
ORGANO UFFICIALE DELLA SOCIETÀ ITALIANA DI PEDIATRIA PREVENTIVA E SOCIALE

ANNO XIV - Supplemento al numero 3 - 2019 - ISSN 1970-8165

Rotte sicure per orizzonti  
di salute
Atti XXXI Congresso Nazionale SIPPS

Relazioni e abstract

CONSENSUS INTERSOCIETARIA
L’uso dei corticosteroidi inalatori in età evolutiva

Sheraton Lake Como Hotel
Como, 24-27 ottobre 2019
Supplemento al numero 3 - 2019



Atti XXXI Congresso Nazionale SIPPS 
Rotte sicure per orizzonti di salute

Editoriale. Rotte sicure per orizzonti di salute
Di Mauro G.� 17

RELAZIONI� 19

La dermatologia ambulatoriale attraverso casi clinici vissuti	
Ruggiero G.	 20

Una visita otorino insieme: l’orecchio	
Doria M., Chiappini E, Paola Marchisio P.	 28

Una visita otorino insieme: l’orecchio	
Varricchio A.	 30

Prevenzione primaria dei disturbi del neurosviluppo e 
dello spettro autistico 	
Burgio E., Lucangeli D.	 33

Corticosteroidi inalatori in età evolutiva	
Cerimoniale G., Duse M., Becherucci P., Verga MC., Di Mauro G., Indinnimeo L., Villani A., 
Tosca M., Marseglia GL., Biasci P., Doria M., Peroni D., Piacentini G., Lubrano R., Pozzobon G.	 36

Consensus intersocietaria corticosteroidi inalatori in età evolutiva 	
Varricchio A.	 45

Sport per tutti: diffusione dello sport in Italia e benefici per la salute	
D’Antona G, Colella D.	 50

Sport, crescita e malattie croniche: luci e ombre	
Bellone S, Savastio S, Lombardo F, Passanisi S, Salzano G, Degrandi R, Bona G.	 52

Integratori per i giovani sportivi: necessità e leggende metropolitane	
Cicero AFG.	 54

Il neonato a termine dimesso che “non sta bene”: non sarà infetto, 
metabolico o cardiopatico?
Castoldi F.	 58

Il neonato a termine: latte materno e quale altro latte? 
Giannì ML.	 59

Supplemento al Numero 3 - 2019
ANNO XIV
ISSN 1970-8165

SOCIETÀ ITALIANA DI PEDIATRIA 
PREVENTIVA E SOCIALE

PRESIDENTE
Giuseppe Di Mauro
VICE PRESIDENTI
Gianni Bona, Vito Leonardo Miniello
CONSIGLIERI
Salvatore Barberi, Simonetta Bellone, 
Elena Chiappini, Salvatore Grosso, 
Attilio Varricchio
SEGRETARIO
Maria Carmen Verga
TESORIERE
Emanuele Miraglia del Giudice
REVISORI DEI CONTI
Daniele Ghiglioni, Giovanna Tezza
RESPONSABILI RAPPORTI CON 
ENTI E ISTITUZIONI
Luca Bernardo
RESPONSABILI EDUCAZIONE ALLA 
SALUTE E COMUNICAZIONE
Lorenzo Mariniello, Leo Venturelli
JUNIOR MEMBERS
Lucia Diaferio, Pietro Falco

PEDIATRIA PREVENTIVA & SOCIALE
ORGANO UFFICIALE DELLA SOCIETÀ

DIRETTORE RESPONSABILE
Giuseppe Saggese
DIRETTORE
Giuseppe Di Mauro
COMITATO EDITORIALE
Salvatore Barberi, Luca Bernardo, 
Sergio Bernasconi, Gianni Bona, 
Annamaria Castellazzi,  
Elena Chiappini, Giuseppe Di Mauro,  
Lucia Diaferio, Pietro Falco,  
Ruggiero Francavilla,  
Daniele Ghiglioni, Paola Giordano,  
Lorenzo Mariniello,  
Gianluigi Marseglia,  
Vito Leonardo Miniello,  
Emanuele Miraglia del Giudice, 
Giuseppe Saggese, Giovanna Tezza, 
Attilio Varricchio, Leo Venturelli,  
Maria Carmen Verga

Registrazione Tribunale di Parma – N. 7/2005
Sede SIPPS
Via Salvatore Di Giacomo, 14 - 81031 Aversa (CE)
Tel. 335.6351051
E-mail: presidenza@sipps.it



2

ROTTE SICURE PER ORIZZONTI DI SALUTE

Il neonato late preterm: quali controlli e fabbisogni nel primo anno di vita? 
Agosti M. 61

Enuresi: le domande da porre e da porsi 
D’Alessio A. 63

Il pediatra italiano e la vitamina D: risultati del questionario  
Di Mauro G.  66

D-ventare grandi: la vitamina D nella seconda e terza infanzia 
Vierucci F, Vaccaro A. 76

Prevenire le infezioni respiratorie ricorrenti e possibili esiti: quale ruolo hanno i lisati batterici? 
Peroni D. 79

Bi�do-genesi e microbiota del latte  
Cavecchia I. 80

La vaccinazione anti Meningococco B: nuove opportunità per il calendario vaccinale della vita 
Bona G. 81

Pruritus in pediatric patients with atopic dermatitis: multidisciplinary approach. Summary document  
of an Italian expert group. La gestione del prurito in dermatologia 
Dello Iacono I., De Ranieri C., Giancristoforo S. 83

I modi�catori della reattività biologica: aspetti pratici di medicina traslazionale. 
Santamaria F. 88

I probiotici: dalle linee guida alla pratica 
Verduci E., Vizzari G. 90

La pelle del neonato e del bambino, questa sconosciuta. Il punto di vista del neonatologo. 
Wagner P, Agosti M. 92

“Guida alle porzioni per gruppi di alimenti”  
Gentilucci M. 93

Colazioni e merende 
Mariotti L. 94

Quante volte dobbiamo mangiare in un giorno 
Pirola M. 96

La dietoterapia dell’allergia alle proteine del latte vaccino: le nuove LG DRACMA 
Martelli A, Atzeri F, Serradori L, Veronelli E. 97

Anemia da carenza di ferro in bambini d’età 6-36 mesi: sondaggio nazionale con i pediatri di famiglia 
Zuccotti GV, Penagini F. 99

Vitamine del gruppo B: i principali contesti di utilizzo  
Bona G, Savastio S. 100

Deve fare un intervento chirurgico, ma... è allergico 
Diaferio L, Miniello VL. 103

Le punizioni corporali 
Nigri L. 105

Emangiomi infantili: quando trattare e quando non trattare 
Oranges T, Romanelli M, Filippeschi C. 106



3

Atti XXXI Congresso Nazionale SIPPS

Febbre e dolore in età pediatrica: appropriatezza prescrittiva e compliance 
Miraglia del Giudice M. 108

Bene�ci e limiti del succhietto: raccomandazioni per l’uso corretto 
Levrini L. 109

La pediatria della disabilità: una nuova s�da per il pediatra” 
De Paoli A., Parma B., Cianci P., Mariani M., Favuzza F., Bonetti C., Meroni F., Tajè S., Selicorni A. 111

Progetto tandem: diamo i numeri 
Cornelli MG., VenturelliL. 115

ABSTRACT 135

L’approccio odontoiatrico ai Disturbi Respiratori del Sonno nel bambino e all’OSAS pediatrica. 
Balian A., Malerba A., Strohmenger A. 136

Trend decennale dello stato nutrizionale in bambini calabresi: la di�usione dell’eccesso ponderale 
Vita Cupertino V.,Bartoletti S.,Biasi M. 137

Un lattante troppo pallido 
Gianolio L.,Pandol� M.,Giordano L.,Scalora L.,Bernardo L. 139

Un nuovo strumento educazionale per bambini della scuola dell’infanzia 
Spiezia C., Lattanzi G., Dugo L., De Gara L., Khazrai Y.M. 140

Bambini e adolescenti obesi �gli di genitori operati di chirurgia bariatrica. 
Sticco M., Cuccurullo I., Giacometti P., La Rocca A., Mobilia S., Buongiovanni C., Franzese A. 141

Inchiesta alimentare in pazienti con obesità pediatrica: impatto del ruolo del nutrizionista 
Sticco M., Cuccurullo I., Giacometti P., La Rocca A., Mobilia S., Buongiovanni C., Franzese A. 142

Ipertensione nei pazienti pediatrici obesi e parametri del rischio cardiovascolare 

Sticco M, Cuccurullo I, Giacometti P, La Rocca A, Mobilia S, Buongiovanni C, Franzese A 143

Quando tutto è come sembra, ma niente va come dovrebbe 
Arancio R., Sottili V., Tota E., Banderali G.  144

ABSTRACT
NAPULE È... LUCI OMBRE ABBAGLI - 25-28 aprile 2019 145

I livelli plasmatici di MKRN3 nelle bambine con pubertà precoce centrale prima e durante la terapia 
bloccante 
Aiello F. 146

Aumento isolato della frequenza minzionale nel bambino: prevalenza, diagnosi e trattamento 
Capalbo D. 147

Ostruzioni respiratorie in età pediatrica: un caso di inalazione di corpo estraneo. 
Iavarone S. 148

L’Infermiere pediatrico e l’ostetrica negli interventi di prevenzione per la prima infanzia:  
multiskilling strategy per le Home Visiting 
Pane C. 149

I molteplici aspetti della vitamina D 
Del Tufo E. 150 



4

ROTTE SICURE PER ORIZZONTI DI SALUTE

CONSENSUS INTERSOCIETARIA
L’USO DEI CORTICOSTEROIDI INALATORI IN ETÀ EVOLUTIVA
GRUPPO DI LAVORO  C4
ELENCO DEGLI ACRONIMI C7
INTRODUZIONE C9
STRUTTURA DEL DOCUMENTO C9
METODOLOGIA C9
SINTESI DELLE RACCOMANDAZIONI C14
ASPETTI FARMACOLOGICI DEI CORTICOSTEROIDI INALATORI C18

1. Le molecole  C18
2. La farmacocinetica C20
3. La potenza, la dose equivalenza e l’indice terapeutico C21
4. Modalità di somministrazione dei CS per via inalatoria C23
5. Scelta del device C25
6. Dispositivi per i rinologici C26

INDICAZIONI TERAPEUTICHE DEI CORTICOSTEROIDI INALATORI C29
A-WHEEZING C29
B-ASMA BRONCHIALE C37
C-RINITE PERSISTENTE C47
D-RINOSINUSITE C53
E-IPERTROFIA ADENOIDEA  C59
F-LARINGOTRACHEITE E LARINGOSPASMO C64

REAZIONI AVVERSE CONNESSE ALL’UTILIZZO DELLA TERAPIA  
CON CORTICOSTEROIDI INALATORI C69

1. Pro�lo di sicurezza degli steroidi inalatori C69
2. Reazioni avverse dei corticosteroidi inalatori a livello locale C69
3. Reazioni avverse dei corticosteroidi inalatori a livello sistemico C70
4. Note di Farmacovigilanza C73

CONCLUSIONE E MESSAGGI CHIAVE C77

Editore
Sintesi InfoMedica S.r.l.
Redazione
redazioneSIPPS@sintesiinfomedica.it
Marketing e vendite
Marika Calò - m.calo@sintesiinfomedica.it
Stampa Il Torchio s.r.l.
Via delle Nazioni Unite, 16/18 - Loc. San Martino - 53035 Monteriggioni (SI)

© 2019 Sintesi InfoMedica S.r.l



5

Atti XXXI Congresso Nazionale SIPPS

PEDIATRIA PREVENTIVA E SOCIALE

1/3 MAGGIO 2020
Hotel Royal Continental, Napoli

LUCI OMBRE ABBAGLI

Prevenzione

Allergologia

Gastroenterologia
Dermatologia

Nutrizione

SOCIETÀ 
AFFILIATA ALLA SIP



X X X I
Congresso Nazionale 

Società Italiana di Pediatria Preventiva e Sociale

RoƩe SicƵƌe
Ɖeƌ

OƌizzonƟ di SalƵte

ϮϰͲϮϳ Ottobƌe Ϯ01ϵ
Lago di Coŵo • Sheraton Lake Hotel

SOCIETÀ 
AFFILIATA ALLA SIP

PREVE
NZION

E

Sabato 26 Ottobre 2019
SALA PLENARIA • 15.30 - 17.30

VIII  SESSIONE 
PROGETTO ͞NUTRIPIATTO͟
In cucina: l’alimentazione a misura di bambino.
Presidente: Maurizio Vanelli
Moderatori: Laura De Gara, Daniele Merazzi, Francesco Morandi

• 'uida alle porzioni per gruppi di alimenti
   Micaela Gentilucci

• Colazioni e merende
   Lisa Mariotti
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12.00 Registrazione dei partecipanti

•CORSI SATELLITI•
SALA PLENARIA • 14.30 - 17.30

Corso a numero chiuso
Per l’iscrizione vedere le informazioni generali. Numero massimo di partecipanti 100
LA DERMATOLOGIA PEDIATRICA AMBULATORIALE
ATTRAVERSO CASI CLINICI VISSUTI
RELATORI
Dermatologo: Arturo Galvan
Pediatra: Giuseppe Ruggiero

OBIETTIVO:
Presentare le manifestazioni cliniche e i procedimenti diagnostici e terapeutici relativi 
alle principali patologie dermatologiche che afferiscono in ambulatorio pediatrico.

OBIETTIVI DIDATTICI:
I partecipanti alla fine della sessione dovranno essere in grado di sospettare,
diagnosticare e monitorare:
• Uso dei cortisonici topici in età pediatrica: indicazioni, modalità, quali scegliere,
   effetti collaterali, aderenza, corticofobia.
• Dermatite atopica: le opzioni terapeutiche.
• Fisiopatologia del prurito: è uguale all’adulto?
• La prevalenza della malattia, cause rare.
• Lichen sclero-atrofico genitale.
• Metodologia clinica: presentazione frontale, svolgimento e discussione interattiva di casi clinici.

RAZIONALE: il corso si propone di presentare casi clinici vissuti in Ambulatorio e 
attraverso questi di approfondire le conoscenze e le metodologie diagnostiche relative 
a patologie dermatologiche tipiche dell’età pediatrica. Particolare interesse inoltre sarà 
dato all’indirizzo terapeutico delle varie patologie discusse con particolare riguardo 
all’uso dei cortisonici in età pediatrica. Il corso è indirizzato a pediatri e dermatologi.

SALA B • 14.30 - 17.30

Corso a numero chiuso
Per l’iscrizione vedere le informazioni generali. Numero massimo di partecipanti 100
UNA VISITA OTORINO INSIEME: L’ORECCHIO.
L’aggiornamento delle LG sull’OMA
Relatori: Mattia Doria, Attilio Varricchio
Conduttori: Elena Chiappini, Maria Carmen Verga

Obiettivo:
I partecipanti alla fine della sessione dovranno essere in grado di:
• Sospettare, diagnosticare e monitorare un’Otite Esterna (infiammatoria o infettiva),
   un’Otite Media Effusiva (infiammatoria) o un’Otite Media Acuta (infettiva)
• Condividere i criteri diagnostici per una diagnosi corretta di infiammazione e/o
   infezione dell’orecchio esterno e interno (Otite Esterna, Timpanite, Otite Media Acuta
   e Otite Media Effusiva).

Obiettivi didattici:
Alla fine della sessione i partecipanti dovranno essere in grado di:
• Sospettare, diagnosticare e monitorare una Otite Esterna (infiammatoria o infettiva)
   e una Otite Media (effusiva o acuta).
• Condividere i criteri diagnostici per una diagnosi corretta di Timpanite, OMA e OME
• Utilizzare in modo corretto le strategie terapeutiche disponibili (vigile attesa e antibiotici)

I partecipanti alla fine della sessione dovranno inoltre essere in grado di:
• Utilizzare correttamente l’otoscopio ottico con o senza sistema pneumatico;
• Valutare un audiogramma ed un timpanogramma;
• Eseguire una toilette del condotto uditivo esterno e medicarlo con le diverse
   molecole farmaceutiche;
• Eseguire una corretta terapia medica sistemica, antinfiammatoria ed anti-infettiva.
   Per ognuna di queste metodiche conoscerne in età pediatrica:
• Indicazioni
• Modalità
• Effetti collaterali
• Compliance

Metodologia:
Presentazione frontale, svolgimento e discussione interattiva di casi clinici.

