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4 e copertine di toscana medica

In tema di prevenzione
e sanificazione

In questi mesi in cui abbiamo do-
vuto fare i conti con termini come
lockdown, distanziamento sociale,
quarantena, sanificazione ecc., pill
volte abbiamo letto contributi su
come il tema salute del presente ab-
bia attinto a piene mani dal passato.
Tuttavia, ci piace soffermarci ancora
sull’argomento proprio per le corre-
lazioni con quanto abbiamo vissuto
in questo ultimo anno e mezzo di
epidemia.

In quell’autunno del 1630, gia “in
sentore di peste” e forte dell’espe-
rienza acquisita nel corso delle cri-
ticitd che avevano infierito nel Cin-
quecento, il granduca emana subito
bandi concernenti, in particolare,
due punti. Il contenuto del primo
& ovvio: interdizione dallo Stato di
persone e di merci provenienti da
luoghi infetti, o sospettati di esserlo,
a cui segue tutta una serie di norme
alle quali si devono attenere i fun-
zionari a guardia di confini e citta.
Il secondo & piu intrigante essendo
costituito da un’Istruzione pei me-
dici agli esamina degli ammalati
mirata non tanto a organizzare il si-
stema medico-sanitario (come ci si
aspetterebbe) quanto, piuttosto, a
disciplinare il comportamento evi-
dentemente non del tutto corretto
che aveva caratterizzato I'agire di
buona parte della classe medica nei
confronti dell’appestato durante le
pregresse criticita. Il documento,
infatti, nel ribadire la precettazio-
ne, il divieto di celare malati e cada-
veri nelle case serrate nelle quali gli
stessi medici non potevano pit en-
trare, sollecitava, per la prima volta,
che la visita dovesse compiersi al
capezzale dell'ammalato e non “alla
lontana” come fino a quel momen-
to era stata consuetudine. Dunque,
non ci si doveva limitare a “tastare
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di Esther Diana

il polso” ma «guardando I'enfiato e
con maturo giuditio dira [il medi-
co] il parer suo et in caso di dubbio
chiamera compagno».

La “frettolosita” della visita preoc-
cupava perché comportava imperi-
zie di diagnosi a loro volta foriere,
spesso, di veri e propri “negozi” ille-
citi in quanto formulate per venire
incontro alla classe sociale pit de-
relitta che non aspettava altro che
un familiare o conoscente venisse
giudicato “ammorbato” per chiama-
re «li parenti d’altre case a vedere
I'ammalato che sia per essere ser-
rato in detta casa, per l'interesse di
avere quel giulio al giorno per vive-
re». Questo era, infatti, 'indennizzo
che lo Stato assicurava a coloro che
fossero costretti a restare rinchiusi
nelle proprie case.

Nei regolamenti successivi all Istru-
zione si spronava anche a un rap-
porto fra medico e paziente meno
formale: «Li detti medici o cerusi-
ci del quartiere o altri che faranno
le dette visite siano tenuti ad ogni
richiesta et anco senza esserne ri-
chiesti palesare alli habitatori se li
detti mali siano di sospetto subito
che li conosceranno e giudicheran-
no per tali [...] sotto pena, alli detti
medici e cerusici che mancheranno,
dell’arbitrio del Magistrato loro».
Llstruzione, soprattutto, puntava
Iindice accusatore sulle «porche-
rie» che combinava la classe medi-
ca nellintento di cercare di «trarre
profitto dalle disgrazie degli altri».
1l fisico dottor Franzesi e il cerusi-
co Jacopo da Massa nel marzo 1631
venivano contattati da due sorelle
di una famiglia artigiana benestante
serrate in casa per la morte di due
bambini «per mal sospetto». Dopo
alcuni giorni entrambe le donne si
erano trovate I'una con tre enfia-

ESTHER D1ANA
Architetto, storico della Sanita

ti all'interno della coscia e laltra
con uno. Allettati dal guadagno i
due medici accettavano ’incarico
di curare “privatamente” le mala-
te e cosl, nottetempo, iniziavano a
frequentare quella casa interdetta.
Ma, come sempre avviene, “qual-
cuno” li vede entrare furtivamente

Dalla “palla profumata” al “becco”:
la veste del medico durante le epi-
demie pestose del Settecento.



in quella abitazione e li denuncia
al Magistrato. Questi convochera i
medici i quali saranno costretti ad
ammettere il fallo.

Entrarono «di nascosto da vicini di
detta casa confitta e, visto esserci
comodita di denari per lor paga, si
risolvettero a curare le due donne di
tali enfiati: et ordinorno una buona
purga la quale fece lo speziale [...]
et a mezzo della purga il Franzesino
dette una presa di polvere a detta
donna Maria et in quattro giorni li
fece tornare indietro li tre enfiati
et Jacopo cerusico tird innanzi 'en-
fiato di detta donna Lisabetta et in
termine di dieci giorni rinsanirno le
due donne». L'occulto denunciante
inveiva sia perché quella casa era
stata “riaperta” ma anche perché
Maria e Lisabetta, con le ferite de-
gli enfiati ancora non cicatrizzate,
erano tornate a servire dietro al
banco del negozio paterno.

La sorte del Franzesi & ulterior-
mente aggravata perché a causa di
quella purga, Lisabetta, incinta, si
era “sconciata”, evento questo che
incriminava il medico anche di pro-
curato aborto.

Questa vicenda di corruzione si
rivelera complessa perché le due
donne si daranno un gran da fare
per scagionare gli accusati metten-
do a nudo un negozio tra parti dove
nessuna era stata prevaricatrice
dell’altra. Piuttosto, era incorso un
“patto” sancito dal denaro finaliz-
zato a garantire la salute, la ripresa
della quotidianita, la salvaguardia
della famiglia dall’accusa infaman-
te di essere “portatrice di conta-
gio” elemento, questo, che per la
classe pitt benestante, quando non
facoltosa, era sentito come un mar-
chio infamante. In tale contesto di
emotivita e bisogni il punto salien-
te su cui dovra emettere il giudizio
il Magistrato diventa la domanda:
perché mai il medico non avrebbe
potuto venire incontro alla richie-
sta di assistenza delle due donne
percependo la giusta mercede per
il suo “incomodo”? Il processo in-
detto sara lungo e contrastato ma,
alla fine, la sentenza sara incredibi-
le: il Magistrato ammettera come,
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L'usuale approccio del medico all’appestato (Fasciculo di Medicina,

Tav. IX, Venezia 1494).

in quei tempi, sia meglio avere
un medico corrotto ma efficiente,
piuttosto che uno onesto ma disat-
tivo in prigione. Jacopo e il Fran-
Zesino, quindi, vengono scarcerati
anche in virtu del fatto che avevano
effettivamente guarito quelle pa-
zienti e, pertanto, meritavano una
ricompensa.

Da quanto finora detto si deve,
dunque, ammettere un’inefficien-
za dello Stato? La sua incapacita

nel far rispettare quella fitta maglia
di regolamentazioni che, tuttavia,
non riesce a farsi efficace? Cer-
tamente ¢ cosi: il Granducato di
fronte all'epidemia del 1630 e della
recrudescenza del 1633 si presenta
“sufficiente” — in alcuni ambiti, ad-
dirittura “molto sufficiente” — dal
punto di vista legislativo anche con-
siderando che “non” conosce af-
fatto i termini del contagio e della
propagazione della malattia. Tutta-
via, resta preponderante elemento
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fragile — ma non potrebbe essere
differente — la mancanza di una co-
scienza sociale. La legge — proprio
per lignoranza sul tema — & facile
che diventi “interpretabile”, legata
alla soggettivita caratteriale del sin-
golo e alle opportunita, condizioni
di vita del suo contesto.

Tuttavia, sarebbe un errore credere
in una generale malversazione.
Molti funzionari, medici, guardie
fino alle piti basse categorie di su-
balterni ci hanno lasciato immagini
di comportamenti corretti, a volte
esemplari e, persino fin troppo ligi
e pignoli. Ne & esempio quanto ri-
portato di seguito.

Fra le prime disposizioni emanate
dal granduca una riguardava la “sa-
nificazione” di tutto cid che di car-
taceo poteva entrare nello Stato. In
un periodo storico in cui le comu-
nicazioni sia pubbliche che private
avvenivano soprattutto attraverso
epistole e missive inserite in plichi
chiusi di cuoio o di ottone si stabili-
va che venissero calati in una «buca
piccola [...] alta da terra 4 braccia»
che immetteva in un gran vaso col-
mo di aceto. Trascorso un certo las-
so di tempo, una persona deputata,
apriva i plichi, estraendone le lette-
re. Quindi, bruciava tutti gli spaghi
«e i sigilli d’ostia di cera et di poi
tutte le lettere singole e semplici
che saranno serrate con filo di rame
e cera lacca non parendo necessita
di aprirle altrimenti, deve mettere
in forno caldo per rasciugarle et

abbronzarle bene con altra purga
di fuoco che le parra per maggiore
cautela». In particolare le missi-
ve dirette al granduca dopo questi
procedimenti, venivano inviate al
lazzaretto di S. Marco Vecchio per
un’ulteriore “abbronzatura” «per
sovrabbondante cautela».

Tuttavia, se questa prassi, in qual—
che modo, garantiva la sanificazione
postale, ben altro discorso riguar-
dava le merci in transito perché
poteva accadere che sigilli e missive
che accompagnavano tali mercan-
zie provenienti da Stati con epide-
mia in corso fossero accortamente
“scambiati” o manipolati con altri
di Paesi non infetti. Questa “fragi-
lita” del sistema riguardava soprat-
tutto le merci costituite da balle di
lana, canapa, cotone e tela perché,
pur non conoscendo il ruolo della
pulce si intuiva, comunque, come
tali merci potessero celare qualche
deleterio, “infinitamente piccolo”
ospite.

Nell’estate 1631 si presenta al ra-
strello della porta di Modigliana
un uomo che tira un asino carico di
balle di canapa. Asserisce di prove-
nire da Cesena e mostra le fedi di
sanita. I soldati seguono la prassi e
«profumate [...] conforme al solito
con una canna le bullette» accerta-
no il suo transito da Forlimpopoli,
luogo infetto.

Il Capitano delle Guardie a que-
sto punto interviene applicando
all'uomo, mulo e merci la stessa

normativa di sanificazione postale.
Per prima cosa ordina ai soldati di
accerchiare il mercante a lance tese
e cosi scortato di rinchiuderlo in
prigione. Lo stesso capitano scri-
ve al Magistrato di Sanita come ha
poi proceduto: «Tornai alla porta
dove era la bestia carica, quivi feci
spogliare nudo un huomo et piglia-
re per la cavezza la detta bestia e
la feci condurre in una campagna
dove una casa diss’habitata in una
vigna et quivi feci scaricare la det-
ta canapa e levare alla bestia briglia
e bardella. Feci poi condurre dal
medesimo huomo nudo la suddet-
ta bestia al fiume fuor dalla Terra e
alla presenza di molto popolo lava-
re nell’'acqua 'huomo e la bestia et
poi usciti, nel fiume li feci di nuovo
lavare con aceto forte [...] all’ora
I'’homo si rivesti di panni [...] et la
bestia fu consegnata a'uno che avea
stallettal».

I1 Magistrato si compiacera dell’agi-
re del capitano ma questa scenetta
dovette restare protagonista delle
chiacchere della gente per lungo
tempo con quell’asino recalcitrante
e quel poveraccio che, sebbene fos-
se agosto, si presume non dovesse
sentirsi a suo agio tra gli schiamaz-
zi dei fanciulli, i sorrisetti complici
delle donne e le sghignazzate degli
amicil

dianadionisio@tiscali.it

SITO /NTERNET DEDICATO A “TOSCANA MEDICA”

E attivo e onlineil sito internet che I'Ordine di Firenze dedica interamente a “Toscana Medica”, la prestigiosa rivista fon-
data nel 1983 da Giovanni Turziani, che adesso si presenta ai lettori anche con questa nuova “veste”: un sito tematico
che raccoglie gli articoli pubblicati su ogni numero, organizzati in rubriche e facilmente consultabili, stampabili, linkabili
e ricercabili per diverse chiavi di ricerca. Owiamente non manca I'offerta della rivista “per intero”, in formato PDF o
sfogliabile, con la veste grafica identica all’originale cartaceo, che puo essere consultata a video, salvata in locale o
stampata. Tutti i nostri lettori sono invitati a consultare il sito www.toscanamedica.org del quale si auspica verranno
apprezzate la facile fruibilita (¢ ottimizzato anche per fablete smartphone) e la chiarezza della struttura e dei contenuti.
Naturalmente in attesa di suggerimenti e idee migliorative, che saranno i benvenuti!
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Il Servizio Sanitario Nazionale &
arrivato impreparato all’appunta-
mento con il COVID-19. Penalizza-
to da anni di de-finanziamento, di
tagli dei posti letto e del personale
e da politiche che hanno inciso ne-
gativamente sulla tenuta dei servizi
territoriali e di prevenzione, ha mo-
strato le sue debolezze e fragilita.
Anche se rapidamente si & svilup-
pato un generale consenso politico
sulla necessitd di un suo effettivo
rafforzamento, passata la fase acu-
ta della pandemia, la sanita e ben
presto tornata a occupare la parte
bassa della classifica delle priorita
del Paese.

La conferma che non fosse in vista
alcun rafforzamento del Servizio
Sanitario Nazionale & arrivata gia lo
scorso aprile quando il Governo ha
reso note le previsioni di andamen-
to della spesa sanitaria pubblica. Se
dal 2017 al 2020 questa percentuale
era rimasta ferma al 6,6% del PIL
(tra le pitt basse in Europa), impen-
nandosi al 7,3% nel 2021 a causa
delle spese COVID, la tendenza
programmata negli anni successivi
mira decisamente al ribasso: 6,7%
nel 2022; 6,6% nel 2023 e addirittu-
ra 6,3% nel 2024.

Un pessimo segnale che indica il
ritorno allo scenario che, a partire
dal 2011, ha penalizzato il Servizio
Sanitario Nazionale, riducendo le
risorse umane e strutturali, taglian-
do l'offerta pubblica di servizi, pro-
vocando lo scandaloso allungamen-
to delle liste d’attesa e favorendo
I'espansione dell’offerta privata,
trainata anche dalla diffusione di
varie forme di assicurazioni inte-
grative aziendali. La lezione del-
la pandemia non & servita. Alcuni
indizi stanno anzi a segnalare che
¢ in atto un processo di privatizza-
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Le occasioni perdute del COVID

(e quelle che si stanno per perdere)

di Gavino Maciocco e Pietro Claudio Dattolo

zione e insieme di impoverimento
del Servizio Sanitario Nazionale.
Un processo che parte da lontano,
silenzioso e per questo ancora pilt
insidioso perché sottratto al pubbli-
co dibattito, nel disinteresse (appa-
rente) della politica e nel silenzio
assordante di Roberto Speranza, il
quale dovrebbe dismettere I'imma-
ginario ruolo di Ministro delle Vac-
cinazioni per dedicarsi alla soluzio-
ne degli annosi e irrisolti problemi
del nostro malandato Servizio Sani-
tario Nazionale, per di pitt aggrava-
ti dalla pandemia.

Il primo indizio riguarda il perso-
nale. Nell'ultimo decennio c’¢ sta-
ta una perdita di 45mila unita tra
medici e infermieri, con una dimi-
nuzione del 6,4% rispetto al 2009.
Al blocco delle assunzioni ha con-
tribuito in modo determinante una
norma introdotta con la legge Fi-
nanziaria del 2011 che prevedeva
che il livello massimo di spesa per
il personale dovesse parametrarsi
a quello dell’anno 2004 diminuito
dell'l,4%. Una prolungata camicia
di forza che ha ridotto sensibil-
mente la capacita di risposta della
sanita pubblica e favorito la cre-
scente espansione di quella privata,
soprattutto nel campo delle attivita
diagnostiche e specialistiche e della
chirurgia di elezione.

Nel corso della pandemia quella
camicia di forza & stata momenta-
neamente sfilata: sono state fatte
numerose assunzioni di personale,
ma quasi tutte a tempo determinato.
Diminuita di molto la pressione
COVID sugli ospedali, le Regio-
ni tornano a indossare la camicia
di forza perché la norma del tetto
del 2004 & tuttora vigente anche
se 'emergenza pandemica poteva
essere l'occasione per cancellar-

la, ma cosi non & stato. Durante la
pandemia molte attivitd sono state
chiuse o ridotte e ora fanno fatica
a ripartire per la cronica mancanza
di personale.

Roberto Speranza, che non ha ri-
mosso quella norma sciagurata nei
due anni di permanenza al Ministe-
ro, ha ora il dovere di farlo, in vi-
sta della prossima legge di bilancio.
Perché ¢ chiaro a tutti che & sulla
tenuta del capitale umano che si
gioca la stessa sopravvivenza del
Servizio Sanitario Nazionale.
L'altro indizio riguarda I'appro-
vazione del modello lombardo di
sanita. La lezione della pandemia
avrebbe dovuto produrre profonde
correzioni a un modello di sistema
sanitario (dimostratosi fallimenta-
re nella lotta al COVID) che aveva
cancellato la rete dei servizi terri-
toriali pubblici, affidando I'eroga-
zione delle prestazioni domiciliari
ad agenzie private e instaurando in
campo ospedaliero una concorren-
za deleteria tra settore pubblico e
settore privato, fortemente squi-
librata a favore del secondo. Tale
modello era il frutto di riforme
avviate in Lombardia fin dal 1995
dalla presidenza Formigoni e pro-
seguite con la riforma Maroni del
2015. Tale riforma aveva caratte-
re sperimentale e avrebbe dovuto
essere soggetta, dopo 5 anni, alla
valutazione da parte del Ministe-
ro della Salute, che ha deciso di
delegare tale funzione all’Agenzia
nazionale per i servizi sanitari re-
gionali (veramente singolare che
un organo di Governo assegni una
decisione di cosi alta valenza politi-
ca a un’agenzia tecnical).

Con una stringata lettera del 30 lu-
glio scorso Agenas da il suo ok pre-
ventivo alla riforma, dopo che ne
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sono state annunciate minime, co-
smetiche correzioni.

Pochi giorni dopo il vialibera di Age-
nas al modello lombardo, il 4 agosto,
viene firmata I'intesa Stato-Regioni
sui criteri di autorizzazione e accre-
ditamento degli erogatori privati e
pubblici di servizi di assistenza do-
miciliare in vista dell’investimento
di 4 miliardi di euro previsti dal Pia-
no Nazionale di Ripresa e Resilienza
(PNRR). Criteri molto simili a quel-
li adottati dalla Regione Lombardia
che paga le prestazioni domiciliari
fornite da privati accreditati in com-
petizione tra loro nell’accaparrarsi i
clienti bisognosi che, con in mano
un voucher, scelgono il privato a cui
rivolgersi.

La coincidenza temporale dell’ap-
provazione del modello lombar-
do e dellintesa Stato-Regioni per
adottare criteri di accreditamento
dell’assistenza domiciliare in uso
in Lombardia ¢ stata considerata
da molti una sorta di lombardiz-
zazione del Servizio Sanitario Na-
zionale. Fulvio Lonati, medico di
sanita pubblica di Brescia, in un
post di Saluteinternazionale pub-
blicato lo scorso primo settembre
(https://www.saluteinternazionale.
info/2021/09/lombardizzare-il-ssn),
fa notare che nelle 18 pagine dell’in-
tesa non compare mai I'espressione

“Casa della comunitd” che dovrebbe
rappresentare il normale riferimen-
to di tutte le attivita di cure prima-
rie, comprese le cure domiciliari.
Infatti nel testo della Missione 6 del
PNRR si legge: “La Casa della co-
munita diventera la casa delle cure
primarie e lo strumento attraverso
cui coordinare tutti i servizi offer-
ti, in particolare ai malati cronici”.
Invece, i criteri di accreditamento
contenuti nell'intesa non prevedo-
no in alcun modo che le cure domi-
ciliari si innestino nelle Case della
comunita (e neppure con i servizi
sociali comunali). Le attivita che
si svilupperanno da questi criteri
prescinderanno dalle Case della
Comunita, anzi le sovrasteranno,
in una logica di mera erogazione di
prestazioni sanitarie.

Puo darsi che le preoccupazioni
circa la lombardizzazione siano ec-
cessive e che sia prematuro espri-
mere giudizi definitivi su che fine
faranno (cioe ai privati) i 4 miliardi
del PNRR, tuttavia non c¢’¢ dubbio
che ci sia stata una fretta eccessiva
nella pubblicazione dei criteri di
autorizzazione e accreditamento
dei fornitori privati. Come non c’&
dubbio che sarebbe stato necessario
definire prima, con un decreto mi-
nisteriale come previsto dal PNRR,
“I'identificazione del modello or-

ganizzativo condiviso della rete di
assistenza territoriale tramite la
definizione di standard strutturali,
organizzativi e tecnologici omoge-
nei per l'assistenza territoriale e le
strutture a essa deputate”.

