra casistica tutti i testicoli abbassati con la
procedura di FS avevano un alto indice di resistivita rispetto al testicolo controlaterale normale.

Discussione

Lorchipessia secondo Fowler-Stephens é tra le tecniche piu frequentemente utilizzate per i pazienti
pediatrici con testicolo intra-addominale [8,15,16,17]. La maggior parte dei chirurghi che utilizzano la
tecnica di FS sceglie di eseguirla in 2 fasi [8,9,18]. Vi & una ricca produzione di letteratura che si concentra
sui dettagli tecnici e i risultati a breve termine della procedura di FS, mentre pochi studi sono stati
pubblicati sui risultati a lungo termine [8,14].

Secondo una serie di studi, dal 50% al 100% dei testicoli rimangono macroscopicamente vitali dopo
l'orchipessia FS in due tempi [14,15,16,17]. Tuttavia, non si fa menzione delle dimensioni del testicolo e,
soprattutto, della sua vascolarizzazione. Inoltre, tutti gli studi di valutazione dei risultati della FS hanno
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implicato solo lI'esame clinico, utilizzando un orchidometro per controllare il volume del testicolo, anche
se & stato riportato che questo strumento sopravvaluta significativamente il vero volume testicolare
[18,19].

Un altro svantaggio che abbiamo individuato nella nostra esperienza e negli studi che focalizzavano la
loro attenzione sul follow-up a breve termine e che i pazienti sono molto giovani (da 3 a 5 anni) e ancora
non hanno completato lo sviluppo completo del testicolo. Per questo motivo riteniamo che una vera
valutazione dei testicoli in soggetti operati utilizzando la procedura di FS puo essere effettuata solo nel
periodo peripuberale (dopo i 12 anni), come & avvenuto nel nostro studio. Infatti, il follow-up a lungo
termine consente di valutare la crescita normale del testicolo controlaterale, permettendo al chirurgo di
eseguire un vero confronto con il testicolo FS operato. Inoltre, i risultati dell'esame ecocolorDoppler sono
piu accurati nei bambini piu grandi [9,10].

L'obiettivo primario del nostro studio & stato quello di realizzare un follow-up a lungo termine (piu di 10
anni per tutti i pazienti) e verificare i risultati attraverso I'esame clinico, I'ecografia e I'ECD. Il problema
principale negli studi di follow-up a lungo termine, come il nostro, € il recupero del paziente. A 10 anni
oltre il 50% dei nostri pazienti non erano disponibili a partecipare allo studio o perché avevano cambiatoil
loro numero di telefono o la residenza, o perché hanno rifiutato di sottoporsi a ulteriori test dal momento
che si consideravano completamente guarito dopo l'intervento.

Il nostro studio comprende anche altri risultati interessanti. Abbiamo osservato che oltre '83% dei pazienti
con IAT operati con FS in due tempi per via laparoscopica avevano risultati soddisfacenti in termini di
posizione scrotale e vascolarizzazione a piu di 10 anni dall'intervento. Inoltre, nel 70% dei pazienti il
testicolo era localizzato in una posizione bassa dello scroto e nel 30% si trovava in una posizione medio-
alta scrotale. Un altro aspetto interessante & che a nostra conoscenza questo € il primo studio pubblicato
ad evidenziare che il testicolo FS operato € sempre significativamente piu piccolo rispetto al testicolo
normale, ma & sempre ben vascolarizzato all'ECD. Lo studio ECD é stato in grado di dimostrare che il
testicolo FS era vascolarizzato come il testicolo controlaterale normale. LECD ha anche permesso di
valutare 'emodinamica dei testicoli, e il testicolo FS aveva sempre un maggiore Rl di quello controlaterale
normale, perché i testicoli normali sono vascolarizzati dall’arteria deferenziale. Alla luce di questi dati, puo
essere consigliabile seguire tali pazienti a lungo termine [20].

Il nostro studio dimostra che il controllo ecografico € estremamente importante per il follow-up dei
pazienti operati utilizzando la procedura di FS, perché permette al chirurgo di misurare accuratamente il
volume del testicolo, controllare la struttura del testicolo e ricercare altre anomalie sconosciute. E da notare
che 1 paziente della nostra casistica ha presentato microcalcificazioni in entrambi i testicoli. Abbiamo
esaminato i dati di questo paziente e osservato che all'ecografia eseguita 1 anno dopo la FS (piu di 9 anni
prima) i testicoli erano normali senza segni di calcificazione. Quindi, le calcificazioni probabilmente si
erano sviluppate nel periodo peripuberale. Noi crediamo che possa essere utile sottoporre questi pazienti
ad uno stretto e ben programmato follow-up, dato che alcuni studi considerano le microcalcificazioni
testicolari come una condizione precancerosa. A questo proposito, il nostro paziente e stato sottoposto
ad ulteriori test, ma tutti i markers tumorali erano normali. Per quanto riguarda il follow-up dei pazienti
con IAT trattati con FS, suggeriamo di sottoporli ad esami clinici annuali fino alla puberta, e a valutazione
ecografica unavoltal'anno periprimi 3 anni dopo I'intervento e poia 5 e 10 anni, per tentare di identificare
i primi segni di qualsiasi genere di anomalia.

Considerata la giovane eta dei nostri pazienti, non abbiamo risultati sui tassi di fertilita in seguito alla
procedura di FS. Tuttavia, & stato riportato che il criptorchidismo monolaterale con piccole dimensioni
testicolari al momento dell'orchidopessi non € associato a riduzione del tasso di paternita [8,14].

Conclusioni

E estremamente difficile analizzare i risultati a lungo termine delle procedure chirurgiche a causa del
problema del recupero del paziente. Infatti, oltre il 50% dei nostri pazienti non erano disponibili o hanno
rifiutato di sottoporsi alla valutazione. Considerando come successo a lungo termine della procedura di
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FS il rilievo di un testicolo nello scroto di dimensioni paragonabili al testicolo controlaterale normale e
la buona vascolarizzazione allo studio ecocolorDoppler, la nostra casistica rivela che il risultato della FS
in due tempi laparoscopica per individui con IAT e soddisfacente in oltre 1'83% dei casi a piu di 10 anni.
Il testicolo FS € sempre notevolmente inferiore rispetto al testicolo normale, ma ha una buona struttura
parenchimale ed & sempre ben vascolarizzato, con un alto indice di resistivita rispetto al testicolo
controlaterale normale.

Sottolineiamo l'importanza che i pazienti operati con la procedura di FS si sottopongano all'esame
ecografico per controllare la struttura del testicolo e ricercare altre anomalie, come le microcalcificazioni.
Ulteriori indagini e studi di follow-up a lungo termine correlati ai tassi di fertilita sono necessari per
confermare l'efficacia di questa tecnica chirurgica per il trattamento del testicolo intra-addominale.
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PROFILASSI DEL DOTTO ARTERIOSO DI BOTALLO CON IBUPROFENE:
COSA C’E DINUOVO?

I. Bersani
Divisione di Neonatologia, Clinica Pediatrica, Universita Cattolica del Sacro Cuore, Roma

Introduzione

Le conseguenze a breve e lungo termine associate alla pervieta del Dotto Arterioso di Botallo (PDA) e
la sua elevata incidenza nel neonato di bassa eta gestazionale (EG) giustificano ancora oggi I'utilizzo
di strategie profilattiche. La profilassi con Ibuprofene risulta in grado di ridurre l'incidenza di PDA e la
necessita di terapie mediche e/o di legatura chirurgica.

Lo studio e stato effettuato per valutare l'efficacia e la sicurezza della profilassi del PDA con Ibuprofene in
neonati prematuri di bassa EG, al fine di individuare quali neonati possano trarne maggiore beneficio.

Materiali e Metodi

Sono stati inclusi nello studio i neonati con EG <31 settimane ricoverati presso la Terapia Intensiva
Neonatale del Policlinico Universitario “A. Gemelli” di Roma da Gennaio 2000 a Marzo 2007.

Non sono stati sottoposti a profilassi i neonati con: pPROM >4 settimane, ipertensione polmonare,
malformazioni cardiache congenite, piastrinopenia (PLT <50 * 109/L).

Durante il periodo di studio sono stati ricoverati 349 neonati con EG <31 settimane e, di questi, 325
sono stati sottoposti a profilassi del PDA con Ibuprofene; 24 neonati non hanno ricevuto trattamento
profilattico poiché rispondenti ai criteri di esclusione sovraelencati.

Il trattamento profilattico e stato effettuato, entro due ore dalla nascita, con somministrazione endovenosa
di Ibuprofene secondo il seguente schema posologico: una dose carico di 10 mg/Kg seguita da due
dosi di mantenimento di 5 mg/kg ognuna. Due diverse formulazioni farmaceutiche di Ibuprofene sono
state utilizzate durante il periodo di studio: Arfen® (Lysafarma, Italia) dall'inizio dello studio al 2005 e,
successivamente, Pedea® (Orphan Europe, Francia), in quanto la prima formulazione non risultava piu
disponibile sul mercato.

Controlli ecocardiografici sono stati eseguiti alla nascita (TO) e 72 ore dopo l'inizio della profilassi (T72).
| neonati che a T72 hanno mostrato persistenza del PDA sono stati sottoposti a terapia medica con
Indometacina (3 dosi da 0.25 mg/Kg a distanza di 12 ore una dall’altra) e a legatura chirurgica, se refrattari
alla terapia medica.

Per ogni paziente incluso nello studio sono state prese in considerazione le caratteristiche materne
(gestosi, HELLP sindrome, ipertensione gestazionale, diabete, pPROM, amniotite, emorragia, IUGR,
profilassi steroidea prenatale, modalita di parto) e neonatali (EG, PN, sesso, SGA, gemellarita, Apgar a
1 e a 5 minuti di vita, necessita di intubazione in sala parto, terapia con Surfattante, numero di dosi di
Surfattante >1, ore di vita al momento della somministrazione della prima dose di Surfattante, quoziente
idrico nei primi 5 giorni di vita).

L'end-point primario e stato quello di individuare quali fossero le caratteristiche materne e neonatali piu
strettamente correlate con la persistenza del PDA aT72 e di valutare 'efficacia del trattamento profilattico
con Ibuprofene.

Lend-point secondario € stato quello di verificare, nei primi 5 giorni di vita, l'eventuale insorgenza di
complicanze quali Enterocolite Necrotico-emorragica (NEC), Perforazione Intestinale Singola (SIP),
disturbi alimentari, insufficienza renale acuta, ipertensione polmonare, emorragia polmonare, emorragia
endocranica severa (IVH) di grado 3° 0 4°[1].

L'analisi statistica dei risultati e stata effettuata confrontando le differenze tra i gruppi mediante il t-test
di Student per i dati parametrici, mediante il test di Fisher per le variabili dicotomiche ed infine mediante
Analisi di Regressione. Un valore di p<0.05 ¢ stato considerato significativo.
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Risultati
La chiusura del dotto a T72 si e verificata complessivamente in 256 neonati (78.7%); il tasso di chiusura
e risultato significativamente dipendente dall’'EG (Figura 1). In particolare, dei 194 neonati con EG <28
settimane, 55 (28.3%) hanno necessitato di terapia medica con Indometacina e 20 (10.3%) sono stati
sottoposti a legatura chirurgica. Nessun neonato al di sopra delle 28 settimane ha necessitato di legatura
chirurgica.
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Nell'ultimo biennio del periodo di studio (2006-2007), rispetto agli anni precedenti, si & verificato un
significativo aumento (p<0.05) sia dell'incidenza di PDA a T72 che della necessita di legatura chirurgica
(Figura 2).
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Nessuna differenza statisticamente significativa & stata riscontrata confrontando le caratteristiche
materne dei neonati con chiusura del dotto a T72 (Gruppo I) e di quelli con persistente pervieta dello
stesso aT72 (Gruppo lI).
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Circa le caratteristiche neonatali, i neonati del Gruppo II, rispetto a quelli del Gruppo |, mostrano: piu
bassa EG (p<0.01), minor peso neonatale (p<0.001), piu basso indice di Apgar a 1 minuto di vita (p<0.01),
maggior incidenza di intubazione in sala parto (p<0.01), maggior fabbisogno di trattamento con
Surfattante (p<0.01). Nel Gruppo Il si riscontra inoltre un numero significativamente maggiore di soggetti
trattati con Pedea® piuttosto che con Arfen® (Tabella 1).
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Nessuna differenza tra i due gruppi € stata invece evidenziata per quanto riguarda il numero di dosi e l'ora
di somministrazione della prima dose di Surfattante, I'apporto idrico giornaliero nei primi 5 giorni di vita
e l'incidenza di sepsi precoce.

L'Analisi di Regressione ha mostrato che le due variabili piu strettamente correlate alla persistenza del
PDA aT72 sono I'EG <26 settimane (p<0.05) e I'utilizzo della formulazione Pedea® (p<0.05) (Tabella 2).

Temmsi on | CER p

In relazione all’end-point secondario dello studio, i neonati con persistenza del PDA a T72 hanno mostrato
una maggiore frequenza di SIP (p <0.05), emorragia polmonare (p <0.05) ed IVH > 3° grado (p <0.05).
Lipertensione polmonare & stata riscontrata con la stessa frequenza nei due gruppi (Tabella 3).
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Discussione

Lefficacia del trattamento profilattico con Ibuprofene nella popolazione esaminata risulta sovrapponibile
a quanto riportato da studi precedenti [2, 3]. LEG risulta uno dei fattori che condizionano maggiormente
larisposta alla profilassi: una maggiore incidenza di PDA aT72 ed una conseguente maggiore necessita di
trattamento con indometacina e legatura chirurgica & necessario nei neonati di EG piu bassa.

La maggior efficacia dell’Arfen® rispetto al Pedea® riscontrata in questo studio, a parita di EG e PN, non é
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ad oggi mai stata segnalata in letteratura e merita ulteriori approfondimenti, riguardanti soprattutto la
farmacocinetica e la biodisponibilita dei due enantiomeri (R/S) presenti nelle soluzioni farmacologiche.
La maggior incidenza di effetti collaterali nei neonati che non rispondono alla profilassi, rispetto a quelli
con dotto chiuso a 72 ore, potrebbe essere secondaria alla presenza del dotto stesso piu che al trattamento
con Ibuprofene.

Conclusioni

La profilassi del PDA é risultata meno efficace nei neonati con EG <28 settimane ed in quelli sottoposti a
somministrazione della formulazione Pedea®.

Considerando il rapporto rischi/benefici del trattamento profilattico, in relazione al tipo di formulazione
farmaceutica ad oggi disponibile, & da ritenersi efficace e pertanto raccomandabile il ricorso alla profilassi
soprattutto nei neonati di EG <26 settimane.
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LA SINDROME DEL SUPER BIMBO

E. Bernabei
U.O.C. Pediatria e Neonatologia - Ospedale S.G.Moscati - Aversa

Seduta negli spogliatoi di una piscina, una madre legge e commenta ad alta voce una locandina
pubblicitaria: “ Impariamo ad accettare i limiti dei nostri bambini. Essi non sono nati per soddisfare il
nostro orgoglio o per compensare le nostre frustrazioni”. La locandina non é affatto pubblicita, ma una
bella iniziativa della Federazione Italiana Nuoto, per comunicare ai genitori un disagio presente in molti
bambini. La signora non ha afferrato il senso del messaggio anzi, commenta le parole appena lette,
giudicandole limitanti.