Razionale:
Il corso si propone, attraverso la presentazione di alcuni casi clinici ambulatoriali, 
di approfondire le conoscenze e le metodologie diagnostiche relative alle principali 
patologie del distretto otologico in età pediatrica. Particolare interesse inoltre 

sarà dato alla condivisione dei criteri per una corretta definizione diagnostica di 
otite media acuta e alla definizione del corretto indirizzo terapeutico delle varie 
patologie trattate, con particolare riguardo alle nuove indicazioni emerse dalle 
linee guida sull’OMA 2019. Il corso è indirizzato a pediatri e otorinolaringoiatri 
che si occupano di patologie delle vie aeree superiori in età pediatrica.

SALA PLENARIA • 17.30 - 19.00

Inaugurazione, presentazione del Congresso e saluto dei Rappresentanti delle Istituzioni
Presidente SIP Alberto Villani
Presidente SIAIP Gian Luigi Marseglia
Presidente FIMP Paolo Biasci

Relazione del Presidente SIPPS
ROTTE SICURE PER ORIZZONTI DI SALUTE
Giuseppe Di Mauro

SALA PLENARIA • 19.00 - 20.30

LETTURE MAGISTRALI
Gianni Bona, Giuseppe Saggese

La valorizzazione della filiera agroalimentare italiana:
Prevenzione e sicurezza alimentare nella tavola del bambino
Alessandro Apolito

Prevenzione primaria dei disturbi del neurosviluppo e dello spettro autistico
Ernesto Burgio, Daniela Lucangeli

Venerdì 25 Ottobre 2019

•COMUNICAZIONI ORALI•
SALA PLENARIA • 08.00 - 09.00

Presidente: Roberto Bellù
Moderatori: Gianpaolo Mirri, Filomena Palma

SALA PLENARIA • 09.00 - 11.00

I  SESSIONE
CONSENSUS INTERSOCIETARIA
CORTICOSTEROIDI INALATORI IN ETÀ EVOLUTIVA
Presidente: Marzia Duse
Moderatori: Roberto Bernardini, Ahmad Kantar, Maria Carmen Verga

• I Corticosteroidi Inalatori: come li stiamo utilizzando
   Giovanni Cerimoniale

• Rinite e rinosinusite
   Attilio Varricchio

• Wheezing in età prescolare
   Iride Dello Iacono

• Asma bronchiale
   Mariangela Tosca

Discussant: Dora Di Mauro, Francesca Santamaria
Discussione

SALA PLENARIA • 11.00 - 13.00

I I  SESSIONE
GUIDA PRATICA DI ODONTOIATRIA PEDIATRICA 
Riconoscere per prevenire i principali quadri di patologia orale.
Promozione della corretta salute orale.
Presidente: Alberto Laino
Moderatori: Michele Fiore, Antonio Gulino, Alberto Moscariello

• L’Odontoiatria per il Pediatra nel terzo millennio
   Antonella Polimeni

• Assunzione di zuccheri in eccesso: malattia cariosa nel bambino e implicazioni  
   sistemiche nell’adulto.
   Luigi Paglia

• Malocclusioni dento-scheletriche
   Ersilia Barbato

• Traumi dentali: cosa fare
   Aniello Ingenito

• Carie dentaria e sua prevenzione
   Maurizio Bossù

• I bambini con bisogni speciali
   Gaetano Ierardo

Discussant: Francesca Nucci, Rinaldina Saggese
Discussione

13.00 Pausa

SALA PLENARIA • 14.00 - 16.00

I I I  SESSIONE
CONSENSUS SULL’ATTIVITÀ SPORTIVA RELATIVA ALL’ETÀ EVOLUTIVA
Presidente: Antonio Paoli
Moderatori: Claudio Frattini, Marina Gerin, Domenico Meleleo

• Sport per tutti: diffusione dello sport in Italia e benefici per la salute
   Dario Colella, Giuseppe D’Antona

• Sport, crescita e malattie croniche: luci e ombre
   Gianni Bona

• Troppo o troppo poco? Fabbisogni di macronutrienti ed acqua
   Andrea Vania

• Integratori per i giovani sportivi: necessità e leggende metropolitane
   Arrigo Cicero

Discussant: Domenico Careddu, Giovanni Simeone
Discussione

SALA PLENARIA • 16.00 - 18.00

IV SESSIONE
CONSENSUS ALIMENTAZIONE COMPLEMENTARE
Strumento per la prevenzione delle malattie croniche non trasmissibili
e per la riduzione delle ineguaglianze sociali
Presidenti: Raffaella Bucciardini, Francesco Tancredi
Moderatori: Simonetta Bellone, Adima Lamborghini, Ruggiero Piazzolla

• Ad ogni lattante la sua Alimentazione Complementare
   Margherita Caroli

• Alimenti industriali e casalinghi 
   Domenico Careddu

• Le Raccomandazioni della Consensus
   Vito Leonardo Miniello

Discussant: Marcello Bergamini, Valter Spanevello
Discussione

18.00 Assemblea dei Soci SIPPS

Sabato 26 Ottobre 2019
•COMUNICAZIONI ORALI•
SALA PLENARIA • 08.00 - 09.00

Presidente: Daniele Merazzi
Moderatori: Alfredo Caminiti, Daniele Giovanni Ghiglioni

•CORSO IN PARALLELO SIPPS-SIN•
SALA A • 10.00 - 13.00

Corso a numero chiuso.
Per l’iscrizione vedere le informazioni generali. Numero massimo di partecipanti 100 
LA NEONATOLOGIA PER IL PEDIATRA: I PRIMI 100 GIORNI DI VITA
Il neonato... a casa: la famiglia e il pediatra di famiglia
Moderatori: Mario Barbarini, Gianluca Lista
Conduttori: Fabio Mosca, Filomena Palma 

• Il neonato a termine dimesso che “non sta bene”:
   non sarà infetto, metabolico o cardiopatico? Francesca Castoldi

• Il neonato a termine: latte materno e quale altro latte? Maria Lorella Giannì

• Il neonato late preterm: quali controlli e fabbisogni nel primo anno di vita? Massimo Agosti

• Lo screening neonatale metabolico: ieri, oggi... e domani? Carlo Corbetta

Discussione

SALA PLENARIA • 09.00 - 11.00

V SESSIONE
PEDIATRIA PREVENTIVA E SOCIALE 
Presidente:  Gian Luigi de Angelis
Moderatori: Giuseppe Masera, Leandra Silvestro, Giuseppe Varrasi

• Enuresi: le domande da porre e da porsi
   Antonio D’Alessio 

• Vitamina D: ieri, oggi e domani
   Giuseppe Saggese

• Il pediatra italiano e la vitamina D: risultati del questionario
   Giuseppe Di Mauro

• D-ventare grandi: la vitamina D nella seconda e terza infanzia
   Francesco Vierucci 

• Prevenire le infezioni respiratorie ricorrenti e possibili esiti: 
   quale ruolo hanno i diversi lisati batterici?
   Diego Peroni

• Bifido-genesi e microbiota del latte
   Ilaria Cavecchia

Discussant: Immacolata La Bella, Roberto Liguori
Discussione

SALA PLENARIA • 11.00 - 11.30

LETTURA
Introduce: Ignazio Barberi

La vaccinazione Antimeningococco B: nuove opportunità per il calendario vaccinale della vita
Gianni Bona
SALA PLENARIA • 11.30 - 13.30

VI SESSIONE
PEDIATRIA PREVENTIVA E SOCIALE 
Presidente: Alberto Chiara
Moderatori: Carlo Gilistro, Paola Giordano, Luigi Greco

• Pruritus in pediatric patients with atopic dermatitis: Multidisciplinary approach.
   Summary document of an Italian expert group. La gestione del prurito in dermatologia
   Iride Dello Iacono, Cristiana De Ranieri, Simona Giancristoforo

• Effetti delle basse dosi di estrogeni nei quadri di amenorrea ipotalamica
   Alessandro Genazzani

• I modificatori della reattività biologica: aspetti pratici di medicina traslazionale 
   Francesca Santamaria

• I probiotici: dalle linee guida alla pratica
   Elvira Verduci

Discussant: Angelo Milazzo, Teresa Rongai
Discussione

13.30 Pausa

SALA PLENARIA • 14.30 - 15.30

VII SESSIONE
PEDIATRIA PREVENTIVA E SOCIALE 
PROGETTO “SHAPED” Per una corretta idratazione della cute
Presidente: Francesco Tancredi
Moderatori: Vito Console, Lidia Decembrino, Giovanna Tezza

• La pelle del neonato e del bambino, questa sconosciuta. Il punto di vista del neonatologo.
   La percezione del pediatra: risultati di una survey negli ambulatori
   Massimo Agosti, Francesco Di Mauro, Diego Peroni

X X X I Congresso Nazionale 
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Giovedì 24 Ottobre 2019
12.00 Registrazione dei partecipanti

•CORSI SATELLITI•
SALA PLENARIA • 14.30 - 17.30

Corso a numero chiuso
Per l’iscrizione vedere le informazioni generali. Numero massimo di partecipanti 100
LA DERMATOLOGIA PEDIATRICA AMBULATORIALE
ATTRAVERSO CASI CLINICI VISSUTI
RELATORI
Dermatologo: Arturo Galvan
Pediatra: Giuseppe Ruggiero

OBIETTIVO:
Presentare le manifestazioni cliniche e i procedimenti diagnostici e terapeutici relativi 
alle principali patologie dermatologiche che afferiscono in ambulatorio pediatrico.

OBIETTIVI DIDATTICI:
I partecipanti alla fine della sessione dovranno essere in grado di sospettare,
diagnosticare e monitorare:
• Uso dei cortisonici topici in età pediatrica: indicazioni, modalità, quali scegliere,
   effetti collaterali, aderenza, corticofobia.
• Dermatite atopica: le opzioni terapeutiche.
• Fisiopatologia del prurito: è uguale all’adulto?
• La prevalenza della malattia, cause rare.
• Lichen sclero-atrofico genitale.
• Metodologia clinica: presentazione frontale, svolgimento e discussione interattiva di casi clinici.

RAZIONALE: il corso si propone di presentare casi clinici vissuti in Ambulatorio e 
attraverso questi di approfondire le conoscenze e le metodologie diagnostiche relative 
a patologie dermatologiche tipiche dell’età pediatrica. Particolare interesse inoltre sarà 
dato all’indirizzo terapeutico delle varie patologie discusse con particolare riguardo 
all’uso dei cortisonici in età pediatrica. Il corso è indirizzato a pediatri e dermatologi.

SALA B • 14.30 - 17.30

Corso a numero chiuso
Per l’iscrizione vedere le informazioni generali. Numero massimo di partecipanti 100
UNA VISITA OTORINO INSIEME: L’ORECCHIO.
L’aggiornamento delle LG sull’OMA
Relatori: Mattia Doria, Attilio Varricchio
Conduttori: Elena Chiappini, Maria Carmen Verga

Obiettivo:
I partecipanti alla fine della sessione dovranno essere in grado di:
• Sospettare, diagnosticare e monitorare un’Otite Esterna (infiammatoria o infettiva),
   un’Otite Media Effusiva (infiammatoria) o un’Otite Media Acuta (infettiva)
• Condividere i criteri diagnostici per una diagnosi corretta di infiammazione e/o
   infezione dell’orecchio esterno e interno (Otite Esterna, Timpanite, Otite Media Acuta
   e Otite Media Effusiva).

Obiettivi didattici:
Alla fine della sessione i partecipanti dovranno essere in grado di:
• Sospettare, diagnosticare e monitorare una Otite Esterna (infiammatoria o infettiva)
   e una Otite Media (effusiva o acuta).
• Condividere i criteri diagnostici per una diagnosi corretta di Timpanite, OMA e OME
• Utilizzare in modo corretto le strategie terapeutiche disponibili (vigile attesa e antibiotici)

I partecipanti alla fine della sessione dovranno inoltre essere in grado di:
• Utilizzare correttamente l’otoscopio ottico con o senza sistema pneumatico;
• Valutare un audiogramma ed un timpanogramma;
• Eseguire una toilette del condotto uditivo esterno e medicarlo con le diverse
   molecole farmaceutiche;
• Eseguire una corretta terapia medica sistemica, antinfiammatoria ed anti-infettiva.
   Per ognuna di queste metodiche conoscerne in età pediatrica:
• Indicazioni
• Modalità
• Effetti collaterali
• Compliance

Metodologia:
Presentazione frontale, svolgimento e discussione interattiva di casi clinici.

Razionale:
Il corso si propone, attraverso la presentazione di alcuni casi clinici ambulatoriali, 
di approfondire le conoscenze e le metodologie diagnostiche relative alle principali 
patologie del distretto otologico in età pediatrica. Particolare interesse inoltre 

sarà dato alla condivisione dei criteri per una corretta definizione diagnostica di 
otite media acuta e alla definizione del corretto indirizzo terapeutico delle varie 
patologie trattate, con particolare riguardo alle nuove indicazioni emerse dalle 
linee guida sull’OMA 2019. Il corso è indirizzato a pediatri e otorinolaringoiatri 
che si occupano di patologie delle vie aeree superiori in età pediatrica.

SALA PLENARIA • 17.30 - 19.00

Inaugurazione, presentazione del Congresso e saluto dei Rappresentanti delle Istituzioni
Presidente SIP Alberto Villani
Presidente SIAIP Gian Luigi Marseglia
Presidente FIMP Paolo Biasci

Relazione del Presidente SIPPS
ROTTE SICURE PER ORIZZONTI DI SALUTE
Giuseppe Di Mauro

SALA PLENARIA • 19.00 - 20.30

LETTURE MAGISTRALI
Gianni Bona, Giuseppe Saggese

La valorizzazione della filiera agroalimentare italiana:
Prevenzione e sicurezza alimentare nella tavola del bambino
Alessandro Apolito

Prevenzione primaria dei disturbi del neurosviluppo e dello spettro autistico
Ernesto Burgio, Daniela Lucangeli

Venerdì 25 Ottobre 2019

•COMUNICAZIONI ORALI•
SALA PLENARIA • 08.00 - 09.00

Presidente: Roberto Bellù
Moderatori: Gianpaolo Mirri, Filomena Palma

SALA PLENARIA • 09.00 - 11.00

I  SESSIONE
CONSENSUS INTERSOCIETARIA
CORTICOSTEROIDI INALATORI IN ETÀ EVOLUTIVA
Presidente: Marzia Duse
Moderatori: Roberto Bernardini, Ahmad Kantar, Maria Carmen Verga

• I Corticosteroidi Inalatori: come li stiamo utilizzando
   Giovanni Cerimoniale

• Rinite e rinosinusite
   Attilio Varricchio

• Wheezing in età prescolare
   Iride Dello Iacono

• Asma bronchiale
   Mariangela Tosca

Discussant: Dora Di Mauro, Francesca Santamaria
Discussione

SALA PLENARIA • 11.00 - 13.00

I I  SESSIONE
GUIDA PRATICA DI ODONTOIATRIA PEDIATRICA 
Riconoscere per prevenire i principali quadri di patologia orale.
Promozione della corretta salute orale.
Presidente: Alberto Laino
Moderatori: Michele Fiore, Antonio Gulino, Alberto Moscariello

• L’Odontoiatria per il Pediatra nel terzo millennio
   Antonella Polimeni

• Assunzione di zuccheri in eccesso: malattia cariosa nel bambino e implicazioni  
   sistemiche nell’adulto.
   Luigi Paglia