Per capire che piega prendera l'assi-
stenza territoriale (e pittin generale
il Servizio Sanitario Nazionale) da
qui al 2026 dovremo quindi aspetta-
re la pubblicazione del decreto mi-
nisteriale. Se il ministro Speranza
volesse fugare il rischio della lom-
bardizzazione della sanith italiana
con la conseguente totale consegna
dell’assistenza domiciliare al set-
tore privato, dovrebbe inserire nel
decreto un concetto chiaro e tondo:
“Il paziente con bisogni di assisten-
za domiciliare si rivolge al Distretto
di appartenenza che si assume la
piena responsabilita della sua presa
in carico e la soddisfa con le risorse
sanitarie e sociali a disposizione (ad
es.: i team multidisciplinari delle
Case della comunitd). Se necessa-
rio, il Distretto potra ricorrere alle
prestazioni di un erogatore privato
autorizzato e accreditato, che sara
scelto dalla ASL — non certo dal sin-
golo paziente — e coordinato dalla
Casa della comunita”.

Confidiamo che il Ministro lo fara.
Se no a che serve un Ministro?

COME INVIARE GLI ARTICOLI A TOSCANA MEDICA

- Inviare gli articoli a: protocollo@omceofi.it, con un abstract di 400 battute spazi inclusi e 5 parole chiave

- Lunghezza max articoli: 9.000 battute spazi inclusi, piu iconografia, max 3-4 immagini

« Lunghezza max Lettere al Direttore: 3.000 battute spazi inclusi

- Taglio divulgativo e non classicamente scientifico

» No bibliografia ma solo un indirizzo e-mail a cui richiederla

« Non utilizzare acronimi

« Primo Autore: inviare una foto e un curriculum di 400 battute spazi inclusi da inserire nel testo e per motivi
redazionali un numero telefonico e un indirizzo postale se non iscritto all’Ordine di Firenze

- Autori: indicare per esteso nome, cognome, qualifica, provincia di appartenenza

> 7/2021 TOSCANA MEDIGA


https://www.saluteinternazionale.info/2021/09/lombardizzare-il-ssn
https://www.saluteinternazionale.info/2021/09/lombardizzare-il-ssn
protocollo@omceofi.it

L'articolo 32 del Codice
Deontologia Medica:

I’equa condotta nel sottile
confine tra segreto professionale
e dovere di solidarieta

Gia nell’articolo pubblicato su que-
sta rivista il 7.9.2020 era stato af-
frontato il tema critico inerente al
bilanciamento tra I'obbligo al segre-
to professionale comparato all’ob-
bligo di denuncia, informativa e te-
stimonianza del medico all’Autorita
Giudiziaria.

In tal senso era stato offerto un pa-
norama di riferimento normativo
di natura codicistica procedurale e
penale volto a circoscrivere un peri-
metro entro il quale il medico, qua-
le esercente la funzione di pubblico
ufficiale, di incaricato di pubblico
servizio o professionista privato, po-
teva considerarsi legittimato a supe-
rare la prescrizione dell’articolo 622
del Codice Penale sul segreto pro-
fessionale portando all’attenzione
della Pubblica Autorita fattispecie
di reati conclamati e oggettivamen-
te accertati.

L’indagine odiernaviene invece con-
dotta sul contenuto e la ratio dell’ar-
ticolo 32 del Codice Deontologico
in forza del quale: Il medico tutela il
minore, la vittima di qualsiasi abuso
o violenza e la persona in condizioni
di vulnerabilita o fragilita psico-fi-
sica, sociale o civile in particolare
quando ritiene che U'ambiente in cui
vive non sia idoneo a proteggere la
sua salute, la dignita e la qualita di
vita. Il medico segnala all’Autorita
competente le condizioni di discri-
minazione, maltrattamento fisico o
psichico, violenza o abuso sessuale.
Detta norma deontologica, per po-
ter essere analizzata nel suo conte-

di Leonardo Bianchini

sto esecutivo onde non ridurla a un
semplice, quanto pleonastico, car-
dine di obbligo assistenziale del me-
dico nei confronti dei soggetti pit
deboli, deve essere letta alla luce di
un concreto ampliamento del do-
vere fondamentale che connota la
professione medica al cospetto del
suo fisiologico carattere solidaristi-
co-sociale che non deve essere visto
da una prospettiva esclusivamente
professionale di tipo tecnico-medi-
ca, bensi deve essere esteso a tutti i
comportamenti che possano andare
anche oltre la competenza profes-
sionale specifica.

In altre parole nella norma in esa-
me si rispecchia una concezione
del ruolo del medico non ristretto
al solo ambito della tutela della sa-
lute. Viene, infatti, delineata, nei
confronti delle categorie piu deboli,
cioe dei minori, degli anziani e dei
portatori di handicap, una funzione
del medico di tutela ben pitt ampia,
che abbraccia, oltre alla salute, le
stesse condizioni di vita, allorché
possano incidere negativamente
sulla qualita e dignita dei soggetti
su indicati.

Alla luce di tale illuminante presup-
posto il richiamo essenziale, in pun-
to di diritto, che deve essere svolto
al fine di rendere maggiormente
comprensibile al professionista il
proprio indefettibile ruolo, non
sard inutile richiamare il contenuto
dell’articolo 32 della Carta Costi-
tuzionale nel suo primo periodo in
forza del quale: La Repubblica tu-
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tela la salute come fondamentale di-
ritto dell’individuo e interesse della
collettivita [omissis].

In tal senso non potra che ricono-
scersi al professionista medico il
compito fondamentale, nell’eserci-
zio della sua funzione, di rendersi
il primo referente della tutela della
salute come, appunto, diritto fonda-
mentale dell’individuo.

Dinanzi a tale dichiarazione di prin-
cipi allora & necessario partire per
derubricare e rendere operativo il
contenuto dell’articolo 32 del Codi-
ce Deontologico.

Il contesto sociale nel quale il medi-
co professionista & inevitabilmente,
bon gré mal gré, veicolato & natural-
mente la famiglia e/o il nucleo pa-
rentale in cui si colloca il “soggetto
debole”. Il medico, interfacciandosi
con il paziente - soggetto debole, si
reca spesso nel suo domicilio, piut-
tosto che riceverlo presso ambula-
tori dove, talvolta, verra accompa-
gnato da persone facenti parte del
nucleo familiare.

Locchio del bravo professionista
medico sara pertanto reiteratamen-
te abituato, anche con I'acquisizione
dell’esperienza lavorativa, a effet-
tuare ogni volta una preliminaris—
sima valutazione ictu oculi sullo
stato di apparenza del soggetto
debole non tanto e non solo lega-
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to alle condizioni di salute del me-
desimo, che rappresenta la parte
tecnica del ruolo sanitario, quanto,
piuttosto, alla condizione di og-
gettivo nutrimento, del vestiario,
dell'igiene e financo del comporta-
mento sensoriale del paziente (re-
azioni anomale a sollecitazioni nor-
mali quali semplici domande del
quotidiano, stati di ansia e/o paure
ingiustificate).

Tali indici di valutazione esterna
sono spesso associabili nella scien-
za medica a disagi che traggono
la loro origine da contesti di ab-
bandono, maltrattamento o, nella
migliore delle ipotesi, disinteresse
verso le condizioni esistenziali del
soggetto debole da parte del nucleo
di origine.

Ulteriormente il professionista me-
dico approfondira la propria inda-
gine personale sul soggetto debole
in sede di visita dove, nel rispetto
dei limiti della patologia riscontra-
ta/riscontrabile, accede a parti del
corpo del paziente esponendole alla
propria vista.

Lesercizio professionale della me-
dicina diventa pertanto, in questa
prospettiva, I'occasione e lo stru-
mento di rilevazione di situazioni
familiari, sociali e/o ambientali in
cui versano soggetti particolarmen-
te deboli che, oltre a incidere nega-
tivamente sulla salute di costoro, ne
compromettono la qualita e dignita
di vita.

E proprio nel perimetro di tali
ipotesi che il medico deve farsi at-
tivo promotore di iniziative volte
a rimuovere dette condizioni ot-
temperando oltre che al Codice
Deontologico anche alla norma
costituzionale di cui all’articolo 32
nella parte richiamata. Iniziative
che, secondo la sua valutazione, do-
vranno coinvolgere la famiglia o nei
casi pill gravi anche organi pubbli-
ci di assistenza sociale o, in caso di
maltrattamenti o violenza o di op-
posizione dei legali rappresentanti
alle cure necessarie a minori e in-
capaci, anche I'autorita giudiziaria o
di polizia.

Quello fissato nell’articolo in esame
& pertanto un dovere ulteriore e

» 772021 ToscANA MEDIGA

diverso da quelli sanciti dalla legge
nelle ipotesi in cui questa fissa per
il medico obblighi di referto o di
denuncia in coincidenza dei quali
vi € un vero e proprio dovere im-
perativo che, se disatteso, espone
il sanitario al reato di omissione di
atti d’ufficio (articolo 328 del Codi-
ce Penale).

Va tuttavia sottolineato come la
funzione attribuita al medico dalla
lettura di questo articolo deontolo-
gico ponga lo stesso, quale rovescio
della medaglia, nella delicata posi-
zione di dover valutare quando la
situazione in cui apparentemente
versano determinati soggetti sia
tale da richiedere, oltre che la vio-
lazione del segreto professionale e
del principio di riservatezza, un in-
tervento non limitato alla sfera del-
la salute dei soggetti medesimi, ma
diretto anche alle sfere pin delicate
dell'intimita familiare, con possibili
gravi conseguenze d’ordine giuridi-
co (querele per diffamazione ecc.);
& questa una precisa scelta cultu-
rale e di civilta secondo principi di
attiva solidarieta cui I'esercizio del-
la professione medica deve confor-
marsi a sostegno di chi & pressoché
privo di difesa.

In tal senso appaiono quindi meri-
tevoli di approfondimento le moda-
lita di trasmissione della segnalazio-
ne agli organi e/o agli enti preposti
in caso di sospetto grave pregiudi-
zio che il medico pud rinvenire nei
confronti del soggetto debole.

In primo luogo preme sottolineare
come la segnalazione debba essere
inoltrata per iscritto e non possa in
alcun modo essere fatta in forma
anonima.

Nella segnalazione devono essere
citati e descritti tutti gli elemen-
ti che hanno portato 'operatore a
formulare T'ipotesi che il soggetto
debole si trovi in una situazione di
rischio o pregiudizio.

Quando il medico che rileva una
situazione di disagio fa parte di
un’istituzione o un’organizzazione
pubblica o privata, la responsabilita
della segnalazione non deve ricadere
in via esclusiva sul singolo operato-
re, ma dovra essere assunta in modo

collegiale dal team e/o dall'istituzio-
ne stessa.

Quando viene inoltrata una segna-
lazione riguardante un minore &
opportuno informare i genitori del
medesimo dell’iniziativa assunta.
Principalmente la segnalazione po-
tra essere direzionata agli enti assi-
stenziali (assistenti sociali) ma, nei
casi pitt gravi accertati dal medico
in maniera assimilabile a una po-
tenziale e concreta esistenza di re-
ati (ancorché non conclamati) pud
essere preferibile direzionare la
segnalazione direttamente all’Auto-
rita Giudiziaria (Procura della Re-
pubblica, Tribunale dei Minori).
Residua da un punto di vista sostan-
ziale chiarire come la segnalazione
debba essere redatta al fine di non
esporre il sanitario a responsabilita
personali (civili e/o penali).
Lesposizione dei fatti oggetto di
narrativa deve essere svolta in forma
chiara e sintetica con gli elementi
osservativi che hanno condotto il
medico al sospetto pregiudizio cui
la persona debole parrebbe esposta.
Non devono essere apportati ap-
profondimenti soggettivi o giudizi
personali circa la presunta veridici-
ta delle eventuali affermazioni rese
dal soggetto debole, o circa la col-
pevolezza di soggetti potenzialmen-
te coinvolti nella vicenda.

La narrativa deve pertanto essere
“asciutta” e priva di qualsivoglia
commento personale volto a corro-
borare il sospetto poiché, si ricorda,
che nel caso di specie cio che rileva
¢ la “sensazione di pregiudizio” che
il sanitario, dall’alto della sua scien-
za e coscienza, ritiene probabile/
possibile/attuale ma non assoluta-
mente certo.

Puo non apparire inutile rivolgersi
all’Ordine di appartenenza che po-
tra essere in grado di fornire I'op-
portuno supporto anche legale al
fine di contemperare al meglio la
duplice esigenza di tutela dei sog-
getti deboli e del professionista
medico.

.bianchini@lslex.com
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Intervento di cataratta
e impianto di dispositivo

Xen gel: chirurgia

mini invasiva per glaucoma

di Fabrizio Franco, Marco Branchetti, Lidia Vicchio,

Piero Grasso Cannizzo, Alessandro Franchini

L’impianto del dispositivo
Xen gel rientra tra

le tecniche di chirurgia MIGS,
ovvero tecniche di chirurgia
mini invasive del glaucoma.
Esse offrono un importante
profilo di sicurezza, efficacia
in termini di riduzione

della pressione intraoculare
(IOP) e breve tempo

di recupero post-chirurgico.
L'impianto puo essere
effettuato in contemporanea
all’intervento di cataratta.

Parole chiave:
glaucoma, Xen gel,
chirurgia mini invasiva, procedure MIGS

Introduzione

Lultima innovazione nelle tecniche
di chirurgia del glaucoma & rappre-
sentata dall'introduzione delle cosid-
dette procedure MIGS, ovvero tec-
niche di chirurgia mini invasive per
glaucoma con approccio ab interno.
Esse offrono un importante profilo

di sicurezza, efficacia in termini di
riduzione della pressione intraocula-
re (IOP) e breve tempo di recupero
post-chirurgico. Appartiene a questa
categoria il dispositivo Xen gel, un
tubicino di 6 mm molto flessibile con
diametro di 45 micron che mette in
comunicazione camera anteriore e
spazio sottocongiuntivale. Liimpian-
to di questo dispositivo & riservato
a pazienti con glaucoma ad ango-
lo aperto e consente di ottenere un
target pressorio ottimale. Lobiettivo
viene raggiunto attraverso un abbas-
samento controllato della pressione
intraoculare, riducendo al minimo
la possibile ipotonia postoperatoria
e la manipolazione della congiuntiva.
Seppur di entita inferiore, i principa-
li rischi di questa chirurgia restano il
distacco di coroide, il sanguinamen-
to in camera anteriore, I'esposizio-
ne dell'impianto e la cicatrizzazione
della bozza filtrante. La possibilita
di eseguire in maniera combinata
Iintervento di chirurgia della cata-
ratta e I'impianto del device Xen gel
in regime ambulatoriale permette di
garantire ai nostri pazienti risultati
ottimali in termini di miglioramento
della capacita visiva e del controllo
della pressione intraoculare.

Materiali e metodi

La chirurgia ¢ stata eseguita in regi-
me ambulatoriale e in anestesia topi-
ca (mediante I'impiego di un collirio
anestetico). Lintervento & combinato
ovvero sono stati eseguiti nella stessa
seduta prima I'intervento di cataratta
e poi I'impianto del dispositivo di fil-
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trazione Xen per una tempistica chi-
rurgica media di 18 minuti.

In seguito alla facoemulsificazione
della cataratta e allimpianto della
lente intraoculare (IOL) si procede
all'impianto del dispositivo Xen.

I1 dispositivo viene inserito nello spa-
zio sottocongiuntivale nel quadrante
superiore-nasale mediante 'impiego
di un iniettore precalibrato. Lintro-
duzione del device nella camera an-
teriore dell’occhio avviene tramite
una microincisione autosigillante in
cornea chiara nel quadrante infe-
ro-temporale di circa 1,5 mm. Lim-
pianto si & dimostrato sempre ben
tollerato dai pazienti.

Nel nostro studio abbiamo verifica-
to lefficacia del dispositivo Xen nei
primi 9 mesi di esperienza chirur-
gica in 20 occhi affetti da glaucoma
ad angolo aperto. La nostra casistica
prende in considerazione solo pa-
zienti affetti da glaucoma cronico
scompensato ad angolo aperto. Ogni
paziente e stato sottoposto a una va-
lutazione preoperatoria mediante
visita oculistica completa compren-
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Figura 1 - Le varie fasi della procedura chirurgica.

dente biomicroscopia del segmento
anteriore, gonioscopia, tonometria,
autorefrattometria e valutazione
della capacita visiva, esame del fun-
dus con particolare attenzione alla
papilla ottica ed esecuzione di esa-
mi strumentali preoperatori quali
OCT del nervo ottico, OCT macula,
pachimetria e campo visivo compu-
terizzato, biometria. I criteri utiliz-
zati per il reclutamento dei pazienti
sono i seguenti: presenza di cata-
ratta, glaucoma ad angolo aperto,
camera anteriore normoprofonda
(CA > 2,50 mm), progressione del
danno perimetrico e/o scarso com-
penso tonometrico (pressione intra-
oculare > 19 mmHg con tonometria
ad applanazione di Goldmann) gia
in terapia ipotonizzante. I parametri
valutati a 9 mesi, sono stati non solo
i valori pressori pre e postoperatori,
ma anche le eventuali complicanze
insorte. In particolare, per il fol-
low-up della pressione intraoculare,
sono stati presi in considerazione
i valori misurati il giorno seguen-
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te all'intervento, 7 giorni dopo, 30
giorni dopo, a 3,6 e a 9 mesi. Nel
postoperatorio i pazienti sono stati
sottoposti a visita oculistica comple-
ta con esecuzione di biomicroscopia
del segmento anteriore, tonometria,
esame del fundus oculi. Al controllo
del 6° mese ¢ stato inoltre eseguito
I'esame del campo visivo.

Principali fasi dell’intervento

Dopo aver condotto I'intervento di
cataratta, si procede all'impianto del
dispositivo di filtrazione. I primo
step & rappresentato dalla cromo-
evidenziazione del dispositivo (A)
per facilitarne la visualizzazione. Si
procede successivamente all'iden-
tificazione dell’area target di circa
3 x 3 mm sulla congiuntiva, ovvero
'area in cui il dispositivo verra po-
sizionato, e si inietta 0,1 cc di mi-
tomicina C opportunamente dilui-
ta. Vengono eseguite 2 incisioni di
accesso di circa 1,5 mm e si valuta
'angolo iridocorneale con apposita
lente (B). A questo punto liniettore

viene introdotto tramite il tunnel di
accesso e grazie alla visualizzazione
diretta ci si accerta dell’esatto pun-
to di impianto. Una volta iniettato
il dispositivo (D), si procede a po-
sizionarlo in modo da rendere ret-
tilineo il suo decorso (E). Al termi-
ne dell'intervento & fondamentale
eseguire il priming della bozza di
filtrazione e controllare il posiziona-
mento del device in camera anterio-
re (F) (Figura 1).

Risultati

I1 valore medio della pressione in-
traoculare nel preoperatorio e di
19,37 mmHg. Il controllo nell'im-
mediato postoperatorio ha eviden-
ziato una sostanziale e immediata
riduzione della pressione intraocu-
lare. Abbiamo riscontrato nel 71,4%
dei casi una sua riduzione di almeno
7 mmHg e una pressione intraocu-
lare media di 10,5 mmHg. In parti-
colar modo i pazienti con pressione
intraoculare > 20 mmHg (50% dei

casi, pressione intraoculare me-



dia = 24 mmHg) dimostrano una
buona risposta fin dal giorno succes-
sivo all'intervento con una pressione
intraoculare media di 13,4 mmHg.
Non ¢& stato mai riscontrato un valore
di pressione intraoculare al di sotto
dei 5 mmHg, percio sono scongiurati
i rischi di un’importante ipotonia da
eccessiva filtrazione. Nel control-
lo a 30 giorni dall'intervento & sta-
to evidenziato lattestarsi dei valori
di pressione intraoculare media sui
12,55 mmHg.

Nei successivi controlli a 3,6 e 9 mesi,
i valori medi pressori sono rispettiva-
mente di 12,42, 13,42 e 13,21 mmHg,
quindi con un lieve rialzo rispetto al
controllo a un mese dall'intervento.
Anche nei pazienti con pressione in-
traoculare > 20 mmHg nel preopera-
torio, a 3, 6, 9 mesi la media presso-
ria & rispettivamente di 14,14, 14,28
e 13,86 mmHg. Questa procedura &
molto rispettosa della superficie ocu-
lare: i pazienti lamentano anche nel-
le prime giornate del postoperatorio
una scarsissima sintomatologia da di-
scomfort oculare. In 4 casi (28,57%)
sono stati riscontrati fenomeni di ci-
catrizzazione della bozza filtrante per
cui & stato necessario eseguire il nee-
dling per la riapertura della bozza. La
procedura si & dimostrata efficace nel
raggiungimento del target pressorio
desiderato in tutti i casi in oggetto.

Non abbiamo riscontrato complican-
ze legate all'ipotonia postoperatoria.