La signora, infatti, ha gia programmato la vita del suo bellissimo bambino, il quale prima della piscina va
a lezione di piano, poi i giorni pari ci sono le lezioni di informatica e il corso d'inglese: “ oggi se non sai
I'inglese, non sai usare il computer, non vai da nessuna parte”.

Si potrebbe andare avanti cosi all'infinito e la cosa pili tragica, € che quella signora, non & che una goccia
in un oceano infinito, di genitori oppressi e repressi che bombardano i propri figli con mille ossessioni ed
aspettative.

Genitori che pretendono dal loro bambino la perfezione in tutto: non bastera essere bravi, dovranno
essere i primi della classe, dovranno essere belli, anzi i piu belli e, se solo hanno un piccolo difetto, c'e
gia pronto il numero del chirurgo plastico da contattare. A 12 anni fanno l'otoplastica e a 18 regalano il
seno nuovo, ma fino al momento dellintervento, quel difetto dovra essere nascosto. In un paese dove i
bambini sono sempre piu rari, dove il figlio unico ¢ la regola, quell’'unico figlio deve essere perfetto, non &
possibile sbagliarsi. A quel figlio tanto desiderato si vuole dare tutto, ma ci si aspetta molto di pit.
Devono essere belli e bravi e, se non lo sono, le colpe cadono su tutti, tranne che su loro stessi. Sono tutti
campioni in erba futuri Maradona o Rosolino, vengono spinti fino all'inverosimile pur di farli arrivare alle
nazionali: ma il bambino dov’@? La necessita di giocare, di esprimersi di esplorare, sperimentare e anche
sbagliare dov'é?

Perché guai a sbagliare, se si sbaglia c'¢ la delusione del genitore che € immensa e si arriva al ricatto
morale, alla disistima e anche alla derisione. E se il bambino tenta di ribellarsi?

Crolla il mito del superbimbo, molti genitori arrivano alla minaccia, alla svalutazione, alla coercizione.
Dalla delusione di tutto cid nasce spesso la violenza psicologica: parole e comportamenti che la legge
non prevede e non punisce, ma che possono uccidere psichicamente un bambino o ferirlo in modo
irreversibile. Bambino che sara disposto a tutto pur di compiacere al genitore, che reprimera se stesso pur
di tornare ad essere quel super bimbo che tanto amano la mamma e il papa.

L'adulto dimentica la fatica sostenuta durante l'infanzia per imparare a rispettare le regole, ad apprendere
nozioni, ad acquisire competenze: nutrirsi, camminare, vestirsi, studiare, competere, guadagnare fiducia,
ottenere permessi, soddisfare le richieste degli adulti, comportarsi in modo adeguato, imparare codici di
comportamento dall'approvazione o disapprovazione degli adulti, senza sapere il perché.

L'amnesia dell'adulto, riguardo alla fatica sostenuta a suo tempo per diventare grande, & un grave fattore
di rischio di invisibilita dei bambini. Questo fattore aumenta notevolmente la dove la coppia non c'e, o
& molto problematica e conflittuale, il figlio con la sua realta di persona in crescita e bisognosa di aiuto
inevitabilmente scompare, perché gli adulti sono fatalmente troppo concentrati su se stessi per poter
vedere quelli che i loro disagi provocano ai figli.

Questo tipo di genitori tende ad aspettarsi, sia pure inconsciamente, che il bambino porti loro conferme
e gratificazioni mai avute nella vita e che possa servire a conquistarsi I'affetto e I'approvazione dei propri
genitori. Al figlio verra chiesto moltissimo: i genitori si aspettano che il piccolo esista per soddisfare i loro
bisogni, per gratificarli, salvarli dalla depressione e dare un senso alla loro vita.
Altrigenitoriattribuisconoalfiglioil compito ditenerein piediil matrimonio, altri desiderano sperimentare,
tramite il pargolo, quei successi che non hanno mai avuto.
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Inoltre c'é una grande enfasi sulla prestazione. Oggi i bambini a due anni usano il telecomando, a tre
giocano col computer, alla scuola materna hanno gia il telefonino a tasto unico, per chiamare la mamma.
Ma a sei anni usano ancora il ciuccio o il dito in bocca ed a nove dormono nel lettone con i genitori.

| bambini spesso ci inviano segnali, a volte molto chiari, altre meno. Dobbiamo imparare ad interpretare
quei segnali, comprendere il loro linguaggio non sempre lineare, per capire quale messaggio si nasconde
dietro comportamenti spesso incomprensibili. Questi bambini diventeranno presto adulti e crescere
sara un lavoro duro. Da adolescenti spesso sembrano pronti ad affrontare ogni avversita, ma alla prima
difficolta crollano, rifugiandosi a volte nel guscio della propria casa, altre trovando rifugio nelle droghe,
altre ancora nella morte, unica via di uscita da un mondo che sentono lontano.
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LE DUE FACCE DI UNA STESSA MEDAGLIA:
BULLISMO IN ETA’ PEDIATRICA, MOBBING E STALKING IN ETA’ ADULTA

R. Mormile, C. Mormile, F. Mormile

'"UOC di Pediatria e Neonatologia P.O. San G. Moscati - Aversa,
2|stituto Comprensivo G. Rodari - Roma

3Istituto Elementare Casalotto - Roma

L'aggressivita tra i minori sta assumendo giorno per giorno un carattere di gravita sempre pill inquietante.
Tale fenomeno viene denominato bullismo in riferimento alla lingua inglese laddove “bull” sta ad indicare
toro e “bully” una persona che utilizza la propria forza per intimorire o danneggiare o manipolare
deliberatamente un soggetto piu debole ed indifeso, generalmente un compagno di classe e/o di giochi.
Gia nel 1994 Sharp S e Smith PK avevano definito il bullismo come:"un’azione che mira deliberatamente
a fare del male o a danneggiare”. In Italia i primi studi sul fenomeno si devono alla Professoressa Ada Fonzi
erisalgono al 1997. Gli atti di bullismo sono caratterizzati dall'intenzionalita ad arrecare danno alla vittima
e dalla sistematicita, ripetitivita e perseveranza nel tempo degli stessi con la costante asimmetria di forza
tra vittima e carnefice a favore del bullo. Generalmente i ruoli di preda e carnefice tendono a persistere
nel tempo con una vera e propria escalation di violenza agita e/o subita. | bulli non mostrano alcuna
partecipazione emotiva e senso di colpa per le loro azioni; frequentemente tollerano male le frustrazioni,
si arrabbiano facilmente, ostentano una presunta superiorita, sono sprezzanti di ogni regola, arroganti e
distruttivi alla perenne ricerca di vittime sulle quali poter esercitare il loro bisogno di dominio. Le vittime,
invece, sono quasi sempre insicure ed incapaci di difendersi, di reagire, di ribellarsi agli insulti e a ogni tipo
di aggressione. Spesso carenze affettive e/o precarieta socio-ambientali sono alla base sia della facilita
con la quale un soggetto cade nelle grinfie del persecutore e sia al contrario della inclinazione di un
bambino e/o ragazzo a diventare il mostro di turno. Generalmente bulli e vittime appartengono a famiglie
con uno stile genitoriale tendente all'indifferenza, alla mancanza di affettivita e di coinvolgimento emotivo
verso i figli. Il bullismo pud aver luogo sia in ambiente scolastico che extra-scolastico. La scuola tuttavia
sembra essere teatro della maggior parte delle segnalazioni. Nel 1993 Dan Olweus ha affermato che “uno
studente & oggetto di azioni di bullismo, ovvero & prevaricato o vittimizzato, quando viene esposto,
ripetutamente nel corso del tempo, alle azioni offensive messe in atto da parte di uno o piu compagni”. La
mensa, l'intervallo a meta giornata e il tragitto da casa a scuola e viceversa sono generalmente lo scenario
delle prevaricazioni. Nelle scuole medie inferiori e superiori spesso le aggressioni sono a sfondo sessuale.
Ed e disarmante che il fenomeno sia anticipato ad eta sempre piu basse. Le forme di comportamento
aggressivo con il quale il bullismo pud manifestarsi possono essere dirette ed indirette. Le prime sono
caratterizzate da attacchi fisici diretti nei confronti della vittima come calci, pugni, percosse, schiaffi,
spintoni, sgambetti o anche attraverso l'appropriazione e/o il cinico danneggiamento di effetti personali
come libri, bicicletta, zaino ; oppure si concretizzano in attacco verbale attraverso derisioni, insulti,
minacce, cori canzonatori, ingiurie. Il bullismo & definito indiretto quando la vittima & oggetto di
maldicenze, di pettegolezzi infamanti e fastidiosi con esclusione ed emarginazione dal gruppo di
aggregazione. Negli ultimi si e diffuso il bullismo telematico attraverso sms, e-mail, internet, chat-line
sotto la vile difesa dell’anonimato. Spesso la crudelta dei bulli e tale da arrivare ad esibire al mondo come
vanto le loro ignobili gesta, perfino gli stupri, attraverso la diffusione su internet di filmati e foto senza
alcun riserbo per umiliare ancora di piu le vittime. Il bullismo non riguarda solo il singolo ma spesso anche
il gruppo o branco legato da un rapporto di complicita, connivenza e condiscendenza verso il bullo-
leadera cuiignobilmente offronola copertura. Laggressivita del bullo rappresenta un fattore di predittivita
in eta adulta di condotte antisociali. E cido perche & nell’eta pediatrica che iniziano a strutturarsi le
personalita patologiche e deviate. Il comportamento da bullo si associa ad una maggiore incidenza di
criminalita, abuso di alcool e sostanze stupefacenti nell’eta successive. Il corrispettivo del bullismo in eta
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adulta é rappresentato dal mobbing e dallo stalking.. Per mobbing siintende un comportamento reiterato
nel tempo,da parte di uno o pil persone, colleghi o superiori della vittima, teso ad isolarla e a respingerla
dall'ambiente dilavoro, con conseguenze negative dal punto di vista sia psichico siafisico.| comportamenti
vessatori devono essersi ripetuti con continuita per un periodo minimo di almeno 6 mesi ( Tribunale
Milano 29 ottobre 2004). Il mobbing ¢ un fatto illecito consistente nella sottoposizione del lavoratore ad
azioni che, se pur singolarmente considerate, non presentano carattere illecito, unitariamente considerate
risultano moleste e attuate con finalita persecutorie, talida rendere penosa peril lavoratore la prosecuzione
del rapporto di lavoro (tribunale di Forli 10 Marzo 2005). Gli elementi essenziali del mobbing sono
I'aggressione o la persecuzione di carattere psicologico, la sua frequenza e sistematicita e durata nel
tempo; il suo andamento progressivo; le conseguenza patologiche gravi che ne derivano per il lavoratore(
circolate INPS n.95/bis del 2006). Nel nostro codice penale non esiste il reato di mobbing a differenza del
campo civile. Il datore di lavoro é obbligato a risarcire al dipendente il danno biologico conseguente a
una pratica di mobbing posta in essere dai colleghi di lavoro ove venga accertato che il superiore
gerarchico, pur essendo a conoscenza dei comportamenti scorretti posti in essere da questi ultimi, non si
sia attivato per farli cessare (Cassazione n18262/2007). Lo stalking dall'inglese “to stalk - perseguitare’, sta
ad indicare molestie persistenti e rischiose a danno di una vittima designata. La stragrande maggioranza
delle vittime di stalking sono donne. E'un fenomeno molto diffuso nel nostro paese. In Italia colpisce circa
2 milioni di donne all’anno. Spesso le vittime sono donne comuni i cui assalitori o stalkers non sono degli
estranei ma partner, mariti, ex, amici di famiglia, colleghi di lavoro. Le molestie avvengono attraverso
pedinamenti sms e/o mail, telefonate con approcci di ogni genere. In alcuni casi lo stalking e caratterizzato
da comportamenti violenti tali da arrivare persino all'omicidio. Le vittime dello stalker non riescono a
condurre una normale vita sociale con gravi danni psicologici, fisici e materiali. Solo recentemente lo
stalking & diventato un reato in Italia con un decreto entrato in vigore il 25 febbraio 2009. Mobbing,
stalking presentano analogie comportamentali con il bullismo con la differenza che mentre gli esecutori
di mobbing e/o gli stalkers sono adulti con disturbi della personalita e del comportamento orami
strutturati, il bullo essendo un minore ha ancora la possibilita di essere recuperato. Tuttavia mentre le
vittime di mobbing e stalking in un certo modo sono tutelate dalla Legge, quelle relative al bullismo sono
a tutt'oggi in balia dell'iniziativa individuale di chi ha la sensibilita di capire e la forza di denunciare i bulli
rompendo il silenzio colpevole. Il bullismo viene ritenuto un fenomeno sommerso nonostante sia
incredibilmente diffuso. Ha cause indubbiamente complesse. Certamente bulli e relative vittime sono lo
specchio di una societa che tollera la prevaricazione e la sopraffazione. Gli atti di bullismo alla pari di
quelli di mobbing e stalking dovrebbero essere condannati severamente e perseguiti penalmente
nonostante gli attori siano minori. Le conseguenze psicologiche sulla vittima sono devastanti in quanto
le violenze fisiche e psicologiche subite sono ferite che sanguineranno per tutta la vita. Le giovani vittime
sono sottoposte ad una continua sofferenza con svalutazione della propria identita e perdita di autostima
e, le personalita piu fragili psicologicamente possono arrivare al suicidio come sorta di liberazione.
Pertanto gli atti di bullismo non devono essere inquadrati né nei normali conflitti tra coetanei né
nell’aggressivita del vivere sociale ma in vere e proprie manifestazioni di bieca violenza che non trovano
alcuna giustificazione. Palese € la caduta di autorevolezza degli insegnanti come linadeguatezza
genitoriale verso il problema tendendo i genitori, nella gran parte dei casi, a minimizzare giustificando le
prepotenze dei loro figli o al contrario, pil raramente, a punire rigidamente il reo senza cercare di capire
che cosa ne abbia condizionato la realizzazione degli atti delittuosi ai danni dei coetanei. Generalmente
I'atteggiamento della societa verso il problema € basato sulla negazione e sull’evitamento. La famiglia ha
il ruolo chiave nella presa in carico del problema sul nascere. Se & vero che I'autoritarismo e da bandire, il
permissivismo lo e ancora di piu. Il perpetuarsi nel tempo degli atti di bullismo denota certamente un
vuoto abissale da parte sia della famiglia che della scuola nella lettura delle dinamiche relazionali tra i
giovani nei loro rispettivi ambiti con modelli educativi sempre piu deboli e di scarso riferimento. Gli
insegnanti in qualita di pubblici ufficiali hanno l'obbligo di segnalare all’Autorita competente tutti i casi
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sospetti. La scuola dovrebbe attuare un programma di recupero dei bulli basato su punizioni tese a
smorzarne l'aggressivita come l'obbligo di servizi civili e della frequenza scolastica, training
comportamentali, supporto psicologico con sedute estese a tutto il nucleo familiare. Le sanzioni discipline
potrebbero avere anche la funzione di deterrente verso I'ulteriore diffusione del fenomeno. Non bisogna
sottovalutare il bullismo per le notevoli ripercussioni negative che esso ha sia sulla vittima, sia sul
persecutore che sulla societa. La scuola e la famiglia dovrebbero cooperare al fine di arginare il problema.
E’'essenziale che i genitori non esitino ad intervenire precocemente al fine di modificare i comportamenti
criminali dei propri figli quando ci6 ancora é possibile.
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DALLA PARTE DEL NEONATO: CONSIGLI PER UN'ASSISTENZA
CENTRATA SUL NEONATO E SULLA FAMIGLIA

L. Abbate, M. Vendemmia, L. Falco
TIN AORN San Sebastiano Caserta

Premessa

| neonati pretermine presentano una serie di problemi di salute di natura fisica, comportamentale e
mentale. Fino a qualche tempo fa si riteneva che questi bambini, in assenza di complicanze maggiori,
con il tempo avrebbero recuperato. Oggi si sa che, nel corso della crescita, molti di questi rimangono
svantaggiati in molte funzioni cognitive; pertanto € necessaria una profonda conoscenza dello sviluppo
neurologico e neurocomportamentale del pretermine al fine di fornirgli un appropriato funzionamento
integrato.