• Malocclusioni dento-scheletriche
   Ersilia Barbato

• Traumi dentali: cosa fare
   Aniello Ingenito

• Carie dentaria e sua prevenzione
   Maurizio Bossù

• I bambini con bisogni speciali
   Gaetano Ierardo

Discussant: Francesca Nucci, Rinaldina Saggese
Discussione

13.00 Pausa

SALA PLENARIA • 14.00 - 16.00

I I I  SESSIONE
CONSENSUS SULL’ATTIVITÀ SPORTIVA RELATIVA ALL’ETÀ EVOLUTIVA
Presidente: Antonio Paoli
Moderatori: Claudio Frattini, Marina Gerin, Domenico Meleleo

• Sport per tutti: diffusione dello sport in Italia e benefici per la salute
   Dario Colella, Giuseppe D’Antona

• Sport, crescita e malattie croniche: luci e ombre
   Gianni Bona

• Troppo o troppo poco? Fabbisogni di macronutrienti ed acqua
   Andrea Vania

• Integratori per i giovani sportivi: necessità e leggende metropolitane
   Arrigo Cicero

Discussant: Domenico Careddu, Giovanni Simeone
Discussione

SALA PLENARIA • 16.00 - 18.00

IV SESSIONE
CONSENSUS ALIMENTAZIONE COMPLEMENTARE
Strumento per la prevenzione delle malattie croniche non trasmissibili
e per la riduzione delle ineguaglianze sociali
Presidenti: Raffaella Bucciardini, Francesco Tancredi
Moderatori: Simonetta Bellone, Adima Lamborghini, Ruggiero Piazzolla

• Ad ogni lattante la sua Alimentazione Complementare
   Margherita Caroli

• Alimenti industriali e casalinghi 
   Domenico Careddu

• Le Raccomandazioni della Consensus
   Vito Leonardo Miniello

Discussant: Marcello Bergamini, Valter Spanevello
Discussione

18.00 Assemblea dei Soci SIPPS

Sabato 26 Ottobre 2019
•COMUNICAZIONI ORALI•
SALA PLENARIA • 08.00 - 09.00

Presidente: Daniele Merazzi
Moderatori: Alfredo Caminiti, Daniele Giovanni Ghiglioni

•CORSO IN PARALLELO SIPPS-SIN•
SALA A • 10.00 - 13.00

Corso a numero chiuso.
Per l’iscrizione vedere le informazioni generali. Numero massimo di partecipanti 100 
LA NEONATOLOGIA PER IL PEDIATRA: I PRIMI 100 GIORNI DI VITA
Il neonato... a casa: la famiglia e il pediatra di famiglia
Moderatori: Mario Barbarini, Gianluca Lista
Conduttori: Fabio Mosca, Filomena Palma 

• Il neonato a termine dimesso che “non sta bene”:
   non sarà infetto, metabolico o cardiopatico? Francesca Castoldi

• Il neonato a termine: latte materno e quale altro latte? Maria Lorella Giannì

• Il neonato late preterm: quali controlli e fabbisogni nel primo anno di vita? Massimo Agosti

• Lo screening neonatale metabolico: ieri, oggi... e domani? Carlo Corbetta

Discussione

SALA PLENARIA • 09.00 - 11.00

V SESSIONE
PEDIATRIA PREVENTIVA E SOCIALE 
Presidente:  Gian Luigi de Angelis
Moderatori: Giuseppe Masera, Leandra Silvestro, Giuseppe Varrasi

• Enuresi: le domande da porre e da porsi
   Antonio D’Alessio 

• Vitamina D: ieri, oggi e domani
   Giuseppe Saggese

• Il pediatra italiano e la vitamina D: risultati del questionario
   Giuseppe Di Mauro

• D-ventare grandi: la vitamina D nella seconda e terza infanzia
   Francesco Vierucci 

• Prevenire le infezioni respiratorie ricorrenti e possibili esiti: 
   quale ruolo hanno i diversi lisati batterici?
   Diego Peroni

• Bifido-genesi e microbiota del latte
   Ilaria Cavecchia

Discussant: Immacolata La Bella, Roberto Liguori
Discussione

SALA PLENARIA • 11.00 - 11.30

LETTURA
Introduce: Ignazio Barberi

La vaccinazione Antimeningococco B: nuove opportunità per il calendario vaccinale della vita
Gianni Bona
SALA PLENARIA • 11.30 - 13.30

VI SESSIONE
PEDIATRIA PREVENTIVA E SOCIALE 
Presidente: Alberto Chiara
Moderatori: Carlo Gilistro, Paola Giordano, Luigi Greco

• Pruritus in pediatric patients with atopic dermatitis: Multidisciplinary approach.
   Summary document of an Italian expert group. La gestione del prurito in dermatologia
   Iride Dello Iacono, Cristiana De Ranieri, Simona Giancristoforo

• Effetti delle basse dosi di estrogeni nei quadri di amenorrea ipotalamica
   Alessandro Genazzani

• I modificatori della reattività biologica: aspetti pratici di medicina traslazionale 
   Francesca Santamaria

• I probiotici: dalle linee guida alla pratica
   Elvira Verduci

Discussant: Angelo Milazzo, Teresa Rongai
Discussione

13.30 Pausa

SALA PLENARIA • 14.30 - 15.30

VII SESSIONE
PEDIATRIA PREVENTIVA E SOCIALE 
PROGETTO “SHAPED” Per una corretta idratazione della cute
Presidente: Francesco Tancredi
Moderatori: Vito Console, Lidia Decembrino, Giovanna Tezza

• La pelle del neonato e del bambino, questa sconosciuta. Il punto di vista del neonatologo.
   La percezione del pediatra: risultati di una survey negli ambulatori
   Massimo Agosti, Francesco Di Mauro, Diego Peroni

X X X I Congresso Nazionale 
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Sabato 26 Ottobre 2019
SALA PLENARIA • 15.30 - 17.30

VIII  SESSIONE 
PROGETTO ͞NUTRIPIATTO͟
In cucina: l’alimentazione a misura di bambino.
Presidente: Maurizio Vanelli
Moderatori: Laura De Gara, Daniele Merazzi, Francesco Morandi

• 'uida alle porzioni per gruppi di alimenti
   Micaela Gentilucci

• Colazioni e merende
   Lisa Mariotti

• Quante volte dobbiamo mangiare in un giorno
   Martina Pirola

Discussant: Yeganeh Manon Khazrai, Leo Venturelli
Discussione

Domenica 27 Ottobre 2019
•COMUNICAZIONI ORALI•
SALA PLENARIA • 08.00 - 09.00

Presidente: Giovanni Maria Traina
Moderatori: Giovanna Tezza, Renato Turra

SALA PLENARIA • 09.00 - 11.30

IX SESSIONE
PEDIATRIA PREVENTIVA E SOCIALE
Presidente: Emanuele Miraglia del Giudice
Moderatori: Salvatore Barberi, Teresa Cazzato, Lorella Rossi
• Ogni vegan è bell’a mamma soia
   Andrea Vania
• Disordini funzionali gastrointestinali del lattante
   Vito L. Miniello
• La dietoterapia dell’allergia alle proteine del latte vaccino: le nuove L' DRACMA
   Alberto Martelli
• Anemia da carenza di ferro in bambini d’età ϲ-ϯϲ mesi:
    sondaggio nazionale con i pediatri di famiglia
   Gian Vincenzo �uccotti, Francesca Penagini
• Vitamine del gruppo B: i principali contesti di utilizzo
   Gianni Bona
• Deve fare un intervento chirurgico, ma... è allergico
   Lucia Diaferio
Discussant: Maria �lena Lorenzetti
Discussione
SALA PLENARIA • 11.30 - 14.00

X SESSIONE
Presidente: Andrea Pession
Moderatori: Alessandro Ballestrazzi, Pietro Cantone, Giulio M͘ Barbero

• Le punizioni corporali
   Luigi Nigri
• Emangiomi infantili: quando trattare e quando non trattare
   Teresa Oranges
• Febbre e dolore in età pediatrica: appropriatezza prescrittiva e compliance
   Michele Miraglia del Giudice
• Benefici e limiti del succhietto: raccomandazioni per l’uso corretto
   Luca Levrini
• La pediatria della disabilità: una nuova sfida per il pediatra
   Angelo Selicorni
• Progetto tandem: diamo i numeri
   Maria Grazia Cornelli, Leo Venturelli
Discussant: Gaetano Mariani
14.00 - 14.30 
Verifica dell’ apprendimento mediante compilazione del
Yuestionario E.C.M. e chiusura dei lavori

X X X I Congresso Nazionale 
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Informazioni Generali e Alberghiere
SEDE: S,ERATOE LA<E COMO ,OTEL - Via per Cernobbio ϰ1A, 22100 Como

PERIODO: 2ϰ/2ϳ Ottobre 2019 

YUOTA DI ISCRIZIONE AL CONGRESSO ENTRO IL 1ϰͬ10ͬϮ01ϵΎ
Medico Chirurgo Φ ϱ00,00 н 22й IVA di legge 
Infermieri  Φ 100,00 н 22й IVA di legge 
Specializzandi**  Gratuita 

Ύ Dopo tale data sarà possibile iscriversi in sede congressuale 
ΎΎ è obbligatorio trasmettere al seguente numero di fax (0ϲ ϯϲϯ0ϳϲϴ2)
il certificato di iscrizione alla scuola di specializzazione 

L’ISCRIZIONE DÀ DIRITTO A: 
• Partecipazione ai lavori congressuali • <it congressuale 
• Cena Sociale del 2ϰ/10/2019 • Colazioni di lavoro del 2ϱ/10/2019 
   e 2ϲ/10/2019 • Attestato di partecipazione
• Attestato E.C.M.ΎΎΎ (agli aventi diritto).

ΎΎΎ'li attestati riportanti i crediti E.C.M., dopo attenta verifica della 
partecipazione e dell’apprendimento, saranno disponibili on-line 90 giorni 
dopo la chiusura dell’evento, previa attribuzione da parte del Ministero della 
Salute dei Crediti Formativi. Il partecipante potrà ottenere l’attestato con i 
crediti conseguiti collegandosi al sito internet www.ideacpa.com e seguendo 
le semplici procedure ivi indicate. Solo i partecipanti afferenti alle discipline 
indicate avranno diritto ai crediti formativi. 

YUOTA DI ISCRIZIONE AI CORSI ENTRO IL 1ϰͬ10ͬϮ01ϵΎ 
(Corsi a numero chiuso, massimo 100 pax) 

CORSO LA DERMATOLOGIA PEDIATRICA AMBULATORIALE ATTRAVERSO 
CASI CLINICI VISSUTI
Medico Socio SIPPS  'ratuita
Medico non Socio SIPPS  Φ 100,00 н 22й IVA di legge 

CORSO SIPPSͲSIN LA NEONATOLOGIA PER IL PEDIATRA: I PRIMI 100 GIOR-
NI DI VITA 
Medico Socio SIPPS  'ratuita
Medico non Socio SIPPS  Φ 100,00 н 22й IVA di legge 

CORSO UNA VISITA OTORINO INSIEME: L’ORECCHIO
L’aggiornamento delle L' sull’OMA
Medico Socio SIPPS  'ratuita 
Medico non Socio SIPPS  Φ 100,00 н 22й IVA di legge 

Ύ Dopo tale data sarà possibile iscriversi in sede congressuale 

L’ISCRIZIONE DÀ DIRITTO A: 
• Partecipazione ai lavori congressuali • <it congressuale 
• Attestato di partecipazione 

YUOTA ACCOMPAGNATORE  Φ  2ϱ0,00 н 22й  IVA di leggeΎ

LA YUOTA DÀ DIRITTO A:
• Cena Sociale del 2ϰ/10/2019
• Colazioni di lavoro del 2ϱ/10/2019 e 2ϲ/10/2019
• Pernottamento (ϯ notti) con prima colazione in camera doppia con partecipante

PERNOTTAMENTO 
ϯ notti a Como in occasione del yyyI Congresso Eazionale SIPPS dal 2ϰ al 
2ϳ Ottobre 2019 con trattamento di prima colazione 

Medico Chirurgo  Φ ϱ00,00 
Accompagnatore Φ 2ϱ0,00н IVA 22й IVA di legge 
Diritto di prenotazione alberghiera  Φ 22,00 

Il CongƌeƐƐo Śa oƩenƵto ƉƌeƐƐo il MiniƐteƌo della SalƵte 
l’aƩƌibƵzione di NΣ ϲ CƌediƟ &oƌŵaƟvi di EdƵcazione ConƟnƵa in 
Medicina ;E.C.M.Ϳ. RiĨ. NΣ ϱϱϱ Ͳ Ϯϳ0ϲϲϲ.
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ROTTE SICURE PER ORIZZONTI DI SALUTE
Giuseppe Di Mauro
Presidente Società Italiana di Pediatria Preventiva e Sociale

Iniziamo i lavori di questo XXXI Congresso Nazionale ammirando le meraviglie del lago tanto caro ad Ales-
sandro  Manzoni. Siamo a Como e il grande specchio d’acqua che abbiamo di fronte è l’ambientazione 
perfetta, una cornice ideale per il tema del nostro Congresso: osservando l’orizzonte, il futuro, tracciamo la 
strada migliore per garantire salute ai nostri bambini…e quale modo migliore se non l’incontro più impor-
tante dell’anno della nostra Società, la SIPPS? Benvenuti, dunque, compagni di viaggio.

Il programma come sempre è molto ricco, saranno quattro giorni di aggiornamento e confronto davvero 
intensi. Apriremo subito in grande stile con due corsi a numero chiuso, il primo di dermatologia, il secondo 
sulle otiti. I moderatori e i relatori sono i massimi esperti del settore e per i partecipanti sarà una grande 
occasione didattica, impreziosita dal taglio pratico di queste sessioni, in cui davvero si impara concreta-
mente a “fare”. 

Ci riuniremo poi per l’apertura u�ciale dei lavori, con i consueti saluti dei Rappresentanti delle Istituzioni e avremo la possibilità di 
ascoltare le letture magistrali su due temi molto attuali: la sicurezza alimentare e la prevenzione primaria dei disturbi del neurosvilup-
po, che tanto preoccupano i genitori dei nostri piccoli.

La giornata di venerdì si aprirà poi con una sessione dedicata a una delle due Consensus a cui abbiamo lavorato quest’anno: l’uso cor-
retto dei corticosteroidi inalatori in età evolutiva, un documento realizzato con grande rigore, frutto della collaborazione delle più 
importanti Società Scienti�che di riferimento, che fornirà una linea di comportamento evidence –based per l’impiego di questi farmaci 
nei diversi setting e per le condizioni in cui sono indicati. Un lavoro davvero prezioso, i cui frutti verranno presentati e condivisi proprio 
dagli esperti che in questi mesi l’hanno realizzato. Spazio poi, nella seconda parte della mattinata, alla Guida Pratica di Odontoiatria 
Pediatrica, un altro documento immancabile nella nostra libreria: parleremo di come riconoscere le principali patologie malocclusive, 
di cosa fare in caso di traumi dentali, ma, soprattutto, nel pieno spirito dei principi guida della nostra Società, di prevenzione, in parti-
colare della patologia orale di più comune riscontro nella nostra pratica clinica: la carie. 

Nel pomeriggio discuteremo e presenteremo i risultati preliminari della Consensus sull’attività sportiva in età evolutiva, che verrà com-
pletata nel corso del prossimo anno e per la quale anche l’Istituto Superiore di Sanità ha espresso grande interesse. 

Termineremo questa lunga e produttiva giornata con il nostro secondo documento di indirizzo 2019: presenteremo infatti le conclu-
sioni e le raccomandazioni della Consensus sull’Alimentazione Complementare, un lavoro di grande impegno a cui, però, abbiamo 
tutti partecipato con grandissima soddisfazione e che, ci auguriamo, come il suo sottotitolo si propone di fare, possa davvero contri-
buire a ridurre le disuguaglianze sociali e prevenire lo sviluppo di malattie croniche non trasmissibili, per consegnare al futuro adulti 
in salute. 

Sabato e domenica ampio spazio ai temi più cari alla Pediatria Preventiva e Sociale, con relazioni che andranno dall’enuresi, alla vita-
mina D, all’importanza della vaccinazioni, al ruolo dei probiotici, ai problemi dermatologici più comuni dell’infanzia come la dermatite 
atopica, senza dimenticare le vitamine, l’uso corretto del succhietto e l’approccio alle disabilità. 