Discussione

Seppur preliminari e con la necessi-
ta di ampliare la casistica, i risultati
ottenuti incoraggiano I'impianto del
dispositivo in combinazione all'in-
tervento di cataratta. I dati sono in
linea con la letteratura per quanto
riguarda l'utilizzo del device, inoltre
I'intervento di facoemulsificazione
non interferisce con la chirurgia mi-
ninvasiva del glaucoma e con la sua
gestione postoperatoria. L'esecuzio-
ne di un intervento combinato, in
regime ambulatoriale e in anestesia
topica, permette di ridurre lo stress
chirurgico al quale i nostri pazien-
ti sono sottoposti. Lesecuzione di
questa metodica MIGS & estrema-
mente rispettosa nei confronti della
congiuntiva, tessuto fondamentale
per la regolazione della filtrazione.
Gia nellimmediato postoperatorio,
e da sottolinearsi I'importante ri-
duzione della pressione intraocula-
re con valori medi postoperatori di
10,5 mmHg globale e di 13,4 mmHg
nei pazienti con pressione intraocu-
lare preintervento > 20 mmHg. Du-
rante il follow-up, nei controlli a 3,
6, 9 mesi si riscontra un lieve rialzo
della pressione intraoculare che si &
poi mantenuta su valori successiva-
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mente costanti compresi fra 12,42 e
13,21 mmHg, quindi ottimi. In soli
4 casi e stato necessario eseguire il
needling della bozza filtrante, tutti
a distanza di 3 mesi dall'intervento.
La tempestiva gestione della bozza
ha permesso a 9 mesi di distanza il
mantenimento della pressione intra-
oculare su valori desiderati ottimali,
senza la necessitd di reintrodurre la
terapia ipotonizzante.

E fondamentale per il conseguimen-
to di un buon risultato una perfetta
esecuzione della chirurgia, ma risulta
ancora pitt importante una corretta
e scrupolosa gestione postoperato-
ria. Tutti i pazienti che sottoponiamo
a chirurgia filtrante per glaucoma,
qualsiasi essa sia, sono sempre con-
trollati nei nostri ambulatori in pri-
ma giornata (in qualche caso anche
in terza e quinta giornata), a 7 giorni
dalla chirurgia e poi 1 volta a settima-
na fino al trentesimo o quarantesimo
giorno dalla chirurgia. In seguito, ri-
valutiamo il paziente a 3, 6 e 9 mesi
dalla chirurgia. Pertanto, affinché i
nostri pazienti possano avere un mi-
glioramento della loro qualita di vita
e possano godere di un risultato du-
raturo & fondamentale uno scrupolo-
so e attento follow-up.

francofgs@aou-careggi.toscana.it

ANTIBIOSI E CHIRURGIA AMBULATORIALE IN ODONTOIATRIA

L’Ordine ha costituito un gruppo di lavoro che si & occupato di riassumere le evidenze scientifiche
maggiormente accreditate sull’utilizzo della profilassi antibiotica negli interventi chirurgici ambulato-
riali in ambito odontoiatrico. Scopo principale dell’iniziativa é ridurre quanto possibile I'uso improprio
degli antibiotici e limitarne I'impatto sul complesso problema dell’antibioticoresistenza.

| colleghi che hanno fatto parte del gruppo di lavoro sono stati Maria Grazia Mori coordinatrice e
consigliere dell’Ordine, Elisa Fantoni medico di medicina generale, Alexander Peirano odontoiatra e
Presidente C.A.O. dell’Ordine, Pierluigi Blanc infettivologo e Alessandro Mugelli farmacologo.

Il documento, disponibile sul sito web dell’Ordine, puo essere richiesto anche scrivendo a:

protocollo@omceofi.it
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La presbiacusia € un calo
dell’udito simmetrico, percettivo,
da degenerazione dell’orecchio
interno, con alta prevalenza

e correla con fenomeni
degenerativi. Le ipotesi sono

la cognitive load hypothesis,

la common cause hypothesis,
la cascade hypothesis

e la overdiagnosis or harbinger
hypothesis. La terapia &
protesica coinvolgendo

il medico di base, o specialista
otologo e I'audioprotesista.

Parole chiave:

presbiacusia, protesi acustica,
senescenza, degenerazione cognitiva,
depressione

La presbiacusia ¢ un progressivo
calo dell'udito, bilaterale, simmetri-
co, neurosensoriale, dovuto a dege-
nerazione dell’orecchio interno, di
origine multifattoriale. Il danno isto-
logico avviene in diverse strutture
dell’'orecchio interno e la parte della
coclea che per prima viene colpita &
quella che elabora i suoni acuti. Le
strutture coinvolte sono: le cellule ci-
liate esterne (CCE), le cellule ciliate
interne, i neuroni periferici e centrali
del ganglio di Scarpa e spesso & pre-
sente un’atrofia della stria vascolare.
Talvolta & presente anche una ridu-
zione delle sinapsi del nervo coclea-
re; questo comporta una riduzione di
comprensione del messaggio verba-
le, soprattutto in ambiente rumoro-
so, e una dissociazione tono verbale.
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La preshiacusia
ai Paolo Vannucchi, Carlo Mugelli

La presbiacusia pud essere definita:

« striale: la degenerazione della stria
vascolare comporta una riduzione
della ATPasi, con riduzione del po-
tenziale endococleare, che forni-
sce I'energia per il funzionamento
dell’amplificatore cocleare;

« sensoriale: una perdita delle CCE
porta all'ipoacusia sensoriale che
sembra legata all'esposizione al ru-
more; lo stress acustico induce dan-
ni delle CCE e T'eta & solo il fattore
temporale che crea 'accumulo dei
danni da tale stress;

neurale: la degenerazione neurale

avviene sia nel giro basale siain quel-

lo apicale della coclea. Lo stimolo, a

causa della perdita di neuroni, risul-

ta inadeguato e crea difficolta nella
discriminazione di suoni rendendo
piu difficile capire cid che sentiamo

e quindi la protesizzazione.

In molto casi la presbiacusia & mista

coinvolgendo contemporaneamente

le diverse strutture:

Aspetti socio-economici

La presbiacusia ha un’alta prevalenza
ed & un rilevante e comune problema
sociale. Oltre il 10% della popolazio-
ne ha un’importante perdita uditiva
con difficolta di comunicazione e la
sua percentuale cresce al 40% nella
popolazione oltre i 65 anni. Un an-
ziano ipoacusico tende a isolarsi e a
divenire un peso per la societa; farlo
tornare a sentire vuol dire inserirlo di
nuovo nella famiglia e nella societa.
In Ttalia oltre 7 milioni di individui
sono presbiacusici con una spesa an-
nua di 3,6 miliardi di euro, pari al 5%
del Fondo Sanitario Nazionale.

Clinica della presbiacusia

Il paziente anziano ha progressive
difficolta nella conversazione, nell’a-
scolto della musica, nel capire da
dove gli vengono i suoni e soprattut-
to nel partecipare alle situazioni di
socialita. Le conseguenze sono tanto
importanti quanto sottovalutate dai
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pazienti, dai familiari e a volte anche
dai medici. I motivi principali sono
una scarsa sensibilita al problema,
aspetti culturali, difficolta oggettive,
comprese quelle economiche. Il defi-
cit conduce I'interessato a “difender-
si”, limitando la sua partecipazione al
discorso e, purtroppo, gli altri tendo-
no spesso ad assecondare tale isola-
mento. E il primo passo verso una fu-
tura emarginazione. Si crea un vero
e proprio circolo vizioso fra disagio,
senso di inadeguatezza, riduzione di
autostima e isolamento affettivo e re-
lazionale con rischio di depressione.

Possibili relazioni con fenomeni
di demenza e depressione
Esistono molti lavori che fanno so-
spettare una correlazione fra la per-
dita della capacita uditiva e il decadi-
mento della funzione cognitiva, anche
se tale correlazione ¢ difficile da stabi-
lire, soprattutto perché molti soggetti
anziani hanno, contemporaneamente,
la presbiacusia e modificazioni cogni-
tive. Uchida e coll. nel 2019 pubbli-
cano un articolo in cui riassumono le
ipotesi oggi pili accreditate:

* cognitive load hypothesis, in cui
I'ipoacusia crea un massiccio im-
piego delle risorse cognitive che
risultano deficienti per la propria
working memory, provocando una
neurodegenerazione accelerata e
fenomeni di atrofia cerebrale;

* common cause hypothesis, in cui sia



la perdita uditiva sia il deterioramen-
to cognitivo proseguono parallela-
mente per un processo degenerativo
cerebrale, probabilmente per mec-
canismi ﬁsiopatologici in comune; i
due fenomeni sono indipendenti ma
si aggravano reciprocamente;
cascade hypothesis, in cui I'ipoacusia
crea difficolta di comunicazione ver-
bale, ridotta socializzazione, depres-
sione, apatie e isolamento sociale
con parallelo sviluppo di una riduzio-
ne degli input dalla periferia, una ri-
duzione dell’attivita nervosa della via
uditiva, modificazioni strutturali nel
cervello con conseguente atrofia; il
tutto determina un danno cognitivo;
« overdiagnosis or harbinger hypothe-
sis, in cui l’ipoacusia si presenta
come una disfunzione uditiva cen-
trale e pud essere un precursore
della demenza e indurre il medico a
compiere degli errori diagnostici per
le difficolta di comunicazione.
Gli autori mostrano come miglioran—
do la situazione uditiva i fenomeni
di deterioramento cerebrale siano
ridotti 0 quanto meno meglio gestiti.

La diagnosi
La diagnosi della presbiacusia & sem-
plice. Dopo un’anamnesi fatta a evi-

denziare le situazioni di difficolta e
gli eventuali elementi eziologici sono
indispensabili un’otoscopia, per esclu-
dere banali impedimenti meccanici,
cui deve seguire un’audiometria to-
nale e vocale che ci indica le capacita
discriminative del paziente in esame.
Quest'ultimo esame & molto importan-
te per la successiva terapia protesica.

La terapia

La terapia consta di alcuni consigli per
prevenire un possibile peggioramento
(evitare esposizioni al rumore, correg-
gere eventuali fattori di rischio vasco-
lari) ma non ci sono terapie farmaco-
logiche. La terapia & solo protesica.
Spesso il paziente fara uso delle prote-
si tradizionali per via aerea, che negli
ultimi anni sono divenute sempre pitt
performanti, previo collaudo che deve
durare circa un mese per capire I'ef-
ficacia nei diversi ambienti. Il primo
passo & il consiglio da parte del medico
di base che invita a fare le valutazioni
del caso. Lo specialista deve visitare il
paziente e sulla base dell'audiometria
tonale e vocale consigliare il collaudo
protesico specificando quali possono
essere le aspettative. Il lavoro di colla-
borazione fra il dottore in audioprotesi
e il paziente deve essere portato avanti
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con costanza. Uno dei problemi & che
la protesizzazione in Italia avviene in
media con 10 anni di ritardo. Esistono
alcune criticita per la protesizzazione:
a) una scarsa attenzione al problema
da parte dell'individuo, dei familiari
e del medico curante; b) una mode-
sta attrattiva del presbiacusico all'uso
degli apparecchi; c) la necessita di un
lungo tempo di collaudo e di collabo-
razione fra il paziente e I'audioprote-
sista; d) I'assenza di supporto sociale;
e) l'accezione negativa conferita agli
apparecchi acustici il cui uso & accom-
pagnato da senso di vergogna; f) i co-
sti elevati; g) I'inadeguata conoscenza
delle conseguenze cliniche e sociali
dell'ipoacusia. Bisogna sapere che le
protesi possono aiutare ma non ripri-
stinare le cellule sensoriali progressi-
vamente perse. Nei casi pitt gravi in
cui le protesi tradizionali non sono pilt
sufficienti si pud indicare I'uso dell'im-
pianto cocleare”.

* Gli Autori dichiarano che nel corso della
loro attivita professionale hanno avuto rap-
porti con alcune ditte del settore (Amplifon,
Udicare e Audibel).

paolovannucchi@libero.it

PENSIONAMENTO ENPAM FONDO GENERALE QUOTA A PER | NATI NEL 1957

Si ricorda che a seguito dell’entrata in vigore del Regolamento ENPAM conseguente alla Riforma Fornero, gia dal 2013 il requi-
sito minimo dell’eta per il pensionamento di vecchiaia del Fondo Generale Quota A e Quota B si & progressivamente innalzato,
fino ad arrivare a 68 anni.
Tuttavia il Regolamento prevede una clausola di salvaguardia in virtt della quale ai medici della classe 1957 & permesso di
ottenere la pensione della Quota A nel 2022 (e cioe al compimento dei 65 anni) senza dover attendere il raggiungimento dei 68
anni. Per esercitare tale diritto il medico deve inviare all’ENPAM — con raccomandata A/R o tramite PEC — il modulo di opzione
entro il 31/12/2021 o, comunque, a pena di decadenza, entro il mese del compimento dei 65 anni di eta. Al raggiungimento dei
65 anni sara necessario inviare all’lENPAM la domanda di pensione vera e propria. Linvio del modulo comporta I'accettazione
delle condizioni descritte ai punti 4) e 5) del modulo. Questo & il link per scaricare il modulo:
https://www.enpam.it/wp-content/uploads/Modulo-per-lesercizio-del-diritto-di-opzione-per-il-calcolo-della-pen-
sione-di-quota-A-1.pdf
Si ricorda che per poter valutare quale sia la soluzione piti confacente alle proprie aspettative (se cioé chiedere la pensione
ai 65 anni oppure attendere i 68, continuando a pagare i relativi contributi minimi), 'ENPAM mette a disposizione nell’area
riservata del proprio sito internet www.enpam.it uno strumento per la simulazione del calcolo.
Si ricorda infine che quanto sopra vale per la Quota A. Per quanto riguarda la Quota B, questa dovra continuare a essere versata
e la relativa domanda di pensione (anticipata o ordinaria) potra essere presentata secondo le modalita e con i requisiti consul-
tabili sempre sul sito www.enpam.it nella sezione “Come fare per”.
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Le anemie emolitiche:

Anemie ed emolisi possono
riscontrarsi in molti ambiti,

dalla medicina interna

alla terapia e alla medicina
generale. Pubblichiamo

la prima parte di una disamina
attenta e puntuale sull'argomento.

Parole chiave:
anemia emolitica, test di Coombs,
trombosi, globuli rossi

In ambito specialistico ematologico
non ¢ infrequente doversi confron-
tare con internisti, medici di terapie
intensive, medici dei dipartimenti di
emergenza urgenza o anche medici di
medicina generale su pazienti che pre-
sentano un quadro di anemia con segni
di emolisi. Viene chiesto “lume” all'e-
matologo su percorsi da seguire nella
diagnosi differenziale di un quadro di
anemia emolitica. Infine, questa pro-
blematica, quando anche non segnala-
ta per una consulenza ematologica dal
medico curante (ospedaliero o di base
che sia), si appalesa al medico trasfu-
sionista quando riceve dei campioni
di sangue per prove di compatibilita
trasfusionali, ovvero per test immuno-
ematologici come il gruppo sanguigno
o la ricerca di anticorpi irregolari o il
test di Coombs diretto (TCD).

Questa disamina intende partire dal
“cuore” del problema: I'emolisi, con
excursus sul versante clinico e tera-
peutico per rivedere una patologia
complessa che pud essere primitiva
o secondaria, congenita o acquisita e
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in medias res

Parte 1°
di Giuseppe Curciarello

che puo esitare in criticita, fino anche
allexitus del paziente.

Mi soffermerd pertanto su alcuni qua-
dri emblematici di anemia emolitica
utili per capire il percorso diagnostico
corretto, e di conseguenza la terapia.
Quando parliamo di anemia emolitica
si intendono situazioni patologiche va-
rie tutte caratterizzate dalla presenza
contemporanea di “anemia” ed “emo-
lisi”. L'emolisi in sé & un processo fisio-
logico, se pensiamo che i globuli rossi
hanno una vita a termine: 120 giorni
di sopravvivenza dal momento del-
la loro dismissione dal midollo osseo
(per poi essere eliminati, per invec-
chiamento, dal circolo, nella milza,
attraverso la cosiddetta emocateresi).
Quando e presente un’anemia, ovvero
una riduzione dell’ Hb, con emolisi ci
troviamo nel campo della patologia:
I'anemia emolitica.

Anemie emolitiche sottendono qua-
si sempre, nelle forme acquisite, una
patologia di base che le determina,
altrimenti, in un contesto di assenza
di altra patologia, possono essere esse
stesse la patologia preminente.

Per anemia si intende una diminu-
zione della concentrazione dell’Hb
con conseguente riduzione del tra-
sporto dell’'ossigeno, indispensabile
per la vita. Questa potra essere pit o
meno evidente dal punto di vista sin-
tomatologico e, nella maggior parte
dei casi, la causa & rappresentata dal-
la velocita con cui 'anemia si instau-
ra; pitt & lenta, pitt i meccanismi di
compenso fisiologici dell’'organismo
potranno farla “percepire” meno al
paziente e, di conseguenza, essa po-
tra non essere riferita anche ai paren-
ti e al medico di medicina generale
perché i sintomi saranno sfumati.

Se T'anemia si instaura in modo re-
pentino, acuto, la sintomatologia e il
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danno potranno essere imponenti fino
anche a condurre all’exitus nel caso in
cui non sia riconosciuta e in particola—
re in presenza di comorbidita, specie
sul versante cardiorespiratorio.
Dunque conditio sine qua non per po-
ter parlare di anemia “emolitica” e la
presenza di emolisi.
Per emolisi si intende una distruzione
anomala del globulo rosso che ha una
vita minore del normale. Piu precisa-
mente anemia emolitica & conseguen-
za di una distruzione di eritrociti che il
midollo osseo non riesce a compensa-
re perché imponente e, qualche volta,
anche perché & presente una patologia
sottostante midollare.
Esistono infatti condizioni clinicamen-
te compensate in cui I'incremento
dell’emolisi & moderato e il midollo
osseo riesce a compensarne la distru-
zione. Normalmente il midollo puo au-
mentare la sua produzione di 3-6 volte.
Quando viene superata questa capaci-
ta di compenso compare anemia.
Le anemie emolitiche sono quindi
dovute a un’eccessiva distruzione dei
globuli rossi dovuta a:
o cause intrinseche: difetto della strut-
tura del globulo rosso;
» cause estrinseche: il globulo rosso
viene attaccato da agenti esterni.
In sintesi, il processo fisiopatologi-
co alla base delle anemie emolitiche
¢ laumentato turnover eritrocitario;
quando la velocita di distruzione su-
pera quella di produzione del midollo
osseo il disordine emolitico si manife-
sterd in un’anemia emolitica.



Diciamo subito che appena abbiamo
un paziente con un’anemia e i se-
gni laboratoristici e clinici di emolisi,
uno degli esami di prima battuta deve
essere I'esecuzione di un test di Co-
ombs diretto, che rileva la presenza
di anticorpi o di frazioni del comple-
mento legati alla superficie eritroci-
taria. Questo ci dira, se positivo, che,
verosimilmente, I'emolisi & mediata
da anticorpi che determinano il danno
della membrana che potra poi esitare
in un’emolisi intra o extravascolare.
Importante & sottolineare che, nel mo-
mento in cui il test di Coombs diretto
fosse negativo, al di 1a dei sempre pitt
rari motivi di anemia emolitica immu-
ni a Coombs negativo, dovremo indi-
rizzarci verso una patologia diversa in
cui un test fara da padrone: lo striscio
di sangue periferico e la citomorfolo-
gia eritrocitaria.

Se gli eritrociti fossero normali un in-
dirizzo diagnostico potra essere orien-
tato verso due situazioni di patologia:
l'ipersplenismo oppure 'emoglobinu-
ria parossistica notturna (PNH).

Nel caso invece di alterazioni morfolo-
giche eritrocitarie, andra considerata
una possibile anamnesi familiare posi-
tiva per anemia che ci indirizzera ver-
so le forme congenite di anemia emo-
litica (emoglobinopatie, alterazioni
di membrana o difetti enzimatici); se
I'anamnesi & muta sappiamo che alte-
razioni morfologiche eritrocitarie pos-
sono segnalare temibili microangiopa-
tie trombotiche, traumatiche, dovute a
infezioni o a sostanze tossiche.

Lo striscio di sangue periferico, ben
eseguito, ci da dunque importanti in-
formazioni, in particolare quando il
TCD fosse negativo (fatti salvi i casi di
falsi negativi o errori analitici). Pertan-
to & fondamentale richiedere al Labo-
ratorio Analisi lo striscio e I'esame al
microscopio.

Ecco dunque, in Tabella I, I'indirizzo
diagnostico che potremmo ricevere a
seconda delle anormalita riscontrate.
Quindi il test di Coombs diretto e lo
striscio di sangue si impongono nella
diagnosi differenziale delle anemie
emolitiche in un primo approccio.

E i segni clinici?

Essi potranno essere vari e dipendent,
come spesso in patologia medica, dalla
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e Sferociti nella sferocitosi ereditaria
e Cellule falciformi nell’anemia falciforme

e Ellissociti nella ellissocitosi ereditaria

e Corpi di Heinz nel deficit di G6PD

e Schistociti nelle microangiopatie trombotiche, protesi valvolari cardiache

e Echinociti nella carenza di piruvato chinasi

e Punteggiature basofile in avvelenamento da piombo, talassemia, malattia di Wilson

e ["emolisi puo avere anche origine traumatica (di piccoli o grandi vasi), infettiva (Bartonel-
la, Babesia, Plasmodium) o tossica (esogena o endogena)

e Se lo striscio &€ normale deve essere considerato I'ipersplenismo o la PNH

PHN: emoglobinuria parossistica notturna.