Ilneonatoallanascita conta sutreambienti ereditati: utero materno, corpo deigenitori, gruppo sociale della
famiglia e della comunita. Purtroppo la nascita pretermine lo sottrae a queste aspettative proiettandolo,
di fatto, nei reparti di TIN ove potra ricevere le cure intensive di cui ha bisogno, ma, nel contempo, lo
espone a rischi di danno d’'organo. Inoltre, lo squilibrio tra I'aspettativa del cervello fetale per 'ambiente
uterino e la struttura dei reparti di TIN, rappresenta un problema rilevante, che ne influenzera lo sviluppo
neurofisiologico, neuropsicologico, psicoemotivo e psicosociale. Infatti, i neonati fetali si aspettano di
ricevere gli stessi input sensoriali e cinestesici dal liquido amniotico e dai ritmi materni diurni, imput
attutiti, che contribuiscono a differenziarne gli stati di coscienza e ne preparano i sensi primari. Tali
aspettative mancate, anche nel pretermine apparentemente sano, possono determinare delle difficolta
di sviluppo e disadattamento.

Il cervello e influenzato nello sviluppo dall'ambiente attraverso i sensi, quindi se questi neonati ricevono
stimoli contrastanti ed inattesi dall'esterno, puo determinarsi una distorsione dello sviluppo cerebrale. La
corteccia cerebraleinizia a svilupparsi a 6 settimane di gestazione; poi con lo svilupparsi della sensibilita in
molte aree dalla bocca ai piedi, iniziano i circuiti di feedback e quindi la realizzazione del sistema nervoso
umano. Sono queste prime regioni di sensibilita che sono difficili da inibire e soddisfare nei neonati fetali
al di fuori dell’'utero. Per molti neonati, 'ambiente della TIN rappresenta un sovraccarico sensoriale in
contrasto con le aspettative del cervello fetale. Infatti un maneggiamento frequente, un’eccessiva sonorita
ed illuminazione ambientale, la mancanza di opportunita a succhiare, interazioni sociali ed assistenziali
mal programmate esercitano effetti deleteri sul cervello immaturo e sembrano alterarne lo sviluppo.

| comportamenti del neonato, riferibili a 3 principali sistemi, (neurovegetativo, motorio e di stato)
forniscono al personale informazioni su come strutturare ed adattare I'assistenza e ridurre stress, disagio
e dolore.

Obiettivo

Miglioramento dell'outcome del neonato pretermine attraverso la comprensione dello sviluppo
neurocomportamentale, I'assistenza da un punto di vista neuroevolutivo, e gli effetti di un sistema
personalizzato di sostegno allo sviluppo.

NIDCAP

Il Newborn Individualized Developmental Care and Assessment Program (NIDCAP) & un programma
personalizzato di sostegno ambientale e di assistenza allo sviluppo basato sulla lettura dei segnali
comportamentali di ogni pretermine e sulla formulazione di un piano di cura atto ad accrescere e
promuovere le sue potenzialita. Il modello NIDCAP si propone di creare un ambiente di assistenza e
sostegno allo sviluppo basato su 3 presupposti:

«L'osservazione dettagliata del comportamento del neonato durante le interazioni nel corso dell’assistenza
giornaliera.

- Miglioramento dei comportamenti del personale sanitario finalizzato ad una ottimale interazione con il
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neonato e la famiglia.

«» Miglioramento del benessere del neonato da un punto di vista medico e neurocomportamentale.

Il metodo NIDCAP fu introdotto da Als, psicologa dell'eta evolutiva, che formulo la teoria sinattiva dello
sviluppo, cosi denominata perché prende in considerazione la natura dinamica di tutto lo sviluppo.
Essa e data dalla interrelazione dei 5 sottosistemi di funzione, osservabili attraverso il comportamento
del neonato, che sono sempre correlati con gli ambienti. A tal fine la scheda NIDCAP fornisce i risultati
dell'osservazione del comportamento del neonato attraverso la valutazione di 91 comportamenti,
che, a loro volta, sono i segnali di comunicazione dei sottosistemi neurovegetativo, motorio, stati
comportamentali, attenzione-relazione, autoregolazione. Tale osservazione dura 20 minuti prima, durante
e dopo l'interazione del caregiver con il neonato. Dall'osservazione di tali comportamenti il caregiver
formula una serie di interventi sia sull'ambiente della TIN (nidi, copri incubatore, adattamento di tubi e
fili, luce, rumori) sia in termini di“timing delle manovre”(disponibilita, gentilezza e lentezza nell’assicurare
I'assistenza). Tali interventi vanno estesi anche ai genitori ed alla famiglia del neonato, in quanto essi
sono i principali coregolatori dello sviluppo del neonato. Per i genitori lo spazio ospedaliero diventa la
loro casa per circa 3-4 mesi, pertanto, € necessario creare uno spazio costante nella TIN che li aiuti a
crescere al meglio nel loro ruolo di genitori e neonato, tale da divenire poi famiglie ben funzionanti,
solidali e affidabili. A tal fine & necessario un passaggio da un contesto basato su protocolli ad uno basato
su relazioni di collaborazione. Questi cambiamenti sono oggi una sfida soprattutto nell'ambiente della
TIN, ove tutto per tradizione e necessita, funziona per protocolli, regole e procedure standard. Pertanto
€ necessario che il caregiver, oltre a fornire I'assistenza medica appropriata, sia attento alla personalita
del neonato e della famiglia. Le sfide di una simile trasformazione richiedono una notevole istruzione e
sostegno del personale, nonché una pratica riflessiva, autocosciente, accoppiata ad una notevole capacita
di relazione ed abilita tecnica.

Conclusioni

Al centro della TIN ci sono i minuscoli neonati, fetali, immaturi, totalmente dipendenti, cosi sensibili ed in
rapido sviluppo e i loro genitori pieni di speranza, aperti e vulnerabili, che hanno bisogno di credere fino
in fondo alle capacita professionali, all'attenzione, allimpegno del personale.

Il NIDCAP richiede lo sviluppo di una autocoscienza professionale e una capacita di tenere insieme
relazioni ed interazioni complesse e, nonostante le sfide che pone, & notevolmente coinvolgente dal
punto di vista etico e, in piena armonia con l'assistenza centrata sulla famiglia, promette di diventare lo
standard dell'assistenza per le future TIN.
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PROGETTO DELLA SIPPS-CAMPANIA “SEGUI L'ESEMPIO DEL TUO
PEDIATRA! APPLICA L'IGIENE DELLE MANIY”
(CON IL PATROCINIO DELLA SIPO)

La SIPPS, Societa Italiana di Pediatria Preventiva e Sociale ha fra gli scopi previsti dal suo statuto quello di
realizzare iniziative pratiche nel campo della prevenzione.

In questo spirito la SIPPS Campania si propone di lanciare una campagna a livello regionale e nazionale per
promuovere I'lgiene delle mani fra i bambini e le loro fa-miglie, e considera il pediatra come il testimone ideale
di questa campagna, intesa a fare applicare nella vita giornaliera le indicazioni dell’ Organizzazione Mondiale
della Sanita (OMS).

Il pediatra rappresenta infatti un punto diriferimento per le famiglie che si affida-no alle sue cure, ed osservano
con attenzione e rispetto il suo comportamento sia nell’attivita ambulatoriale che in quella domiciliare.

Il verificare che il proprio pediatra rispetta in ogni occasione le regole delligiene delle mani raccomandate
dell’ OMS, disinfettandole cioé con gel alcolici nel corso delle manovre assistenziali e lavandole con acqua e
sapone quando sono sporche, unitamente ad una educazione sui vantaggi derivanti da tali misure, indurra nel
tempo una virtuosa imitazione da parte delle famiglie che potra contribuire alla ri-duzione della trasmissione
interfamiliare di eventuali patologie infettive.

La campagna a cui la SIPPS intende dare vita, con la collaborazione della SIPO e delle altre Societa Scientifiche
Pediatriche, muovera i suoi primi passi in un momen-to in cui probabilmente si sara ridimensionato fra i media
elefamigliel'elevatoin-teresse per I'igiene delle mani, suscitato dalla pandemiainfluenzale. La spinta“emotiva”
verra quindi sostituita dall'effetto di un messaggio promozio-nale destinato a durare nel tempo perché non
legato a fenomeni contingenti: “atto-ri” saranno i pediatri, e “teatro”i loro ambulatori, dove verranno distribuiti
opuscoli per le famiglie, ed esposti poster “pubblicitari” per le famiglie e per gli stessi medici.

La distribuzione capillare ai pediatri del materiale promozionale, compreso il va-demecum ad essi riservato,
garantira il rafforzamento e la continuita della promo-zione, che la SIPPS Campania, con il sostegno della sua
Presidenza Nazionale, si pre-occupera di rinnovare periodicamente.

Il materiale promozionale & costituito da :

« Vademecum per il pediatra d(16 pagg. f. to 15x21) in due parti. La 1° & dedi-cata all’ igiene delle mani :
storia — flora batterica della cute — modalita di tra-smissione dei microrganismi patogeni attraverso le mani
— percorso assisten-ziale “I 5 momenti per l'igiene delle mani” proposto dall’'OMS - tecniche per l'igiene delle
mani (lavaggio sociale ed antisettico) — caratteristiche e vantaggi dell’alcool gel per l'igiene delle mani. Nella
2° parte vengono invece trattate le misure per ridurre il rischio di acquisire infezioni nell'lambulatorio del
pedia-tra : la trasmissione di infezioni negli ambulatori di pediatria — le Precauzioni Standard, da utilizzare con
tutti i pazienti - la progettazione dello studio e dell'ambulatorio - pratiche igieniche di routine — il triage - la
sala d'attesa - la trasmissione di infezioni attraverso i giocattoli — la disinfezione degli oggetti e delle superfici
dell'ambulatorio - I'igiene respiratoria

- Folder a 6 facciate indirizzato ai genitori, sulle indicazioni delligiene delle mani e sulle modalita di
attuazione

« Poster sull'igiene delle mani secondo le indicazioni del’OMS, per gli ambulatori ed i reparti di pediatria

« Poster per le famiglie sul lavaggio delle mani, per gli ambulatori di pediatria e gli Asili-Nido

Il progetto verra illustrato ai pediatri nel corso di incontri organizzati dalla SIPPS, durante i quali verra posta
una particolare attenzione alla loro formazione sull'igiene delle mani secondo le indicazioni dellOMS, e sulle
tecniche di comunicazione da a-dottare per svolgere il loro ruolo di educatori nei confronti dei bambini e delle
loro famiglie.

Si provvedera a mantenere alto nel tempo il loro interesse riservando spazi di ap-profondimento e di
discussione su questo tema negli incontri organizzati successi-vamente dalla SIPPS o dalle altre Societa
Scientifiche, ed utilizzando gli sperimentati canali dell'Editoria Scientifica per inviare aggiornamenti su questo
importante tema.
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UNA RIFLESSIONE BIOETICA ATTUALE, QUALE CONSIDERAZIONE
INTRODUTTIVA Al LAVORI DI QUESTO XIill CONGRESSO NAZIONALE
“INCONTRI PEDIATRICI NORMANNI:BAMBINI PROTAGONISTI DEL
NOSTRO FUTURO" - AVERSA 11/12 DICEMBRE 2009

A. Leocata
Primario E. di Pediatria - Ospedale Garibaldi - Catania
Presidente O. Societa Italiana di Bioetica - Roma

Dalla relazione “medico-paziente”, ancor piu se bambino o adolescente, al prendersi cura della persona
per la sua salute globale: un itinerario significativo di fiducia, alleanza e di salvezza.

La “relazione medico-paziente”, anche in eta infantile, & stata sempre il fondamento dell'Etica Medica e
della Deontologia Medica.

Il "prendersi cura del malato’, della sua vita e della sua salute in senso globale - e per tutto I'arco della sua
esistenza, dal concepimento al suo naturale tramonto - costituisce la nuova esigenza bioetica per il nostro
tempo, il valore appropriato e riconsiderato della persona umana, unica e irripetibile.

E' opportuno, pertanto, riproporre in primo luogo alla nostra attenta riflessione quel "rapporto
emblematico” tra due persone e pil specificatamente tra due volonta - e percio stesso tra due liberta:
la “liberta del medico” che si dona - perché riesce a credere ancora - e la "liberta del malato" che a lui si
affida - perché riesce ancora a sperare, soprattutto se si tratta proprio di bambini o adolescenti, impegnati
a strutturare la loro personalita.

Lintento ideale sarebbe quello di poter costruire insieme quel “ponte meraviglioso", ma assai fragile, della
difficile, quanto essenziale, relazione medico-paziente, “quasi un ponte di vetro” dei sogni incompiuti,
dei desideri inespressi, ma sostanziato dalla tenace speranza nella vita e nella buona salute. Un ponte
gettato sull'immenso fiume del dolore umano, che si snoda nel tempo e che interagisce con il filo esile
della nostra umana esistenza e che pud anche interessare ciascuno di noi ... in tempi imprevisti o inattesi,
e segnare in maniera decisiva la nostra storia di salute, il nostro stile di vita dell'oggi e del domani, nel
cammino incerto della nostra traversata terrena.

Quel ponte che dovra essere il risultato delle pil varie originali iniziative della fantasia e della volonta, del
desiderio e della speranza, dell'attesa e dell'amore, nella paziente elaborazione di servizio e nella fedele
osservanza del nostro progetto di vita, nella dimensione piena, concreta e generosa di quella operativita
che si fa offerta agli altri, senza nulla chiedere in cambio - che si fa dono sempre disponibile per tutti ed in
maniera privilegiata per bambini e adolescenti: ancora oggi da salvare, ancora oggi da amare.

Quel ponte incantevole che dovra costituire e sostanziare quella encomiabile “alleanza terapeutica” tra
due persone: tra I'uomo medico e 'uomo malato, ancor piu se si tratta di bambino o di adolescente e da
consolidare nel tempo della malattia e del dolore, dell'angoscia e dello sconforto, della solitudine e dello
scoraggiamento fino alla possibile disperazione ed in extremis della morte.