Verranno inoltre presentati i risultati di tre importanti progetti: SHAPED, per la sensibilizzazione del Pediatra riguardo alla corretta 
idratazione della pelle del neonato e del bambino per ridurre l’insorgenza di atopia, NUTRIPIATTO, in collaborazione con l’Università 
Campus Bio-Medico di Roma, realizzato con il �ne di promuovere i principi di un’alimentazione sana, e TANDEM, il progetto per segui-
re insieme ai genitori le tappe di crescita e sviluppo dei bambini. 

Vi aspetto dunque con emozione a questo importante appuntamento per festeggiare con voi questo nuovo anno insieme! 

Vi anticipo in�ne gli appuntamenti già in programma per il 2020: Napule è…Pediatria Preventiva e Sociale, dall’1 al 3 maggio all’hotel 
Continental di Napoli, e, dal 17 al 20 settembre, torniamo a Caserta per la XXXII edizione del Congresso Nazionale SIPPS.

Con stima

 Giuseppe Di Mauro
 Presidente SIPPS
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La dermatologia ambulatoriale attraverso casi clinici vissuti
Ruggiero G.
Dermatologia Responsabile Nazionale. Università degli Studi Guglielmo Marconi
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Una visita otorino insieme: l’orecchio
Una nuova linea guida per l’OMA: perchè?
Doria M.,1 Chiappini E.,2 Paola Marchisio P.3

1Pediatra di Famiglia, Chioggia (Ve) - Segretario Nazionale FIMP alle Attività Scienti�che ed Etiche; 2SODc Malattie Infettive Pedia-
triche, Dipartimento di Scienze della Salute, Università di Firenze, AOU Meyer, Firenze; 3UOSD Pediatria ad Alta Intensità di Cura, 
Università degli Studi di Milano, Fondazione IRCCS Cà Granda, Ospedale Maggiore Policlinico, Milano

L’Otite Media Acuta (OMA) è una fra le 
patologie più frequenti in età pediatrica. 
Oltre il 60% dei bambini al di sotto dei 3 
anni di vita presenta almeno un episodio 
e circa il 24% dei bambini ha almeno 3 
episodi.
Essa rappresenta, ancora, oggi una del-
le cause più frequenti di prescrizione di 
antibiotici in età pediatrica, raggiungen-
do, in alcune casistiche, il 25% del totale. 
L’appropriatezza della terapia antibiotica 
nel bambino con OMA è, quindi, un pro-
blema di estrema rilevanza. In molti paesi 
quali Stati Uniti, Svezia, Inghilterra, Francia 
e Spagna, la stesura delle linee guida ha 
permesso la riduzione �no al 12% delle 
prescrizioni antibiotiche inappropriate e 
un incremento del 58% della correttezza 
della prescrizione antibiotica in termini di 
molecola e dosaggio impiegati.
In Italia erano state pubblicate linee guida 
nazionali nel 2010. Tuttavia, negli ultimi 
anni vi sono state nuove acquisizioni sul-
la diagnosi, la terapia e la prevenzione di 
questa patologia. Inoltre, l’epidemiologia 
del tipo di patogeni coinvolti e della di�u-
sione di ceppi di resistenza è in continuo 
mutamento. È stato pertanto ritenuto 
importante redarre un aggiornamento 
della Linea Guida precedente coinvolgen-
do in un panel multidisclipinare pediatri 
di famiglia, pediatri ospedalieri, pediatri 
universitari, esperti di metodologia della 
ricerca, di pneumologia, di allergologia, 
di medicina di urgenza, di epidemiologia, 
di farmacologia, di microbiologia, oltre a 
infermieri e rappresentanti dei genitori 
e cittadini. La linea guida fornisce racco-
mandazioni per i bambini, altrimenti sani, 
di età >2 mesi di vita; esse sono state svi-
luppate e redatte seguendo la metodo-
logia GRADE e destinate a tutte le �gure 
professionali coinvolte nella gestione di 
bambini con OMA.
Il documento ribadisce che la diagnosi 
certa di OMA è basata su sintomi clinici e 

chiari reperti otoscopici ed è cruciale per 
poter impostare un corretto iter terapeuti-
co. La letteratura segnala, infatti, l’alto nu-
mero di errori diagnostici e come l’Otite 
Media E�usiva (OME) continui ad essere 
spesso erroneamente diagnosticata come 
OMA, con conseguente scorretto utilizzo 
degli antibiotici.
L’otoscopio pneumatico rimane lo stru-
mento ottimale per la diagnosi, sebbe-
ne ancora il suo utilizzo sia limitato nella 
pratica clinica italiana. Questo punto è 
stato oggetto di ampio dibattito. È, infatti, 
prioritaria in Italia la di�usione di una cul-
tura pediatrica sull’uso corretto di questo 
strumento. In assenza di un otoscopio 
pneumatico il medico potrà infatti porrà 
diagnosi di OMA certa solamente in casi 
selezionati (con otorrea o estro�essione 
marcata della membrana timpanica), op-
pure dovrà ricorrere all’uso combinato di 
otoscopio statico e di un impedenzome-
tro per una valutazione indiretta della 
mobilità della membrana stessa. La s�da 
è, quindi, legata soprattutto alla imple-
mentazione degli interventi educativi 
formativi nelle scuole di specializzazione 
e nella formazione professionale post-u-
niversitaria.
La de�nizione di gravità dell’episodio è 
stata giudicata particolarmente impor-
tante poiché essa condiziona la successiva 
scelta terapeutica. Purtroppo però questa 
de�nizione rimane generica anche in 
molti studi e linee guida internazionali. Le 
linee guida statunitensi, ad esempio, de�-
niscono l’episodio grave in caso di otalgia 
moderato-grave per ≥48 ore e/o febbre 
≥39° C. In letteratura sono presenti alcu-
ni punteggi clinici per guidare il medico 
a questo proposito ma non vi è accordo 
su quale debba essere privilegiato e i vari 
punteggi di gravità sono stati utilizzati a 
�ni di studio senza poi trovare un’appli-
cazione di�usa e una validazione nella 
pratica clinica. Inoltre, alcuni schemi di 

punteggio, come quello di Shaikh, condi-
viso dalle Linee Guida statunitensi utilizza 
soltanto i sintomi, valutati soprattutto dai 
genitori, mentre altri, quali lo score OS-8 
del gruppo di McCormick impiega sola-
mente segni otoscopici. Dal momento 
che la diagnosi di OMA si basa sulla veri�-
ca della contemporanea presenza di tutti 
gli elementi caratteristici (sia sintomi clini-
ci che segni otoscopici), il panel ha ritenu-
to utile proporre uno score italiano per 
la de�nizione di gravità dell’episodio, 
semplice e di rapido utilizzo che tiene in 
considerazione sia i sintomi che i segni. La 
validazione dello score e la sua di�usione 
ed applicazione nella pratica clinica sono 
però ancora da raggiungere e rappresen-
tano un obiettivo e indubbiamente una 
s�da futura per il panel stesso.
Sono stati modi�cati rispetto alla prece-
dente versione i criteri per i quali applica-
re la vigile attesa per l’inizio della terapia 
antibiotica. Alla luce delle evidenze dispo-
nibili, il panel ha concluso per indicare 
la terapia antibiotica immediata in tutti i 
bambini di età inferiore a 24 mesi, anche 
quelli con forma con OMA monolaterale 
lieve, mentre è stata ridotta a debole la 
forza della raccomandazione per la vigile 
attesa nel bambino di età superiore ai due 
anni con forma grave monolaterale, per la 
quale vi è ancora ampio dibattito.
Proprio nell’ottica di incoraggiare un uso 
appropriato degli antibiotici viene posto 
l’accento sull’utilizzo di molecole a spet-
tro ristretto quali amoxicillina ad alto do-
saggio, mentre l’uso di amoxicillina-acido 
clavulanico è previsto solo in casi a caso di 
rischio di infezioni sostenute da germi pro-
duttori di β-lattamasi. Considerando l’epi-
demiologia locale italiana, infatti, questa 
strategia permette di ottenere una buona 
copertura verso la grande maggioranza 
dei batteri implicati nella patogenesi della 
OMA. Bisogna, comunque, rimarcare che i 
dati epidemiologici italiani sia per quanto 
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riguarda la OMA, come per altre infezioni 
batteriche acquisite in comunità, non sono 
molto abbondanti e che la disponibilità di 
nuovi dati, più aggiornati e relativi a tutto 
il territorio nazionale, potrebbero portare 
alla modi�ca di questa raccomandazione. 
Già oggi, ad esempio, questa raccoman-
dazione potrebbe non essere estendibile 
a quei Paesi nei quali, soprattutto dopo 
l’introduzione e la di�usione della vacci-
nazione antipneumococcica 13-valente, si 
è assistito ad un calo della proporzione dei 
casi dovuti a S. pneumoniae a fronte di un 
incremento dei casi da H. in�uenzae non 
tipizzabile, frequentemente produttore di 
β-lattamasi.

Nelle nuove Linee Guida è, in�ne, dispo-
nibile un capitolo speci�co per la preven-
zione dell’OMA. Viene confermata l’im-
portanza dell’eliminazione dei fattori di 
rischio (esposizione fumo passivo, inqui-
namento ambientale, uso del succhiotto, 
obesità, limitazione frequenza comunità 
infantile), la promozione sia dell’allatta-
mento materno che delle misure igieni-
che di prevenzione (come i lavaggi nasali), 
la vaccinazione antipneumococcica e an-
ti-in�uenzale, mentre l’utilizzo di terapie 
complementari, probiotici, xilitolo, vitami-
na D non è raccomandato. L’importanza 
della vaccinazione antipneumococcica 
nella prevenzione viene sottolineata non 

soltanto per la prevenzione del primo epi-
sodio di OMA ma anche per le ricorrenze.
Un ringraziamento è doveroso per tutti i 
componenti del panel che hanno contri-
buito a questo lavoro con il loro tempo, 
la loro competenza, il rigore scienti�co e 
metodologico e con la partecipazione alla 
discussione volta a chiarire gli aspetti più 
controversi della letteratura.
La speranza è quella di contribuire a dif-
fondere un’appropriata conoscenza della 
gestione di questa patologia che si tradu-
ca in un comportamento omogeneo su 
tutto il territorio nazionale.
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Una visita otorino insieme: l’orecchio
La Patologia Otologica nel Bambino
Varricchio A.
U.O.S.D. di Video-Endoscopia delle V.A.S. – ASL Napoli 1 - Centro

DISTRETTO OTOLOGICO
Il distretto otologico, è suddiviso, in tre 
siti �sio-patologici:
1. Orecchio esterno: costituito dal padi-

glione, dal condotto uditivo esterno 
(CUE) e dalla faccia esterna della mem-
brana timpanica; essendo rivestito da 
cute è sede di malattie dermatologi-
che.

2. Orecchio medio: rivestito da mucosa 
respiratoria, essendo annesso al RF, 
attraverso la tuba di Eustachio, è quasi 
sempre coinvolto dalle �ogosi rino-si-
nuso-faringee.

3. Orecchio interno: sede dei recettori co-
cleo-vestibolari, deputati alla funzione 
uditiva e al mantenimento dell’equili-
brio, è intimamente connesso al siste-
ma nervoso centrale, di cui ne rappre-
senta una ra�nata specializzazione 
esterna (�g.1).

Nella trattazione di questo distretto de-
scriveremo i principali sintomi per poi, 
successivamente, risalire alle singole 
patologie, che ne sono causa, indicando 
alcune soluzioni terapeutiche.
1. Otodinia e otalgia: con il termine 

otodinia si indica il dolore auricolare 
causato da patologie proprie dell’orec-
chio, mentre l’otalgia indica il dolore 
auricolare conseguenza di a�ezioni 
extra-auricolari.
a) L’otodinia (da valutare sempre con 

un’attenta ed accurata otoscopia 
e, laddove necessario, anche con 
oto-microscopia) presenta caratteri 
diversi, a seconda della sede della 
patologia che ne è la causa. Analiz-
ziamola per siti:

• orecchio esterno: il dolore è inten-
so, continuo, super�ciale, a volte 
insostenibile, per il diretto contat-
to che la cute contrae con il perio-
stio e il pericondrio del CUE. Il do-
lore, spontaneo, è notevolmente 
esacerbato da qualsiasi manovra 
esercitata sull’orecchio esterno o 

dalla semplice masticazione. Nel 
bambino le dermatiti eczematose, 
secondarie a malattia allergica, e 
quelle micotiche e/o batteriche, se-
condarie ala frequentazione di pi-
scine o lidi marini, rappresentano 
le cause principali di otodinia. L’ec-
zema si può mostrare in una delle 
quattro fasi cliniche (eritematosa, 
vescicolare, crostosa e desquama-
tiva), delle quali le prime due sono 
le più frequenti. L’otodinia è molto 
spesso preceduta dal prurito, che a 
causa del grattamento (vietati i cot-
ton-�oc!!!), lacerano la cute favoren-
do una sovra-infezione.
Altre patologie dell’orecchio ester-
no, in grado di causare otodinia, 
sono: l’erisipela, dovuta allo Strep-
tococco Beta-emolitico di gruppo 
A, che si associa ad iperpiressia e 
alla formazione di una patognomo-
nica “piastra” calda, dolente e di co-
lore rosso vivo; l’herpes oticus, con 
il tipico polimor�smo delle lesioni 

cutanee (vescicole e croste), pre-
senti contemporaneamente. 
Le otiti esterne sono estremamen-
te sensibili ai trattamenti topici, con 
preparazioni galeniche dermatologi-
che a base di corticosteroidi, ac. ace-
til-salicilico (ottimo cheratolitico), e 
antibiotici dose-dipendenti (ami-
no-glucosidi, chinolonici), da som-
ministrare solo dopo una corretta 
toilette di tutto l’orecchio esterno. 
LA terapia sistemica si associa alla 
terapia topica nel caso di comparsa 
di febbre o di coinvolgimento delle 
strutture extra-otologiche (regio-
ne retro o pre-auricolare) e conse-
guente aumento dell’otodinia stes-
sa, che diviene insopportabile.

• orecchio medio: il dolore è profon-
do, spesso pulsante (quasi sempre 
accompagnato da ipoacusia), spon-
taneo e non esacerbato da mano-
vre meccaniche sul padiglione. Se 
si accentua con la digito-pressione 
sulla mastoide, indica la possibi-

Figura 1: Si evidenziano i tre siti del distretto otologico: orecchio esterno, medio ed interno. La �nestra superiore 
mostra il particolare del sistema cocleo-vestibolare.
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le co-esistenza di una mastoidite, 
complicanza seria delle otiti medie 
acute; nel caso si accentui alla de-
glutizione, denuncia una patolo-
gia dell’unità rino-tubo-timpanica. 
L’otodinia raggiunge il suo apice 
d’intensità poco prima della perfo-
razione della membrana timpanica, 
scomparendo e lasciando il posto 
all’otorrea. Le patologie responsa-
bili sono per lo più riconducibili alle 
rino-sino-otiti, neo-logismo nato 
per sottolineare l’interdipendenza 
�sio-patologica tra lorecchio medio 
e il distretto nasale. La clinica delle 
rino-sino-otiti è caratterizzata es-
senzialmente, dalla presenza di uno 
o più dei seguenti sintomi: dispnea 
nasale, che obbliga il bambino a 
respirare a bocca aperta, causando 
disturbi del sonno, rinorrea anterio-
re e, soprattutto, posteriore, causa 
dell’interessamento dell’unità tu-
bo-timpano-mastoidea, rinolalia 
anteriore e/o posteriore, ipoacusia 
trasmissiva e otodinia.
Il trattamento dell’otodinia da otite 
media acuta prevede l’instillazione 
di gocce otologiche, a base di anal-
gesici, direttamente nel C.U.E., as-
sociata, se necessario ad analgesici 
(paacetamolo) o antin�ammatori 
(ibuprofene) sistemici. 

b) L’otalgia è un sintomo riferito all’o-
recchio ma dovuto ad a�ezioni ex-
tra-otologiche. Può essere:

• ri�essa: se secondaria a patologie 
in�ammatorie o neoplastiche, coin-
volgenti gli organi (lingua, denti, 
distretto faringo-laringeo) che pre-
sentano la stessa innervazione sen-
sitiva dell’orecchio esterno e medio 
(auricolo-temporale del V; nervo di 
Jacobson del IX; auricolare di Arnold 
del X; grande auricolare del plesso 
cervicale).
In pazienti con otalgia ri�essa ed 
esame otoscopico negativo, è sem-
pre “obbligatorio” escludere patolo-
gie neoplastiche extra-auricolari, da 
rilevare con un’attenta video-�bro-
endoscopia delle V.A.S.