Tabella I - Alcune anomalie morfologiche dei globuli rossi sono correlate a pato-

logie diverse congenite.

velocita con cui si instaura il danno. E
questo & paradigmatico nelle anemie.
Pertanto pochissimi o sfuggenti sinto-
mi nelle emolisi modiche, datate, che
esitano in valori di Hb anche discre-
tamente bassi, ma sempre instaurate
lentamente; fino a sintomatologia se-
vera, imponente: modica astenia, di-
spnea sotto sforzo, ma anche lipotimia,
cardiopalmo o segni come pallore cu-
taneo, subittero o anche ittero franco.
Anche le urine ipercromiche potranno
essere un importante segno. La sple-
nomegalia sara presente piti frequen-
temente nelle forme croniche, datate,
mentre nelle emolisi acute non c’¢ il

tempo perché questo organo, sede di
emocateresi, aumenti di volume.
Nella Tabella IT sono rappresentate le
manifestazioni cliniche.

Vediamo meglio i segni delle anemie
emolitiche. Possiamo distinguerli in
segni di aumentata distruzione dei
globuli rossi e segni della reazione del
midollo osseo all’anemia.

In particolare dovremo fare attenzio-
ne all’emoglobinuria ed emosideruria,
alla aptoglobina e all LDH.
Esamineremo ora due forme di ane-
mia emolitica soffermandoci su ver-
sante terapeutico: un’anemia emolitica
da causa intracorpuscolare, la sferoci-

e |ttero
— acolurico
— non prurito

e Segni e sintomi specifici del tipo di anemia emolitica

Lesordio puo essere
acuto o insidioso
con manifestazioni
cliniche varie

e Sintomi legati alla patologia di base che ha determinato
anemia emolitica

e Splenomegalia presente in genere nelle anemie emolitiche con-
genite (fa eccezione I'anemia falciforme), talvolta nelle anemie
emolitiche acquisite

e Colelitiasi
e Ulcere alle gambe (sickle cell, sferocitosi)
e Alterazioni scheletriche (talassemie)

e Crisi (nel corso di anemie emolitiche croniche)
— aplastiche (HPV-B19)
— emolitiche
— megaloblastiche

e Cambiamento colorazione urine

Tabella II - Sintomi e segni di anemia.
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tosi ereditaria, e I'anemia emolitica
autoimmune. Approfondire queste
due forme pud essere utile per ave-
re spunti sull’approccio diagnostico e
terapeutico un po’ di tutte le anemie
emolitiche e anche per seguire pazien-
ti gia in terapia prescritta da ematologi
o internisti.

D’altra parte il campo delle anemie
emolitiche deve essere multidiscipli-
nare vuoi per le patologie che possono
produrle (infezioni, tumori, sindromi
linfoproliferative ecc.) ma anche per le
comorbidita presenti in questi pazien-
ti i quali non infrequentemente sono
anziani, che possono avere dunque
anche pit di 3-4 comorbidita insieme
dopo i 70-80 anni.

La membrana eritrocitaria & molto
importante per il mantenimento della
forma a disco biconcavo dell’eritrocita,
forma fisiologica e utile per il trasporto
dell'ossigeno, in particolare nel micro-
circolo.

La struttura della membrana & com-
plessa e possono verificarsi alterazioni
nella sintesi delle proteine del cito-
scheletrico.

Ebbene, la sferocitosi ereditaria &
causata dalle mutazioni in uno dei
seguenti geni: SPTAI (1q21), SPTB
(14q23.3), ANKI (8p11.21), SL.C4Al
(17(121.31), EPB42 (15q15—q21) che
codificano, rispettivamente, per la ca-
tena alfa della spettrina 1 eritrocitaria,
la catena beta della spettrina 1 eritro-
citaria, l'anchirina-1, la proteina del
trasportatore anionico della banda 3 e
la proteina della membrana eritrocita-
ria della banda 4.2.

Le anomalie di queste proteine cau-
sano la perdita della coesione della
membrana dei globuli rossi e della su-
perficie della membrana, che compor-
ta la sferificazione, la minore deforma-
bilita e la prematura distruzione degli
eritrociti nella milza.

La sferocitosi ereditaria & la causa pitt
comune di emolisi cronica ereditaria
nell'’America del Nord, con una preva-
lenza di 1/5.000. Tuttavia alcuni studi
sulla fragilita osmotica indicano I'esi-
stenza di forme molto lievi o subclini-
che, che suggeriscono una prevalenza
a 1/2.000 nell'Europa settentrionale.
La prevalenza stimata ¢ tra 1:1600-
1:2000. Diversi sono i geni associati
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alla sferocitosi ereditaria. In circa il
75% dei casi la trasmissione & auto-
somica dominante. Il restante 25% &
spiegabile con mutazioni de novo o,
pitt raramente, recessive.

Si distinguono varie forme di sfe-
rocitosi ereditaria: lieve (Hb & nor-
male e reticolociti < 6%), moderata
(Hb > 8 g/dl e reticolociti > 6%), mo-
deratamente grave (Hb 6-8 g/dl e reti-
colociti > 10%), grave (Hb < 6 g/dl e
reticolociti > 10%).

In pratica penseremo alla sferocito-
si ereditaria quando & presente una
emolisi inspiegabile, una splenome-
galia e anche un’anamnesi familiare
positiva. Esami fondamentali sono: lo
striscio, la fragilita osmotica delle ema-
zie (in casi lievi pud essere normale, e
potremmo far eseguire un’incubazio-
ne prima a 37°C per 24 h), il TCD &
negativo, spesso avremo un MCHC
(nei 2/3 dei casi) aumentato e sempre
aumento della bilirubina indiretta.
Vediamo le scelte terapeutiche di que-
sta forma.

La trasfusione nei primi mesi di vita
¢ fondamentale ma successivamente
potrebbe non essere pitt necessaria.
In caso di grave anemia € necessario
ricorrere alle trasfusioni di emazie
concentrate. Poiché leritropoiesi nel
neonato e nei lattanti & fisiologica-
mente meno efficiente rispetto alle
et successive, accade che la maggior
parte delle trasfusioni nei soggetti af-
fetti siano necessarie solo entro il pri-
mo anno di vita: la maggior parte dei
soggetti trasfusi nei primi mesi, infatti,
non lo sara poi pitt negli anni succes-
sivi. Allo scopo di evitare o ridurre il
carico trasfusionale pud quindi essere
utile somministrare, fino ai 6 mesi di
vita circa, l’en’tropoietina umana ri-
combinante sottocute al dosaggio di
750-1.000 IU/kg/settimana. Successi-
vamente 'unica terapia disponibile (e
risolutiva nella quasi totalita dei casi)
& la splenectomia: questa procedura si
accompagna a incremento di rischio di
sepsi gravi ed e preferibile effettuarla
dopo i 4-6 anni di vita e per via lapa-
roscopica. Ovviamente & da riservarsi
alle forme gravi o moderatamente gra-
vi mentre non deve essere praticata
nelle forme lievi; nelle forme mode-
rate, la splenectomia deve essere valu-

tata caso per caso. La colecistectomia,
infine, & da praticare solo nel caso in
cui la calcolosi delle vie biliari sia sinto-
matica e deve essere effettuata per via
laparoscopica (qualche volta si esegue
contemporaneamente alla splenecto-
mia). Nelle forme lievi o moderate,
riconosciute anche in eta adolescen-
ziale o adulta, la terapia trasfusionale
si impone nelle crisi emolitiche severe.
Mi preme ricordare che la supple-
mentazione con acido folico & fonda-
mentale in tutte le anemie emolitiche
proprio per il facile depauperamento
di questa riserva labile (al contrario
della vitamina B12).

Infine & da sottolineare I'importanza
delle vaccinazioni quando si deci-
de di eseguire la splenectomia (che
sara d’elezione), da praticare almeno
2-3 settimane prima (vaccinazioni
anti meningococco, pneumococco ed
emofilo). Ricordiamo infatti che nei
soggetti non vaccinati le cosiddette
OPSI (Overwhelming Post Splenec-
tomy Infections) diventano un’emer-
genza medica che si misura in ore pilt
che in giorni e puo avere un esito fata-
le nel 50-70% dei casi. Pensiamo che
I'incidenza di ricoveri per infezioni
negli splenectomizzati e 7-8/100 an-
ni-persona (nei non splenectomizzati
e di 2/100 anni-persona). Anche se
basso, il rischio & circa 50 volte mag-
giore nelle persone con milza funzio-
nante ed & maggiore nei primi 2 anni
dopo la splenectomia anche se poi
perdura per tutta la vita.

Ecco che la sferocitosi ereditaria ci
ricorda dunque: I'importanza dell’e-
same citomorfologico eritrocitario; la
consapevolezza che i quadri, anche
congeniti, possono essere sfumati;
I'importanza di avere un laboratorio
che esegua le indagini di secondo li-
vello (fragilita osmotica, per esempio,
che permette una facile diagnosi evi-
tandoci indagini molecolari); impor-
tanza in tutte le anemie emolitiche, e
non solo nella sferocitosi, di una sup-
plementazione con folico.

Delle anemie emolitiche autoimmuni
parleremo nel prossimo numero.

giuseppe@curciarello.it
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L'incertezza ai tempi del COVID-19:
dall’infraumanizzazione
dell’anziano alla gestione

di una nuova normalita

di Sabrina Masetti, Stefano Cosi, Irene Certini

Linfezione da nuovo coronavirus
e la prima della storia con queste
caratteristiche specifiche. Alcuni
studi che pero hanno analizzato
altre epidemie mostrano come

i risvolti negativi sulla salute
mentale possano, nel lungo
periodo, avere un impatto
maggiore della malattia stessa.

Parole chiave
coronavirus, salute mentale,
incertezza, equita, infraumanizzazione

Gli studi degli ultimi mesi hanno
tentato di analizzare la relazione tra
pandemia e salute mentale e sembra
che in generale la presenza del CO-
VID-19 correli (in pitt di uno Stato)
con sintomi di ansia, depressione, ri-
schio suicidario, paura del contagio
e insonnia. Per quanto riguarda l'eta,
invece, le analisi presenti in letteratu-
ra sono in contrasto e cambiano a se-
conda del Paese di riferimento.

Nel presente articolo rifletteremo su
cosa sia accaduto e stia ancora acca-
dendo in Italia.

La presenza del COVID-19 ha portato
le persone a sperimentare I'isolamento
sociale forzato e cid ha potuto suscita-
re sensazioni di forte solitudine che a
loro volta sembrano avere un ruolo nel
predire la presenza di ansia e depres-
sione nelle persone coinvolte. Inol-
tre, soprattutto nel periodo del primo

lockdown, & aumentata, in particolare
per i soggetti cosiddetti a “rischio” (tra
cui anche gli over 65) la paura di am-
malarsi e di morire, una paura che,
se sperimentata a lungo, puo portare
a sentimenti di evitamento o rabbia e
poi ad ansia e depressione. Rispetto a
questi determinanti della salute (iso-
lamento e paura della morte) & inte-
ressante provare a fare una riflessione
ulteriore cambiando piano (da quello
psicologico a quello sociale), conside-
rando non solo come la presenza della
pandemia, dell'isolamento sociale e
della paura della morte correlino con
diversi disturbi mentali, ma come con
questi disturbi possano entrare in re-
lazione anche il tentativo di “infrau-
manizzazione” in un primo tempo e
I“incertezza” successivamente. Con-
cetti che non riguardano pit le singole
categorie (soggetti a “rischio” vs tutti
gli altri), ma come queste interagisco-
no tra loro.

Linfraumanizzazione & il processo che
porta una persona a considerare una
categoria meno umana dei suoi grup-
pi di appartenenza. A differenza della
deumanizzazione non prevede una
totale negazione dell'umanita dell’al-
tro. E un fenomeno diffuso e difficile
da modificare, poiché le persone che
hanno un atteggiamento “infrauma-
nizzante” ne sono spesso inconsape-
voli. Deumanizzazione e infraumaniz-
zazione possono portare a fenomeni di
esclusione sociale pitt 0 meno implicita
e quindi provocare nel gruppo che si
sente emarginato stati di ansia e sinto-
mi depressivi. E possibile che sia suc-
cesso cio anche agli anziani in Italia?
All'inizio della pandemia sentivamo
o pronunciavamo spesso frasi come
“F, morto per COVID-19. Ma quan-
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ti anni aveva? 80. Ah ecco, vabbe.”
oppure “muoiono solo quelli che sa-
rebbero morti lo stesso”. Gli anziani,
infatti, sembravano essere gli unici ad
andarsene per colpa del COVID-19.
Poi piano piano abbiamo capito che
non era proprio cosi e la divisione in
categorie non ¢ stata piti tanto chiara
come all'inizio.

E questo come ci fa sentire?

Adesso ci troviamo di nuovo in un pe-
riodo drammatico, in cui le persone
che non si trovano in una categoria “a
rischio” tentano ogni tanto di tornare
a utilizzare i discorsi “infrumanizzan-
ti”, ma senza successo; sapendo che la
malattia pud avere risvolti drammatici
per tutti. La categoria “giovani” che
pensava in termini “io ho 30 anni e
quindi ho pin diritti di te che ne hai
80" perde a oggi di significato, perché
i limiti stanno diventando sempre pilt
sfumati, I"“alibi” non regge piti come
agli inizi di marzo. Gli schemi pre-
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stabiliti saltano e diventa sempre pitt
difficile trovare un gruppo di appar-
tenenza in cui ci si possa considerare
“salvi”. Lincertezza in cui ci troviamo
ha un forte risvolto emotivo, soprattut-
to perché non si riesce a vedere una
fine. Guardando la “normalitd” com-
prendiamo che & profondamente mu-
tata e cid rende difficile capire come
dobbiamo comportarci e quali sono le
variabili in gioco da poter controllare.

Il pericolo di ammalarsi c’, esiste per
tutti, poiché la salute non & un fatto
individuale ma collettivo e siamo tutti
chiamati ad azioni di gentilezza e al-
truismo in quanto & I'unico modo per
sopravvivere a questo periodo com-
plesso. Gli stati emotivi negativi pos-
sono causare uno squilibrio psicofisico
e rendere le persone ancora pitt vulne-
rabili davanti a ogni tipologia di malat-
tia. Per questo & fondamentale ora pitt

letti per voi

che mai lavorare sulla salute mentale,
trovare un proprio equilibro tra cosa ci
fa paura e cio che vogliamo e possiamo
fare nella vita di tutti i giorni, esprime-
re tutte le nostre paure e trovare dei
mezzi per superarle. I meccanismi di
difesa che mettiamo in atto possono
essere infatti quelli dell’attacco o della
fuga, ma non possiamo continuare a
utilizzarli per un periodo indefinito di
tempo, poiché finiremmo per esaurire
le nostre energie. Se riuscissimo inve-
ce a pensare maggiormente in termini
di “io sono l'altro” e a cercare le nostre
risorse in questa “nuova normalita”
potremmo, sebbene limitati da alcuni
mezzi, rimanere liberi in noi e ricorda-
re agli altri che ancora lo possono esse-
re. Se partiamo da questi presupposti,
quando potremo avere un po’ meno
paura del virus in sé, saremo in grado
anche di pensare a che tipo di futuro

Textbook of patient safety
and clinical risk management

Liam DonaLbson, WALTER RicciArDI, Susan SHERIDAN, RiccArRDO TARTAGLIA (EDITORS)

Springer 2021

Nel settembre 20218 si riunirono a
Firenze i partecipanti provenienti da
ogni parte del mondo per il First In-
ternational Meeting “Patients safety
for the new medical generation”.
Nello stesso anno Federico Gelli, gia
deputato nella 17 legislatura, dette
vita a “Fondazione Italia in Salute”
con lo scopo di rafforzare il diritto
alla salute delle persone e la cultu-
ra della prevenzione degli errori in
ambito medico con la creazione, tra
I'altro, di iniziative pubbliche, eventi
scientifici, incontri, dibattiti oltre che
di una rete di specialisti italiani e in-
ternazionali esperti della materia.
Queste esperienze, diverse ma acco-
munate da medesimi intenti, si sono
compendiate nel Textbook of patient
safety and clinical risk management i
cui Editors sono alcuni dei pitt com-
petenti esperti della materia a livel-
lo mondiale, Liam Donaldson della
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London School of Hygiene and Tro-
pical Medicine, Walter Ricciardi del
Dipartimento di Igiene e Sanita Pub-
blica dell Universita Cattolica del Sa-
cro Cuore di Roma, Susan Sheridan
della Society to Improve Diagnosis in
Medicine di Evanston (USA) e Ric-
cardo Tartaglia dell'Ttalian Network
for Safety in Healthcare di Firenze.

Si parla di argomenti che fino a pochi
decenni fa erano riservati a pochi cul-
tori della materia e che adesso sono
invece entrati a pieno diritto nei corsi
di studio universitario e specialistico.

Sfogliando I'indice del volume, scritto
in lingua inglese, dedicato in primis ai
Colleghi piu giovani e fruibile anche
in modalita open access, si trovano,
tra gli altri, capitoli dedicati a Ad-
verse event investigation and risk as-
sessment, Patients for patient safety,
human error and patient safety, Brief
story of a clinical risk manager, Gui-

vorremmo e di contrastare i meccani-
smi capitalistici € deumanizzanti che
ci hanno portati fino a qui.

Sistemi di prevenzione che garanti-
scono agli individui la comprensione
profonda dei propri stati d'animo e dei
meccanismi di comunicazione tra in-
dividui servono a non ridurre i soggetti
in semplici categorie e a ricordare in-
vece che si tratta sempre di persone,
che si parli di anziani, donne, transes-
suali 0 immigrati. Bisogna fare atten-
zione, infatti, a non ridurre un proble-
ma sociale a un problema personale.
Se il problema & sociale, bisogna cer-
care di lavorare sulla societhd, senza
colpevolizzare o attribuire disturbi
all'individuo. Lequita tra categorie e
persone e il rispetto della complessita
devono essere la nostra nuova priorita.

centroclinicolamongolfiera@gmail.com

a cura di Simone Pancani

delines and safety practices for impro-
ving patient safety. E ancora sezioni
specifiche destinate alla sicurezza del
paziente in specifici contesti di pratica
medica (anestesiologia, chirurgia, me-
dicina d’'urgenza, pediatria, oncologia,
radiologia, oftalmologia ecc.), oltre a
capitoli riservati all'organizzazione
delle cure, alle cure primarie, all'or-
ganizzazione del lavoro per turni, alla
sicurezza delle medicazioni, alla tec-
nologia digitale e alle tematiche in
campo ergonomico.

Lavoro completo, interessante, dota-
to di un robusto apparato bibliogra-
fico, aperto a tematiche che nessun
professionista della Sanita pud oggi
ignorare, denso di spunti e riflessio-
ni per chi lavora con i malati e con i
processi di cura da tanto tempo e per
chi ancora deve conoscere approfon-
ditamente questo mondo affascinan-
te in continua e vorticosa evoluzione.
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Dai frammenti di Parmenide...
alla deframmentazione del QRS:
cosa pensare quando

il tracciato ECG e frammentato

Partendo dalle parafrasi

dei testi della scuola di Elea,
nasce, per associazione,
I'esigenza di valutare con
attenzione la deframmentazione
del QRS (fQRS) soprattutto se i
tratta di atleti. 'analisi ECG pone
Spesso dubbi interpretativi,

in particolare in medicina

dello sport, su morfologie che
possono tradire la presenza

di eventuali patologie cardiache

e sono di difficile inquadramento,
in particolare nei casi in cui

ci troviamo di fronte a soggetti
sani o apparentemente tali.
Morfologia e classificazione

ci aiutano nella corretta valutazione
degli elettrocardiogrammi

con aspetto dubbio.

Parole chiave:
ECG, QRS deframmentato,
sport, BBdx, idoneita

Dal pensiero di Parmenide di Elea,
filosofo che nacque, visse e operd nel
500 a.C., si traggono importanti in-
segnamenti su concetti fondamentali
quali verita, opinione e ipotesi (doxa)
che molto ci suggeriscono nell’ap-
proccio analitico e sistematico delle

di Laura Stefani

“tracce frammentate” come quelle
elettrocardiografiche.

Le molte parafrasi dei testi della
scuola di Elea, a partire dal proemio
del poema di Parmenide, pongono
l'attenzione su come “le opinioni dei
mortali siano spesso fallaci” e su come
“bisogna interpretare le apparenze”
per poi passare al concetto complesso
di essere, cioé che “Tessere”, di fatto
quello che “&” (quello che vediamo),
“non & non essere”.

Cosi un’ispirazione filosofica e poetica
guida il filosofo “dalle case della Notte
e dell'ignoranza umana verso la luce
del Giorno e della conoscenza” che lui
definisce “divina”.

Se ci lasciamo pervadere dal pensiero
di Parmenide e procediamo per asso-
ciazioni, cosi come 'animo umano e
I'intelligenza che ci & stata donata ci
inducono a fare, I'approdo del pensie-
ro a una traccia frammentata dell’at-
tivita elettrica del cuore & diretto e
breve. Come Parmenide vogliamo ve-
dere fino infondo la veritd ed entria-
mo cosi nel dettaglio della diagnosi.