E’importante saper scegliere e valorizzare la singolare condizione dell'animo umano, segnato dal vivo
desiderio di poter essere ancora capace di vivere e di amare, che confermi e nobiliti le due precedenti
responsabili scelte: del saper credere dell'uno, il medico, come del sapere sperare dell'altro, il malato.
Questi ultimi, singolari artefici di quella empatica alleanza terapeutica, inconfondibile esperienza in
ambito sanitario tra 'uomo medico e 'uomo malato, che dovra animare e rendere credibile il tradizionale
"Rapporto medico-paziente", reso sempre piu a misura di uomo, desiderato e programmato da sempre,
ma che necessita continuativamente di essere vivificato con tanta pazienza e perseveranza e da rinnovata
promessa di saper prendere in cura con dedizione ed anche con sacrifici ogni fratello bisognoso che
incontriamo sul nostro cammino e che a noi rivolge le sue mani, a noi rivolge il suo sguardo, affida la sua
vitafinoalla piena condivisione di quella umana sofferenza, che ogni male fisico o psichico inevitabilmente
comporta.
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Ne consegue la necessita di impegnarsi, secondo la saggia indicazione e considerazione del Cardinale
Martini, per una "ripersonalizzazione della medicina" che favorisca l'instaurarsi del mitico rapporto
dell'uomo medico con l'uomo malato - e per noi medici operatori in sanita, determinato da valide regole
deontologiche ed ancora per noi, medici cattolici, motivato dalla nobile vocazione-missione “del fratello
che si prende cura del proprio fratello" fino a quando non ci si dovra piu chiedere: chi & il mio prossimo?
Suddetto rapporto dovra essere integrato dal contributo operativo e prezioso di ciascuno di noi, operatori-
attori, per quanto riguarda le scienze della vita e della salute, nella nostra societa, esaminate alla luce dei
valori e dei principi morali, come vuole la moderna bioetica, che potranno determinare il riferimento
alla gratificante esperienza del "dono e dell'etica del dono", poiché né la legge, né i compromessi a pil
vari livelli, né la paura, né la ricchezza o le piu sofisticate attrezzature tecnologiche, potranno assicurare
all'umanita oggi la sopravvivenza e/o la felicita nel senso reale e pieno del termine nell'itinerario incerto
del nostro vivere quotidiano, e con specifica responsabilita se vogliamo fare riferimento ai bambini ed
agli adolescenti.

Forse sara ancora possibile, nella nostra angusta dimensione umana segnata dal limite e da tante false
speranze e da immancabili dolorose esperienze cosi ricorrenti nell'affannosa ricerca della salute perduta,
poter trovare ancora, come per incanto, la strada maestra per continuare a vivere e a sperare in un mondo
migliore nel domani del tempo a noi concesso per noi stessi, i nostri figli ed i figli dei nostri figli.

E sara proprio "il dono e I'etica del dono" che potra ancora salvare ciascuno e tutti, ad incominciare da
0ggi, poiché domani sara un altro giorno ... e potrebbe essere gia tardi.

Pertanto: Salvare, Educare, Amare Bambini Adolescenti “SEABA’, si pone a buon diritto quale messaggio di
significato profetico, quale richiamo universale inequivocabile, la pili viva raccomandazione emergente,
I'accorata e corale preghiera al Padre Nostro che & nei cieli - di salute e di salvezza - per i bambini, gli
adolescenti, i genitori, gli educatori interessati alla loro formazione ed i medici stessi dei bambini votati
alla cura personalizzata, alla loro crescita, alla loro salute globale...e di quegli altri operatori, di buona
volonta e di provata disponibilita, che vorranno dedicarsi a tale missione.

Si tratta “di incontrare e di farsi dono” a queste creature cosi labili, fragili, cosi indifese, ma predilette da
Dio, da proteggere sempre perché“speranza del domani’, da custodire attentamente perché“una preziosa
risorsa da salvaguardare per il bene della societa futura.

SALVIAMO | BAMBINI...I BAMBINI SALVERANNO IL MONDO.

E' questo il messaggio di significato profetico che vorrei affidare alla nostra matura responsabile
considerazione, grato al nostro carissimo Presidente Prof. Salvatore VENDEMMIA - amico fraterno, che
mi ha voluto onorare dell'invito a partecipare quale "presidente onorario" a questa indimenticabile
celebrazione del XIll Congresso Nazionale - Incontri Pediatrici Normanni di Aversa, con il fervido augurio
del pieno e meritato successo e la pili larga eco di collegiali consensi e bioetiche realizzazioni.
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INFEZIONE DA MYCOPLASMA PNEUMONIAE, ASMA E LA SOTTILE
LINEA DI CONFINE EZIOLOGICA

R.Mormile', G.Golia', A.Colella’, F.RosatiTarulli?, F. Piccolo’, L. Martino?, C. Cioffi', A. Cantelli*, G.
DellaCorte’,M.R.D’Angelo’,M.Vendemmia® F.Pisano’,M.G.Vitale',M.R.Linardi° S.Vendemmia’,
L. Cantelli’

'UOC di Neonatologia e Pediatria P.O. San G. Moscati Aversa

2SUN Napoli

3Laboratorio Analisi

“Radiologia P.O. San Giuliano - Giugliano

5TIN AO San Sebastiano - Caserta

SUniversita degli Studi di Arad - Romania

’Presidente SIPO

Introduzione

LAsma rappresenta la piu comune affezione cronica pediatrica. La patogenesi € multifattoriale. Il gold
standard dell'approccio terapeutico € la prevenzione con riduzione dei fattori scatenanti quali infezioni
ed esposizione a fumo ed inalanti. Le sindromi respiratorie piu comuni da Mycoplasma Pneumoniae sono
rappresentate dalla bronchite acuta, miringite bollosa e polmoniti. | soggetti con cardiopatie congenite
e/oacquisite e broncopneumopatie croniche possono sviluppare quadri di maggiore severita. Le infezioni
da Mycoplasma Pmeimoniae sono state correlate all'asma.

Caso clinico: SM, 23 mesi. Giungeva in PS per “grave distress respiratorio”. Pallore, tachipnea con dispnea
espiratoria e rientramenti sterno-costali e al giugulo, FR 68 arm, FC 178bpm, SatO2 di 89% in aria.

LEGA arterioso: pCO2 di 54 mmHg, pO2 di 69 mmHg ed un pH di 7.29. Riferita esordio con rinorrea profusa
e successiva comparsa di tosse stizzosa. All'eta di 3m segnalato ricovero per bronchiolite con necessita di
VM per circa 15 gg. In follow-up cardiologico per PFO + PDA. Anamnesi personale negativa per allergie.
Sospetto RGE nel primo anno di vita con assunzione di latte antireflusso. Episodi di infezioni respiratorie
ricorrenti con componente broncostenotica. La radiografia del torace evidenziava accentuazione della
trama bilaterale con zona atelettasica in regione basale dx. Le indagini ematochimiche mostravano lieve
aumento della PCR con leucocitosi e formula indifferente. Inizialmente eseguiva terapia parenterale
con cefalosporina (ceftazidime) e metilprednisolone in associazione a salbutamolo per via inalatoria
con parziale risposta. Terapia reidratante parenterale ed ossigenoterapia. Solo dopo introduzione di un
macrolide (azitromicina), si assisteva a netto miglioramento del quadro clinico. La coltura dell’aspirato
ipofaringeo non evidenziava presenza di batteri. La sierologia mostrava alto titolo di IgA ed IgM anti-
Mycoplasma Pneumoniae. Negativa risultava invece la determinazione per eventuali infezioni da
Chlamydia.

Conclusioni. In ogni bambino con patologia broncostenotica andrebbe sempre valutata l'eventuale
introduzione del macrolide in terapia anche nella fascia di eta notoriamente non a rischio per infezione
da Mycoplasma soprattutto nei cardiopatici.
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MALATTIE RESPIRATORIE NELL'ETA’EVOLUTIVA E LO SPORT

N. Tafuro, A. Capolongo, I. Maritato, A. Nunziata, L. Tortora, M. Barbato, A. Cutillo, G. Ferraro,
E. Carrella

ASL Napoli 3 Sud U.O.C. di Pediatria e Neonatologia Ospedale “S. Maria della Pieta” di Nola

Direttore V. Riccardi

Nell'eta evolutiva, € nota a tutti, I'azione benefica dello sport sull'apparato cardiocircolatorio, anche se
per i ragazzi affetti da patologie bronco — polmonari sono ancora molte le cautele da parte della famiglia,
degli allenatori e degli insegnanti che alla fine tengono lontano i ragazzi dalla pratica sportiva.
Oggiperod, se qualche precauzione € ancora giustificata dobbiamo anche tener presente che la valutazione
dell'apparato cardio - respiratorio a riposo e sotto sforzo e standardizzato.

La pratica sportiva fino ai 10 anni deve essere considerata solo un esercizio fisico di tipo non agonistico
e vissuta piu come un gioco che come agonismo ed i programmi di allenamento infantile dovrebbero
essere mirati al miglioramento delle abilita e delle capacita coordinative e della velocita di esecuzione
senza dare importanza alla tecnica.

L'attivita sportiva deve essere adeguata alle caratteristiche cliniche, morfofunzionali e psicologiche del
ragazzo.

Nel nostro reparto e pronto soccorso pediatrico, negli ultimi anni, sempre di piu, pervengono bambini
affetti da asma da sforzo, di cui il 70 - 80% sono gia asmatici e solo il 5% con anamnesi negativa o con
iperattivita bronchiale aspecifica.

LAsma indotta da esercizio fisico (AIE) o asma da sforzo, se non curata puo indurre molti bambini ad
allontanarsi dallo sport con ripercussioni psicologiche sulla qualita della vita.
Abbiamo stabilito programmi educazionali allargati che coinvolgono genitori, volontari come laureati
in Scienze Motorie , psicologi, educatori sociali, affinché I'asma da sforzo non rappresenti un criterio di
esclusione dall’attivita sportiva.
Abbiamo consigliato il nuoto o esercizi in palestra in inverno, eseguiti in ambienti caldi e umidi adeguati
con periodi diinterruzione; per gli sport in ambienti freddi, secchi e all'aperto consigliando la respirazione
nasale o la protezione nasale con una sciarpa o una maschera.

Consigliamo di praticare gli sport che comportano sforzi intensi ma di breve durata come: pesistica,
lotta e scherma. Sono idonei anche gli sport di squadra come il calcio,basket, pallanuoto e hockey sul
ghiaccio.

Piu asmogene risultano la corsa libera e il ciclismo per via del freddo e per inquinamento atmosferico e
per pollini primaverili.
Ai bambini abbiamo consigliato anche un pre-riscaldamento orientato al gioco dei quattro cantoni di 15
-45 minuti, oppure corsa breve per circa 20 minuti.
Consigliamo una terapia con steroidi inalatori (Fluticasone, Flunisolide), 32 a lunga durata d’azione
(Beclometasone) e antileucotrieni. Inoltre, la pre — medicazione con (32 agonisti a breve durata d'azione
(Salbutamolo, Solmetarolo, Terbutolina) somministrati per via inalatoria permetta al bambino asmatico
di affrontare con serenita 'attivita sportiva e lo sforzo fisico. E sufficiente effettuare oltre alla spirometria
anche un test da sforzo (tappeto rotante)
Obiettivi: con un esercizio di tipo aerobico moderato o leggero che fa aumentare i volumi polmonari si
mira alla diminuzione degli episodi di asma e del consumo dei farmaci.
Abbiamo osservato anche ragazzi affetti da malattie invalidanti come la Bronchiectasie , le neoplasie
benigne o maligne, corpi estranei polmonari, traumi gravi che avevano richiesto un intervento chirurgico.
Gli abbiamo praticato la spirometria, test da sforzo, emogasanalisi a riposo e sotto sforzo, ecografia anche
sotto sforzo fisico, esame culturale dell’espettorato.
Questi piccoli pazienti devono avvicinarsi all'attivita sportiva senza preclusioni ma anche con particolare
cautela per la possibilita di comparsa di pneumotorace, emottisi ed esacerbazioni infettive.
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Alla nostra osservazione sono anche pervenuti tre casi di Fibrosi cistica, che provoca un progressivo
deterioramento della funzionalita polmonare e come conseguenza ridotta capacita all'esercizio fisico.
Abbiamo osservato anche un caso di Discinesia ciliare primitiva, caratterizzata da broncopatia cronica e
da un declino della funzionalita respiratoria progressiva.

In conclusione, lo sport € un mezzo per socializzare, per mettersi alla prova ma & anche una vera e propria
attivita ludica. | bambini sempre in maggior numero si avvicinano allo sport, tra questi sono annoverati
anche quelli con malattie respiratorie che non devono vedersi precludere nessun desiderio o sogno.

Essi vanno sempre monitorati e controllati perché il peggioramento dei sintomi respiratori di base puo
provocare l'insorgenza di manifestazioni anche gravi durante o dopo l'esercizio fisico.

E compito di noi pediatri anche con l'ausilio di volontari come psichiatri, operatori sociali ed educatori,
motivarli affinche possano svolgere I'attivita prescelta e far comprendere non solo al bambino con
problemi respiratori ma anche a tutto il suo entourage (famiglia, scuola) che I'attivita sportiva puo
rappresentare una forma terapeutica (sport terapy) oltre che ad uno strumento per migliorare la qualita
della vita e come programma di riabilitazione.
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RARA COMPLICANZA RESPIRATORIA IN BAMBINO SOTTOPOSTO
A TRAPIANTO DI FEGATO

G. Capuano, S. Maddaluno, M. Caropreso, C. Veropalumbo, S. Lenta, N. Di Cosmo, A. Varriale,
C. Gentile, P. lacotucci, P. Vajro
Dipartimento di Pediatria, Universita di Napoli, “Federico II”

Obiettivi specifici

Le infezioni secondarie allimmunosoppressione sono la causa principale di patologie respiratorie in
pazienti epatotrapiantati. Qui presentiamo un caso cheiillustra come la terapia immunosoppressiva possa
eventualmente giocare un ruolo patogenetico diverso.

Materiali e metodi

Il paziente da noi descritto ha ricevuto trapianto di fegato per atresia delle vie biliari all'eta di 3 mesi.
Limmunosoppressione é stata ottenuta dapprima con ciclosporina e successivamente, per evidenza di
rigetto d'organo,con I'associazione tacrolimus-sirolimus. A circa 8 anni si ricoverava per tosse produttiva
persistente e rantoli crepitanti in regione medio-basale.

Si evidenziavano leucocitosi neutrofila, aumento degli indici di flogosi ed assenza di ipossiemia (Pa02
89.5 mmHg, PaCO2 26 mmHg e SatO2 96%). Il quadro radiografico era caratterizzato da interstiziopatia
reticolo-micronodulare bilaterale. Negativo lo screening peri principali patogenirespiratori.Venivainiziata
terapia antibiotica ex adiuvantibus (TMP-SMZ) e successivamente ceftriaxone e quindi claritromicina. Alla
TAC torace ad alta risoluzione non si riscontravano alterazioni significative.

Risultati

E’' stata decisa la sospensione del sirolimus pur non essendone definito il ruolo nellinterstiziopatia
(eccesso di immunosoppressione > effetto proinfettivo?, o effetto tossico diretto sul tessuto polmonare
> Bronchiolitis Obliterans Organizing Pneumonia (BOOP)?). Si & prontamente assistito ad un significativo
miglioramento clinico laboratoristico e radiografico del paziente.