• Nevralgica: per nevralgia del V, del 
IX e del ganglio sfeno-palatino (S. di 
Sluder). 

• Malocclusiva: da sublussazione (par-

ziale o completa) dell’articolazione 
temporo-mandibolare o da patolo-
gie gnatologiche, tutte legate alla 
vicinanza dell’articolazione tempo-
ro-mandibolare con la parete ante-
riore del CUE. 

2. Otorrea: può essere sierosa, tipica 
delle forme eczematose; mucosa, mu-
co-purulenta o purulenta, in caso di 
rino-otiti medie acute o croniche ria-
cutizzate; fetida, per osteolisi propria 
dell’otite media cronica colesteato-
matosa, o da Pseudomonas aerugino-
sa.
L’otorrea punteggiata di nero si riscon-
tra nelle otomicosi da aspergillus ni-
ger. L’otorrea striata di sangue o fran-
camente emorragica (otorragia), può 
essere sottesa a:
• una miringite bolloso-emorragica, 

ad eziologia virale
• una lesione lacero-contusa del con-

dotto da corpo estraneo.
• le neoplasie maligne dell’orecchio 

esterno e medio. 
• una frattura della rocca petrosa, 

dove l’elemento anamnestico risul-
ta chiari�cante. 

Il trattamento dell’otorrea prevede 
l’instillazione, su fettuccia di oto-ben-
da orlata, di gocce otologiche, a 
base di corticosteroidi e antibiotici 
dose-dipendenti (amino-glucosidi, 
chinolonici), da somministrare solo 
dopo una corretta toilette di tutto l’ 
orecchio esterno. 

3. Ipoacusia: è un sintomo frequente 
nel bambino. Didatticamente si è so-
liti distinguerla, in base alla sede ana-
tomica compromessa, in:
• trasmissiva: se è alterata la trasmis-

sione del suono, dall’ambiente 
esterno alle strutture recettoriali 
dell’orecchio interno (dovuta a pa-
tologie dell’orecchio esterno e, so-
prattutto di quello medio);

• recettiva: se è lesionato l’apparato 
recettivo dell’orecchio interno (co-
cleare) o la via acustica �no al tron-
co encefalico (retro-cocleari);

• mista: dovuta all’associazione, nello 
stesso orecchio, di una ipoacusia 
trasmissiva ad una recettiva.

• percettiva: nel caso di alterazione 

dei centri corticali temporali depu-
tati alla discriminazione uditiva.

In età pediatrica l’ipoacusia più di�usa 
è rappresentata da quella trasmissiva, 
secondaria a Otite Media (soprattutto 
quella E�usiva, forma ‘in�ammatoria’, in 
cui non sono presenti né febbre né oto-
dinia, e che spesso non è ben diagnosti-
cata. L’ipoacusia recettiva è congenita o 
post-natale, per lo più post-infettiva: in 
questi casi la diagnosi precose è d’obbli-
go per le gravi conseguenze neuro-co-
gnitive e linguistiche. 
La valutazione strumentale di questi di-
versi quadri di ipoacusia viene e�ettua-
ta con l’audiometria infantile oggettiva 
(dalle otoemissioni ai potenziali evocati 
uditivi-A.B.R.), o, dopo i 6 anni, soggetti-
va tonale e vocale, essenziali per l’orien-
tamento terapeutico-riabilitativo. 
L’indagine impedenzometrica, ed in par-
ticolare lo studio del ri�esso stapediale, 
è utile solo in caso di ipoacusia trasmis-
siva. 

Vertigine: abbandonata la descrizione 
di vertigine soggettiva e oggettiva, la 
moderna vestibologia preferisce di�e-
renziare la vertigine labirintica dall’insta-
bilità. 

• La vertigine labirintica rappresenta 
la sensazione di vero e proprio di-
sorientamento spaziale del pazien-
te, che avverte nettamente il moto 
di rotazione, pur rimanendo fermo, 
descrivendolo con accurata preci-
sione. 

• L’instabilità, invece, comprende tut-
te le sensazioni di dis-equilibrio da 
eziologia multi-fattoriale  (psi-
cogena, dismetabolica, circolatoria, 
neurologica) che il paziente non de-
�nisce se non in modo confuso. La 
presenza di sintomi, come acufene 
ed ipoacusia, orienta nettamente la 
diagnosi per una vertigine labirinti-
ca. Riteniamo opportuno ribadire 
il concetto che l’orecchio interno 
(labirinto posteriore) è una perfetta 
di�erenziazione del sistema nervo-
so, atto a stabilire con il cervelletto, 
i nuclei propri del tronco, il sistema 
oculo-motore e il sistema extrapira-
midale la corretta sensazione della 
posizione del nostro corpo nello 
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spazio circostante: pertanto l’esa-
me di questa complessa funzione 
richiede un’approfondita analisi 
oto-neurologica.

Tra le vertigini labirintiche, anche nel 
bambino, la più frequente è la parossisti-
ca posizionale benigna (VPPB), caratteriz-

zata da crisi vertiginose rotatorie, intense 
e di breve durata, legate a particolari mo-
vimenti della testa, non accompagnate 
da sintomi uditivi e/o neurologici, ma 
associate a intensi fenomeni neurovege-
tativi. L’evoluzione della vertigine è varia-
bile da casi in cui ad un singolo episodio 
acuto segue, dopo opportuna terapia 

riabilitativa, la completa guarigione, a 
casi in cui la VPP tende alla recidiva dopo 
intervalli di tempo più o meno lunghi. 
La terapia è essenzialmente riabilitativa 
(riabilitazione vestibolare), associata a te-
rapia farmacologia solo per il controllo 
della sintomatologia neuro-vegetativa.
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Sulla quasi totalità dei libri di testo 
e persino su gran parte degli artico-
li più recenti si legge che i disturbi 
del neurosviluppo e tra questi, in 
particolare, i disturbi dello spettro 
autistico (DSA) avrebbero una forte 
componente genetica come, del re-
sto, alcune tra le principali patologie 
neuropsichiatriche e in particolare la 
schizofrenia. D’altro canto, in tutto il 
mondo, si segnala da alcuni decenni 
un aumento costante e signi�cativo 
di tali patologie e questo mette forte-
mente in discussione la tesi dell’origi-
ne genetica delle stesse, visto che, al-
meno nell’ambito dell’attuale model-
lo genomico, le variazioni signi�cati-
ve e stabili della sequenza del DNA 
in grado di determinare variazioni 
in senso patologico del nostro feno-
tipo sarebbero tutto sommato fortu-
ite (stocastiche) e rare. Per a�rontare 
criticamente tale di�cile problemati-
ca è quindi necessario chiarire alcuni 
punti fondamentali concernenti da 
un lato l’attuale modello genomico 
(per così dire DNA-centrico o addi-
rittura gene-centrico) e le sue possi-
bilità e modalità di trasformazione, 
dall’altro i principali modelli neu-
ro-bio-psicologi concernenti tali pa-
tologie e i fattori di rischio e di danno 
che potrebbero innescarle e determi-
narne il continuo, rapido incremento.

Dati epidemiologici

Nel novembre 2006, sulle pagine 
dell’autorevole rivista The Lancet, un 
pediatra, Philip J. Landrigan ed un epi-
demiologo Philippe Grandjean, entram-
bi della Harvard School of Public Health, 
ponevano con forza il problema di una 
pandemia silenziosa di disturbi del neu-
rosviluppo che si starebbero di�onden-
do, nell’indi�erenza generale, in tutto il 
Nord del pianeta. All’origine di tale al-

larmante incremento, ci sarebbero: l’au-
mento continuo delle nascite pre-ter-
mine; condizioni persistenti di stress 
materno-fetale e/o infantile precoce; 
in�ammazioni, infezioni subacute e cro-
niche e patologie autoimmuni materne 
(con inevitabile passaggio placentare di 
citochine ed anticorpi in grado di inter-
ferire con lo sviluppo delle reti neurona-
li fetali); la presenza in placenta e cordo-
ne ombelicale di centinaia di molecole 
di sintesi e dei prodotti di scarto delle 
reazioni termo-chimiche sempre più 
di�use in ambiente a causa del tra�co 
veicolare onnipervasivo e dell’utilizzo 
di pesticidi in agricoltura, di insetticidi 
nelle abitazioni, di plasti�canti e di altre 
molecole in grado di interferire nell’a-
dulto sul sistema psico-neuro-immu-
no-endocrino (interferenti o perturba-
tori endocrini) e di agire sull’embrione 
e sul feto da pseudo-morfogeni, trattan-
dosi di molecole mimetiche in grado di 
disturbare i processi di di�erenziazione 
cellulare e quindi la programmazione di 
tessuti ed organi (fetal programming). 
Negli anni successivi i dati epidemio-
logici e tossicologici in grado di confer-
mare la tesi della pandemia silenziosa di 
disturbi del neurosviluppo, ma anche di 
disturbi neuropsichiatrici maggiori (de-
pressione major) e di patologie neuro-
degenerative (malattia di Alzheimer) si 
sono andati accumulando e nel 2014 gli 
stessi autori hanno pubblicato, questa 
volta su Lancet Neurology, una ricca e 
documentata revisione della letteratura 
sottolineando, ancora una volta, come 
all’origine di tutto questo potrebbe es-
serci la continua di�usione in ambiente 
di agenti neurotossici e in particolare di 
metalli pesanti nell’aria delle grandi cit-
tà e di pesticidi nelle catene alimentari.
In realtà, per quanto concerne i dati 
epidemiologici u�ciali nei vari paesi 
del mondo e la loro interpretazione, esi-
ste un certo dissenso, soprattutto per 

quanto concerne la reale consistenza 
dell’incremento. Le motivazioni princi-
pali addotte da chi nega l’aumento, si 
fondano essenzialmente sulla tesi del 
miglioramento diagnostico (Neurology 
2017). Ma in molti paesi, in particolare 
nei paesi anglosassoni, i dati epidemio-
logici sembrano essere chiari e allar-
manti. Per quanto concerne, in partico-
lare, i disturbi dello spettro autistico, ne-
gli USA si è passati da una prevalenza di 
circa un bambino su 1500 (1:1500) negli 
anni ’70-‘ 80 a 1:150 nei primi anni di 
questo secolo, a 1:68 nel 2014 e in�ne a 
1:59 oggi. In California è stato osservato 
un aumento di incidenza del 600% tra 
i bambini <5 anni di età nati nel perio-
do 1990 2001 ed è stato calcolato che 
tutt’al più un terzo di questo aumen-
to potrebbe essere spiegato da fattori 
quali la modi�ca dei criteri diagnostici 
e l’età inferiore al momento della dia-
gnosi (Hertz Picciotto… 2009). Bisogna 
soprattutto notare come dati assoluta-
mente concordanti si siano veri�cati in 
paesi caratterizzati da analoghe condi-
zioni di vita e ambientali (Blaxill 2004) e 
in particolare in Gran Bretagna dove il 
dato 2014 è 1:59.
È altrettanto importante sottolineare 
come un incremento signi�cativo si 
sia registrato, negli ultimi decenni, non 
solo per tutti i disturbi del neurosvilup-
po (oggi 1:6 bambini ricevono questo 
inquadramento diagnostico negli Usa), 
ma anche a carico delle patologie neu-
ropsichiatriche maggiori (soprattutto 
per la depressione major e in parti-
colare per la depressione giovanile), 
così che oggi si tende a parlare di uno 
spettro unico di disturbi di ambito neu-
ropsichico e, come vedremo, si tende 
a inquadrarli tutti come disturbi dello 
sviluppo neuronale precoce (della fase 
costruttiva – neurogenesi, sinaptoge-
nesi e programmazione precoce delle 
reti neuronali - per quanto concerne i 



34

ROTTE SICURE PER ORIZZONTI DI SALUTE

disturbi del neurosviluppo propriamen-
te detti; della fase selettiva, di ri-de�ni-
zione/ri-pulitura dei circuiti stessi, per 
quanto concerne i disturbi psichiatrici 
maggiori). In�ne, secondo alcuni autori, 
non bisognerebbe dimenticare che ne-
gli stessi anni si è registrato un aumen-
to altrettanto signi�cativo e continuo 
di patologie endocrino metaboliche 
(pandemia di obesità e diabete 2 giova-
nile), in�ammatorie e immunomediate 
(allergie e patologie autoimmuni), tu-
morali e neurodegenerative che sem-
brano con�gurare una vera e propria 
transizione epidemiologica maggiore e 
che, soprattutto, sembrano condivide-
re un’origine precoce nell’alterata pro-
grammazione fetale di tessuti e organi 
(disturbata probabilmente dagli stessi 
fattori succitati) e, di conseguenza, una 
continua anticipazione nell’età di in-
sorgenza del quadro sintomatologico. 
In tale contesto andrebbe collocato e 
spiegato per�no l’incremento continuo 
delle malattie neurodegenerative e in 
particolare della malattia di Alzheimer, 
relativamente rara �no a pochi decenni 
fa e in continuo incremento in tutto il 
Nord del mondo con ritmi e, soprattut-
to, proiezioni altrettanto preoccupanti 
di quelle concernenti i disturbi del neu-
rosviluppo, non spiegabili né sulla base 
dell’incremento dell’età media, né sulla 
base dei miglioramenti diagnostici.
È evidente come tutto questo necessiti 
di un inquadramento nosologico com-
plessivo e, in particolare, come cerche-
remo di dimostrare, di modelli neuro-
biologici molto diversi da quelli oggi 
dominanti.
Possiamo dire, in estrema sintesi, che 
come il DNA rappresenta una sorta di 
hardware molecolare specie-speci�-
co, prodotto da miliardi di anni di (co)
evoluzione molecolare (�logenesi), 
quasi identico in tutti noi e molto simi-
le in tutti i primati, così il cervello può 
essere con�gurato come un hardware 
specie-speci�co, prodotto da milioni 
di anni di (co)evoluzione probabilmen-
te istruttivo-costruttiva oltre e più che 
selettiva, molto simile in tutti noi per 
quanto concerne la struttura e il cablag-
gio di base. Per analogia, possiamo dire 
che, come l’epigenoma rappresenta 
una sorta di software molecolare in-

dividuale, per la gran parte generato 
durante l’ontogenesi embrio-fetale in 
risposta, potenzialmente adattativa, 
alle informazioni provenienti dall’am-
biente attraverso la madre, così le reti 
neuronali, che costituiscono il connet-
toma individuale, sono il prodotto di 
processi istruttivo-costruttivi oltre e più 
che selettivi, incredibilmente rapidi e 
complessi che si veri�cano essenzial-
mente durante l’ontogenesi embrio-fe-
tale, sotto controllo epigenetico e non 
genetico, in risposta alle informazioni 
di varia e complessa natura provenienti 
dall’ambiente attraverso la madre, ma 
anche proseguono, sia pur con gradien-
te di velocità e complessità decrescen-
te, praticamente per tutta la vita.
Per sintetizzare ulteriormente potrem-
mo anche dire che se il cervello rap-
presenta l’hardware comune all’intera 
specie e solo in parte modi�cabile (ma 
gli studi di neuro-imaging dimostrano 
come persino la struttura macroscopica 
e le dimensioni e le connessioni neuro-
nali tra le varie aree corticali si modi�-
chino nel nostro cervello continuamen-
te in relazione alle diverse esperienze 
e all’uso che ne facciamo), le reti neu-
ronali e quindi la nostra mente/psiche 
rappresentano un software incredibil-
mente complesso e ra�nato in grado di 
auto-modi�carsi continuamente e per 
tutta la vita (neuro/psico-plasticità).
Da quanto detto �n qui, possiamo 
meglio intendere la portata di questa 
rivoluzione concettuale che sta trasfor-
mando l’intero cosmo della biologia 
(biologia molecolare, biologia dello svi-
luppo, biologia evoluzionistica) e che di 
conseguenza trasformerà il panorama 
biomedico nei prossimi decenni.
In particolare, possiamo meglio inten-
dere come e perché se da un lato il pro-
gramma genetico potenziale contenuto 
nel DNA e, di conseguenza, le strutture 
anatomiche e le caratteristiche �siologi-
che proprie della nostra specie sono re-
lativamente stabili (essendo il prodotto 
di milioni di anni di lenta co-evoluzione 
adattativa in un ambiente relativamen-
te costante sul piano chimico-�sico, 
come attesta il fatto che negli ultimi 6-8 
milioni di anni la sequenza del DNA pro-
pria dei primati è cambiata assai poco, 
in particolare per quanto concerne la 