La deframmentazione del QRS

nella cardiologia dello sport: proemio
Lanalisi elettrocardiografica pone
spesso problemi di interpretazione
fisiopatologica. In medicina dello
sport questa lettura pud diventare
ancora pin difficile soprattutto se
allECG viene richiesto un ricono-
scimento, dal tracciato stesso, di pre-
senza o assenza di patologia cardiaca.
1l rilevamento e lattribuzione di un
certo significato diagnostico-progno-
stico da un semplice ECG a partire da
un’eventuale alterazione della traccia,
che & in molti casi dirimente ai fini
della gestione dell’atleta complesso e
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anche ai fini del rilascio del certifica-
to di idoneita sportiva, sono un passo
fondamentale in medicina dello sport.
Negli ultimi anni I'osservazione della
presenza di spikes del QRS, evidenti
al tracciato elettrocardiografico, ha
assunto particolare interesse. Il pat-
tern ECG “frammentato”, diverso
dal semplice BBdx o BBsx, fu inizial-
mente definito come spikes aggiun-
tivi del QRS in assenza di ritardo di
conduzione. E necessario infatti, per
definizione, che il QRS sia stretto
(circa 80 ms).

Secondo la letteratura il QRS de-
frammentato (fQRS) viene pertanto
definito tale in presenza di un’onda
R aggiuntiva (RO) del QRS oppure
come un notch nel nadir dell'onda R
o dell'onda S o ancora per la presen-
za di una frammentazione aggiuntiva
(RO) in due derivazioni contigue e
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Corrispondenti a un territorio coro-
narico, registrate in un tracciato ECG
12-d (0,5 e 150 Hz) (Figura 1).

Liter di definizione del QRS fram-
mentato & stato negli anni, pertanto,
complesso. A questa iniziale definizio-
ne, si & aggiunto nel tempo, la defini-
zione di fragmented wide QRS (f-w-
QRS) definito come la presenza di 2
o pitt onde notches in due derivazioni
contigue corrispondenti al territorio
coronarico anteriore, inferiore o late-
rale e separate da almeno 40 msec.
Possiamo trovare il concetto e la de-
scrizione corrispondente a un wide
QRS frammentato anche nel caso dei
blocchi di branca (con QRS > 120) e
nelle extrasistoli sopraventricolari lad-
dove sono presenti pitt di due notches.
Alcuni autori definiscono questo par-
ticolare aspetto come p-fQRS.
Vengono riportati di seguito due
esempi di cui il primo & indicativo
di una condizione verosimilmente di
deframmentazione patologica (Figu-
ra 2), Ialtro invece (Figura 3) appar-
tiene a un caso riscontrato in ambito
medico-sportivo, appartenente a un
soggetto di sesso femminile di eta
media 50 anni, asintomatico prati-
cante sport, verosimilmente non as-
sociabile a patologia.

Dal significato prognostico alla
classificazione del QRS deframmentato
La storia dell'inquadramento del QRS
frammentato e il tentativo di classifi-
cazione del fQRS si sono sviluppati at-
traverso la ricerca della coesistenza di
tale pattern con specifiche patologie
cardiache, come alcune cardiomiopa-
tie ma anche patologie di ordine “non
primariamente cardiaco”, come le
neoplasie, soprattutto se trattate con
radioterapia, le insufficienze respira-
torie oppure condizioni non necessa-
riamente patologiche quali ad esem-
pio il semplice grasso epipericardico.
In medicina dello sport e ancora di
pit in cardiologia dello sport, la dia-
gnostica ECG diventa pitt complessa
in quanto questa disciplina si occupa
attualmente non solo di soggetti spor-
tivi apparentemente sani, ma anche di
soggetti affetti da malattie cronico-de-
generative suscettibili, per comorbili-
ta, di essere indirizzati verso percorsi
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Figura 1 — Esempio di ECG con notch su onda R.

v, |ngrand|to
1 aVR Vi Va
L o'
2 7 ] |
: 4
] il\l’l.I V2 Vs s
| V, ingrandito

m, aVvF Vs Ve
J | V, ingrandito

s '

3 14

i ¥ N —

sl
s

Figura 2 — Wide-fQRS (da: Mittal SR.
Fragmented QRS: a simple electrocar-
diographic prognostic marker in car-

diovascular disease. ] Clin Prev Car-
diol 2016;5:94-8, mod.).

complessi di ricondizionamento dello
stile di vita e quindi verso attivita fisica
programmata. Indubbia la necessita
anche in questi casi di stratificare il ri-
schio aritmico, soprattutto se indotto
da attivita fisica.

11 significato prognostico del fQRS &
stato pertanto affrontato in letteratu-
ra da vari autori, che hanno suppor-
tato l'ipotesi di come la sua presenza
si associ signiﬁcativamente a eventi
cardiaci avversi.

In particolare & stata studiata I'asso-
ciazione del fQRS nel caso della car-
diopatia ischemica, per lo piti a sede
anteriore o inferiore.

Nel caso specifico della cardiopatia
ischemica, & stato dimostrato che la
presenza di fQRS a sede anteriore &
associata a una malattia coronarica
multivasale mentre pitt sfumate sono
state le associazioni riscontrate nel
caso di fQRS con la malattia corona-
rica quando questo & evidente nelle
derivazioni inferiori.

In ogni caso la presenza di fQRS vie-
ne generalmente legata alla presenza
di una “cicatrice” e cio ha garantito
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Figura 3 — Esempio di fQRS in sog-
getto di sesso femminile e sportivo.
Caso clinico Medicina dello Sport -
AOU Careggi 2020. Latleta femmina
non mostrava all'ecocardiogramma
segni di ipertrofia miocardica, i reperti
morfologici e funzionali miocardici ri-
sultavano nella norma.

comunque la possibilita e la necessita
di elaborare una sorta di classificazio-
ne morfologica come quella riportata
di seguito (Figura 4).

Fisiopatologia clinica e caratteristiche
del fQRS (fragmented QRS)

La prima evidenza di QRS defram-
mentato risale al 1973 (Boineau e
Cox) quando fu rilevata in corso di
ischemia in un cane. Nell'uomo &
stato dimostrato come la sede del
fQRS corrisponda alla zona necroti-
ca, ovvero cicatriziale, con una sen-
sibilita anche maggiore dell'onda Q.
Se andiamo ad analizzare i possibili
contesti di lesione dove il fQrs pud
essere rilevato, troviamo molte con-
dizioni cliniche.

E noto come la zona cicatriziale sia
caratterizzata da una non omogenea
attivazione elettrica da cui deriva la
morfologia particolare del QRS, che
si correla con I'estensione della lesio-
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Figura 4 — QRS deframmentato come marker di cicatrice miocardica. Differenti
pattern morfologici del QRS frammentato: un tentativo di classificazione(da: Hau-
kilahti MAE, Eranti A, Kenttd T, et al. QRS fragmentation patterns representing
myocardial scar need to be separated from benign normal variants: hypotheses and
proposal for morphology based classification. Front Physiol 2016;7:653, mod.).
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Figura 5 — Reperto ECG e RNM suggestivo per fQRS in presenza di miocar-
dite (da: Ferrero P, Piazza I, Kiihl U, et al. QRS fragmentation as a possible
electrocardiographic diagnostic marker in patients with acute myocarditis: pre-
liminary histopathological validation. ESC Heart Fail 2020;7:2527-33, mod.).

ne ed & corrispondente al soprasli-
vellamento del tratto ST. Studi dimo-
strano inoltre come, anche in caso di
cardiopatia ischemica stabile, la pre-
valenza del fQRS sia maggiore lad-
dove i circoli collaterali sono scarsi.
Particolarmente interessante, soprat-
tutto in medicina dello sport, risulta
'associazione del fQRS con la CMI
(cardiomiopatia ipertrofica), dove la
sede e I'estensione del QRS defram-
mentato sono correlate alla zona di
impregnazione al gadolinio eviden-
ziabile alla RNM.

Questo conferma la presenza di zone
di eterogenicita e fibrosi evidenti in
presenza di CMI.

Altre condizioni cliniche pitt particolari
come la sarcoidosi e le miocarditi ven-
gono annoverate tra le cause di fQRS.
La miocardite in particolare, patolo-
gia molto critica dal punto di vista fi-
siopatologico in medicina dello sport,
anche nel solo sospetto di malattia,

soprattutto per il potenziale effetto
peggiorativo dovuto all’attivita fisica
che & controindicata, pone interesse
nella ricerca di pattern ECG specifi-
ci. Tale morfologia del QRS, se asso-
ciata a un sospetto clinico e aritmico
rilevante, potrebbe avere un signifi-
cato diagnostico di supporto, soprat-
tutto nel caso delle forme persistenti
di miocardite, dove sembra che il
fQrs sia maggiormente rappresen-
tato e laddove il profilo morfologico
tipico all’ecocardiogramma non &
spesso sufficientemente dirimente.
In questo caso si creerebbe un di-
sturbo di conduzione , un’anisotro-
pia, in cui il fQRS trova la propria
origine (Figura 5) .

Altra zona grigia, di difficile corretta
interpretazione clinico-strumentale e
di particolare interesse in cardiologia
dello sport, & il riscontro di fQRS in
caso di ipertrofia del miocardio spe-
cie quando questa si manifesta all’e-
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cocardiogramma con caratteristiche ai
limiti per ipertrofia patologica. Su que-
sto aspetto, per cui non & ancora ben
chiaro I'eventuale peso o significato del
pattern ECG descritto, occorreranno
approfondimenti di ricerca scientifica
per chiarire I'eventuale ruolo di scre-
ening o slatentizzazione di patologia a
partire da un tale reperto, soprattutto
in relazione ai vari tipi di sport prati-
cati. Pili chiaro & invece il quadro di
interpretazione del fQRS nel caso di
situazioni ~ sicuramente  patologiche
come la CMI, dove & stato osservato
come la presenza di QRS frammen-
tato sia significativamente associata ad
aritmia ventricolare ed eventi aritmici
maggiori, tanto che questa alterazio-
ne elettrocardiografica & stata definita
un fattore predittivo indipendente per
queste due complicanze.

Conclusioni e riflessioni

La difficolta dell’accuratezza diagno-
stica nell'identificare il QRS defram-
mentato pone l'attenzione sulle pos-
sibili controversie sulla reale diagnosi
della deframmentazione del fQRS,
stante il fatto che tale aspetto e ri-
scontrato anche in molti soggetti della
popolazione generale. Alcuni autori
hanno sottolineato come il fQRS sia
un fattore predittivo indipendente
di aritmie soprattutto nel caso della
CMD primitiva idiopatica, ma anche
nella sindrome del QT lungo che ne
avvalora il significato clinico.

Resta comunque indubbio che T'at-
tenzione in presenza di fQrs dovreb-
be mantenersi alta, specie se si tratta
di una popolazione di atleti con arit-
mie. Cio soprattutto per la maggiore
frequenza di riscontro di fQRS con
contrazioni  ventricolari premature
ed episodi di fibrillazione. In questo
senso, una volta accertata e acclarata
la diagnosi di fQRS, potrebbe essere
importante pensare sempre, almeno
in prima analisi, a un monitoraggio
con Holter ECG ed ecocardiogramma
anche del tipo ecostress.

Il documento é stato scritto con il con-
tributo e gli approfondimenti di Mar-
co Corsi, studente al V anno del corso
di laurea in Medicina e Chirurgia.

laura.stefani@unifi.it
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GIANNI AMUNNI

Oncologo, Direttore generale dell Istituto
per lo Studio, la Prevenzione e la Rete
Oncologica (ISPRO), coordinatore

della Rete Oncologica della Toscana

MAURIZIA BRUNETTO

Professore straordinario di Medicina
Interna dell’Universita degli Studi di Pisa,
Direttore dell’'UO di Epatologia e del DAT
delle Specialita Mediche dell’Azienda
Ospedaliera Pisana

TOSCANA MEDICA - Quali sono il
ruolo e Uimportanza dell’epatocarci-
noma all’interno della patologia epa-
tica e quale ¢ la sua epidemiologia in
Toscana?

AMUNNI - Si tratta di un tumore che
riguarda circa il 3% della patologia
oncologica, caratterizzato da un’in-
cidenza quasi doppia nel sesso ma-
schile rispetto al femminile e dalla
presenza nell'anamnesi di fattori pe-
culiari quali una patologia virale epa-
tica, 'abuso di alcol e alcune forme
di steatosi non alcolica. Si riscontra
in percentuali rilevanti nella popola-
zione anziana a causa della sua lunga
storia clinica e in Toscana registra
percentuali di incidenza ogni cento-
mila abitanti del 19,6 negli uomini e
del 7,5 nelle donne. La sua incidenza
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LORENZO ANTONUZZO

Professore associato dell’ Universita
degli Studi di Firenze, Direttore
della SOD Oncologia Medica
dellAOU Careggi, Firenze

LisA LA ViLLA

Medico di Medicina Generale,

tutor in Medicina Generale e specialista
in Gastroenterologia

maggiore si riscontra nel territorio
dell’Area Vasta Nord-Ovest che, tra
Ialtro, & anche quella che a oggi regi-
stra la minore riduzione di casi rispet-
to alle Aree Vaste Centro e Sud-Est.

BANFI - Anche se le cose possono cer-
tamente essere migliorate, bisogna
perd riconoscere che la situazione in
questo campo in Regione Toscana
non & poi cosi “drammatica”, poten-
do contare su una delibera regionale
dedicata ai percorsi HCV e su una
rete di specialisti, medici di medicina
generale e gruppi di lavoro multidisci-
plinari che si occupano di questa po-
polazione di pazienti e delle patologie
correlate.

BRUNETTO - In oltre il 90% dei casi

I'epatocarcinoma compare in sog-

Epatocarcinoma:
approccio multidisciplinare e novita di cura

a cura di Simone Pancani

ROBERTO BANFI

Farmacista, membro del Comitato prezzi
e rimborso di AIFA e del Comitato Etico
di Area Vasta Centro

FABIO MARRA

Professore ordinario di Medicina Interna,
Universita degli Studi di Firenze.
Direttore dell’'UO di Medicina Interna

ed Epatologia AOU Careggi, Firenze

TERESITA MAZZET
Professore ordinario Farmacologia f.r.
Universita degli Studi di Firenze

getti cirrotici e fino al 98% dei casi
in pazienti con epatopatia cronica.
Questo significa che I'eliminazione
della causa del danno epatico croni-
co in fase pre-cirrotica rappresenta
un’azione preventiva estremamente
importante nei confronti della suc-
cessiva eventuale comparsa della
neoplasia. Grazie alla disponibilita
di farmaci estremamente efficaci, le
epatiti virali rappresentano un setto-
re nel quale tale azione preventiva



puo essere posta in atto con succes-
so. Ecco quindi la necessita di iden-
tificare e trattare tempestivamente
tutti i pazienti con epatite C, come
previsto dalla delibera regionale
n. 397 dell’aprile 2018, per evitare
di continuare a vedere, come invece
purtroppo accade ancora oggi, pa-
zienti con malattia da HCV in fase
anche molto avanzata. Prevenire
significa quindi evitare il progredi-
re della malattia di fegato verso la
cirrosi oppure, quando questa si sia
gia sviluppata, ridurre comunque il
rischio di comparsa della neoplasia.
Un altro punto importante da sot-
tolineare deriva dal fatto che cono-
scendo le condizioni predisponenti
lo sviluppo del tumore & possibile
porre in atto una sorveglianza atti-
va dei pazienti con malattia croni-
ca attiva di fegato. Quest'ultima si
basa sull’effettuazione di ecografie
periodiche ripetute ogni sei mesi.
La diagnosi della neoplasia in fase
precoce permette un intervento pilt
radicale, mentre lo spegnimento
della malattia di fegato (ad esempio
grazie all’eradicazione dell’epatite
C) riduce le limitazioni dell’inter-
vento terapeutico per la cura contro
il tumore che potrebbero derivare
dalla persistenza di un’epatopatia
attiva, che per altro puo favorire la
ricorrenza della neoplasia dopo una
prima asportazione.

MARRA - Sulla scorta delle osserva-
zioni fatte in precedenza dal profes-
sor Amunni ricordo che in tempi re-
centi il quadro epatologico associato
ad un epatocarcinoma & cambiato
con il sempre maggiore riscontro di
steatosi non alcolica rispetto alle in-
fezioni virali nettamente prevalenti
fino a 10-15 anni fa, con evidenti
conseguenze sull’approccio di cura
di queste condizioni. Da sottoline-
are inoltre il fatto, oggettivamente
piuttosto inquietante, che a fronte
del 25-30% della popolazione ge-
nerale adulta che presenta steatosi
del fegato, una quota parte arriva
a sviluppare la neoplasia anche in
assenza di cirrosi. In alcuni studi ¢
stato infatti riportato che fino al 50-
55% dei pazienti con epatocarcino-

ma non erano cirrotici. Purtroppo
a oggi intercettare quanto prima
questi soggetti con opportune atti-
vita di sorveglianza clinica ed epi-
demiologica appare assai difficile a
causa della mancanza di protocolli
specifici.

MAZZEI - Come sintesi di molto di
quanto detto fino a ora si pud dire
che il carcinoma epatocellulare & un
tumore ipervascolarizzato con una
angiogenesi aberrante sostenuta da
fattori di crescita quale quello per
I'endotelio vascolare (VEGF) che
contribuiscono fortemente sia alla
crescita tumorale che al suo poten-
ziale metastatico.

TOSCANA MEDICA - Alla luce di quan-
to detto fino a ora la prevenzione
dell’epatocarcinoma puo essere consi-
derata “facile”?

AMUNNI - Penso che si possa oppor-
tunamente rispondere alla domanda
considerando due ordini di fattori. Il
primo: & necessario lavorare molto
nel campo della prevenzione prima-
ria, identificando i corretti stili di vita
e di alimentazione da seguire la cui
inosservanza nella genesi di quadri
patologici a loro volta propedeutici
alla neoplasia di fegato & ormai ben
conosciuta. Il secondo: identificare
quanto prima, oltre a quelli ora ricor-
dati, anche i soggetti affetti da pato-
logie non oncologiche che perd po-
trebbero evolvere fino alla comparsa
dell’epatocarcinoma. Tutto questo
porta lattenzione sulla grande im-
portanza delle attivita preventive
condotte a livello territoriale nell’ot-
tica di fare arrivare all’'ambito specia-
listico ospedaliero i soggetti che ne
abbiano reale necessita.

BRUNETTO - Anche secondo me &
importante porre attenzione alla cre-
scita dei casi di epatopatia con com-
ponente metabolica, ricordando che
questa puo essere presente, come
co-fattore, anche nei soggetti con
pregressa infezione virale. Spesso
vediamo pazienti che, curati dall’in-
fezione da HCV, mantengono una
malattia di fegato metabolica (perché
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sovrappeso, diabetici, dislipidemici),
che soprattutto in presenza di una
fibrosi in fase avanzata costituisce
un elevato fattore di rischio per lo
sviluppo di HCC. Il messaggio che
dobbiamo trarre da queste conside-
razioni & che il soggetto HCV guari-
to, se con fibrosi epatica severa/cirro-
si non deve essere “abbandonato” né
a livello territoriale né specialistico
per lelevata probabilita che possa
sviluppare un epatocarcinoma. Un
altro elemento importante & che la
sorveglianza ecografica semestrale
del paziente cirrotico dovrebbe esse-
re eseguita da un professionista con
specifiche competenze nello studio
del fegato, per garantire I'accuratez-
za diagnostica necessaria a non man-
care lidentificazione della lesione
precoce.

MARRA - Penso si possa affermare,
a riassumere quanto detto finora,
che almeno teoricamente la pre-
venzione e la sorveglianza clinica
dell’epatocarcinoma nel paziente
cirrotico non dovrebbero essere poi
cosi difficili, soprattutto se la que-
stione difficile viene affrontata nel-
la maniera corretta in primo luogo
a livello del territorio, poi a livello
specialistico e nell’ottica della con-
divisione delle conoscenze tra tutti i
professionisti.

TOSCANA MEDICA - Dottoressa La
Villa, quale ¢ la sua esperienza di me-
dico di medicina generale alle prese
con queste situazioni?

LA VILLA - Come tutti ben sappia-
mo, la pandemia in questi ultimi
mesi ha allontanato in maniera si-
gnificativa un gran numero di pa-
zienti con patologie croniche dagli
studi dei medici di base e questo si
e verificato anche per i casi con pa-
tologia epatica che invece avrebbero
richiesto il proseguimento dei con-
trolli nel tempo. Ovviamente anche
io concordo sulla necessita impre-
scindibile del follow-up mirato di
cui abbiamo parlato, ma la richiesta
di inserire una motivazione prescrit-
tiva in certi casi complica la nostra
attivita. Fatta salva I'importanza
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carcinomi primari del fegato.

T s
..:.;ﬁ-;--g.: Il cancro al fegato é il
. 88

e il carcinoma epatocellulare (HCC) conta per il 909%0 dei

sesto piu
comune

al mondo

della valutazione periodica dei valo-
ri delle transaminasi in un paziente
affetto ad esempio da steatosi o cir-
rosi epatica, per avere queste infor-
mazioni il medico di famiglia deve
compilare una richiesta motivata,
altrimenti 'esame finisce in fascia C
e quindi a carico totale del paziente.
In questa situazione & ovvio che il
professionista possa avere qualche
perplessita dovendo richiedere uno
studio laboratoristico pitt approfon-
dito della funzionalita del fegato,
un’ecografia oppure addirittura ac-
certamenti di livello pitt avanzato.
Inoltre non bisogna poi dimentica-
re che i tempi attuali di prenotazio-
ne tramite CUP per la diagnostica e
per le consulenze specialistiche epa-
to-gastroenterologiche non aiutano
certamente)!