Conclusioni

In presenza di interstiziopatia severa non responsiva alla terapia antibiotica nei pazienti epatotrapiantati
occorre tenere in considerazione la possibilita di una polmonite interstiziale o di BOOP secondarie a
tossicita da farmaci immunosoppressori, in primo luogo il sirolimus.
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CONTROLLO DEL SANGUINAMENTO IN CARDIOCHIRURGIA
PEDIATRICA: ESPERIENZA CON UN NUOVO PATCH DI COLLAGENE
RIVESTITO

G.Pelella’,F.Ursomando’,A.Nava',N.Della Cioppa’, C.Siniscalchi', V. Terracciano’, A. Guarino’,
G. Caianiello’

!Cardiochirurgia pediatrica A.O.R.N. V. Monaldi (NA)
Direttore Dott. G. Caianiello

Obiettivi

La Cardiochirurgia Pediatrica e quella neonatale sono caratterizzate da una serie di fattori che
predispongono al rischio di sanguinamenti spesso non gestibili con le tecniche tradizionali utilizzate
nella Cardiochirurgia dell’Adulto.

La friabilita dei tessuti rende spesso difficile il passaggio ripetuto di punti anche se di piccole dimensioni
e se protetti da pladgets nelle zone emorragiche.

Le turbe coagulative presenti inevitabilmente, soprattutto nel neonato, dopo il by pass
cardiolomonare,rappresentano un cofattore aggiuntivo talvolta non controllabile di sanguinamenti
consistenti.

Sebbene pertanto vengano messe in atto tutta una serie di precauzioni tecniche mediche e chirurgiche,
il problema talvolta non viene risolto e si innesca un circolo vizioso sanguinamento-trasfusione che puo
compromettere l'esito e la riuscita dell’ intervento stesso.

Da qui I'uso degli emostatici locali il cui corretto impiego non e’ oggi oggetto di controversie.

Materiali e metodi

La prima sostanza che abbiamo usato come fattore emostatico locale €’ stata la “cellulosa ossidata
rigenerata” che veniva apposta sotto forma di sottili strisce nei punti di sanguinamento e lasciata in sito
per circa 5 minuti.

Successivamente abbiamo usato la “Colla di Fibrina“che viene spalmata in piccola quantita sulle linee di
sutura.

Accanto alla Colla di fibrina abbiamo anche usato sporadicamente colle sintetiche(idrogel) la cui
applicazione €’ simile al tissucol.

| suddetti sistemi hanno 2 limiti fondamentali: innanzitutto se non vengono applicati in punti che
rimangono asciutti per almeno qualche decina di secondi, vengono rimossi rapidamente dal sangue ed
in secondo luogo tendono a formare, nel tempo, robuste aderenze che rendono indaginoso un eventuale
successivo re intervento.

Risultati

Negli ultimi 2 casi di sanguinamento postoperatorio importante abbiamo utilizzato un nuovo patch di
Collagene rivestito da Fibrinogeno e fibrina prodotto in Austria (Tachosil fig.1).

Il primo dei due pazienti era affetto da Tetralogia di Fallot.

Il bambino dell'eta’ di 8 mesi, ha ricevuto una correzione radicale in circolazione extracorporea.

La via di efflusso ventricolare destra €’ stata allargata mediante un patch di Gore-tex.

Al termine della parte centrale dell'intervento, declampando I’ aorta, data la friabilita’ dei tessuti, &
comparso un sanguinamento importante lungo tutta la linea di sutura.

Tale sanguinamento non si €’ attenuato dopo somministrazione di solfato di protamina.

E’ stato deciso allora di applicare 2 confezioni di Tachosil a ricoprire completamente il tronco polmonare.
Dopo circa 4 minuti dalla applicazione il sanguinamento si & praticamente risolto.

Il secondo paziente, portatore di una Trasposizione correta dei Grossi Vasi con difetto interventricolare
e pregresso bendaggio dell'arteria polmonare, la correzione chirurgica €’ consistita nella chiusura del
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difetto interventricolare e nella plastica polmonare.

Al termine del by pass in questa sede si € manifestato un massiccio sanguinamento non gestibile
chirurgicamente.

E’ stato pertanto utilizzato il patch di collagene che ha dato un buon risultato consentendo la chiusura
del paziente.

Conclusioni

In Cardiochirurgia Pediatrica i sanguinamenti chirurgici, dovuti cioé a massive fonti emorragiche
localizzate, debbono ovviamente essere riparati con tecniche di sutura.

Tuttavia in questa branca esistono delle condizioni legate ai tessuti del paziente o alle sue caratteristiche
coagulative, che non riescono ad essere risolte con metodi i soli metodiinvasivi, i quali possono addirittura
peggiorare il sanguinamento.

L'uso dei collanti, peraltro diffusi in altre chirurgie “delicate” come quella del fegato o del polmone, €’
pertanto uno dei presidi di cui il cardiochirurgo si deve servire.

Nella nostra lunga esperienza abbiamo notato empiricamente e soltanto su 2 casi che il Tachosil si
presenta come un sistema sigillante per lo meno competitivo con altre sostanze usate in passato.

Fig 1. Applicazione del Tachosil sull'infundibolo Polmonare
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Le cardiopatie congenite sono le malformazioni piu frequenti a carico di un singolo organo, con una
incidenza di 8 casi ogni 1000 nati vivi e sono la seconda causa di morte nel primo anno di vita. Si calcola
che, in Italia, nascano circa 6000 neonati cardiopatici ogni anno e che la meta di loro avra bisogno di un
trattamento chirurgico e/o non chirurgico (emodinamica interventistica) nel primo mese di vita. Da cio
si evince la necessita di una diagnosi precoce o addirittura prenatale di tali patologie. La nostra UOC di
Pediatria ed Assistenza Neonatale in collaborazione con la U.O. di Cardiologia Pediatrica Dipartimentale
ha sviluppato un programma di diagnosi precoce per evidenziare eventuali cardiopatie nei primissimi
giorni di vita. Tutti i neonati che presentano una sintomatologia clinica come soffi, aritmie, sdoppiamento
dei toni, click, non adeguatezza dei polsi femorali oppure una familiarita per cardiopatie congenite
vengono inviati alla U.O. di Cardiologia Pediatrica dove praticano una visita, un ECG ed eventualmente,
se il cardiologo lo ritiene opportuno, un ecocardiogramma. In 4 anni di attivita da gennaio 2005 a
dicembre 2008 sono stati inviati in Cardiologia Pediatrica, tra il primo ed il terzo giorno di vita, 837 neonati
opportunamente selezionati sulla base dei sopraelencati criteri. Di questi solo 565 hanno praticato su
giudizio del cardiologo un ecocardiogramma nei primi 3 giorni di vita con il riscontro delle seguenti
cardiopatie:140 Difetti Interventricolari (DIV), 77 Difetti Interatrali (DIA), 46 Pervieta del Forame Ovale
(PFO), 35 Pervieta del dotto Arterioso di Botallo (PDA), 15 Aorte Bicuspidi, 7 Coartazioni Aortiche, 1
Trasposizione Grossi Vasi (TGV). Come si evince le cardiopatie di piu frequente riscontro sono i DIV e i
DIA, seqguiti da PFO e PDA in accordo con i dati della letteratura internazionale, mentre il numero delle
coartazioni aortiche e delle TGV appare sicuramente ridotto, cio e spiegabile col fatto che i neonati con
tali tipi di patologie hanno quasi sempre una diagnosi prenatale e vengono di conseguenza fatti nascere
in centri di lll livello.

Sarebbe auspicabile attuare un programma di diagnosi precoce anche in altri punti nascita in modo
da evidenziare al piu presto possibile eventuali cardiopatie congenite non diagnosticate nel periodo
prenatale.
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Introduzione

Le cardiopatie congenite sono le anomalie malformative piu frequenti dopo quelle scheletriche. La
prevalenza nella popolazione generale oscilla tra il 3 e il 13.7/1000 nati vivi. Sia fattori genetici che
ambientali giocano un ruolo importante pertanto la trasmissione sembrerebbe multifattoriale nella
maggioranza dei casi. IL 2-4% dei casi sono correlati a fattori peristatici. Le sostanze teratogene esplicano
la loro azione nelle fase critica dellembriogenesi cardiaca. La noxa patogena generalmente agisce tra
la 18 e la 50 giornata di gestazione. La diagnosi di cardiopatia congenita viene generalmente posta
nella | settimana di vita. Negli ultimi anni € stato riportato un incremento dell”incidenza di cardiopatie
semplici nella provincia di Caserta. Nell'agro aversano e stata evidenziato anche un sensibile aumento
della patologie neoplastiche soprattutto in eta pediatrica a conferma di una probabile esposizione
a teratogeni ambientali. || DIA & una cardiopatia congenita semplice, di maggiore riscontro nelle
femmine rispetto ai maschi. | DIA sono generalmente classificati in base alla posizione del difetto nel
setto interatriale. Possono essere tipo Ostium secundum (Oll), Ostium primum (Ol), Forame ovale (FO),
Seno venoso, Seno coronarico, Atrio comune. Nel DIA tipo Oll il difetto si trova nella parte centrale (fossa
ovale) del setto interatriale; € il piu comune tra tutti i difetti interatriali, con un‘incidenza di circa 1'80%.
Si presenta nel 10% dei casi associato ad altre cardiopatie congenite. Neonati e bambini sono nella gran
parte dei casi completamente asintomatici, e la diagnosi del difetto avviene soltanto in eta scolare o
successivamente. Circa il 20% di questo tipo di difetto interatriale tende a chiudersi spontaneamente nel
corso del primo anno di vita. Il FO nasce dalla mancata fusione tra il septum primum (la parte piu sottile
del setto) e il septum secundum (la parte piu spessa), che rappresentano le due strutture embriologiche
il cui normale sviluppo & determinante per la formazione del centrum cordis. Nel normale processo di
sviluppo i due setti si avvicinano gradualmente per poi sovrapporsi e dare origine a quella porzione di
setto denominata fossa ovale. La loro mancata fusione da luogo a questo difetto interatriale denominato
PFO (Pervieta del forame ovale) che tuttavia non ha particolare significato emodinamico | bambini con
DIA sono generalmente asintomatici. La comparsa di insufficienza cardiaca & molto rara in eta pediatrica,
si riscontra generalmente intorno alla Il e Ill decade di vita associata ad ipertensione polmonare. In
eta adulta sono frequenti le aritmie sopraventricolari. La complicanza piu grave e rappresentata dagli
accidenti cerebrovascolari da embolia paradossa che si verifica quando in seguito a sforzi fisici e/o alla
manovra di Valsalva , lo shunt attraverso il DIA si inverte temporaneamente con il rischio che eventuali
emboli vadano dal settore venoso sistemico a quello arterioso sistemico bypassando il filtro polmonare.
Casi clinici - In circa 30 gg e stata registrata la nascita di 8 neonati con DIA, provenienti dalla stessa area
territoriale dell'agro aversano. In tutti i pazienti I'indizio di sospetto e stato un soffio sistolico eiettivo di
intensita 2-3/6 in parasternale sx alta con un Il tono ampiamente sdoppiato e fisso, auscultato in 3 gdv.
In tutti il DIA presentava uno shunt moderato sx->dx con l'indicazione ad un nuovo controllo a 2 mesi di
distanza dalla diagnosi. | pazienti presentavano le seguenti peculiarita’: 1) M, EG 38 w, DIA Oll; 2) M, EG
36 w, DIA Oll; 3) M EG 38 w, DIA Oll; 4) M EG 39 W, PFO; 5) M EG 37 w, PFO; 6) M, EG 38 w, PFO + DIV; 7)
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F EG 38W, DIA OlIl; 8) M, EG 37 w, PDA + DIA OII. Le condizioni socio-ambientali di appartenenza erano
differenti tra i vari neonati. Non veniva segnalata familiarita per cardiopatie congenite in nessuno dei
pazienti. Non riferite assunzioni di farmaci potenzialmente teratogeni né malattie infettive nei primi mesi
di gravidanza.

Conclusioni - Ulteriori studi sono necessari al fine di valutare una possibile correlazione tra incidenza di
DIA ed appartenenza ad una particolare distretto dell’agro aversano. | soggetti affetti risultavano quasi
esclusivamente appartenenti al sesso maschile contrariamente a quanto generalmente avviene.
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L'INTERVENTO DI GLENN NEL CUORE UNIVENTRICOLARE

C. Siniscalchi’, F. Ursomando’, A. Nava', C. Di Fiore', V. Terracciano’, G. Farina’', G. Caianiello’

!Cardiochirurgia pediatrica A.O.R.N. V. Monaldi (NA)
Direttore Dott. G. Caianiello

Obiettivi

Il Cuore Univentricolare e'rappresentato da una serie di lesioni congenite nelle quali anatomicamente e/o
funzionalmente la circolazione sistemica e polmonare sono sostenute da un unico ventricolo.

Anche nelle forme anatomicamente piu favorevoli (quelle cioé che presentano la teorica possibilita di
creare chirurgicamente da un solo ventricolo due ventricoli separati) & oggi acquisito che il trattamento
del Cuore uni-ventricolare deve essere realizzato attraverso un by-pass del cuore destro che convoglia il
sangue venoso direttamente nei polmoni.

Al singolo ventricolo viene lasciata cosi la sola perfusione sistemica.

Il by-pass del cuore destro viene chirurgicamente creato anastomizzando in due interventi successivi la
cava superiore e la cava inferiore con I'arteria polmonare destra.

La prima di queste procedure & nota come intervento di Glenn.

La seconda come intervento di Fontan.

Nel presente lavoro abbiamo esaminato la casistica relativa agli interventi di Glenn effettuati presso la
nostra Istituzione negli ultimi 5 anni.

Materiale e metodi

Dal Gennaio 2004 al Dicembre 2008 sono stati sottoposti ad intervento di Glenn 33 pazienti affetti da
cuore anatomicamente o funzionalmente uni-ventricolare.

Il 42% dei pazienti presentava ipoafflusso polmonare, il 24% iperafflusso polmonare, il 12% la sindrome
del cuore sinistro ipoplastico ed il 22% altre patologie.

Tutti i pazienti avevano ricevuto un intervento preliminare in eta neonatale: de-coartazione

aortica +/- bendaggio polmonare, intervento di Norwood, Bendaggio polmonare, shunt sistemico-
polmonare. Gli interventi associati alla Glenn sono stati: legatura shunt, allargamento difetto interatriale,
de-bendaggio polmonare, chiusura del dotto arterioso pervio, Intervento di Damus-Kay.

La tecnica chirurgica é stata sempre una procedura in circolazione extracorporea.

La vena cava superiore & stata disconnessa dall’'atrio destro e successivamente suturata termino-
lateralmente all’arteria polmonare destra.

Risultati

La mortalita Ospedaliera € stata di 5 casi (15% ed é stata dovuta a sindrome da bassa portata -2 casi-,
ipossia severa -2 casi-, insufficienza renale -1 caso-.

Osservando il rapporto tra la mortalita e la patologia di base si nota come i valori piu alti si sono registrati
nel ventricolo sinistro ipoplastico, mentre i valori piu bassi nella Atresia della Tricuspide.

In rapporto all'eta la mortalita € stata piu alta nei pazienti di eta maggiore dei 24 mesi e la piu bassa nei
bambini tra 6 e 12 mesi.