componente codi�cante le proteine), 
dall’altro la drammatica trasformazio-
ne chimico-�sica dell’ambiente indotta 
dall’uomo in pochi decenni (un lasso 
di tempo del tutto irrilevante in ambito 
bio-evolutivo) sembra poter determina-
re una sorta di stress epigenetico e, di 
conseguenza, una vera e propria insta-
bilità genomica non solo e non tanto 
a carico dei tessuti più sollecitati o più 
direttamente esposti negli organismi 
maturi (con azione pro-cancerogenica), 
ma anche soprattutto negli organismi 
in via di sviluppo, in relazione alla mag-
gior plasticità epigenetica e genomica 
delle cellule poco di�erenziate (cellule 
embrionali e gameti).
Se dunque nei prossimi anni risulterà in 
modo sempre più chiaro che l’ambien-
te è in grado di trasformare il nostro 
fenotipo, tanto in senso �siologico che 
patologico, inducendo le continue mo-
di�che reattivo-adattative del nostro 
(epi)genoma (facendo leva, nel breve 
periodo, sul software epigenetico, ma 
agendo nel medio lungo termine sullo 
stesso DNA) e se sarà de�nitivamente 
dimostrato che almeno una parte di 
queste modi�che genomiche (soprat-
tutto quelle concernenti lo sviluppo 
embrionale fetale, evidenziate dalle 
teorie evo-devo) si trasmette vertical-
mente da una generazione all’altra, 
anche la medicina dovrà riconoscere 
all’ambiente e, in particolare, alla dram-
matica trasformazione chimico-�sica di 
tutti i comparti dell’ecosfera (atmosfera, 
idrosfera, litosfera, biosfera e catene ali-
mentari) che l’uomo ha determinato in 
pochi decenni un ruolo fondamentale.
Per limitarci all’ambito che ci interessa 
in questa sede possiamo sottolineare 
come, già sulla base di quanto detto 
�n qui, l’incremento continuo e rapido 
dei principali disturbi del neurosvilup-
po e delle malattie neuropsichiatriche 
maggiori vada interpretato come la 
diretta conseguenza di un’esposizione 
sempre più precoce e massiva dell’em-
brione, del feto e del bambino ai fattori 
ambientali potenzialmente (epi)geno-
tossici che abbiamo precedentemente 
elencato, piuttosto che di un improvvi-
so e di�cilmente spiegabile incremen-
to di mutazioni stocastiche del DNA. 
Per dirla in altri termini e per riprende-
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re le metafore che abbiamo utilizzato 
�n qui possiamo dire che tali patologie 
andrebbero considerate, almeno per la 
parte in continuo aumento, disturbi 
del software epigenetico e connetto-
mico (e come tali prevenibili e reversi-
bili), piuttosto che come il prodotto di 
danni irreversibili dell’hardware gene-
tico e cerebrale.

La nostra relazione verterà su questa 
complessa tematica. A tal �ne dovremo 
analizzare brevemente quelli che sem-
brano essere i maggiori fattori di rischio 
e di danno all’origine della “pandemia 
silenziosa” di disturbi del neurosvilup-
po. Cercheremo poi di dare una risposta 
al fatto che la gran parte della lettera-
tura scienti�ca sull’argomento continua 

a sostenere che le due principali forme 
di disturbo del neurosviluppo infantile 
e adolescenziale, i disturbi dello spettro 
autistico e la schizofrenia, avrebbero 
origine genetica. In�ne proporremo al-
cune strategie di prevenzione primaria 
e diagnostica precoce fondamentali per 
meglio a�rontare, nei prossimi anni, il 
problema.
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Corticosteroidi inalatori in età evolutiva
I Corticosteroidi Inalatori: come li stiamo utilizzando
Indagine sull’impiego dei CSI da parte dei Pediatri italiani nel trattamento delle patologie che 
interessano l’apparato respiratorio
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Riassunto

Razionale
L’obiettivo di questa survey è stato quello 
di raccogliere informazioni sulla scelta del 
trattamento farmacologico e sulla moda-
lità di gestione delle patologie che richie-
dono l’uso dei corticosteroidi inalatori 
(CSI) da parte dei pediatri, in funzione di 
un documento di consenso (Consensus), 
condiviso dalle principali Società Scienti-
�che pediatriche italiane, di prossima re-
alizzazione.

Metodo
Gli iscritti alla Società Italiana di Pediatria 
(SIP) e gli iscritti alla Società Italiana delle 
Cure Primarie Pediatriche (SICuPP) sono 
stati invitati a compilare un questionario 
online, volto ad esaminare l’impiego dei 
CSI per le patologie in�ammatorie dell’ap-
parato respiratorio. 

Risultati 
Su circa n. 9.000 questionari inviati hanno 
risposto, partecipando allo studio, 1002 
pediatri, oltre il 10 % della popolazione 
testata) così suddivisi: n. 392 (39%) Pedia-
tri di Famiglia, n. 388 (38%) Ospedalieri, 
n. 31(3%) Universitari, n.164 (16%) Libero 
Professionisti e n. 27 (3%) Specializzandi 
in Pediatria, uniformemente distribuiti sul 
territorio nazionale.
È stata riscontrata una buona adesione 
alle raccomandazioni della letteratura 
per il trattamento della rinite allergica: 
antistaminico per via orale (61%) nella 
forma a prevalente componente secretiva 
e il corticosteroide spray (65%) in quella 
ostruttiva.
Per l’attacco di asma il CSI non viene utiliz-
zato nel 54% mentre lo impiega con alte 
dosi il 28% e con basse il 18%. Scelgono di 
non prescrivere il CSI per la terapia di fon-
do nelle forme con ricorrenza infrequente 

il 54%, lo usano a dosaggio basso il 44% 
ed alto il 2%. Le percentuali cambiano 
quando la ricorrenza è frequente, rispon-
de di non somministrarlo il 2% mentre lo 
consiglia ad alto dosaggio il 67% e a basso 
il 31%. Per la gestione del wheezing ricor-
rente le due strategie di trattamento: se 
solo al bisogno (49%) o anche con farma-
ci di fondo (51%) sono percentualmente 
molto simili. 
Sia per l’asma che per il wheezing il tempo 
di trattamento prima della rivalutazione, 
risente dell’in�uenza del setting di lavoro 
dei partecipanti. Vengono preferiti con-
trolli più ravvicinati dai pediatri di fami-
glia, ospedalieri e libero professionisti ri-
spetto ai loro colleghi universitari. I medici 
specializzandi in Pediatria hanno dato ri-
sposte sovrapponibili agli attuali pediatri. 
É emersa anche la preferenza d’impiego di 
alcune molecole steroidee rispetto ad al-
tre e per le varie patologie. Poco valutabi-
le invece l’in�uenza da parte dei genitori 
sulle scelte dei pediatri.

Discussione e conclusioni
La partecipazione di un numero signi�ca-
tivo di pediatri ha confermato la validità 
dello strumento utilizzato per la valuta-
zione dei comportamenti relativi all’utiliz-
zo dei CSI nella pratica clinica quotidiana. 
Viene rilevata una buona presa in carico 
del bambino a�etto da asma o wheezing 
con la decisione di controlli ravvicinati 
che consentono di adeguare in maniera 
più precisa la terapia ai bisogni del picco-
lo paziente. Per la cura dell’asma emerge 
un atteggiamento interventista relativo 
all’impiego dei CSI, soprattutto nel tratta-
mento dell’attacco acuto ma anche per i 
dosaggi impiegati nella prevenzione delle 
ricorrenze. Sarebbe pertanto auspicabile 
che i dati ottenuti servissero per migliora-
re l’implementazione della buona pratica 
clinica fungendo da stimolo per promuo-

vere l’organizzazione di percorsi formativi 
ad hoc.

Razionale

Le malattie respiratorie allergiche rap-
presentano un rilevante problema per la 
salute nella popolazione pediatrica. I dati 
epidemiologici dimostrano che in Italia 
la prevalenza della rinite allergica, nella 
fascia di età 6-14 anni, è variabile dal 5 
al 15% e dell’asma dal 9,3% nei bambini 
al 10,3% negli adolescenti, mentre la fre-
quenza di asma severa è rispettivamente 
l’1,6% e il 2,3% (1). I costi di tali patologie 
sono consistenti. Per la rinite è stato calco-
lato che in Europa vengono spesi dai 55 ai 
151 milioni di euro per anno, includendo 
l’assenza lavorativa e la ridotta produtti-
vità (2). I costi diretti dell’asma bronchiale 
in Italia, (dal 1999 riconosciuta nella lista 
delle malattie croniche e invalidanti) (3), 
sono compresi tra 1% e il 2% della spesa 
sanitaria complessiva. Notevole è anche la 
frequenza dell’ospedalizzazione. I dati del 
rapporto OSMED del 2017 confermano 
tale impegno assistenziale. Le categorie 
di farmaci maggiormente utilizzate in am-
bito pediatrico, sono state proprio quelle 
dell’apparato respiratorio (35,6%) e nella 
lista dei primi 20 principi attivi prescritti 
sono presenti cinque corticosteroidi per 
uso inalatorio (CSI) (4). I corticosteroidi 
rappresentano certamente un valido ri-
medio per molte patologie che interessa-
no i vari distretti delle vie aeree e la som-
ministrazione inalatoria ne evita il ricorso 
all’uso sistemico con evidenti vantaggi sul 
piano della sicurezza (5). Tuttavia un così 
alto andamento prescrittivo, oltre al pro-
blema dei costi, sottopone la popolazione 
in età evolutiva all’esposizione di una con-
sistente quantità di molecole steroidee 
che potrebbe comportare un rischio per 
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la salute (8,9). 
Per queste ragioni i rappresentanti delle 
principali Società Scienti�che e Associa-
zioni Professionali della pediatria italia-
na (SIP. FIMP, SICuPP, SIPPS, SIMRI, SIAIP, 
SIMEUP, SIMA) hanno sentito l’esigenza 
di realizzare un documento di consenso 
(Consensus), che possa rappresentare un 
valido riferimento per un uso appropriato 
dei CSI. 
A tale riguardo e in via preliminare, al �ne 
di ottenere un quadro aggiornato della 
situazione in Italia, è stata avviata una in-
dagine conoscitiva sull’impiego di queste 
molecole per poi avere, con un successi-

vo follow-up, la possibilità di una veri�ca 
dell’impatto sui pediatri delle raccoman-
dazioni presenti nella Consensus dopo la 
sua pubblicazione. 

Materiali e Metodi

Ad ottobre 2018 è stato inviato un que-
stionario on-line con una newsletter a 
tutti gli iscritti della Società Italiana di Pe-
diatria (SIP). E’ stato poi inviato un remind 
anche ai soci della Società Italiana delle 
Cure Primarie Pediatriche (SICuPP). Il que-
stionario è stato realizzato da un gruppo 

di lavoro costituito dai rappresentanti del-
le Società Scienti�che che elaboreranno la 
Consensus. Il questionario era anonimo e 
registrava solo classe di età, sesso e area 
geogra�ca di attività (intesa come regione 
di appartenenza). E’ stato inserito un siste-
ma di controllo (il sistema di raccolta delle 
risposte consentiva un unico accesso al 
modulo del questionario) per evitare le 
doppie o multiple compilazioni. Il termine 
ultimo per rispondere al questionario è 
stato �ssato per il 31 Gennaio 2019.
Le domande del questionario sono ripor-
tate nella tabella n. 1

Le domande del questionario

1. La tua età 2. Il tuo sesso 3. La tua attività 4. Area geogra�ca 
in cui svolgi la tua 
attività

5. Nella rinite allergica con 
prevalente componente 
secretiva (rinorrea, 
starnuti) quale farmaco 
utilizzi in prima battuta?

6. Nella rinite allergica con 
prevalente componente 
ostruttiva (naso chiuso, 
non starnutazioni) quale 
farmaco utilizzi in prima 
battuta?

a) Meno di 30 anni

b) Anni 30-35

c) Anni 35-40

d) Anni 40-45

e) Anni 45-50

f) Anni 50-55

g) Anni 55-60

h) Oltre 60

a. Maschio

b. Femmina

a) Pediatra di  
famiglia

b) Pediatra  
ospedaliero

c) Pediatra 
universitario

d) Pediatria libero 
professionista

e) Specializzando 
in pediatria

a) Abruzzo

b) Basilicata 

c) Calabria 

d) Campania 

e) Emilia Romagna 

f ) Friuli Venezia 
Giulia 

g) Lazio 

h) Liguria 

i) Lombardia 

j) Marche 

k) Molise 

l) Piemonte

m) Puglia 

n) Sardegna 

o) Sicilia 

p) Toscana 

q) Trentino Alto  
Adige 

r) Umbria 

s) Valle D’Aosta 

t) Veneto

a) Corticosteroide spray 
nasale 

b) Antistaminico  
per os 

c) Corticosteroide spray 
nasale + Antistaminico  
per os 

d) Nessuno

a) Corticosteroide spray 
nasale 

b) Antistaminico  
per os 

c) Corticosteroide spray 
nasale + Antistaminico  
per os 

d) Nessuno
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7. Quando tratti con gli steroidi inalatori la rinite allergica con 
quale frequenza utilizzi le seguenti molecole?

8. Utilizzi il 
corticosteroide 
inalatorio nel 
trattamento 
dell’accesso acuto di 
asma?

9. Utilizzi il 
corticosteroide 
inalatorio nella 
terapia di fondo 
dell’asma quando 
le crisi sono meno 
di 1 volta/settimana 
e i sintomi notturni 
meno di 2 volte/
mese?

10. Utilizzi il 
corticosteroide 
inalatorio nella 
terapia di fondo 
dell’asma quando gli 
attacchi sono più di 
1 volta/settimana e i 
sintomi notturni più 
di 2 volte/mese?

Molto  
frequente

Frequente Talvolta Mai

a) No 

b) Si a basso dosaggio 

c) Si ad alto dosaggio

a) No 

b) Si a basso dosaggio 

c) Si ad alto dosaggio

a) No 

b) Si a basso dosaggio 

c) Si ad alto dosaggio

Beclometasone
Budesonide
Flunisolide
Fluticasone
Mometasone

11. Nella terapia di fondo dell’asma allergico con quale 
frequenza utilizzi le seguenti molecole?

12. Nella terapia 
di fondo dell’asma 
allergico per quanto 
tempo prescrivi lo 
steroide inalatorio 
prima di una 
rivalutazione clinica?

13. Per la gestione 
degli episodi 
ricorrenti di 
wheezing in età 
prescolare quale 
strategia terapeutica 
utilizzi?

14. Se ritieni 
necessaria una 
terapia di fondo per 
la prevenzione degli 
episodi ricorrenti 
di wheezing in età 
prescolare quali 
farmaci utilizzi?