MARRA - Anche nel campo della pa-
tologia epatica il rapporto continuo
e partecipato tra medicina di base e
specialisti rappresenta un momento
di fondamentale importanza per la
migliore gestione condivisa di que-
sti pazienti. Nonostante molto si sia
fatto per creare momenti e occasio-
ni di comunicazione tra professioni-
sti, purtroppo bisogna riconoscere
che ancora assai spesso i contatti
vengono stabiliti sulla base di rap-
porti e conoscenze interpersonali
tra colleghi. In questa situazione di
fondo lo specialista poi pud trovarsi
a dover a fare in prima persona una
sorta di triage per decidere quali pa-
zienti vedere prima di altri: & ovvio
che un’ipertransaminasemia datante
mesi avra una priorita minore rispet-
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to a un quadro ecografico fortemen-
te sospetto per neoplasia di fegato.

AMUNNI - Alcune considerazioni
partendo dagli interventi preceden-
ti. B assolutamente necessario fare
un salto di qualita nell’organizzazio-
ne di differenti percorsi di diagnosi
e cura, valorizzando al massimo ap-
punto il percorso rispetto alla sin-
gola prestazione in esso contenuta
e I'Oncologia ben si presta alla cre-
azione di PDTA ben congegnati e
altrettanto ben realizzati.

E necessario poi abbattere il muro
che divide l'ospedale dal territorio,
in considerazione del fatto che il per-
corso di diagnosi e cura dei pazienti
& molto spesso fatto di brevi ricoveri
caratterizzati da elevati bisogni assi-
stenziali e di lunghe permanenze a
domicilio in carico per lo pitt ai medi-
ci di medicina generale. Ebbene, bi-
sogna che tutti gli operatori abbiano
ben chiaro il concetto che in questo
scenario complesso la regia non pud
che essere una sola e che tutti rispon-
dono a scelte di diagnosi e cura de-
clinate tuttavia su setting assistenziali
diversi, alcuni basati in ospedale e al-
tri gestiti invece sul territorio. Senza
poi dimenticare che alcuni passaggi
dei percorsi correttamente struttura-
ti possono finire per condizionare la
prognosi pitt dei farmaci e delle sin-
gole prestazioni.

Anche nel caso della patologia tumo-
rale del fegato, una volta affrontate le
questioni della prevenzione e della
diagnosi si arriva a parlare di terapia
e ormai sappiamo che la prognosi di
questi pazienti cambia in maniera so-

stanziale a seconda che vengano se-
guiti da un singolo medico oppure da
gruppi multidisciplinari comprenden-
ti chirurghi, oncologi, patologi, radio-
terapisti, esperti di terapie locoregio-
nali e via discorrendo. Si tratta spesso
di malati con la necessita di presta-
zioni di cura di nicchia che possono
essere assicurate solamente in centri
che affrontano annualmente casisti-
che importanti, come nel caso dell’ap-
proccio chirurgico alla malattia. Per
questo la regia di cui parlavo prima
deve essere in grado sia di canalizzare
ipazienti verso i centri pitt appropriati
che di gestirli a livello del territorio,
dopo avere organizzato a ogni livello
adeguate azioni di screening e pre-
venzione. Realizzare un PDTA come
sta in questo periodo accadendo in
Toscana per quanto riguarda i tumori
del tratto gastrointestinale superiore
(compreso quindi I'epatocarcinoma)
non vuole dire operare solamente uno
sterile esercizio di scienza ma creare
occasioni di approfondimento, condi-
visione e discussione tra tutti i profes-
sionisti a vario titolo impegnati nella
cura di questi malati.

ANTONUZZ0 - Anche secondo la mia
esperienza & molto importante cerca-
re di avvicinare quanto pit possibile
il territorio all'ospedale e viceversa,
creando canali di comunicazione ad
hoc tra questi due setting assistenziali
nel tentativo auspicato di far passare
ai pazienti quanto pitt tempo possibile
nel primo e tanto meno nel secondo.

Linformatica certamente pud forni-
re un aiuto assai signiﬁcativo, come
dimostra ad esempio I'esperienza di
Careggi, dove attraverso la cartella
elettronica gestita dalla piattaforma
ArchiMed i medici di famiglia, in
presenza di adeguato consenso infor-
mato, possono accedere ai dati rac-
colti durante il ricovero del proprio
paziente in ospedale e confrontarsi
direttamente con i colleghi che I'han-
no in carico. Adesso si tenta di esten-
dere questa modalita di comunica-
zione tra medici anche all'interno dei
GOM (Gruppi Oncologici Multidi-
sciplinari) per consentire al medico
curante di rapportarsi velocemente
con tutta I'équipe multispecialistica
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che sta seguendo un suo paziente on-
cologico. Questa modalita, oltre a fa-
cilitare moltissimo la comunicazione
tra medici, potrebbe risultare utile
anche per ridurre il carico di esami
e riscontri diagnostici limitandosi
soltanto a quelli concordati tra tutti i
membri del team di cura.

BRUNETTO - Fatta salva la necessita
assoluta di comunicazione tra ospe-
dale e territorio, credo che un mo-
mento da valorizzare per la gestione
dei pazienti epatopatici sia quello del
potenziamento di percorsi ambulato-
riali, in regime di Day Hospital/Day
Service, dedicati a questi pazienti e
personalizzati in base agli specifi-
ci fattori di rischio, come del resto
avviene in molte realta ospedaliere
della nostra Regione. La telemedici-
na pud diventare a questo livello un
utile strumento in grado di favorire
il processo di comunicazione tra pro-
fessionisti, grazie ad esempio ai tele-
consulti con i medici di base o alle
visite collegiali urgenti via web che
potrebbero essere l'anticamera di
una futura presa in carico condivisa
e realmente partecipata.

TOSCANA MEDICA - Un Piano Dia-
gnostico Terapeutico Assistenziale ri-
servato all'epatocarcinoma potrebbe
aiutare nella sua gestione complessi-
va visto, tra Ualtro, che in Toscana si
sta adesso lavorando alla stesura di
uno dedicato ai tumori dell’apparato
digerente superiore?

BANFI - I PDTA rappresentano de-
gli “oggetti del desiderio” cercati e

richiesti da tutti, medici, pazienti e
industria. Il rischio che oggi stiamo
perd correndo & trovarsi a creare dei
bellissimi documenti, aggiornati e
articolatissimi, che perd ben difficil-
mente sono in grado di avere appli-
cazione concreta nella pratica di tutti
i giorni. Capisco bene che il medico
di famiglia senta la necessita di avere
un PDTA per la sclerosi multipla o
la fibrosi polmonare idiopatica, perd
molte volte, come veniva ricordato
prima, la gestione pratica di una de-
terminata malattia si svolge in gran
parte sulle conoscenze personali tra
i vari professionisti.

Certo un PDTA ben fatto riduce di
molto il fenomeno prima citato dal
professor Amunni, cioe quello di in-
dirizzare il percorso di un paziente e
del suo medico esclusivamente ver-
so il farmaco, senza considerare in
un’ottica globale tutto quello che in-
vece esiste intorno e dentro a questo
percorso, dal punto di vista assisten-
ziale, terapeutico e sociale.

TOSCANA MEDICA - Parliamo di te-
rapia dell’epatocarcinoma: una volta
raggiunta la diagnosi quali sono gli
step di cura?

MARRA - Prima di tutto bisogna ri-
cordare che, a differenza di neopla-
sie di altri distretti, in moltissimi casi
questi pazienti hanno due malattie in
contemporanea: un’epatopatia croni-
ca spesso avanzata e il tumore vero e
proprio.

In linea di massima possiamo dire che
il ventaglio delle opzioni terapeutiche
& oggi molto ampio, partendo dalle

opzioni che comprendono tecniche
ablative loco regionali (termoablazio-
ne, ablazione a microonde, chemio-
embolizzazione, radioembolizzazio-
ne) e altre di chirurgia tradizionale
fino ad arrivare al trapianto d’organo.
In molti casi diversi approcci di cura
sono proponibili e a questo punto
entra in gioco il gruppo multidisci-
plinare che individuera e proporra
al paziente la migliore soluzione
per la sua situazione. Ovviamente
la stadiazione della malattia & molto
importante per qualsiasi approccio
si voglia proporre. Fino a poco tem-
po fa era molto usato uno schema
di stadiazione proposto dai colleghi
di Barcellona che assegnava in ma-
niera molto rigida una determinata
terapia a un determinato livello di
malattia. Pitt modernamente questa
impostazione ¢ stata superata e oggi
assistiamo a una notevole flessibili-
ta nella cura dell’epatocarcinoma
sfruttando le varie competenze che
si ritrovano all'interno dei GOM,
per cui, ad esempio, un paziente che
non pud essere in un primo tempo
trapiantato per eccessivo carico di
malattia, lo pud diventare in seguito
dopo essere stato sottoposto ad altre
opzioni di cura.

BRUNETTO - Le varie opzioni tera-
peutiche sono condizionate dal nu-
mero, dalle dimensioni e dalla lo-
calizzazione delle lesioni tumorali,
in pratica dal carico di malattia che
puo e direi deve guidare la scelta te-
rapeutica. In linea di massima, I'epa-
tologo vede i pazienti in una fase pitt
precoce di malattia, perché segue i
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pazienti in sorveglianza ecografica,
al contrario I'oncologo spesso ha ri-
ferito il paziente con situazioni mol-
to pit avanzate. Ogni specialista che
partecipa al GOM vi contribuisce
quindi con il proprio approccio per-
sonale basato sull’esperienza e sulla
specifica competenza professionale.
Il valore aggiunto del GOM deriva
proprio dalla possibilita di avvalersi
del contributo multidisciplinare nella
discussione del singolo caso clinico.

ANTONUZZO - Nei GOM inoltre si
realizza un altro momento di fonda-
mentale importanza nella gestione
dei pazienti con malattia neoplastica,
cio¢ la ridiscussione del caso dopo
I'esecuzione di una determinata te-
rapia e la successiva strategia da se-
guire proprio alla luce dei risultati
ottenuti in precedenza.

AMUNNI - La creazione dei GOM
ha rappresentato una pietra miliare
nell’evoluzione della moderna On-
cologia e dei suoi schemi organizza-
tivi e gestionali. Vorrei sottolineare a
questo proposito due punti. Il primo
¢ che lattivita dei componenti del
gruppo deve essere contestuale e
non organizzata in modo che i singoli
specialisti vengano coinvolti cronolo-
gicamente uno dopo l'altro. Il secon-
do si riferisce al fatto che qualsiasi
valutazione multispecialistica deve
essere fatta a momenti ben precisi
del percorso di diagnosi e cura, in
particolare prima di prendere qual-
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siasi decisione medica, chirurgica o
di radiologia interventistica, dopo il
trattamento primario (che se con-
dotto in ambito chirurgico ci ha per-
messo di ottenere la tipizzazione mo-
lecolare del tumore) e al momento
dell’eventuale ripresa della malattia.
Questi concetti che a noi oggi sem-
brano tutto sommato abbastanza ovvi
in realtd hanno avuto bisogno in pas-
sato di lunghe e accese discussioni e
di precise valutazioni concettuali pri-
ma di esseri accettati e condivisi da
tutti professionisti dei GOM.

TOSCANA MEDICA - Approfondendo
la questione della terapia, recenti
acquisizioni hanno dimostrato che
le percentuali di sopravvivenza dei
pazienti con epatocarcinoma in fase
avanzata e non pit operabili possono
essere aumentate con un approccio
immunoterapico. Di cosa si tratta?

ANTONUZZO0 - Fino a una quindicina
di anni fa I'epatocarcinoma era una
malattia sostanzialmente “orfana” dal
punto di vista delle possibilita di cura
a causa della sua elevata resistenza
nei confronti dei trattamenti che-
mioterapici sistemici. Qualche suc-
cesso era stato in seguito raggiunto
dall'introduzione dei primi farmaci
tirosinchinasi inibitori, anche se non
bisogna dimenticare che gli studi re-
gistrativi li confrontavano con il pla-
cebo proprio perché all’epoca non
erano disponibili alternative di una
qualche efficacia.

Le cose sono cambiate con il tempo e
possiamo oggi disporre di trattamen-
ti di prima, seconda e anche terza
linea.

Recentemente vantaggi assai signi-
ficativi sono stati riportati con I'im-
piego della combinazione di due
anticorpi monoclonali:  atezolizu-
mab, con azione immunoterapica
inibitore del recettore PD-L1 e be-
vacizumab, dotato invece di azione
antiangiogenetica.

Pitt in dettaglio, atezolizumab espli-
ca la propria attivita legandosi selet-
tivamente al ligando 1 del recetto-
re di morte cellulare programmata
(Program Death - Ligand 1, PD-L1)
e inibendo il segnale immunosop-
pressivo derivato dall'interazione di
PD-L1 con i recettori Pd-1 e B7.1
situati rispettivamente sui linfociti T
attivati e sulle cellule che presenta-
no I'antigene.

Bevacizumab & invece un anticorpo
monoclonale che si lega al VEGF
(Vascular  Endothelial ~ Growing
Factor, fattore di crescita dell’en-
dotelio) ostacolando la formazione e
proliferazione di nuovi vasi sangui-
gni nella massa tumorale e in questo
modo rallentandone modo la cresci-
ta e la diffusione.

La ricerca ha messo a confronto
questa associazione con lo standard
di riferimento, sorafenib (inibitore
della tirosinchinasi), dimostrando un
vantaggio di efficacia importante so-
prattutto per quanto riguarda il tem-
po di progressione della malattia e le
percentuali di sopravvivenza.

La combinazione atezolizumab/
bevacizumab, che ha garantito in
alcuni casi addirittura la scomparsa
della malattia con evidenti benefici
per i pazienti, rappresenta pertanto
uno strumento di grande interesse
terapeutico il cui impiego, una volta
approvato in Italia, potra certamen-
te diventare lo standard di cura per
I'epatocarcinoma.

MAZZEI - La ricerca di farmaci siste-
mici attivi in questo tipo di tumore ha
riguardato principalmente molecole
con bersagli molecolari compren-
denti la via del segnale VEGF quali
gli inibitori di tirosinchinasi: il primo



a ottenere I'approvazione all'uso cli-
nico nel nel 2008 da parte dellFDA
& stato sorafenib, un inibitore di pit
chinasi cellulari tumorali.

Il suo meccanismo d’azione vede
come principale bersaglio il re-
cettore per il fattore di crescita
dell’endotelio vascolare (VEGF),
ma anche quello per il fattore di
crescita derivato dalle piastrine
(PDGFR) insieme alla proteina
BRAF. Purtroppo questo farmaco
provoca un ampio spettro di effet-
ti collaterali (diarrea, eritrodistesie
palmo-plantari, emorragie, astenia
profonda) a fronte di una limitata
efficacia che consiste nell’aumento
di sopravvivenza di soli tre mesi ri-
spetto al placebo. Altri due inibito-
ri di tirosinchinasi si sono aggiunti
alle possibilita terapeutiche dieci
anni dopo (2018) apportando co-
munque scarsi vantaggi dal punto
di vista dell’efficacia, della tossicita
e della qualita di vita dei pazienti.

MARRA - Credo che Tassociazione
atezolizumab/bevacizumab  rappre-
senti davvero un punto di svolta nella
cura dell’epatocarcinoma anche se la
sua indicazione dovra essere attenta-
mente valutata. Per fare un esempio,
i pazienti con problemi di coagula-
zione oppure con varici esofagee a
rischio emorragico potrebbero non
essere candidabili a ricevere bevaci-
zumab a causa del rischio emorragi-
co connesso al suo impiego. Alcuni
studi recenti sembrano inoltre dimo-
strare che pazienti con epatocarci-
noma ed epatopatia cronica su base
dismetabolica rispondano meno a
questa terapia rispetto ai malati con
patologia di origine virale. Bisogna
perd riconoscere che in alcuni casi
questa nuova modalita di cura po-
trebbe agire facendo regredire un
quadro di malattia in fase avanzata
ormai inoperabile verso stadi invece
aggredibili con la terapia chirurgica.
Alla luce di queste considerazioni
ancora una volta appaiono indispen-
sabili la collaborazione e il confronto
tra specialisti all'interno dei GOM
per identificare i pazienti e scegliere
per ogni singolo caso le migliori op-
zioni di cura.
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che soffrono di HCC.

Prospettive future per pazienti con HCC

Nonostante l'alta prevalenza di HCC, le
persone con
poche opzioni e
soprawivenza.

Gli inibitori di checkpoints immunitari,

che targettizano le proteine PD-L1 e
PD-1, sono ora in studio per i pazienti

la malattia hanno ancora
un basso tasso di

MAZZEI - Lavvento della che-
mio-immunoterapia e in particolare
degli anticorpi monoclonali inibitori
del checkpoint immunitario ha real-
mente costituito una tappa basilare
nella terapia di molti tumori: questi
farmaci riescono infatti a sblocca-
re 'immunitd antitumorale che in
molti tipi di neoplasie & soppressa
dal legame fra la proteina PD-L1
e il recettore PD-1, proteine che si
trovano sulla membrana dei linfoci-
ti T tumorali, inibendone la cresci-
ta e la funzionalita. In particolare
lefficacia dell’associazione fra ate-
zolizumab e bevacizumab & stata
dimostrata attraverso uno studio
clinico controllato che riporta un si-
gnificativo aumento sia delle rispo-
ste obiettive che della sopravvivenza
globale rispetto a sorafenib, diven-
tando il trattamento di prima scelta
in questo tipo di tumore.

AMUNNI - Voglio anche io sottoline-
are che l'associazione atezolizumab/
bevacizumab rappresenta davvero
la prima novita di rilievo dopo gli
anni degli inibitori della tirosinchi-
nasi che, come gia detto, venivano
in pratica messi a confronto con il
“nulla” terapeutico dell'epoca. I dati
oggi disponibili dimostrano, oltre alla
remissione completa della malattia
in alcuni casi, un evidente migliora-
mento della sopravvivenza e una pitt
lenta evoluzione del decorso clinico
con la conseguente necessita di af-
frontare la questione, oggi sempre

piu pressante, della cronicizzazione
della patologia neoplastica.
Ovviamente questo approccio tera-
peutico, come qualsiasi altro, dovra
passare dall’asetticita degli studi re-
gistrativi all'impatto nel real world
dove si trovano situazioni concrete
di malati con situazioni cliniche e
quadri polipatologici di enorme im-
pegno clinico.

Inoltre una cura come questa che
indubbiamente da adito a grandi
speranze non pud prescindere dalla
personalizzazione delle terapie im-
piegate nei malati di tumore basate
oggi sempre pitt spesso sulla sua ca-
ratterizzazione biomolecolare.

Le cose anche in Oncologia cam-
biano in tempo reale, basta vedere
cosa e diventata oggi la storia del tu-
more del polmone per rendersene
conto: la speranza & che con i nuovi
approcci di cura anche I'epatocarci-
noma possa essere avviato sulla me-
desima strada.

BRUNETTO - La modulazione dell’ap-
proccio di cura deve necessariamen-
te tenere conto della situazione sia
epatica che extraepatica del pa-
ziente nonché delle caratteristiche
intrinseche della neoplasia. Poter
disporre di biomarcatori, eventual-
mente utilizzatibili secondo speci-
fici algoritmi decisionali in grado
di farci classificare con la maggior
precisione possibile i pazienti che
dobbiamo trattare, sarebbe di gran-
de utilita per un approccio quanto
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No progressione o decesso (%)
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N.dieventi/ Sopravvivenza Soprawvivenza
N. di pazienti &lobal di global
(%) (IC 95%) a 6 mesi
mesi %
197/336 (58.6) 6.8 (5.7-8.3) 54.5
109/165 (66.1) 4.3 (4.0-5.6) 372

Hazard ratio stratificato per progressione o
decesso: 0,59 (IC 95%: 0,47-0,76)
p<0,001

Figura 1 - Sono mostrate le stime di Kaplan-Meier per la sopravvivenza libera da progressione, valutate da una struttura di
revisione indipendente sulla base dei RECIST 1.1, per i pazienti nella popolazione intention to treat. Viene riportato 'HR
stratificato per progressione o decesso con valore p. Il limite agli estremi del valore p calcolato sulla base di 161 decessi &
0,0033. La randomizzazione & stata effettuata attraverso un sistema interattivo voce-risposta o web-risposta e i fattori inclusi
nel valore p stratificato e nel modello Cox sono stati la regione geografica (Asia — escluso Giappone — vs resto del mondo), i
livelli basali di alpha-fetoproteina (< 400 ng/millilitro vs > 400 ng/millilitro) e I'invasione macrovascolare, diffusione extraepa-
tica o entrambe (si vs no). I segni verticali indicano i dati censurati.

pitt personalizzato a ogni singolo
caso. Si tratta di un campo ancora in
corso di sperimentazione anche se
qualche esperienza & gia comparsa
in Letteratura: & stata ad esempio
dimostrata la possibilita di corre-
lare i livelli di un marcatore “sem-
plice” come lalfafetoproteina con
le dimensioni della massa tumorale
al basale e durante il trattamento,
con la conseguente possibilita di
identificare in fase precoce la per-
dita di risposta alla terapia in atto.
Limplementazione di tali nuovi
strumenti diagnostici, permettendo
un’analisi dinamica della risposta al
trattamento, garantirebbe una vera
personalizzazione della cura, con la
possibilita di cogliere quanto prima
il bisogno di effettuare le necessarie
variazioni terapeutiche.