In rapporto alle lesioni associate, la mortalita piu alta si €’ verificata nei cuori un-ventricolari con canale
atrio ventricolare completo.

| pazienti che avevano ricevuto un bendaggio polmonare in eta neonatale hanno registrato la mortalita
piu alta.

Le complicanze postoperatorie verificatesi sono state le seguenti: versamento pleurico transitorio, bassa
saturazione di O2 arterioso, chilo torace, risveglio irritato da edema cerebrale transitorio.

Ad un follow-up medio di 24 mesi le condizioni di tutti i pazienti operati e sopravvissuti sono buone
oscillando tra la 1° e la 2° classe funzionale NYHA.
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Conclusioni

La nostra esperienza conferma che l'intervento di Glenn é tutt'ora la migliore forma di stadiazione del
cuore uni-ventricolare (i nostri valori di mortalita sono in linea con la media internazionale).

In coerenza con l'esperienza degli altri autori, il fattore di rischio piu significativo e rappresentato dal
Cuore Sinistro Ipoplasico.

Anche l'eta superiore a 24 mesi, le lesioni associate complesse ed il pregresso bendaggio polmonare
giocano un ruolo negativo sull'outcome di questo intervento.

~

e

Intervento di Glenn: Tecnica Chirurgica
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MODELLO MATEMATICO PER MODULARE IL BENDAGGIO POLMONARE
IN NEONATI CON CUORE UNIVENTRICOLARE

A.Petraio’, G. Farina', S. Costanza’, G. Pelella’, I. Fludas', C. Polzella', G. Caianiello’

!Cardiochirurgia pediatrica A.O.R.N. V. Monaldi (NA)
Direttore Dott. G. Caianiello

Obiettivi

Il neonato affetto da Cuore Univentricolare con iperafflusso polmonare, necessita nelle prime
settimane di vita di un sistema che riduca il flusso polmonare (bendaggio polmonare) e lo prepari al
secondo e successivamente al terzo stadio (stadio di completamento) del suo trattamento che consiste
generalmente nell’ intervento di Fontan. Lintervento di Fontan e’ un’anastomosi bicavo-bipolmonare a
bassa pressione.

E'necessario pertanto che il bendaggio mantenga le pressioni polmonari a livelli bassi, senza che pero la
saturazione arteriosa si abbassi eccessivamente.

Nel presente studio abbiamo costruito un modello matematico teorico che ci consenta di calcolare, in
base ad alcuni parametri di partenza, le pressioni polmonari risultanti dal diverso grado di restringimento
dell’arteria polmonare.

Materiale e metodi

Per il calcolo teorico abbiamo utilizzato un software definito Fluen che viene correntemente applicato
per lo studio dei liquidi non Newtoniani.

Abbiamo poi considerato un paziente teorico che avesse le seguenti caratteristiche anatomo-funzionali
coerenti con un neonato affetto da cuore univentricolare.

Le caratteristiche del modello teorico sono state: superficie corporea: 0.25m2, Qp/Qs = 3/1, Rp/Rs =1/11,
Pressione Arteria polmonare (PAP) =45 mmhg, diametro arteria polmonare =20 mm, lunghezza arteria
polmonare =15 mm, diametro rami polmonare =10 mm, diametro aorta =10 mm, spessore della benda
=3mm.

Risultati

| Calcoli effettuati ci hanno consentito di costruire 2 curve nelle quali € stato possibile osservare
rispettivamente il rapporto tra diametro dell'arteria polmonare e diametro della benda e pressione
polmonare a valle del bendaggio. (Tab. 1)
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Le pressioni piu frequentemente accettabili in un bendaggio polmonare per cuore uni ventricolare sono
poi state rapportate, per dare concretezza allo studio, alla lunghezza della benda.(Tab.2)
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Conclusioni

Il bendaggio polmonare nel cuore uni ventricolare rimane una procedura necessaria per portare il
neonato ad una eta idonea per l'intervento finale (2-3 anni).

Purtroppo la tecnica é difficilmente standardizzabile malgrado i numerosi studi effettuati negli anni ed
il bendaggio viene alla fine stretto in base a criteri empirici molto spesso dettati dalla esperienza del
singolo chirurgo.

Nel presente studio abbiamo cercato,sempre restando in una situazione di accettabile approssimazione,
di costruire dei criteri indicativi sui quali riflettere nel momento di operare questi pazienti.
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Introduzione

Il Mycoplasma Pneumoniae generalmente causa infezioni localizzate a livello respiratorio. Le sindromi
cliniche piu frequenti sono la bronchite acuta, la faringite, la miringite bollosa, il croup e la sinusite.
Quadri clinici meno frequenti includono la miocardite e la pericardite. | mycoplasmi sono ubiquitari
tuttavia il Mycoplasma Pneumoniae causa malattia solo nell'uomo. La pericardite acuta e caratterizzata
da un‘infiammazione del pericardio e degli strati superficiali del miocardio. Svariata & l'eziologia. Nella
gran parte dei casi & provocata da agenti infettivi patogeni, soprattutto virus. Il dolore generalmente ¢
localizzato in regione precordiale e meno frequentemente a livello dell'epigastrio, del collo e del braccio
sx. Lo sfregamento pericardico ¢ il tipico segno della pericardite. LECG é caratterizzato dall'elevazione del
segmento ST nella maggior parte delle derivazioni. Se & presente versamento pericardico 'ombra cardiaca
appare ingrandita alla radiografia del torace. In rari casi pud complicarsi con tamponamento cardiaco con
necessita di decompressione pericardica urgente con pericardiocentesi o drenaggio chirurgico.

Caso clinico- SF, 7 aa. Etnia nigeriana. Giungeva in PS per tosse. Impossibilita a raccogliere 'anamnesi per la
scarsa conoscenza della lingua italiana. Veniva manifestato a gesti dolore retrosternale. Facies sofferente.
TC 38.5 °C. PA 120/70. Tempo di refill < 2 sec. FC 150 bpm. Sat 02 98% in aria ambiente. Al torace rumori
trasmessi alte vie del respiro. All'auscultazione cardiaca sfregamento pericardico sulla margino sternale
sx di intensita lieve-moderata e soffio sistolico 2-3/6 al mesocardio. Rx-torace: negativo per lesioni
pleuropolmonari in atto. ICT 0.50. ECG: sopraslivellamento ST in V4, V5, V6. Ecocardiogramma: pericardio
iperecogeno con lieve scollamento posterolaterale. Lieve insufficienza polmonare e tricuspidale. Non
alterazione importante degli indici di flogosi. Escluse malattie su base autoimmune. Assenza di segni
clinici e laboratoristici compatibili con malattia reumatica. Non cicatrici da sternotomia e/o toracotomia
da pregressi interventi cardiochirurgici. Emocoltura: negativa. Indagini sierologiche con positivita per
infezione da Mycoplasma Pneumoniae. Veniva instaurata terapia con corticosteroidi e macrolide con
progressivo miglioramento e restituito ad integrum nel giro di alcune settimane.

Conclusioni — Un dolore toracico richiede sempre un‘attenzione particolare in relazione alla molteplicita
dei quadri patologici ai quali & associato. In relazione al numero sempre maggiore di immigrati in Italia
sarebbe utile introdurre la figura del mediatore culturale in ambiente ospedaliero per ovviare alla difficolta
della lingua ai fini di un piu rapido inquadramento clinico del paziente.
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Introduzione

Lo scompenso cardiaco in epoca neonatale rappresenta sempre un'emergenza da affrontare nel piti breve
tempo possibile. | neonati cardiopatici vanno incontro rapidamente ad insufficienza cardiaca. | segni di
scompenso sono molteplici. Generalmente si rileva tachipnea, epatomegalia, tachicardia associato talora
aritmo digaloppo, segnidi collasso come marezzatura periferica con tempo direfill allungato, ipotensione
sistolica e oligoanuria. Spesso il quadro viene inizialmente attribuito ad una sepsi con un ritardo della
diagnosi. Il canale atrio-ventricolare & correlato ad un alterato sviluppo dei cuscinetti endocardici con
uno spettro

malformativo complesso. E'di frequente riscontro nella sindrome di Down. Le varie tipologie di CAV sono
accomunate da specifiche caratteristiche anatomiche:deficienza del setto atrioventricolare; formazione
anormale delle valvole atrioventricolari; distanza ridotta tra setto inlet ed apice ventricolare; aspetto
peculiare del tratto di efflusso ventricolare sinistro comunemente conosciuto come "gooseneck’,
deformato per I'aumentata distanza dal setto outlet all'apice del ventricolo; spostamento pil in basso del
seno coronarico e del nodo atrioventricolare. Il CAV pu0 essere parziale, intermedio o completo. Il CAV
intermedio é caratterizzato o da canale parziale con DIV o da canale parziale con anello atrioventricolare
unico. Linsufficienza cardiaca di solito compare dopo le prime sei settimane di vita ma puo essere
anticipata nei primi giorni di vita in presenza di una grossa insufficienza mitralica e/o di una grossa
comunicazione tra VS e AD. Una correzione chirurgica precoce ¢ indicata nei bambini con Sdr di Down
per il piu alto rischio di sviluppare una MVP.

Caso clinico- Neonato di SF, alla 37W EG. PN kg 2870. L 48 cm, CC 33 cm. Lieve asfissia perinatale con
Apgar 1:6; 5":8. TC d’elezione in madre attempata. Non riferiti problemi degni di nota per tutto il decorso
della gravidanza. Alla nascita riscontro di note dismorfiche compatibili con Sdr di Down. A circa 4 ore dalla
nascita progressiva marezzatura periferica con cianosi al prolabio, tachipnea, tachicardia, tempo di refill 3
sec, epatomegalia. Cuore iperdinamico con fremito sistolico BSSB. Soffio sistolico 3-4/6 e rullio diastolico
in parasternale sinistra bassa. Rx torace: cardiomegalia con segni di marcato iperafflusso polmonare.
ECG: deviazione assiale sx. Ecocardio: CAV parziale con ampio DIV ed insufficienza mitralica importante
compatibile con CAV intermedio. Invio presso un centro di lll livello di Cardiologia e Cardiochirurgia
pediatrica. Notevole impatto emotivo sulla famiglia per la diagnosi di “cardiopatia in Sdr di Down “
nonostante una modalita di colloquio delicato e umanizzato.

Conclusioni - La comunicazione di ogni patologia cronica e/o sindromica rilevata in epoca neonatale
dovrebbe esseretale daaprire semprealla speranzaigenitori. Auspicabile sarebbe un sostegno psicologico
con piu incontri come nella fattispecie in esame in cui alla notizia della cardiopatia si associava quella
della sindrome genetica. | neonati con Sdr di Down non sottoposti a valutazione ecocardiografica fetale,
dovrebbero eseguire subito dopo la nascita ad uno studio cardiologico mirato soprattutto in presenza di
un quadro clinico suggestivo di cardiopatia complessa.
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TORACOTOMIA POSTEROLATERALE DESTRA PER ILTRATTAMENTO
DELLA RI-COARTAZIONE AORTICA

E. Merlino', A. Petraio’, C. Scarpati', S. Costanza', I. Fludas', G. Farina', G. Caianiello'

!Cardiochirurgia pediatrica A.O.R.N. V. Monaldi (NA)
Direttore Dott. G. Caianiello

Obiettivi

Lintervento per ri-coartazione aortica o per ri-stenosi sull’arco aortico rappresenta una sfida chirurgica a
causa della presenza di tessuto cicatriziale nella zona di coartazione, per il rischio di ischemia del midollo
spinale dovuto al clampaggio aortico, della possibile lacerazione del nervo ricorrente e di altre serie
complicanze.

Attualmente, con lo sviluppo delle tecniche di emodinamica interventistica, I'approccio di elezione €’
rappresentato dall’angioplastica associata frequentemente all'impianto di uno stent.

Tale tecnica non €' pero utilizzabile in tutti i casi.

Inoltre la stenosi dell'arco,ad esempio, ma anche altre zone, non permettono la ricostruzione geometrica
perfetta dell'aorta e questo comporta spesso ipertensione residua e permanente.

Presentiamo i primi risultati di una tecnica anatomica che consiste in un approccio combinato toraco-
tomico destro per la sistemazione di un condotto aorto-aortico senza la necessita di utilizzare un bypass
cardiopolmonare.

Questa tecnica, oltre a risolvere completamente il gradiente residuo permette un flusso piu fisiologico,
I'assenza totale di gradienti residui e quindi minori rischi di ipertensione arteriosa cronica.

Materiale e metodi

Tra giugno e luglio 2009, due pazienti sono stati sottoposti ad innesto di condotti per il trattamento di
re-coartazione aortica.

Lindicazione era una ipoplasia non dilatabile del segmento medio dell'arco aortico, con una ristenosi
addizionale dell'istmo.

Criterio di inclusione per la nostra tecnica e stato un diametro dell'aorta ascendente sufficientemente
ampio per consentire un parziale clampaggio.

La riparazione primaria della coartazione aortica era stata in entrambi i casi, aortoplastica con patch.
Successivamente era comparsa ricoartazione che era stata trattata attraverso emodinamica interventistica
mediante impianto di stent.

L'eta media del primo intervento & stata di 4.5 anni e I'eta del re intervento di 18,5 anni.

Prima della procedura chirurgica il gradiente di pressione sistolica a riposo variava dal 35-70 mmHg; era
inoltre presente in entrambi i pazienti ipertensione all’ estremita superiore.

La tecnica e consistita nellinnesto di un condotto n.18 di dacron tra aorta ascendente e aorta discendente
per toracotomia destra con impianto attraverso la via bi-toracotomica destra.

Risultati

Entrambi gli interventi non hanno presentato difficolta’ tecniche.

L'unica complicanza post-operatoria & stata la formazione di pneumotorace in un caso che ha necessitato
il posizionamento di drenaggio pleurico a permanenza per cinque giorni.

A tre mesi dallintervento i pazienti sono privi di sintomi, con pressione arteriosa normale. All'esame
ecocardiografico i ventricoli sono di normali dimensioni e cinesi e I'aorta addominale & normo-sfigmica.
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Conclusioni

Attualmentelatecnicadielezione peril trattamento delleri-coartazionie’rappresentata dallaangioplastica
associata all'impianto di stent. Questa tecnica, che talvolta permette risultati soddisfacenti con unaridotta
invasivita, é talvolta inapplicabile o applicabile ma col rischio elevato di non risolvere completamente il
gradiente residuo e di deformare la normale geometria dell’aorta toracica.

In questi casi, la scelta della tecnica presentata sembra una valida ed efficace alternativa. Linnesto di un
condotto attraverso una toracotomia posterolaterale destra per via combinata senza istituire un bypass
cardiopolmonare, infatti, sembra un metodo relativamente a basso rischio e con notevoli vantaggi
rispetto all'angioplastica.

E" infatti possibile ricostituire una anatomia aortica piu naturale e meno predisponente al rischio di
ipertensione arteriosa cronica.