Molto  
frequente

Frequente Talvolta Mai

a) Per un mese 

b) Per due mesi 

c) Per tre mesi

a) Solamente il tratta-
mento farmacolo-
gico tempestivo ad 
ogni episodio 

b) Trattamento dell’e-
pisodio acuto e 
trattamento farma-
cologico di fondo

a) Corticosteroidi  
inalatori 

b) Antileucotrienici 

c) Entrambi 

d) Altro

Beclometasone
Budesonide
Flunisolide
Fluticasone
Mometasone

15. Se ritieni 
necessaria una 
terapia di fondo per 
la prevenzione degli 
episodi ricorrenti 
di wheezing in 
età prescolare per 
quanto tempo la 
prescrivi prima di una 
rivalutazione clinica?

16. Quale modalità 
di somministrazione 
dei corticosteroidi 
inalatori consigli?

17. Nella terapia della laringite acuta e laringospasmo quale 
steroide inalatorio utilizzi preferibilmente?

18. Quando 
instauri una terapia 
prolungata per 
wheezing, asma 
o rinite, quanto 
in�uisce sulle tue 
decisioni (tipo di 
farmaco, durata, 
modalità di 
somministrazione …) 
il parere dei genitori?

Per 1 mese

Per 2 mesi

Per 3 mesi

Per tutto il periodo 
invernale

Consiglio l’uso dell’ap-
parecchio aerosolico 
Consiglio l’uso dello 
spray + distanziatore
Adeguo la modalità di 
somministrazione alla 
disponibilità del bam-
bino e della famiglia
Consiglio l’uso dell’ap-
parecchio aerosolico 
nei bambini in età 
prescolare e lo spray + 
distanziatore nelle età 
successive
Consiglio l’uso delle 
polveri inalatorie

Molto  
frequente

Frequente Talvolta Mai

a) Molto

b) Abbastanza

c) Poco

d) Per niente

Beclometasone

Budesonide

Flunisolide

Fluticasone

Mometasone

Tabella n. 1 
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Analisi statistica

L’obiettivo di questa survey era indaga-
re sulle principali abitudini prescrittive 
nell’uso dei CSI. Non sono state fatte valu-
tazioni di calcolo della numerosità richie-
sta dal campione per raggiungere la si-
gni�catività statistica perché è stata e�et-
tuata solo un’analisi statistica descrittiva. 
Tuttavia riteniamo che i risultati possano 
essere ragionevolmente rappresentativi 
della realtà italiana, tenuto conto della 
distribuzione geogra�ca, di età e tipo di 
lavoro dei pediatri che hanno risposto. 

Maschi n° 352 35%

Femmine n° 650 65%

REGIONE N° partecipanti

Abruzzo 17

Basilicata 6

Calabria 10

Campania 102

Emilia Romagna 81

Friuli Venezia Giulia 24

Lazio 124

Liguria 23

Lombardia 184

Marche 29

Molise 6

Piemonte 60

Puglia 82

Sardegna 24

Sicilia 62

Toscana 60

Trentino Alto Adige 14

Umbria 17

Valle D’Aosta 4

Veneto 73

La valutazione statistica si è basata sull’a-
nalisi del numero e delle percentuali delle 
possibili risposte ai vari quesiti. Per alcuni 
di questi si è provveduto ad una ulterio-
re strati�cazione divisa per le categorie di 
partecipanti.

Risultati

I questionari compilati sono stati n. 1.002 
(su circa n. 9.000 questionari inviati, oltre 
il 10 % della popolazione testata). Il grup-
po dei partecipanti era costituito dalle tre 
categorie di pediatri del SSN (universitari, 
ospedalieri, e delle cure primarie), dai li-
beri professionisti e dagli specializzandi 
in pediatria. La partecipazione femminile 
è stata di n. 650 (65%) e quella maschile 
di n. 352 (35%), le classi di età così divi-
se: 30-35 anni n. 108 (11%), 35-40 anni n. 
133 (13%), 40-45 anni n. 109 (11%), 45-50 
anni n. 64 (6%), 50-55 anni n. 113 (11%), 
55-60 anni n. 170 (16%), 60-65 anni n. 
305 (30%). Per quanto riguarda l’area di 

attività, i partecipanti erano distribuiti su 
tutto il territorio nazionale ed ogni regio-
ne era rappresentata. La maggior parte 
delle risposte sono pervenute dai Pedia-
tri di Famiglia n. 392 (39%) e ospedalieri 
n. 388 (38%), mentre gli Universitari sono 
stati n. 31 (3%), i libero-professionisti n. 
164 (16%) e gli specializzandi in Pediatria 
n. 27 (3%). La formulazione dei quesiti è 
stata impostata per avere informazioni 
non solo sull’uso dei CSI nella rinite aller-
gica, nell’asma bronchiale, nel wheezing 
prescolare, nel laringospasmo, ma anche 
per indagare sulle modalità di gestione di 
patologie con un andamento recidivante 
o francamente persistente.

Alla domanda: “Nella rinite allergica con prevalente componente secretiva (rinorrea, 
starnuti) quale farmaco utilizzi in prima battuta?”, i pediatri hanno mostrato una pre-
ferenza per l’uso dell’antistaminico per via orale n. 607 (61%), rispetto al corticosteroide 
spray n. 144 (14%), mentre l’uso combinato di entrambi viene scelto da n. 192 (19%), 
non ne utilizza nessuno dei due n. 59 (6%).

Fig. n. 1 - Farmaci usati nella rinite allergica secretiva

Alla domanda: “Nella rinite allergica con prevalente componente ostruttiva (naso 
chiuso, non starnutazioni) quale farmaco utilizzi in prima battuta?”, la preferenza 
maggiore è stata per l’impiego del corticosteroide spray n. 649 (65%), rispetto all’an-
tistaminico per via orale n. 80 (8%), l’associazione di entrambi i farmaci n. 246 (24%) e 
nessuno di questi n. 27 (3%).

Fig. n 2 - Farmaci usati nella rinite allergica ostruttiva
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Delle 5 molecole steroidee presenti negli spray nasali vengono utilizzate maggior-
mente (molto frequente + frequente), il Mometasone n. 508 e la Budesonide n. 
454, seguono il Beclometasone n. 389, il Fluticasone n. 355 e la Flunisolide n. 186. 

Alla domanda: “Utilizzi il corticosteroide inalatorio nel trattamento dell’accesso 
acuto di asma?” rispondono di no n. 535 (54%), mentre lo impiegano rispettiva-
mente ad alto dosaggio n. 280 (28%) e a basso dosaggio n. 187 (18%). Fig. n. 3

Fig. n. 3 - Uso del CSI nel trattamento dell’accesso acuto di asma

La distribuzione delle risposte divisa per categorie di pediatri intervistati è riporta-
ta nella �gura n. 4

Fig. n. 4

Con le domande successive si è voluto indagare circa la modalità di gestione della 
ricorrenza dell’asma in base alla frequenza delle manifestazioni, distinguendole in 
due principali categorie:
1. infrequente (episodi acuti meno di una volta per settimana e sintomi notturni 

meno di due volte al mese). 
2. frequente (persistente) (episodi acuti più di una volta per settimana e sintomi 

notturni più di due volte al mese). 

Nel primo caso i partecipanti hanno risposto di non utilizzare i CSI n. 542 (54%), lo 
utilizzano a basso dosaggio n. 446 (44%) ed al alto dosaggio n. 14 (2%). Nel secon-
do caso non lo utilizzano n. 16 (2%), lo usano ad basso dosaggio n. 674 (67%) e ad 
alto dosaggio n. 311 (31%) con la distribuzione per categorie dei pediatri riportata 
nella �gura n. 5

Per quanto riguarda le molecole impie-
gate quelle preferite (molto frequente 
+ frequente) sono nell’ordine: il Flutica-
sone n. 720, il Beclometasone n. 464, la 
Budesonide n. 321, la Flunisolide n. 275, 
e il Mometasone n.105.

Alla domanda: “Nella terapia di fondo 
dell’asma allergico per quanto tempo 
prescrivi lo steroide inalatorio prima 
di una rivalutazione clinica?”, rispon-
dono: per un mese n. 481 (48%), per 
due mesi n. 231 (23%) e per tre mesi n. 
290 (29%) con una distribuzione per ca-
tegorie riportata nella �gura n. 6. Da no-
tare come i pediatri universitari abbiano 
dei tempi di ricontrollo della terapia più 
lunghi. I tempi della rivalutazione cli-
nica risentono del setting assistenziale 
dei diversi professionisti. Non sorpren-
de che il pediatra di famiglia sia abitua-
to a rivedere più di frequente il bambi-
no asmatico come non sorprende che 
il pediatra universitario (che svolge 
prevalentemente attività di consulenza 
e non assistenza continuativa) lo riveda 
dopo 3 mesi. Sorprende un po’, invece, 
la risposta dei pediatri ospedalieri.

Alla domanda: “Per la gestione degli 
episodi ricorrenti di wheezing in età 
prescolare quale strategia terapeutica 
utilizzi?”, hanno risposto di trattare solo 
tempestivamente ogni episodio n. 489 
(49%) e di utilizzare anche il trattamen-
to farmacologico di fondo n. 513 (51%) 
con la distribuzione delle categorie ri-
portata nella �gura n. 7

Alla domanda: “Se ritieni necessaria 
una terapia di fondo per la prevenzio-
ne degli episodi ricorrenti di wheezing 
in età prescolare quali farmaci utiliz-
zi?”, i CSI sono i farmaci maggiormente 
impiegati n. 390 (39%), quindi i CSI + an-
tileucotrienici n. 326 (33%), gli antileu-
cotrienici da soli n. 244 (24%), altro n.42 
(4%). La distribuzione per categorie è 
riportata nella �gura n. 8. 

Alla domanda: “Se ritieni necessaria 
una terapia di fondo per la prevenzio-
ne degli episodi ricorrenti di wheezing 
in età prescolare per quanto tempo la 
prescrivi prima di una rivalutazione 
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Fig. n. 5 - Modalità di gestione della ricorrenza dell’asma con CSI in base alla frequenza delle manifestazioni divisa per categorie di pediatri

Fig. n. 6

Fig. n. 8

Fig. n. 7

Fig. n. 9

clinica?”, viene prescritta per un mese 
n. 391 (39%), per due mesi n. 208 (21%), 
per 3 mesi n. 257 (26%), per tutto il 
periodo invernale n. 146 (14%). La di-
stribuzione per categorie di pediatri è 
riportata nella �gura n. 9

Le risposte dei 27 medici specializzandi 
in pediatria sono state raggruppate e ri-
portate nelle �gure 10,11,12.

Alla domanda: “Quale modalità di som-
ministrazione dei corticosteroidi ina-
latori consigli?”, consigliano l’uso dello 
spray più distanziatore n. 510 (51%), ade-
guano le modalità alla disponibilità del 
bambino e della famiglia n. 310 (31%), 
consigliano l’apparecchio aerosolico in 
età prescolare e lo spray più distanziatore 
nelle età successive n. 150 (15%), consi-
gliano l’apparecchio aerosolico n. 29 (3%) 
e l’uso delle polveri inalatorie n. 3 (0,3%).

Per il trattamento della laringite acuta e 
del laringospasmo i CSI impiegati mag-
giormente (molto frequente + frequente) 
sono in ordine la Budesonide n. 857, il Be-
clometasone n.398, la Flunisolide n. 381, il 
Fluticasone n. 355, il Mometasone n. 231. 

Alla domanda: “Quando instauri una te-
rapia prolungata per wheezing, asma o 
rinite, quanto in�uisce sulle tue decisio-
ni (tipo di farmaco, durata, modalità di 
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Fig. n. 10. Terapia dell’asma con CSI (specializzandi)

Fig. n. 11. Terapia del wheezing con CSI (specializzandi)

Fig. n. 12. Tempo di trattamento (specializzandi)

lente componente secretiva o ostruttiva, 
previlegiando nel primo caso l’antistami-
nico e nel secondo lo steroide in spray na-
sale (16,17). La distribuzione percentuale 
delle risposte rispecchia l’equivalenza 
del trattamento, così come previsto dalle 
linee guida che attribuiscono la medesi-
ma forza delle raccomandazioni all’uso 
dei due farmaci (18). Abbiamo evitato di 
inserire quesiti che approfondissero la ge-
stione della rinite allergica secondo la più 
recente classi�cazione in intermittente o 
persistente o delle altre forme non aller-
giche per evitare di appesantire ulterior-
mente il questionario. 
Per quanto riguarda l’asma, gli scopi del 
lavoro erano la valutazione dell’approc-
cio al bambino che presenta una crisi di 
di�coltà respiratoria inquadrabile come 
un episodio acuto e le decisioni sulla te-
rapia di fondo nella gestione delle ricor-
renze o delle forme persistenti. Al positi-
vo riscontro che il 54% dei pediatri evita 
di usare il CSI nell’accesso acuto di asma, 
si contrappone l’altro 46% che preferisce 
impiegarlo sia a dosaggio alto, il 28%, 
che a basso dosaggio, il 18%. Riconoscia-
mo la di�coltà nell’interpretazione delle 
domande per aver tralasciato d’indicare 
quali fossero le quantità per distinguere 
i due dosaggi. Tuttavia le maggiori Linee 
Guida nazionali ed internazionali ne rac-
comandano l’esclusione nella crisi asmati-
ca (19,20,21,22). Certamente, in alcune re-
visioni sistematiche e metanalisi, di buona 
qualità metodologica, è stato considerato 
il possibile ruolo dei CSI nel trattamento 
dell’attacco acuto. Si tratta però di lavori 
realizzati nel setting dei dipartimenti di 
emergenza e con risultati discordanti. Se 

somministrazione…) il parere dei geni-
tori?”, rispondono poco n. 453 (45%), ab-
bastanza n. 384 (38%), per niente n. 106 
(11%) e molto n. 59 (6%).

Discussione

La consistenza numerica dei 1.002 que-
stionari compilati, su circa n. 9.000 que-
stionari inviati, rappresenta oltre il 10 % 
della popolazione testata. Viene confer-
mata la validità dell’iniziativa, conforta-
ta anche dai numerosi pareri favorevoli 
espressi dai partecipanti nelle note, a di-
mostrazione che le tematiche a�rontate 
sono state percepite come importanti dai 

pediatri e come un’occasione per stimola-
re ri�essioni sul proprio modo di operare. 
La maggior parte dei questionari è stata 
compilata dai pediatri di famiglia e ospe-
dalieri seguiti dai liberi professionisti con 
modesta partecipazione degli universita-
ri e dei medici che stanno frequentando 
la scuola di specializzazione in Pediatria. 
Risultato in parte prevedibile per il tipo 
di quesiti riguardanti gli aspetti più pret-
tamente pratici dell’attività professionale 
piuttosto che quelli della ricerca.
Per il trattamento della rinite allergica i 
pediatri intervistati mostrano un corretto 
comportamento nella scelta dei farmaci 
per i due tipi di manifestazioni, a preva-
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infatti lo studio di Edmonds (23) ha dimo-
strato l’e�cacia dell’aggiunta dei CSI al 
cortisonico sistemico nella riduzione dei 
ricoveri quando confrontato con il pla-
cebo, queste conclusioni non sono state 
confermate da altri analoghi lavori (24,25).
Complessivamente i pediatri italiani dedi-
cano molta attenzione ai loro piccoli pa-
zienti con una presa in carico che privile-
gia il controllo più frequente del bambino, 
rispetto a quanto raccomandato, stabilen-
do una rivalutazione della terapia più rav-
vicinata nel tempo, dopo un mese dall’ini-
zio del trattamento (49%). Questo avviene 
di meno nel contesto universitario (30%), 
a dimostrazione di una migliore aderenza 
alle L.G. ma anche di una naturale mino-
re vicinanza al bambino ed alla famiglia. 
Considerazioni coerenti con la percen-
tuale d’impiego dei CSI nella prevenzione 
delle crisi de�nite infrequenti che risulta 
proporzionalmente minore nei pediatri 
a rapporto �duciario: di famiglia (41%) e 
libero professionisti (48%), rispetto agli 
ospedalieri (50%) e soprattutto agli uni-
versitari (66%). È evidente comunque, da 
parte di tutti i pediatri, un’eccessiva preoc-
cupazione anche quando gli episodi sem-
brano saltuari e quindi poco in�uenti sulla 
integrità funzionale delle vie aeree e sulla 
qualità della vita dei bambini. Più ade-
rente alle raccomandazioni sembrerebbe 
essere la gestione del controllo dell’asma 
frequente (persistente), anche se vengo-
no preferite le alte dosi, in media nel 30%. 
È necessario comunque considerare che 
gli obiettivi dello studio non includeva-
no la valutazione dei comportamenti dei 
pediatri nella prosecuzione della gestione 
dell’asma dopo il primo controllo e quindi 
non è possibile capire se queste scelte sia-
no state consigliate da un tipo di strategia 
step-down. 
Molto si è discusso in questi ultimi anni 
sulle possibili opzioni per il trattamento 
delle patologie che interessano le piccole 
vie aeree nel bambino in età prescolare, in 
generale de�nite come wheezing. In que-
sta fascia di età è di fondamentale impor-
tanza scegliere la gestione più e�cace per 
ottenere non solo la riduzione del numero 
di ricoveri, le so�erenze per il piccolo e il 
disagio per la famiglia, ma anche trovare 
il giusto equilibrio tra l’evitare i possibili 
danni al polmone in via di sviluppo e, allo 
stesso tempo, scongiurare un eccessivo 