TOSCANA MEDICA - In ottica far-
macoeconomica [arrivo di nuovi
farmaci rappresenta delle nuove op-
portunita? Come si puo garantire la
sostenibilita dei sistemi sanitari?

BANFI - Storicamente gli oncologi
sono sempre stati molto veloci nel
comprendere il valore dei farmaci
generici e dei biosimilari anche e
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soprattutto in presenza di doppiet-
te o triplette di molecole diverse. A
questo si deve ovviamente associa-
re I'eventuale presenza del farmaco
veramente “nuovo” che all'industria
& costato risorse e impegno che de-
vono essere giustamente riconosciu-
ti. Importante a mio parere & il fatto
che, come nel caso dell’associazione
atezolizumab/bevucizumab, non si
arrivi a una sorta di ingabbiamento
dell’associazione in una miriade di
indicazioni off-label non di natura
clinica ma amministrativa.

AMUNNI - 1] tema complessivo del-
la sostenibilita del servizio sanitario
pubblico ricorre assai frequente-
mente e in ambito oncologico rap-
presenta senza dubbio una questio-
ne di drammatica importanza. E
owvio che la comparsa sul mercato
di nuove molecole, il loro costo, in
associazione con la possibilita sem-
pre pit frequente di cronicizzazio-
ne della malattia neoplastica, non
potra che condurre a un aumento
significativo della spesa. Per que-
sto & assolutamente importante
distinguere tra innovazione e no-
vita. Innovazione significa parlare
di qualcosa che cambia in maniera

sostanziale la storia clinica e la pro-
gnosi di una determinata malattia
e in questo senso la questione del
risparmio deve essere considerata
nella giusta prospettiva, trattandosi
di garantire dei nuovi diritti a un’in-
tera classe di malati.

La novita, che potremmo rappresen-
tare come I'introduzione di un nuovo
accessorio in una macchina gia da
tempo sul mercato, non pué invece
prescindere da tutte le logiche di
mercato legate al risparmio.

Nella fattispecie credo che in Onco-
logia occorra necessariamente ricor-
rere ai biosimilari, che sono in gra-
do di garantire risparmi veramente
sostanziali. Parimenti bisogna valu-
tare con attenzione, di fronte a due
molecole di pari efficacia, il ricorso a
quella con il prezzo minore. Il rap-
porto costo-beneficio che si ricerca
in moltissimi campi della nostra vita
deve essere necessariamente appli-
cato anche e soprattutto quando si
tratta di dover fare scelte che, come
quelle sui farmaci, possono richiede-
re anche impegni economici molto
pesanti.

Nella valutazione di questo rapporto
non bisogna perd dimenticare che
entrano in gioco anche altre varia-



bili che, seppure importantissime,
non si legano in maniera diretta alla
questione puramente economica: ¢
il caso per esempio del giudizio dei
malati sulla qualita della propria vita
oppure sulla rilevanza del non dove-
re ricorrere per qualsiasi necessita al
ricovero in ospedale.

Un’ultima osservazione legata al ruo-
lo dell'industria, partendo da un’e-
quazione in fondo piuttosto sempli-
ce: se I'industria smette di produrre
farmaci i medici prima o poi saranno
costretti a smettere di curare i mala-
ti, pero se i servizi sanitari non com-
prano pitt i farmaci ai produttori, le
industrie falliscono! Per questo da
pilt parti si sostiene la necessita di
creare nuovi e virtuosi momenti di
reciproca convenienza tra i sogget-
ti prima citati, a vantaggio in primo
luogo dei pazienti.

Oggi si parla tanto sia di Oncologia
mutazionale che di Molecular Tumor
Board. Se un giorno una neoplasia
legata, per esempio, a una certa mu-
tazione genetica potesse essere util-
mente trattata con un determinato
farmaco off-label, medico, paziente
e produttore non potrebbero che
trovarsi uniti in questa situazione,
evitando comunque con attenzione il
rischio che a pagare finisca perd uno
solo dei tre protagonisti.

Sono quindi convinto che, alla luce
di tutte queste considerazioni, deb-
ba essere fatto un lavoro impor-
tante di condivisione tra tutti gli
stakeholders, anche per contrastare
qualsiasi deriva di tipo mediatico
che potrebbe condurre a scelte non
troppo felici.

BANFI - Partendo dal presupposto
che sono perfettamente d’accordo
con il professor Amunni, devo dire
che in fondo il mercato del farma-
co & gestito con regole tutto som-
mato semplici: I'industria produce
e il Servizio Sanitario Nazionale
acquista. A oggi chi fa il prezzo & il
produttore e I'acquirente “insegue”
queste decisioni. Un’innovazione
corretta sarebbe ribaltare i termini
della questione: il Servizio Sanitario
Nazionale indica all'industria quan-
to, per un determinato prodotto,
pud/vuole spendere misurando e
valutando i costi e i benefici sia tera-
peutici che sociali per tutta la popo-
lazione assistita.

AMUNNI - La domanda di farmaci
avanzata della moderna Oncologia
sta aumentando vertiginosamente,
anche per la cronicizzazione oggi
possibile di molti quadri di malattia
e proprio in questo periodo abbia-
mo la percezione che I'industria in
qualche modo stia iniziando a rece-
pire le nuove regole del gioco ricor-
date adesso dal dottor Banfi.

BANFI - Non bisogna inoltre dimen-
ticare il cosiddetto uso compassio-
nevole dei farmaci off-label che,
adeguatamente monitorato dal Ser-
vizio Sanitario Nazionale, permet-
terebbe, tra l'altro, di raccogliere
una grande quantita di dati da poter
mettere a disposizione di tutti gli at-
tori del sistema.

AMUNNI - La raccolta dei dati prove-
nienti dal mondo reale (vedi quindi
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I'esempio dell'uso compassionevole
dei generici off-label adesso ricorda-
to) & una necessitd imprescindibile
in qualsiasi campo medico e in par-
ticolare in Oncologia: non si posso-
no infatti basare le scelte di farma-
coeconomia solo sui risultati degli
studi  registrativi  semplicemente
perché si riferiscono a un mondo di-
verso da quello della pratica clinica
quotidiana.

BRUNETTO - Questa discussione po-
trebbe essere l'inizio di un nuovo
approccio a livello regionale alle-
stendo un data base per la raccolta e
la condivisione dei dati provenienti
da ogni singolo centro. Condividere
i dati e le esperienze potrebbe sen-
za dubbio incrementare le nostre
conoscenze tecnico-scientifiche e
fornire allo stesso tempo importanti
indicazioni di carattere clinico-assi-
stenziale.

ANTONUZZO - La raccolta dei dati
provenienti dal real world & parti-
colarmente importante in Oncolo-
gia. I clinici hanno infatti bisogno
di vedere se i risultati degli studi re-
gistrativi di un nuovo farmaco sono
realmente riproducibile anche nella
realta quotidiana, impiegati cio¢ in
pazienti per lo pill anziani e magari
con pesanti polipatologie associate.
Senza inoltre dimenticare il mo-
mento importante della conoscen-
za di quello che succede nel tempo
dopo che & stato iniziato un ciclo di
cura con una novita terapeutica dal
profilo di efficacia ancora non com-
piutamente conosciuto.

Lorenzo Antonuzzo dichiara di aver ricevuto i seguenti finanziamenti o di avere i seguenti contratti in corso, personali o istituzionali, con
soggetti pubblici o privati i cui prodotti o servizi sono citati nella discussione: Roche, Astrazeneca, Novartis, Ipsen, Amgen, Lilly, Pfizer,

Merck, MSD.

Maurizia Brunetto dichiara di aver ricevuto i seguenti finanziamenti o di avere i seguenti contratti in corso, personali o istituzionali, con
soggetti pubblici o privati i cui prodotti o servizi sono citati nella discussione: Abbvie, Gilead, Eisai-MSD, Janssen.

Fabio Marra dichiara di aver ricevuto i seguenti finanziamenti o di avere i seguenti contratti in corso, personali o istituzionali, con soggetti
pubblici o privati i cui prodotti o servizi sono citati nella discussione: Bayer, Gilead, Novo Nordisk, Abbvie Allergan, Menarini, Intercept,

Ipsen, Alfasigma, Merck/Eisai, Astrazeneca.

Realizzato con il contributo non condizionato di Roche S.p.A.
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Anomalie congenite
del tratto genitale femminile

di Gianni Bargelli, Chiara Barbanti, Consuelo Bonito,
Alessandro Errigo, Lucia Lazzeri, Alberto Mattei,
Federica Perelli, Elisa Scatena, Valentina Tosto

Le anomalie del tratto
genitale femminile sono

un gruppo eterogeneo

di patologie con grande
impatto sulla qualita di vita
delle donne affette.
Nell’articolo offriamo

una revisione dell’attuale
letteratura per chiarire

il ruolo delle procedure
diagnostiche e terapeutiche
a cui ricorrere sottolineando
I'importanza di inviare

le donne con sospetto

di tali patologie a specialisti
esperti in materia.

Parole chiave:

malformazioni congenite,
malformazioni uterine,

anomalie mulleriane, laparoscopia,
ecografia tridimensionale

Epidemiologia, definizioni

ed etiopatogenesi

Le anomalie congenite del tratto
genitale femminile rappresentano
talvolta una sfida diagnostica, essen-
do rare e di non sempre immediata

» 772021 ToscaNA MEDIGA

intuizione nel percorso clinico-dia-
gnostico. Tali anomalie derivano da
alterazioni, durante lo sviluppo em-
brionale, del processo multifasico
che porta alla formazione del tratto
genito-urinario.

La maggior parte delle malforma-
zioni genitali femminili risulta da
anomalie di sviluppo dei dotti miil-
leriani (paramesonefrici), in piccola
parte dei dotti di Wolff (mesonefri-
ci). Questi ultimi rappresentano il
precursore e l'induttore dello svi-
luppo del tratto riproduttivo fem-
minile e giocano un ruolo cruciale
nello sviluppo dei reni. La stretta
vicinanza e l'interdipendenza dei
due dotti sono responsabili dell’as-
sociazione tra le anomalie genitali e
le anomalie renali, elemento fonda-
mentale nell'inquadramento e nella
gestione di tali patologie. E stato
dimostrato che fino al 60% dei casi
le donne con agenesia renale unila-
terale presentano anomalie genitali.
La precisa etiopatogenesi di queste
malformazioni & sconosciuta, seb-
bene siano state proposte negli anni
varie ipotesi relative ad alterazioni
genetiche, fattori eredo-familiari ed
esposizione a sostanze nocive eso-
gene.

A causa dell’eterogeneita clini-
co-sintomatologica, morfologica e
diagnostica, la reale incidenza del-
le anomalie congenite dell'utero
nella popolazione femminile non &
nota con precisione. La letteratura
riporta un’incidenza del 4,3-6,7%
nella popolazione generale, arrivan-
do fino all'8% nella popolazione di
donne infertili e al 18,2% in donne
con anamnesi positiva per aborti ri-
correnti.
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Nella gestione delle anomalie geni-
tali femminili altro importante ele-
mento da tenere in considerazione
¢ il quadro clinico e sintomatologi-
co. Le malformazioni uterine han-
no un impatto importante sulla ca-
pacita riproduttiva; sono associate a



infertilita sia per quanto riguarda la
gravidanza spontanea che per quan-
to riguarda le gravidanze ricercate
mediante tecniche di procreazione
medicalmente assistita. Inoltre, le
anomalie congenite genitali hanno
un impatto negativo sulla qualita di
vita delle donne interessate; sinto-
mi come il dolore pelvico cronico,
la dismenorrea, ma anche comor-
bilita come I'endometriosi possono
rappresentare un campanello d’al-
larme nella ricerca delle anomalie
miilleriane.

Sistemi di classificazione

di riferimento: parlare uno stesso
linguaggio € meglio

Tra le varie classificazioni delle
anomalie congenite del tratto geni-
tale femminile proposte negli anni
ricordiamo quella dell’American
Fertility Society, la classificazione
clinica-embriologica delle malfor-
mazioni genito-urinarie e il Vagina,
Cervix, Uterus, Adnexa and asso-
ciated Malformations system. Al
momento quella di riferimento in
ambito internazionale & la classifi-
cazione formulata nel 2013 da un
gruppo di lavoro congiunto dell’Eu-
ropean Society of Human Repro-
duction and Embriology e dell’Eu-
ropean Society of Gynecological
Endoscopy. In tale sistema classi-
ficativo le anomalie sono suddivise
in classi e sottoclassi secondo una
crescente severitd delle anomalie
anatomiche; le varianti meno severe
sono poste all’inizio, le pitt deformi
alla fine.

Percorso diagnostico

Il percorso diagnostico delle ano-
malie congenite uterine puo inclu-
dere Tesecuzione delle seguenti
indagini: studio cromosomico e in-
dagini ormonali, ecografia ginecolo-
gica (2D e 3D), isterosalpingografia,
isteroscopia diagnostica, risonanza
magnetica nucleare, laparoscopia
diagnostica.

La sequenzialita con la quale queste
indagini vengono eseguite & guidata
dal sospetto clinico specifico.

Nella gestione della paziente virgo
risulta inoltre importante la scan-

sione transrettale, metodica a vol-
te mal accettata, ma minimamente
invasiva e ugualmente sensibile, se
non superiore, nella valutazione di
anomalie che interessano particola-
ri distretti.

L'ecografia tridimensionale (3D)
¢ raccomandata, invece, in caso di
sospetto di anomalie genitali fem-
minili in pazienti “sintomatiche” e
in qualsiasi donna asintomatica so-
spettata di avere un’anomalia dalla
valutazione di routine. Negli ultimi
anni l'ecografia trans vaginale tri-
dimensionale (3D) ha portato un
enorme miglioramento nello studio
dell’anatomia uterina. La scansio-
ne utilizzata per acquisire il volu-
me uterino & quella longitudinale e
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deve essere selezionata la sezione
coronale. Inoltre, & bene eseguir-
la in fase luteale tardiva al fine di
sfruttare la maggiore rifrangenza
endometriale, che aiuta a definire
meglio sia il contorno del fondo sia
la volumetria delle due cavita in cui
I'utero potrebbe essere suddiviso.
(Figure 1, 2).

La valutazione endoscopica come
esame diagnostico e la risonanza
magnetica sono da riservare al sot-
togruppo di pazienti con sospette
anomalie complesse o difficolta dia-
gnostica.

Laparoscopia e anomalie congenite
dell’utero: quale ruolo?
Grazie all’evoluzione della tecnica

Figura 1 - Ecograﬁa 3D - utero con corno uterino destro atresico, corno uterino

sinistro normale, setto vaginale parziale.

Figura 2 — Ecograﬁa 3D - utero unicorne.
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chirurgica, la laparoscopia in tema
di anomalie congenite uterine rap-
presenta 'approccio di scelta per
la correzione di molte anomalie
uterine, anche assai complesse.
Sebbene il suo ruolo diagnostico
abbia lasciato spazio all’elevata ac-
curatezza della diagnosi non inva-
siva mediante ecografia 3D resta
comunque indiscusso il suo ruolo
di conferma della corretta diagno-
si ed & insostituibile nei casi in
cui la diagnosi non invasiva resta
indefinita. La maggior parte degli
esperti concorda nel consigliare
I'approccio chirurgico, essenzial-
mente laparoscopico, nelle mani
di chirurghi endoscopisti esperti
in materia.

Gli obiettivi terapeutici dovrebbe-
ro essere la riduzione/risoluzione
del dolore e del disconfort e la pre-
servazione delle funzioni riprodut-
tive e sessuali. La riparazione chi-
rurgica di molte anomalie uterine &
associata a un miglioramento degli
outcome riproduttivi, oltre che alla
risoluzione di quadri clinici sinto-
matici per dolore e disconfort.

E utile ricordare che talvolta la
laparoscopia si rivela un prezioso
strumento diagnostico-terapeutico
(one-step) di anomalie congenite
uterine in un contesto di urgen-
za-emergenza chirurgica, chiaren-
do il quesito della diagnosi diffe-
renziale di addome acuto, come
in caso di rottura di gravidanza in
corno rudimentale, ematometro-
colpo, atresia uterina, pioematocol-
poe piosalpinge (Figure 3, 4).

Le procedure che & possibile ese-
guire mediante approccio laparo-
scopico sono molteplici e devono
essere personalizzate ed eventual-
mente associate ad altri approc-
ci (vaginale e isteroscopico) sulla
base della complessita anatomica
del difetto anatomico, limitando
al massimo I’invasivitd relativa
all’outcome fertilita a fronte di
un’efficacia terapeutica da rag-
giungere per risolvere il quadro
sintomatologico.

I possibile procedere per via mi-
ni-invasiva alla resezione di un
corno uterino rudimentale non co-
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Figura 4 — Laparoscopia - utero bicorne, corno uterino destro rudimentale.

municante, mediante la cosiddetta
“emi-isterectomia”, alla metropla-
stica assistita laparoscopicamen—
te nei casi di anomalie associate
o di setti uterini particolarmente
complessi e compresenti a difetti
miometriali, alla correzione di un
utero bicorne parziale con creazio-
ne di un‘unica cavitd uterina piu
ampia.

La laparoscopia permette inoltre di
ottenere risultati anatomici e ripro-
duttivi equivalenti a quelli offerti
dall’approccio laparotomico, ma
con i vantaggi aggiuntivi della chi-
rurgia mini-invasiva, quali un mi-
glior esito estetico e una piti rapida

ripresa postoperatoria, che sono es-
senziali per pazienti molto giovani
e desiderose di prole.

In conclusione, la diagnosi delle
anomalie congenite uterine si af-
fida attualmente all’accuratezza di
indagini non invasive, che hanno
mostrato un ottimo profilo diagno-
stico, riservando alla chirurgia mi-
ninvasiva (laparoscopia e isterosco-
pia) il ruolo terapeutico, offrendo
tecniche chirurgiche sempre pit
accurate, anche in caso di anomalie
congenite complesse.

federica.perelli@gmail.com
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. L'AZIONE DI RIVALSA E LA RESPONSABILITA PER DANNO ERARIALE, TRA DECRETO * L’USO DEL PCT NELLA CONSULENZA TECNICA
“SEMPLIFICAZIONI” E PROPOSTA DI RIFORMA DELLA GIUSTIZIA CIVILE Awv. liaria Biagiotti (Foro di Firenze)
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11/02/21-11/04/21: due mesi

di lavoro e di esperienze

al Mandela Forum di Firenze Hub
Vaccinale ASL Toscana Centro

di Alessandro Pescitelli

in collaborazione con Operatori Sanitari Mandela Forum Firenze

Prologo

Mi telefona Alessandro:

— Noi del Mandela potremmo scrive-
re della nostra esperienza da quando
abbiamo aderito al bando Arcuri. Sa-
rebbe una testimonianza interessante
da diffondere su riviste scientifiche e
anche sulla stampa —.

— Lidea & interessante, gli rispondo,
ma lo scrivere a pilt mani mi sembra
un po’ complicato —.

— Le mani sarebbero solo due, mi dice,
io avrei pensato alle tue. Semmai per
qualche nozione piu scientifica avrei
coinvolto Giorgio.

Dentro di me penso che Alessandro
tenta di intortarmi, perd l'idea di dif-
fondere cid che noi stiamo vivendo in
fondo mi piace.

Il Bando Arcuri

Si ricercano 3.000 medici e 12.000
infermieri e assistenti sanitari che
dovranno essere inseriti nella “taske
force” per sostenere la campagna di
somministrazione dei vaccini nelle
1.500 strutture individuate e distri-
buite su tutto il territorio nazionale.
Lavviso e rivolto a cittadini italiani,
UE ed extra UE. Potranno aderire
anche i medici pensionati.
Quest'ultima riga in cui lappello si
rivolge anche ai medici pensionati mi
ha messo in crisi, confesso. La mia
mente si stava gia orientando verso
il controllo, del tutto volontario, dei
lunghi e complessi lavori della 4° linea
della tranvia di Firenze, che per I'ap-
punto si svolgono sul viale dove abito.
Dopo lunga riflessione decido che s’ha
da fare e presento la mia candidatura
con ogni documento possibile, laurea,
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specializzazione, curriculum, assicura-
zione ecc.

Dopo un mese circa mi comunicano la
mia assunzione e comincia 'avventu-
ra. Per la prima volta incontro alcuni
miei compagni vaccinatori a un corso
su BLSD e sull'uso del defibrillatore.
Era I'8 febbraio 2021. Alcuni di noi,
tuti maschi, sono over 70. E come
una rimpatriata. Sono le facce, lieve-
mente stagionate, dei compagni del
corso di Medicina, dei colleghi di lavo-
ro a Careggi e dei medici di medicina
generale in pensione. Altri sono appe-
na laureati e altri ancora hanno un’eta
di mezzo e non si sa perché siano L.
Latmosfera e positiva.