Il condotto Aorto-Aortico in posizione
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TRASPOSIZIONE CORRETTA DEI GROSSI VASI:
DESCRIZIONE DI UN CASO CLINICO

P. Laudiero’, G. De Cicco? V. Comune?, A. Griffo' , M. luorio, F. Crispino’, N. Aragione'
'Dirigente Medico UOC Pediatria ed Assistenza Neonatale Osp."“S. Giuliano” ASL NA 2 Nord
2Responsabile U.O Cardiologia Pediatrica Dipartimentale ASL NA 2 Nord

3Direttore UOC Pediatria ed Assistenza Neonatale Osp.“S. Giuliano” ASL NA 2 Nord

La trasposizione corretta dei grossi vasi & una cardiopatia congenita caratterizzata da una doppia
discordanza tra atrii e ventricoli e tra ventricoli e grossi vasi. In pratica |'atrio destro & connesso con un
ventricolo omolaterale morfologicamente sinistro da cui origina l'arteria polmonare, mentre dall’altro
lato, I'atrio sinistro e connesso con un ventricolo morfologicamente destro da cui origina l'aorta, che
€ anteriore e levoposta rispetto alla polmonare. Tale cardiopatia presenta tre elementi sfavorevoli
quod valetudinem: la posizione sistemica del ventricolo destro che col tempo puo andare incontro a
disfunzione; la valvola atrioventricolare destra, cio¢ la tricuspide, che presenta frequentemente displasia
con gradi diversi ed evolutivi di insufficienza; la particolare disposizione del nodo atrioventricolare e del
fascio di conduzione, che condizione la presenza o la successiva comparsa di blocchi atrioventricolari.
G.G. nata daTC di elezione alla 38° settimana di eta gestazionale con peso di g. 2890 ed APGAR 8-9, Sat 02
99% Fc 126 bpm, PA 74/42 (40), per il riscontro di soffio cardiaco 2/6 Levine, viene inviata a visita presso
la U.O. di Cardiologia Pediatrica Dipartimentale, dove pratica ECG che evidenzia turbe della conduzione
interventricolare, xgrafia del torace risultata sostanzialmente nella norma ed ecocardiogramma 2D color
doppler che evidenzia: quadro anatomico di trasposizione delle grandi arterie anatomicamente corretta
caratterizzata da: situs solitus, con levocardia, discordanza AV e VA, forame ovale pervio con shunt sinistro-
destro, setto interventricolare integro, aorta anteriore sinistra, con istmo nella norma, lieve insufficienza
della valvola atrioventricolare sistemica (tricuspide), assenza di shunt duttale.

La paziente era in buone condizioni cliniche generali ed in buon compenso emodinamico, cid ha
consentito la dimissione protetta con programma di controllo in follow up.

La diagnosi di trasposizione dei grossi vasi, se non effettuata con l'ecografia prenatale, & veramente
difficile da fare nei primissimi giorni di vita, in quanto tale cardiopatia e quasi sempre asintomatica subito
dopo la nascita. Nel nostro caso la diagnosi e stata possibile grazie al riscontro occasionale di un soffio
cardiaco dovuto alla presenza della pervieta del forame ovale associata alla patologia di base.
Limportanza della diagnosi precoce sta nel fatto che questi pazienti possono, col passare del tempo
facilmente andare incontro a scompenso, aritmie, insufficienza della tricuspide, per cui devono essere
attentamente monitorati e seguiti da personale specialistico, in modo da garantire la migliore assistenza
possibile.
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DILATAZIONE DOMICILIARE DEL MEATO URETRALE NEI BAMBINI
CON STENOSI DEL MEATO DOPO CHIRURGIA DELLIPOSPADIA

R.M. Festa, l. Giurin, S. lacobelli, F. Alicchio, M. Escolino, M. laquinto, M. Di Lecce, C. Esposito,
A. Savanelli, A. Settimi
Dipartimento di Pediatria, Area Funzionale di Chirurgia Pediatrica, Universita di Napoli “Federico Il

Introduzione

La stenosi del meato uretrale & una complicanza rara della balanite xerotica obliterante e della chirurgia
delle ipospadie nei pazienti pediatrici. E' stato descritta con successo la dilatazione sotto anestesia come
approccio conservativo nei pazienti pediatrici. Lauto cateterismo pulito intermittente per le stenosi
del meato e dell’'uretra ¢ stata descritta negli adulti, piu raramente nei bambini. Questa comunicazione
descrive la nostra esperienza di dilatazione domiciliare nei bambini. Gli svantaggi dell'ospedalizzazione nei
bambini e nelle loro famiglie sono numerosi. E'dunque vantaggioso svolgere le procedure nell'ambiente
domestico ogni volta che sia possibile ed evitare ripetuti ricoveri. Questo non solo da benefici ai pazienti
ma consente anche un risparmio economico significativo per il servizio sanitario e migliora l'efficienza
delle cure.

Pazienti e metodi

Questo studio descrive la nostra esperienza nel trattamento di 7 stenosi uretrali in bambini operati
di ipospadia, 4 con TIPU, 3 con lembo ad isola , in un periodo di 5 anni. Leta dei bambini all'inizio del
trattamento era compresa tra 15 mesi e 7 anni anni e il follow-up tra 1 e 5 anni. Tutti i bambini sono
stati precedentemente sottoposti a esame clinico, flussometria e dilatazione in anestesia da una a cinque
volte. La procedura a domicilio & stata discussa con genitori e bambini, e i piccoli sono stati incoraggiati a
praticare da soli il cateterismo. Sono stati usati cateteri in PVC con lubrificante in gel o anestetico locale in
gel o cateteriidrofilici. Lincremento di diametro del catetere e dipeso dalla risposta e dalla dilatazione che
si e ottenuta effettuando la procedura da una a due volte al giorno, dipendendo in parte dalle decisioni
cliniche e in parte dal grado di risposta dei bambini.

Risultati
Nei sette pazienti dopo autocateterismo o cateterismo effettuato dai genitori per sei mesi la difficolta
nella minzione é stata risolta senza la ricomparsa del problema .

Conclusioni

La nostra esperienza dimostra che é possibile effettuare la dilatazione domiciliare del meato uretrale
senza anestesia generale. | risultati dimostrano il successo della tecnica, anche se sono necessarie ripetute
manovre di cateterismo. Questo gruppo &€ composto da quei bambini le cui famiglie hanno accettato di
partecipare al programma. Senza un gruppo di controllo non e possibile verificare il reale successo del
trattamento rispetto ad un possibile miglioramento spontaneo e in uno studio sugli adulti non e stato
dimostrato un effettivo vantaggio su un gruppo di controllo. Lo stesso tipo di studio non & possibile
sui bambini a causa del ristretto gruppo di pazienti. Riteniamo che la mancanza di dilatatori conformati
appositamente per i bambini sia un effettivo svantaggio e che ci sia bisogno di dilatatori appositamente
studiati per |'uso pediatrico.
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ERNIORRAFIA LAPAROSCOPICA NEI PAZIENTI PEDIATRICI:
STANDARDIZZAZIONE DELLA TECNICA OPERATORIA

V. Ferrara', F. Perricone’, A. Farina', F. Alicchio', A. Savanelli', M. Escolino’, A. Roberti', M.
Castellano’, L. Montinaro?, C. Esposito?, A. Settimi’
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Introduzione

L' ernia inguinale & la patologia chirurgica piu comunemente riscontrata in eta pediatrica. Il trattamento
standard con approccio open prevede I'esplorazione inguinale con dissezione del sacco erniario e chiusura
del dotto peritoneo vaginale. Nel 50% dei pazienti, entro il primo anno di vita, esiste la possibilita di un
dotto pervio controlateralmente e nel 5-10% di quelli operati di ernia unilaterale se ne manifesta una
contro laterale, solo in seguito. L' approccio laparoscopico introdotto negli anni ‘90 permette la diagnosi
ed il trattamento di ernie inguinali con esplorazione bilaterale dell’anello inguinale interno.

Pazienti e metodi

Da gennaio 2005 a gennaio 2008, sono state eseguite 315 erniorrafie laparoscopiche in 3 centri di
chirurgia pediatrica in pazienti di eta compresa tra 1 e 96 mesi ( media 38 mesi, 50 (15,9%) erano al di
sotto di 1 anno). Tutte le procedure sono state sempre eseguite in anestesia generale con intubazione
endotracheale. Sono stati sempre impiegati 3 trocars: uno ombelicale da 5 mm, per I’ ottica a 0°, e altri
due trocars da 3 mm per gli strumenti operatori. Sono stati adoperati: 2 porta-aghi o un porta-aghi
ed una pinza da presa atraumatica, tipo Johann, un paio di forbici e fili 3/0 non riassorbibili con ago a
3/8 di cerchio, da introdurre in addome per via transparietale. Dopo aver verificato il difetto del dotto
peritoneo-vaginale si & proceduto all’ incisione del peritoneo periorifiziale con successiva sezione del
sacco e chiusura a livello dell’anello inguinale interno con un 4/0 non riassorbibile, realizzando una sutura
a borsa di tabacco, sec. Montupet.. In caso di ernia strozzata, sono state sempre prima liberati gli elementi
incarcerati, come: epiploon, anse intestinali, appendice od ovaie.

Risultati

Il tempo operatorio medio & stato sempre di circa 25 min. In 123 pazienti (39%) abbiamo trovato un
analogo difetto controlaterale, risolto con una erniorrafia bilaterale. In 1 paziente (0,3%) & stata riscontrata
un’ ernia obliqua esterna e una diretta, entrambe corrette in laparoscopia e in 3 pazienti (0,9%) una
dislocazione dell’ ovaio nel sacco erniario. Il follow-up a 1 settimana, 1 mese, 6 mesi e 1 anno, ha mostrato
cicatrici esteticamente adeguate. Abbiamo riscontrato solo 2 recidive (0,6%) in due bambine premature.
Una complicanza minore (0,3%) sembra connessa all’ estrazione di un ago attraverso una delle porte dei
trocars.

Conclusioni

L' approccio laparoscopico ha il principale vantaggio di permettere I esplorazione del lato controlaterale
asintomatico e di evitare complicazioni iatrogene sugli elementi del funicolo come puo accadere in
open surgery. | tempi operatori sono risultati brevi e i costi analoghi grazie a strumentario riutilizzabile.
Inoltre, I intervento puo essere effettuato in regime di day-surgery. Riteniamo quindi che I’ erniorrafia
laparoscopica, effettuata da mani esperte, sia una procedura standardizzata e sicura, permettendo la
correzione contemporanea di piu difetti e con costi competitivi.
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GESTIONE DEL DOLORE POST OPERATORIO NEL PAZIENTE PEDIATRICO

M. Sasso', S. Campa, F. D’Andrea’
'Dirigente medico anestesista - Azienda Ospedaliera “A. Cardarelli” di Napoli
2Seconda Universita degli studi di Napoli - Direttore del dipartimento di chirurgia plastica e ricostruttiva

Il dolore post-operatorio rappresenta una complicanza dell'intervento chirurgico e quindi va trattato ma
soprattutto va prevenuto. Operazione preliminare all'inizio di qualsiasi terapia é la quantificazione del
dolore con l'ausilio di scale appositamente costruite; in base al tipo di items che contengono possiamo
classificare le scale in fisiologiche e comportamentali ,anche definite osservazionali , ed in scale di
autovalutazione o self report. In ambito pediatrico, non appena l'eta del paziente lo consente, si preferisce
associare una scala osservazionale ad una scala self report

Dopo aver quantificato la sintomatologia dolorosa avvertita dal bambino nel post-operatorio si passa al
trattamento farmacologico della stessa. | farmaci che possiamo utilizzare in tutte le fasce di eta pediatriche,
in Italia, appartengono alla categorie dei FANS e degli ANALGESICI OPPIOIDI.

| FANS registrati in Italia per I'utilizzo in ambito pediatrico sono il paracetamolo e 'acido acetilsalicilico.
Il paracetamolo viene somministrato per os o per via endorachidea ; nel trattamento per os la dose start
dovra essere di 20 mg/kg seguita da 15 mg/kg ogni 4 ore; nel caso in cui si sceglie di utilizzare come via
di somministrazione quella endorachidea la dose start sara di 40 mg/kg seguita da 30 mg/kg ogni 12 ore.
L'acido acetilsalicilico, invece,viene somministrato per os alla dose di 10-15 mg/kg ogni 6-8 ore.

Il discorso riguardante i farmaci oppiodi € invece pil complesso in quanto molte volte la loro
somministrazione trova contrari i genitori del bambino. In numerosi studi clinici, tuttavia, & stato provato
che l'incidenza di depressione respiratoria in pazienti pediatrici trattati con morfina non & maggiore
dell'incidenza della stessa in pazienti non pediatrici.

Glianalgesici oppioidi che vengono somministrati a pazienti pediatrici, in Italia, sono la morfina, il fentanyl
e la codeina.

La morfina viene somministrata per via endovenosa in somministrazione lenta alla dose iniziale di 0.05-
0.1 mg/kg seguita poi da una dose di mantenimento di 50 mcg/kg/h; questi dosaggi vanno abbassati
nell'immediato post-operatorio, nel caso il bambino abbia un eta inferiore ai 6 mesi o abbia anamnesi
positiva per malattie polmonari o apnee. Il fentanyl viene somministrato sempre per via endovenosa ad
una dose iniziale di carico di 1-2 mcg/kg seguita poi da una dose mantenimento di 2-4 mcg/kg/h; infine
la codeina viene somministrata per os e mai per via endovenosa alla dose di 0.5-1 mg/kg e viene spesso
utilizzata in associazione col paracetamolo.

In conclusione tra gli analgesici oppioidi il farmaco migliore € la morfina per la sua emivita intermedia che
la rende preferibile al fentanyl la cui azione & molto rapida ma anche molto breve; la somministrazione di
tutti i farmaci appartenenti alla classe degli oppiodi deve essere accompagnata dal monitoraggio della
funzionalita respiratoria per prevenire il rischio di depressione respiratoria.
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LA COLECISTECTOMIA LAPAROSCOPICA IN ETA’ PEDIATRICA

M. laquinto, F. Perricone, F. Alicchio, A. Farina, I. Giurin, C. Esposito, A. Settimi
Dipartimento di Pediatria - Area Funzionale di Chirurgia Pediatrica
Universita Degli Studi Di Napoli “Federico Il”

Introduzione

Analizzando la letteratura internazionale, I'accesso laparoscopico & considerato I'approccio di prima scelta
per realizzare la colecistectomia anche in eta pediatrica. Lindicazione principale alla colecistectomia, la
colelitiasi, ha un’incidenza in eta pediatrica di 1,9 - 3% anche se, negli ultimi anni, I'impiego routinario
dell'ecografia nell'iter diagnostico dei dolori addominali ricorrenti ha permesso di scoprirne un numero
sempre crescente.

Materiali e Metodi

Nel periodo compreso tra gennaio 1996 e aprile 2009 sono stati realizzati 132 interventi di colecistectomia
per via laparoscopica. Leta dei pazienti (79 F, 53 M) variava tra i 5 e i 17 anni (in media 8 anni). In 41
pazienti & stata effettuata una concomitante splenectomia. In 91 pazienti (69,4%) era presente colelitiasi
idiopatica. In 41 pazienti (30,6%) & stata identificata una patologia associata (anemia falciforme in 24 casi,
sferocitosi ereditaria in 13, talassemia in 3, fibrosi cistica in 1). Lindicazione per l'intervento chirurgico
€ sempre stata la malattia litiasica sintomatica. In tutti i casi I'intervento é stato eseguito posizionando
il bambino secondo la tecnica francese, inserendo il primo trocar ombelicale per via open, utilizzando
strumenti da 5 mm con ottica 0° e pneumoperitoneo a circa 10 mm Hg. Gli altri trocars sono stati disposti
secondo la tecnica abituale e I'estrazione della colecisti avveniva agevolmente attraverso 'ombelico.