Il giorno seguente ci troviamo davanti
al Mandela e a quelli appena cono-
sciuti se ne aggiungono altri. C’'& un
certo fermento perché la destinazione
iniziale per me sarebbe stata il Santa
Maria Nuova, altri I'ospedale nuovo
San Giovanni di Dio pilt conosciuto
come “Torre Galli”, altri ancora addi-
rittura Empoli. Si & deciso cola dove si
puote di concentrarci in questa strut-
tura multiuso, dove gli ampi spazi con-
cederanno di rispondere alle esigenze
di una vaccinazione di massa.
Lentusiasmo iniziale viene un po’
fiaccato dai corsi “obbligatori” a cui
dobbiamo sottoporci. Vada per quelli
dell'Istituto Superiore di Sanita volti
a informare sull'infezione da SARS-
CoV-2 e sulle differenze tra i vari
vaccini, la loro conservazione, sommi-
nistrazione ecc., ma quelli sulla sicu-
rezza dei posti di lavoro sono pestiferi
e ti fanno spesso riconsiderare la scelta
fatta, anche se poi la voglia di andare
avanti prevale.

m

ALESSANDRO PESCITELLI
Dipartimento Prevenzione e Igiene ASL
Toscana Centro

Buona volonta

Si comincia a vaccinare. Inizialmente
sono previsti 10 box, dove vengono
effettuate le vaccinazioni. Medici e
infermieri addetti controllano il con-
senso informato e la scheda anamne-
stica compilate dai pazienti e valu-
tano se il vaccino s’ha da fare. Se si
hanno dubbi si parla con i colleghi
del Dipartimento di Igiene e si con-
corda un’azione comune. Il vaccinan-
do arriva da noi dopo essere passato
dall’accettazione e la vaccinazione,
una volta effettuata, viene registrata
in alcune postazioni dove verra an-
che assegnata la data per la seconda
dose e dove i vaccinati poi si ferma-
no per 15 minuti. Inizialmente siamo
circa trenta supportati da infermieri
del’ASL Toscana Centro che ci fan-
no da guida esperta. Ognuno di noi
prepara, con molta attenzione, le
singole dosi di vaccino che vengono
aspirate da flaconcini multi dose. In
seguito i box aperti saranno molti di
pitt. Si puo arrivare a 4.000/5.000 vac-
cinazioni al giorno e questo ci riempie
di orgoglio. Tutto sarebbe perfetto
se talvolta non mancassero i vaccini.
Di media si hanno pitt di mille pre-
notazioni al giorno, questo vuol dire
predisporre le scorte del vaccino
in maniera adeguata. La cosa non &
semplice. In ogni flacone sia di Astra-
Zeneca che di Moderna le dosi sono
10, ma poiché si tiene conto della
“diversa capacita aspirativa” del sani-
tario, se si & precisi le dosi che pos-
siamo aspirare possono essere 11 con
un lieve avanzo. Non & cosa da poco,
perché vuol dire fare il 10% di vacci-
nazioni in pitt. Purtroppo ogni giorno



qualche prenotato non si presenta,
basta I'1% per fare 10-15 dosi e fra i
prenotati ci pud essere qualcuno che
si @ iscritto per un vaccino, mentre il
suo stato di salute richiede la sommi-
nistrazione di uno diverso. Poiché in
ogni flacone le dosi sono 10/11 & fa-
cile capire che ha del miracoloso far
si che le eccezioni siano divisibili per
10. Quando da un flacone di Moder-
na si e aspirata la prima dose bisogna
trovare anche a chi dare le altre 9. 11
Moderna si conserva a -20 gradi. Se
scongelato pud rimanere in frigo per
circa 1 mese, ma se il flacone portato
a temperatura ambiente viene aspira-
to, tutte le dosi vanno somministrate
in poche (6) ore. Medici e infermieri
sono costretti ad arrampicarsi in cal-
coli matematici che non sempre han-
no una soluzione ottimale.

Le vaccinazioni proseguono tutti i
giorni della settimana, dobbiamo vac-
cinare pitt persone possibili nel piu
breve tempo possibile, con un lavoro
un po’ ripetitivo. A volte, riusciamo a
scambiare qualche parola con i vacci-
nandi e le loro storie si sovrappongono
I'una con l'altra. Intanto, siamo arrivati
a Pasqua lavorando come tutti i giorni
senza fatica e abbiamo anche festeg-
giato con dolci e bevande.

I dati delle vaccinazioni nell’AS Tosca-
na centro sono riportati nella Tabella I.

Infine qualche aneddoto

L’AstraZen

E un periodo in cui mi capita di
fare strani sogni. Questa mattina
per esempio muovevo con forza le
braccia cercando di volare e il fatto
di non ottenere risultati, rimanendo
pesantemente al suolo, lo imputavo
allo scarso esercizio fatto nei giorni
trascorsi. Non mettevo in dubbio il
fatto di saper volare, ma solo la causa
del non decollo. La mia pigrizia non
mi aveva fatto esercitare abbastanza.
Il sogno & proseguito e mi son trovato
su di un 777 in fase di atterraggio su
Mumbay o Bombay come normal-
mente questa grande citta la si chia-
ma da noi.

Laereo aveva estratto il carrello gia
da alcuni minuti, i flap erano este-
si e si stava sorvolando un’immensa
bidonville. La mia mente stava cal-

colandone l'estensione. Velocita del
mezzo in atterraggio poco sotto i
300 km/ora, minuti e minuti di sor-
volo di lamiere, teli, plastica, rifiu-
ti. Qualche chilometro quadrato di
umanita disperata, dove lo spazio per
famiglie numerose & di pochi metri.
Milioni di anime ammassate in po-
chi chilometri quadrati. Una voce mi
risuonava nella testa: “restate a casa,
restate a casa”.

La sveglia impietosa mi ha liberato
di questo sogno angoscioso e subito
¢ iniziata la corsa per raggiungere il
Mandela prima delle sette. C’¢ da
preparare il box, controllare che non
manchino disinfettante, igienizzante,
cotone, aghi, siringhe, in modo da es-
sere pronti quando Antonio, Mario,
Gianluca, Federico e Francesco ci
consegnano i flaconcini col vaccino.
— Ho la pressione alta e il mio dottore
mi ha detto che presto sard anche dia-
betica. Lei & sicuro che per me vada
bene I’AstraZen? —

La signora, una splendida over 70,
ben vestita e dalle mani e volto curati,
sembra provarci, ma non con grande
convinzione.

— In base ai moduli che ha riempito,
lei & in buona salute e i disturbi che
mi elenca non sono sufficienti perché
le possa assegnare un vaccino diverso
dall’AstraZeneca. Per ottenere il Mo-
derna, oltre al mio giudizio, il parere
va concordato col medico igienista di
turno ed entrambi dobbiamo attenerci
a uno schema che detta le regole. —
La delusione sul volto della signora mi
induce ad aprire una piccola parentesi
sull’AstraZen.

— Vede, il vaccino da lei menziona-
to purtroppo non esiste, ma se fosse
reale ritengo sarebbe molto utile e da
preferirsi a tutti gli altri. Quello che io
sto per farle & ricavato da un adeno-
virus di scimpanzé inattivato, a cui &
stata aggiunta la proteina spike che co-
stituisce parte dell'involucro del CO-
VID-19, lui si che ¢ il vero cattivo. La
proteina spike fa parte della capsula
virale e non & infettante. Il nostro or-
ganismo produrra anticorpi verso que-
sta proteina, che assaliranno il COVID
quando e se lei dovesse infettarsi. Se
perd potessi iniettarle anche un po’ di
Zen sarebbe utile. —
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Firenze Mandela 48.557
Prato (Pegaso?) 12.994
Pistoia (la Cattedrale) 12.809
Empoli (galleria HC S. Giuseppe) | 12.574
Pescia (filanda) 5.035
Totale da 11/2 a 12/4 91.969
Tabella I — Dati vaccinazioni al

12/04/2021 escluso over 80.

— Che intende, non capisco — mi dice
la signora perplessa con gia in mostra
la spalla sinistra.

— Vede, capisco come la gente possa
essere disorientata di fronte a tante
informazioni contrastanti che riceve
dai media, e pure impaurita. Tra i col-
pevoli di tanta cattiva informazione mi
ci metto anch’io, come categoria natu-
ralmente. Anche noi medici abbiamo
contribuito a tutta questa confusione.
I messaggio corretto avrebbe dovuto
essere fin dall'inizio che il vaccino &
un farmaco e come tale ha controin-
dicazioni, effetti collaterali e pure puo
causare gravi patologie, ma rispetto
alla malattia che si vuole combattere
queste hanno un’incidenza minima.
E vero per T'anti-COVID come per
qualsiasi altro vaccino, che so, contro
il morbillo, la polio ecc.

Sifaun grosso errore se per rassicura-
re lo si vuol far passare come innocuo.
Su milioni e milioni e tra poco miliar-
di di vaccinazioni & impensabile che
non si scoprano effetti anche infausti
causati dal vaccino, ma in Medicina
questi vanno rapportati ai numeri. E
uscito sul “Corriere” un bell’articolo
su questo tema, ma non ’ha scritto un
medico. Lei non indovinerebbe mai
chi possa essere l'autore, a meno che
non l'abbia letto. —

Nel frattempo la signora veniva vacci-
nata e il mio parlare I'aveva distratta e
fatta rilassare.

— Mi ha gia vaccinata? —

— Si, signora cara. Ha gja ricevuto la
prima dose. Ora spetta a lei produrre
pili anticorpi possibili. —

— A me? Ma come faccio? —

— Quando ha un momento libero, si
concentri e faccia anticorpi. —

— Lei mi prende in giro. —

— Un po’ si, ma lo faccio con affetto.

ToscaNA MEDIGA  7/2021 <«



38 qualita e professione

Comprendo le perplessita di chi vie-
ne a vaccinarsi. Ora puo rimettere in
sesto 1 suoi abiti mentre le compilo la
scheda dell’avvenuta vaccinazione. —
Non mi ha detto, perd, chi & I'autore
di quell'articolo sul “Corriere”.

— E un banchiere famoso. Uno che ha
rappresentato I'Ttalia nel board della
BCE e che e stato nei consigli di am-
ministrazione di numerose banche e
grosse finanziarie. —

— Non & per caso Draghi? —

— No. E un fiorentino come noi. Si
chiama Lorenzo Bini Smaghi. E sul
“Corriere” del 10/04/21 e si intitola
Vaccini dopo gli errori serve una ope-
razione verita. —

— E cosa dice di cosi importante que-
sto banchiere? —

— Dainumeri. —

- Dare i numeri non mi sembra un
complimento... —

— Da i numeri veri. Da le proporzio-
ni tra il numero di vaccinazioni e gli
eventi infausti che si pensa causati dal
vaccino. Dice che in Europa si pren-
dono decisioni non in base a un’ana-
lisi razionale dei costi e dei benefici
delle diverse alternative, ma piuttosto
cercando di minimizzare le responsa-
bilita e i rischi di essere criticati. Le
decisioni vengono prese sull'onda
dell’emotivita. Tralasciando tutte le
considerazioni fatte sugli errori di ap-
provvigionamento dei materiali e dei
vaccini, la parte per me pit interes-
sante ¢ stata quella sui dati sanitari.
A vaccinazione avviata con I’Astra-
Zeneca furono segnalati 30 eventi
tromboembolici su 5 milioni di vac-
cinazioni. Signiﬁcava per chi era stato
vaccinato avere una probabilita pari
allo 0,0006% di subire effetti colla-
terali. Si ¢ cosi SOSpeso un vaccino
perché sicuro solo al 99,9984%. Non
si & pensato che con questi numeri la
sospensione avrebbe causato pilt ma-
lati e vittime. La motivazione & sta-
ta che cosi avevano fatto anche altri
Stati europei. Quanto alle trombosi
cerebrali si & fatto anche di peggio.
9 decessi su 2,7 milioni di iniezioni.
Cio significa una probabilita di morte
dello 0,0003%, in Francia addirittura
la casistica rileva una probabilita di
morte dello 0,0002. CEMA finalmen-
te il 7 aprile ha confermato su di una
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statistica ancora piti ampia che & pit
probabile morire perché colpiti da un
fulmine che di vaccino. In Inghilter-
ra con una casistica ancora pitt ampia
hanno calcolato che gli eventi trom-
boembolici, pur mantenendosi nel-
la percentuale dello 0,0002/0,0008,
hanno un’incidenza maggiore nelle
classi di eta pitt giovani e diminuisco-
no progressivamente nelle pit vec-
chie pur rimanendo evento raro, non
comparabile con i rischi di una non
vaccinazione. —

- Allora io che devo fare? —

— Lei ora deve fare registrare la vac-
cinazione avvenuta e verra richiamata
per la seconda dose, naturalmente se &
ancora viva. —

— A lei, dottore, piace scherzare,
veror —

— Come vede le notizie che le ho for-
nito sono servite e non si & fatta pren-
dere dal panico. —

Il medico in pensione

Sono nel box 19, & diventato il mio
box, in attesa del prossimo vaccinan-
do. Si presenta un signore anziano che
mi grida: — oh Pescitelli dove dovevo
ritrovarti dopo tanti anni, ti ricordi di
me? —. In veritd non ricordo il colle-
ga, ma per non deluderlo gli rispon-
do si ma ricordami chi sei. — Sono il
Dr... medico di famiglia in pensione,
ci vedavamo spesso alle riunioni del-
la FIMMG ma soprattutto sono sta-
to medico dello sport e anti doping.
Ho avuto la possibilita di conoscere il
variegato mondo sportivo. Ho girato
tutta I'Ttalia e seguito numerosi giri
d'Ttalia. E successo di tutto e di pit. —
Intanto gli dico di liberarsi il braccio
sinistro e preparo il vaccino. Ma lui
continua: — in una Milano-San Remo
a fine corsa, a sorpresa, dovevo fare al-
cuni controlli antidoping. 11 vincitore
non riusciva a urinare, ma il collega ha
usato un termine pitt colorito, in mia
presenza, cosi lo feci spogliare tutto
assicurandomi che non ci fossero altri
campioni di urina e uscii dalla stanza
lasciandolo solo. —

Lattacco di panico della giovane
insegnante

Entra nel box una giovane signora
che, consegnandomi il consenso in-

formato e la scheda anamnestica,
dice: — Dottore non sono sicura di
fare il vaccino, sono venuta perché se
non mi vaccino non posso insegnare
ho iniziato da poco con delle sup-
plenze —. La faccio sedere su una co-
moda poltrona, presente solo nel mio
box, e cerco di spiegarle la necessita
di vaccinarsi e che le insegnanti sono
fra le categorie prioritarie. La signo-
ra comincia a liberarsi il braccio si-
nistro, ma appare agitata e nervosa.
Chiedo conferma alla vaccinazione e
la vaccino. Mi ringrazia per non aver
sentito dolore. Invito la signora a far
registrare la vaccinazione e ad atten-
dere almeno 15 minuti nella zona
del Mandela Forum dedica all’at-
tesa. Vengo chiamato dal volontario
di un’associazione perché la signora
aveva dei sintomi strani. Infatti pre-
sentava:
« dolore a livello toracico;
« senso di soffocamento;
» vertigini, tendenza allinstabilita o
allo svenimento;
+ paura di morire;
» paura di impazzire o di perdere il
controllo.
Con i volontari I'abbiamo portata
nella stanza delle emergenze. I pa-
rametri vitali erano nella norma. Ho
concluso per un disturbo da attacco
di panico. La signora ci ha fatto com-
pagnia per circa 2 ore e poi contenta
di essersi vaccinata ¢ tornata libera
cittadina.

Manca lo specchio

Entra un signore di una certa eta, di
altri tempi oserei dire, vestito di tutto
punto: cappotto, giacca, panciotto e
cravatta. Mi deve liberare il braccio
sinistro. Inizia a spogliarsi e toglie la
cravatta sciogliendo il nodo. Lo vac-
cino. Inizia a rivestirsi e mi chiede:
— manca lo specchio, come faccio a
rifare il nodo alla cravatta e a petti-
narmi? — Mi scuso per la dimenti-
canza e gli prometto di richiedere
uno specchio nel box. In verita dopo
un mese lo specchio ancora non c’e.
Speriamo che per il richiamo vada in
un altro box.

ale.pescitelli@gmail.com
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in ricordo di

Ricordo di Pier Francesco Mannaioni

127 giugno 2021, nel giorno del suo 89° compleanno, & mancato Pier Francesco Mannaioni,
Professore Emerito dell’Universita degli Studi di Firenze, autorevole e amato maestro di varie
generazioni di farmacologi e tossicologi.

Pier Francesco Mannaioni era nato a Firenze nel 1932, si era laureato in Medicina e Chi-
rurgia nel 1956 e nel 1960 aveva conseguito la specializzazione in Malattie Cardiovasco-
lari. Dopo la laurea era stato nominato assistente straordinario nell’Istituto di Farmacologia
dell’Universita di Firenze e nel 1964 aveva vinto il concorso di assistente ordinario. Negli
stessi anni aveva conseguito la libera docenza in Farmacologia e Tossicologia e trascorso
un lungo periodo di studio e ricerca negli Stati Uniti, presso il Department of Pharmacology
della Yale University. Nel 1973 era stato nominato Professore incaricato di Tossicologia e
Direttore del Servizio Autonomo di Tossicologia dell’Arcispedale di Santa Maria Nuova, sede
di Careggi, afferente all’Istituto di Farmacologia e nel 1975, dopo aver vinto il concorso, aveva ottenuto la cattedra di Tossicologia
nella Facolta di Medicina di Firenze, la prima cattedra di Tossicologia attivata in Italia.

E stato Direttore del Dipartimento di Farmacologia Preclinica e Clinica, della Scuola di Specializzazione in Tossicologia Medica e uno
dei promotori e animatori dell’ European Histamine Research Society, della quale € stato Presidente per molti anni organizzandone
anche due Congressi Internazionali. Le ricerche in campo istaminergico del Professor Mannaioni, innovative e originali, hanno
fornito contributi fondamentali alla comprensione del ruolo dell’istamina a livello cardiovascolare e dei meccanismi fisiopatologici
che regolano la secrezione dell’amina dalle cellule immunocompetenti. Ha sempre incoraggiato i suoi allievi a sviluppare la propria
personalita e tematiche di ricerca originali, la discussione con lui dei risultati sperimentali, prima dei congressi scientifici, & sempre
stata per tutti, allievi e studenti interni, un’importante e affascinante esperienza formativa. In queste discussioni di ricerca non han-
no mai avuto peso gerarchie ed eta; I'unica cosa importante & sempre stata I'analisi critica del risultato sperimentale, con assoluta
liberta intellettuale; spesso portava all'attenzione dell’interlocutore le criticita, ma lo faceva sempre con gentilezza e signorilita.
Fino dagli anni ’60 del secolo scorso, Pier Francesco Mannaioni ho svolto intensa attivita in campo tossicologico, promuovendo la
Tossicologia Clinica da un punto di vista sia assistenziale che scientifico; € stato il fondatore della Tossicologia Clinica italiana, dove
sin dai primi anni 70 ha introdotto innovazioni terapeutiche per I'overdose da oppiacei, I'intossicazione da Amanite mortali, I'e-
roinopatia e I'alcolismo. Per lui la Tossicologia Clinica era la validazione della Farmacologia Sperimentale fondata sull’allestimento
di esperimenti e sulla corretta interpretazione dei risultati, in accordo con i principi dell’ Evidence Based Medicine, principi owii ai
giorni nostri, rivoluzionari negli anni '60 e '70.

Ho sempre ammirato I'attenzione, la disponibilita e la cortesia che rivolgeva ai pazienti, soprattutto ai piti problematici; non posso
non ricordare I'amichevole scambio di idee, quando, dopo la visita del mattino, si aggiornava la terapia. Oltre che leader e scienzia-
to, era un docente nato. Le sue lezioni sono state sempre molto apprezzate sia dagli studenti di Medicina che dagli specializzandi
di Tossicologia, che una volta specializzati continuavano a seguire le sue lezioni. Il centro dell’attenzione era sempre il dato speri-
mentale, spiegato con chiarezza e semplicita, evidenziandone le applicazioni cliniche. Tutte queste qualita hanno fatto di lui un vero
Maestro, che ha lasciato un’impronta particolare in almeno tre generazioni di medici e ricercatori.

Ha sempre incoraggiato sia la sottoscritta che tutti i suoi allievi a cimentarsi con metodiche nuove e impegnative, incitandoci ad
andare a impararle dove eseguite e a portarle in laboratorio. Ha avuto molti amici nel mondo scientifico, scienziati di livello interna-
zionale, vincitori di premi Nobel, dai quali & stato stimato e con i quali ha intrattenuto frequentazioni scientifiche e di amicizia. Ho
avuto I'onore di conoscere e grazie a lui collaborare con alcuni di loro.

Autore di oltre 500 pubblicazioni scientifiche, di cui 200 su riviste internazionali di primaria importanza e di numerosi testi scientifici
e divulgativi. Uomo cortese, elegante, colto, brillante oratore, un vero signore. Amava la convivialita, il gioco del calcio, il tennis,
passioni shocciate per caso, come quella per il cinema. Per i suoi insegnamenti scientifici, assistenziali e didattici, oltre che per
il suo carattere aperto e il profondo spirito critico € stato per me, per tutti i suoi allievi € per generazioni di medici e ricercatori un
punto di riferimento indimenticabile.

Emanuela Masini
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