Risultati

La durata dell'intervento variava tra i 30 e i 90 minuti (in media 45 minuti) ed in nessun caso e stato
necessario convertire in chirurgia a cielo aperto. Sono state riscontrate treanomalie anatomiche (2,2%),
due a carico dei dotti biliari ed una dell’arteria cistica. In tutti i pazienti & stato lasciato un drenaggio in
sede sottepatica in corrispondenza del letto colecistico per almeno 24 ore. La decenza media é stata
di 48 ore, iniziando un‘alimentazione leggera in prima giornata. E stata riscontrata una complicanza
intraoperatoria (0,7%) che consiste nel malfunzionamento di uno strumento operativo. Inoltre ci sono
state quattro complicanze postoperatorie (2,9%): un paziente con sanguinamento dall’arteria cistica, un
paziente con dislocazione delle clips posizionate sul dotto cistico e due pazienti con lesione della via
biliare principale.

Conclusioni

Considerando la decenza piu breve, la ripresa precoce dell’alimentazione, il minore dolore postoperatorio,
il migliore risultato estetico, il minore rischio di complicanze postoperatorie ed il piu veloce ritorno alle
normali attivita, la tecnica laparoscopica ha ormai assunto un ruolo preponderante nel trattamento della
colelitiasi anche nei pazienti pediatrici tanto da considerarsi oggi I'intervento di prima scelta.
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LA SINDATTILIA: ASPETTI CLINICI ETERAPEUTICI

G.F. Nicoletti', S.Campa, E. Grella'
'Seconda universita degli studi di Napoli - Dipartimento di chirurgia plastica e ricostruttiva

Si definisce sindattilia la fusione totale o parziale di due o piu dita delle mani o dei piedi. E tra le
malformazioni piu comuni avendo una incidenza di 1/5000 nati. Puo essere classificata in semplice e
complessa; nella forma semplice la fusione interessa solo i tessuti molli, mentre nella forma complessa
interessa anche la porzione ossea e si protrae per tutta la lunghezza delle dita.

Il trattamento e prettamente chirurgico; nella forma semplice l'intervento chirurgico viene effettuato
di solito in eta prescolare per motivi prettamente estetici; l'intervento viene iniziato eseguendo delle
incisioni a zigzag a partire dall'estremita distale volare delle dita , si prosegue, dopo aver individuato
ed esposto i fasci neuro vascolari, eseguendo delle incisioni lungo la faccia dorsale delle dita ,viene cosi
completata la separazione delle dita ; si passa poi alla chiusura delle dita mediante dei lembi prelevati dal
collo della falange prossimale che a sua volta verra ricoperto con un innesto cutaneo; infine I'ultimo step
dell'intervento consiste nella creazione di un nuovo spazio interdigitale mediante I'utilizzo di due lembi
triangolari, uno in posizione volare e l'altro dorsale.

Lintervento della sindattilia complessa deve essere eseguito precocemente , intorno al 1 anno di eta,
per permettere un'armonica crescita delle dita interessate e per correggere eventuali deformita dello
scheletro. Si inizia con la separazione ossea, successivamente I'0sso esposto o viene coperto utilizzando il
tessuto sottocutaneo sui lati delle dita oppure viene limato fino a che non diventa liscio ed emorragico e
infine si procede eseguendo un innesto direttamente sopra di esso.

Nel post operatorio le modalita di confezionamento della medicazione rivestono un ruolo di primo piano.
Viene dapprima eseguito un bendaggio che separi lo spazio interdigitale prossimale evitando cosi che le
aree scoperte prossimali adiacenti si fondano e formino una cavita nel punto in cui i lembi triangolari si
interdigitano; successivamente si provvede a coprire la parte restante delle dita con uno strato singolo di
garza a maglia sottile e con cotone idrofilo;al di sopra poi infine viene applicata della lana e il tutto coperto
da una medicazione crespata . Gli obiettivi principali della medicazione sono : permettere una emostasi
ottimale e assicurare 'immobilizzazione, condizioni fondamentali affinche si verifichi I'attecchimento
degli innesti che di solito avviene in 2- 3 settimane

La complicanza piu frequente e rappresentata dal mancato attecchimento degli innesti.






Robert L. Chevalier, Jack Aranda, Luigi Cataldi
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COMPLICANZE EMATOLOGICHE DEL TRAPIANTO DI FEGATO

M. Caropreso, G. Capuano, C. Veropalumbo, C. Gentile, A. Varriale, S. Maddaluno, N. Di Cosmo,
S. Lenta, F. Balivo, P. Vajro
Dipartimento di Pediatria, Universita di Napoli, “Federico II”

Obiettivi specifici
In letteratura l'eritrocitosi post-trapianto € una non rara complicanza (10-20%) del trapianto renale.ll nostro
lavoro si propone di descrivere la possibile comparsa di eritrocitosi anche in pazienti epatotrapiantati.

Materiali e metodi

Sono stati valutati 90 pazienti sottoposti ad epatotrapianto in eta pediatrica di cui 26 assumevano
tacrolimus e gli altri ciclosporina. Un esame obiettivo completo é stato effettuato in tutti i pazienti. Il
numero di globuli rossi, i livelli ematici di emoglobina (Hb) e di ematocrito (Ht), gli indici di funzionalita
epatica e renale, la presenza di cisti renali alle ecografie praticate in corso di follow-up sono stati valutati
in ogni caso. Solo nel caso in cui fosse stata riscontrata eritrocitosi (livelli di Ht persistentemente > 51%)
sono state praticate elettroforesi dell’Hb, emogasanalisi, dosaggio dei livelli sierici di eritropoietina (EPO)
e spirometria. Negli stessi pazienti e stata ricercata la mutazione V617F a carico di JAK 2.

Risultati

In tutti i pazientil’Ht era nella norma prima del trapianto. Tre pazienti maschi hanno sviluppato eritrocitosi
(valori patologici di Ht all'esordio: 51.2%, 51.5%, 53.1%). Leta media era di 16.9 anni, Il periodo medio
intercorso dal trapianto era di 9 anni circa. Il tacrolimus era il farmaco immunosoppressore in tutti e 3 i
pazienti. Nessuno era fumatore e per tutti erano state escluse le principali cause di eritrocitosi. In nessun
paziente era stata ritrovata la mutazione V617F a carico di JAK2. Il numero dei globuli rossi era superiore ai
limiti normali per eta. In uno dei 3 pazienti con livelliaumentati di EPO sono state evidenziate cisti multiple
renali anaecogene bilaterali mediante ecografia addominale. Il paziente mostrava una sintomatologia
riconducibile all'eritrocitosi, caratterizzata da cefalea, capogiri e malessere generalizzato. Negli ultimi 5
anni e stato sottoposto a sedute di flebotomia o eritroaferesi al fine di mantenere i livelli di Ht < 51% per
ridurre il rischio tromboembolico. La terapia con ACE inibitori (Ramipril) ha dato luogo ad una discreta
risposta, con riduzione del numero di sedute di eritroaferesi.

Conclusioni

Abbiamo descritto 3 casi pediatrici di eritrocitosi insorta dopo trapianto epatico. Ulteriori studi sono
richiesti per chiarire l'incidenza e la patogenesi di questa condizione, al fine di individuare trattamenti
precoci che riducano il rischio tromboembolico.

Bibliografia
1. Kiberd BA. Post-transplant erythrocytosis: a disappearing phenomenon? Clin Transplant. 2008 Dec 19.



COMUNICAZIONI E POSTER

CONSIDERAZIONI SU UN CASO DI PORPORA TROMBOCITOPENICA
IDIOPATICA (PTI)

F.Mazzei, N.M. Grasso, E. Risolo

AZIENDA SANITARIA AVELLINO

P.O. ARIANO IRPINO

U.O.C. PEDIATRIA-NIDO-PATOLOGIA NEONATALE
Direttore E. Risolo

Introduzione

La Porpora Trombocitopenica Idiopatica (PTI) € una patologia autoimmune, spesso innescata da un
episodio infettivo/terapeutico che precede di 1- 3 settimane l'esordio della malattia. Dal punto di vista
clinico comporta, di solito, solo manifestazioni emorragiche minori (ecchimosi, petecchie, epistassi),
raramente maggiori (mucose, di organo, interne, cerebrali). Dal punto di vista laboratoristico comporta
esclusivamente diminuzione del numero delle piastrine che, tuttavia, appaiono ben funzionanti, tanto
che, non é raro osservare, pazienti con pochissime piastrine ma senza segni clinici. Circa I'80% dei casi
guarisce anche spontaneamente in 1-6 mesi (PTIl acuta); il 20% dei casi evolve verso una forma cronica
(PTI cronica).

Obiettivo

Lobiettivo che ci proponiamo di raggiungere ¢ il trattamento precoce con IVIG (Immunoglobuline
e.v.) a dosi massive (1gr/Kg per 2 gg) anche in un ospedale periferico distante oltre 100 Km dal
centro di riferimento di Ematologia pediatrica.Tale terapia, approvata dalla FDA, agirebbe mediante
un‘azione immunomodulatrice ed antinflammatoria ed ha un livello di evidenza e di raccomandazione
rispettivamente dil a ed A.

Caso clinico

Viene inviato a ricovero nel nostro Reparto dal pediatra consultato, il piccolo B.S., di tre anni e mezzo,
in apparenti buone condizioni generali con porpora caratterizzata da piccole ecchimosi ed ematomi in
regione lombo-sacrale, arti inferiori e superiori e con una conta piastrinica (Plts) di 1000 elementi ed
una neutropenia (500 neutrofili), comparsa nel corso delle 24-30 ore precedenti. All'ingresso in Reparto:
pallore, apiressia, lieve iperemia faringea, esame neurologico nella norma, attivita cardio-respiratoria
nella norma, non adenomegalie nelle stazioni esplorabili, organi ipocondriaci nei limiti, non emorragie
mucose, presenza di numerose ecchimosi ed ematomi in regione lombo-sacrale, gambe ed avambracci.
Dall'anamnesi: circa 10 giorni prima del ricovero il bimbo ha presentato una mucosite p.v.a. con rialzo
termico di breve durata, trattata dalla madre, di sua iniziativa, con morniflumato. Dopo aver praticato gli
esami d’urgenza (Gruppo sanguigno, Coombs, Emocromo, Reticolociti, Striscio periferico, LDH, PT, PTT e
Prove crociate) e riconfermata diagnosi di piastrinopenia e neutropenia, immediatamente il paziente &
stato posto in terapia e.v. con IVIG ad alte dosi (1 gr/Kg/die per 2 gg) secondo protocollo AIEOP.Nei giorni
successivi non sono comparse altre manifestazioni emorragiche e si € assistito ad un rapido aumento
delle piastrine a 10.000 in 2a giornata ed a 166.000 in 4a giornata. In 5a giornata il paziente viene dimesso
ed invitato a ritornare in regime di DH per i controlli successivi (settimanali dapprima ed, in rapporto
al numero di piastrine riscontrato, successivamente). Al primo controllo in 10a giornata: Plts 471.000;
Neutrofili 5000. Attualmente & in buone condizioni generali ed in regime di DH.

Conclusioni

Questo tipo di approccio precoce al paziente piastrinopenico (con le sole manifestazioni di porpora
cutanea), in un ospedale periferico e distante oltre 100 Km dal centro di riferimento regionale, offre
notevoli vantaggi e spunti di riflessione:

» Ogni reparto di Pediatria, specie se in zone disagiate e collegate con strade impervie dal centro di
riferimento regionale, dovrebbe avere sempre a disposizione IVIG e.v. per I'emergenza
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- Cio comporterebbe una pronta e tempestiva terapia a favore della prognosi

« Il trattamento immediato con IVIG ad alte dosi rappresenta il primo step o addirittura l'unica soluzione
efficace, senza inficiare la diagnosi di altre patologie

« Possibilita inoltre di evitare complicanze quali temibili emorragie intracraniche in primis (sebbene rare)
- Evitare il sovraffollarsi dei Centri Specialistici Regionali di Riferimento in prima battuta, riservando questa
opzione in caso di fallimento della terapia o in seguito alla comparsa di eventuali complicanze

- Evitare disagi alla famiglia ed ai piccoli pazienti di carattere psicologico, sociale ed economico.
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EFFETTO DEL RITUXIMAB SULLA CITOPENIA ASSOCIATA ALLA
SINDROME LINFOPROLIFERATIVA AUTOIMMUNE (ALPS) REFRATTARIA
ALLE COMUNI TERAPIE

F. Maio, E. Cirillo, T. Broccoletti, G. Giardino, L. Valentino, G. Aloj, V. Gallo, C. Pignata
Dipartimento di Pediatria, Universita degli Studi di Napoli “Federico II", Napoli

Introduzione

La Sindrome Linfoproliferativa Autoimmune (ALPS) & un disordine ereditario caratterizzato da citopenia
autoimmune, sequestro splenico, linfoadenopatia e aumentata incidenza di linfomi. In alcuni casi la
citopenia autoimmune associata a tale disordine risulta di difficile trattamento. Le terapie attualiincludono
I'uso di corticosteroidi, immunoglobuline endovena (IglV) e farmaci immunosoppressori.

Scopo
Lobiettivo dello studio & quello di descrivere un caso di ALPS refrattario alla comune terapia (steroidi,
IglV) trattato con rituximab, un anticorpo monoclonale anti-CD20.

Materiali e metodi

Descriviamo il caso di una bambina di tredici anni giunta alla nostra osservazione per trombocitopenia,
neutropenia,segnidicoinvolgimentodelsistemalinfo-reticolare(epatosplenomegalia,linfoadenomegalia),
ipogammaglobulinemia, pregresso quadro di attivazione linfoistiocitaria, positivita del test di Coombs,
degli anticorpi anti-neutrofili e anti-piastrine, alterazione del test di apoptosi mediata dal Fas, ridotta
risposta linfoproliferativa ai mitogeni. Per la presenza di citopenia resistente ai comuni trattamenti
(steroidi, 1glV) la paziente veniva sottoposta ad infusioni settimanali di rituximab per 4 settimane. Per
valutare la risposta alla terapia sono stati analizzati la conta di piastrine, i livelli di IgG e di IgA, la risposta
proliferativa ai mitogeni e I'immunofenotipo (CD3 e CD19).

Risultati

Dopo un ciclo di rituximab si osservava 'aumento del numero di piastrine da 12000 a 182000 cell/mm3; la
risposta proliferativa dei linfociti ai mitogeni tendeva alla normalizzazione (PHA 29% del controllo prima
del trattamento vs 92% dopo il trattamento, CD3 16% del controllo prima del trattamento vs 99% dopo
il trattamento, Pkw 30% del controllo prima del trattamento vs 75% dopo il trattamento, CON-A 13%
del controllo prima del trattamento vs 96% dopo il trattamento), ritornando a valori pre-trattamento
dopo tre mesi; i livelli di CD3+ si innalzavano da 230 a 330 cell/mm3 mentre si osservava una riduzione
dei CD19 da 1190 a 0 cell/mm3, coerentemente con il meccanismo d’azione del rituximab; i livelli di IgG
si riducevano da 27 a 8.11 g/l mentre quelli di I