uso dei farmaci. Di qui la necessità di va-
lutare le due opzioni: la sola terapia al bi-
sogno o l’aggiunta di un trattamento di 
fondo, scegliendo anche, possibilmente, 
i farmaci più adatti al tipo d’in�ammazio-
ne ipotizzata: neutro�la oppure eosino�-
la (26,27,28,29). Ci siamo resi conto della 
oggettiva di�coltà nella risposta alla do-
manda sul controllo delle ricorrenze per 
l’assenza di una precisa de�nizione nel 
quesito ma siamo anche consapevoli che 
un pediatra nella pratica clinica possa rite-
nere valide entrambe le alternative. D’al-
tro canto dobbiamo ammettere che con 
il questionario non si è potuto indagare 
sulle altre componenti che condizionano 
le decisioni come l’eventuale presenza di 
fattori di rischio individuali: il precoce in-
gresso in comunità infantili, la presenza di 
patologie associate, oppure particolari si-
tuazioni familiari: la presenza di fratelli sco-
larizzati, il fumo nei parenti o l’a�ollamento 
eccessivo della casa. I risultati indicano 
una pressoché identica divisione nella 
scelta delle due strategie di trattamento 
all’interno delle singole categorie di pe-
diatri. Quando si preferisce impostare la 
terapia di fondo per il wheezing, anche 
in questo caso come per l’asma, la dura-
ta del trattamento prima del controllo è 
condizionata dell’ambiente di lavoro con 
le stesse considerazioni fatte in preceden-
za. L’omogenea distribuzione delle scelte 
dei farmaci da utilizzare nella prevenzione 
delle ricorrenze dimostra la di�coltà d’in-
quadramento del wheezing in età presco-
lare comprendendo questa de�nizione 
diversi fenotipi. (30,31,32,33). Se infatti, in 
linea con le indicazioni della letteratura, il 
CSI risulta il farmaco più impiegato dai pe-
diatri complessivamente nel 39%, il 33% 
degli stessi preferisce associare anche gli 
antileucotrienici ed il 24% utilizza l’anti-
leucotrienico da solo. 
Nel nostro studio ci è sembrato interes-
sante tentare di valutare quale potrebbe 
essere il comportamento futuro dei pe-
diatri ricercando anche la partecipazione 
dei medici che frequentano il corso di 
specializzazione. Purtroppo però l’esiguità 
del numero non ci consente conclusioni 
realistiche anche se i dati indicano che le 
risposte non si discostano in maniera si-
gni�cativa da quelle degli attuali pediatri.
Di�cile capire quale possa essere l’in-
�uenza dei genitori sulle scelte praticate 

in quanto la maggior parte delle rispo-
ste sono state: poco (45%) o abbastanza 
(38%) a discapito di quelle più nette: per 
niente (11%) o molto (6%). Il 51% dei 
pediatri ha mostrato di rispettare le rac-
comandazioni della letteratura circa le 
modalità di somministrazione dei farma-
ci, tramite spray + distanziatore, e il 31% 
una buona �essibilità assecondando le 
preferenze del bambino e della famiglia. 
È necessario sottolineare l’importanza 
della scelta del sistema di erogazione dei 
CSI. Il pediatra deve tenere presente il set-
ting familiare per garantire una adeguata 
compliance soprattutto quando decide 
d’impostare una terapia di fondo di lungo 
termine. 
Lo studio poi ha evidenziato una prefe-
renza nell’impiego di alcune molecole 
steroidee rispetto ad altre e a seconda 
della patologia da trattare. Potrebbero 
esserci su�cienti giusti�cazioni sul piano 
scienti�co per preferire la budesonide nel 
trattamento della crisi di laringospasmo 
e nella laringite acuta in virtù del possi-
bile suo maggiore e�etto vasocostrittivo 
(39,40), ma questo non è altrettanto facil-
mente spiegabile per gli altri farmaci. In 
generale, infatti, la letteratura è concorde 
sulla equivalenza nell’e�etto delle varie 
molecole steroidee dove la di�erenza di 
potenza viene compensata dalla posolo-
gia e dalla quantità erogata dai dispositivi. 
Questo punto meriterebbe un ulteriore 
approfondimento analizzando gli aspetti 
della farmacodinamica e farmacocinetica 
di ciascuna molecola ma tutto ciò esula 
dal compito dello studio: verrà compiuta-
mente esaminato nel documento di con-
senso. 

Conclusioni

1. Questo tipo di ricerca ha pochi altri 
esempi in Italia e potrebbe rappresen-
tare uno studio pilota con il quale orga-
nizzare ulteriori indagini a�nandone 
modalità e strumenti.

2. Viene confermata una buona presa in 
carico del bambino con ricorrenze di 
asma o di wheezing con la decisione di 
controlli ravvicinati i quali consentono 
di adeguare in maniera più precisa la 
terapia ai bisogni del bambino.

3. Per la cura dell’asma emerge un atteg-
giamento eccessivamente interventista 
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relativo all’impiego dei CSI, soprattutto 
nel trattamento dell’attacco acuto ma 
anche per i dosaggi impiegati nella pre-
venzione delle ricorrenze. 

4. Sarebbe auspicabile che i risultati di 
questo studio servissero per migliorare 
l’implementazione della buona pratica 
clinica, fungendo da stimolo per pro-

muovere l’organizzazione di percorsi 
formativi ad hoc.

Bibliogra�a
1. Epidemiol Prev 2005; 29(2) Suppl: 1-96 
2. www.progetto-aria.it/
3. Regolamento recante norme di individuazione delle malattie croniche e invalidanti ai sensi dell’articolo 5, comma 1, lettera a), del decreto legislativo 29 aprile 1998, n. 

124: GU Serie Generale n.226 del 25-09-1999 - Suppl. Ordinario n. 174 
4. www.aifa.gov.it/content/rapporti-osmed-luso-dei-farmaci-italia 
5. Haahtela T, Jarvinen M, Kava T, et al: E�ects of reducing or discontinuing inhaled budesonide in patients with mild asthma. N Engl J Med 331, 700-5, l994 
6. SEMINAR VOLUME 382, ISSUE 9901, P1360-1372, OCTOBER 19, 2013 
7. Long-Term Inhaled Corticosteroids in Preschool Children at High Risk for Asthma: N Engl J Med 2006; 354:1985-1997 
8. Systemic Adverse E�ects of Inhaled Corticosteroid Therapy A Systematic Review and Meta-analysis: Arch Intern Med. 1999;159(9):941-955 
9. Agertoft L, Pedersen S: E�ects of longterm treatment with an inhaled corticosteroid on growth and pulmonary function in asthmatic children. Respir Med 88, 373-

81,1994 
10. Condizioni di erogabilita’ e indicazioni di appropriatezza prescrittiva delle prestazioni di assistenza ambulatoriale erogabili nell’ambito del Servizio sanitario nazionale: 

GU Serie Generale n.15 del 20-01-2016 
11. Disposizioni in materia di sicurezza delle cure e della persona assistita, nonche’ in materia di responsabilita’ professionale degli esercenti le professioni sanitarie: GU 

Serie Generale n.64 del 17-03-2017 
12. Disposizioni in materia di sicurezza delle cure e della persona assistita, nonché in materia di responsabilità professionale degli esercenti le professioni sanitarie: G.U. 

Serie Generale , n. 64 del 17 marzo 2017 
13. Istituzione del Sistema Nazionale Linee Guida (SNLG): G.U. Serie Generale, n. 66 del 20 marzo 2018 
14. Field MJ, Lohr KN, eds. Guidelines for Clinical Practice: from development to use. Washington,D.C.: Institute of Medicine, National Academy Press 1992 
15. Ballini L, Liberati A. Linee-guida per la pratica clinica: metodologia per l’implementazione. Roma: Il Pensiero Scienti�co 2004. 
16. Nayak, Allergy 2001; Wilson, Allergy 2002; Simons, JACI 2003; Potter, Allergy 2003; Hore, Clin Exp Allergy 2005 
17. Jen, Ann Allergy Asthma Immunol 2000; Denkewicz, JACI 2003 
18. www.progetto-aria.it/ 
19. GESTIONE DELL’ATTACCO ACUTO DI ASMA IN ETA’ PEDIATRICA. Linea Guida SIP- Aggiornamento 2016. https://www.sip.it/wp-content/uploads/2017/11/LG-SIP-A-

SMA-ACUTO- Aggiornamento-2016.pdf 
20. British guideline on the management of asthma. A national clinical guideline. http://www.sign.ac.uk/sign-153-british-guideline-on-the-management-of-asthma.html 

(ultimo accesso 01/09/2018) 
21. 2018 GINA Report, Global Strategy for Asthma Management and Prevention https://ginasthma.org/2018-gina-report-global-strategy-for-asthma-manage-

ment-and-prevention/ (ultimo accesso 01/09/2018) 
22. NICE Asthma: diagnosis, monitoring and chronic asthma management 2017  
23. Edmonds ML, Milan SJ, Camargo CA Jr, et al. Early use of inhaled corticosteroids in the emergency department treatment of acute asthma. Cochrane Database Syst Rev. 

2012;12:CD002308 Edmonds et al. 2012 
24. Su XM, Yu N, Kong LF, et al. E�ectiveness of inhaled corticosteroids in the treatment of acute asthma in children in the emergency department: a meta-analysis. Ann 

Med. 2014;46:24-30. Su et al. 2014 
25. Schuh S, Dick PT, Stephens D, Hartley M, Khaikin S, Rodrigues L, et al. High-dose inhaled �uticasone does not replace oral prednisolone in children with mild to mode-

rate acute asthma. Pediatrics 2006;118(2):644-50. 
26. BTS/SIGN Guideline for the management of asthma 2016 
27. Castro-Rodriguez JA, Rodrigo GJ. E�cacy of inhaled corticosteroids in infants and preschoolers with recurrent wheezing and asthma: A systematic review with meta-a-

nalysis. Pediatrics 2009;123:519-525.  
28. Castro-Rodriguez JA, Rodriguez-Martinez CE, Ducharme FM. Daily inhaled corticosteroids or montelukast for preschoolers with asthma or recurrent wheezing: A 

systematic review. Pediatr Pulmonol. 2018 Dec;53(12):1670-1677 
29. Bisgaard H, Hermansen MN, Loland L, et al. Intermittent inhaled corticosteroids in infants with episodic wheezing. N Engl J Med 2006;354:1998-2005 
30. Taussig LM, Martinez FD et al. - J Allergy Clin Immunol. 2003; 111: 661-75: Tucson children’s respiratory study: 1980 to present. 
31. LB Bacharier, TW Guilbert - Journal of Allergy and Clinical Immunology, 2012: Diagnosis and management of early asthma in preschool-aged children 
32. Guilbert - J Allergy Clin Immunol 2004; 114: 1282 : Atopic characteristics of children with recurrent wheezing at high risk for the development of childhood asthma 
33. Spahn JD, Covar R - J Allergy Clin Immunol 2008;121:548-57: Clinical assessment of asthma progression in children and adults 
34. GINA Global Iniziative for Asthma -update 2018  
35. Kaiser SV, Huynh T, Bacharier LB, et al. Preventing Exacerbations in Preschoolers With Recurrent Wheeze: A Meta-analysis. Pediatrics. 2016;137(6) 
36. Beckhaus AA, Riutort MC, Castro-Rodriguez JA. Inhaled versus systemic corticosteroids for acute asthma in children. A systematic review. Pediatr Pulmonol. 

2014;49:326-34. 
37. TW Guilbert, WJ Morgan, RS Zeiger: N Engl J Med 2006; 354: 1985-1997 : Long-Term Inhaled Corticosteroids in Preschool Children at High Risk for Asthma 
38. Ronald Dahl: Respiratory Medicine (2006) 100, 1307–1317 : Systemic side e�ects of inhaled corticosteroids in patients with asthma 
39. Russell K, Wiebe N, Saenz A, et al. Glucocorticoids for croup. Cochrane Database Syst Rev 2004; Issue 1:CD001955 
40. Gri�n S, Ellis S, Fitzgerald-Baroon A, Rose J, Egger M. Nebulised steroid in the treatment of croup: a systematic review of randomised controlled trials. Br J Gen Pract 

2000;50:135-41.



45

Atti XXXI Congresso Nazionale SIPPS // RELAZIONI 

Consensus intersocietaria corticosteroidi inalatori in età 
evolutiva 
Rinite e rinusinusite
Varricchio A.
U.O.S.D. di Video-Endoscopia delle V.A.S. – ASL Napoli 1 - Centro
 

1. Rinite persistente

La rinite è un problema comune, ma an-
cora sottovalutato, nell’infanzia e nell’a-
dolescenza. Nell’ambito della recente epi-
demia allergica che ha colpito l’umanità a 
livello mondiale, le patologie allergiche ri-
conoscono una etiopatogenesi multifatto-
riale. Un ruolo fondamentale sembra ven-
ga rivestito dai fattori ambientali “inqui-
nanti” con allergeni outdoor e indoor ma 
con una percentuale di soggetti atopici di 
gran lunga superiore nei paesi industrializ-
zati rispetto ai paesi in via di sviluppo, così 
come nei centri urbani rispetto a quelli 
rurali. Dal punto di vista immunologico la 
“teoria dell’igiene” ipotizza che l’incremen-
to delle malattie allergiche possano essere 
la conseguenza del miglioramento delle 
norme igieniche che, riducendo il contat-
to con i germi, indirizzerebbero il sistema 
immunitario verso lo sviluppo di malattie 
allergiche. Tra le diverse malattie allergi-
che, la rinite allergica (RA) è caratterizzata 
da una risposta in�ammatoria della muco-
sa nasale, che spesso si associa per conti-
guità anatomica, anche a congiuntivite ed 
asma. Caratterizzata dall’ iperproduzione 
di immunoglobuline di classe E, la RA si 
manifesta quando un soggetto genetica-
mente predisposto all’atopia (madre e/o 
padre atopici aumentano �no al 50% il ri-
schio di sviluppare allergia nei �gli), viene 
a contatto con particelle de�nite “antige-
ni” e verso i quali si sia già sensibilizzato in 
precedenza. Le manifestazioni più precoci 
e frequenti che la caratterizzano, Sono la 
secrezione nasale trasparente (rinorrea 
sierosa), il prurito nasale (saluto allergico), 
gli starnuti ravvicinati e ripetuti (a salve) 
e per persistenza e cronicizzazione della 
�ogosi allergica, ostruzione nasale, cor-
rentemente riferita come sensazione di 
“naso chiuso” sintomo direttamente corre-
lato con la gravità dell’in�ammazione (2). 
Tutti i sintomi comunque, singolarmente 

o variamente associati, spesso accompa-
gnati anche alla respirazione orale diur-
na e russante notturna, sono in grado di 
incidere negativamente sulla qualità di 
vita dei nostri piccoli pazienti, potendo 
più o meno rapidamente complicarsi con 
disturbi respiratori nel sonno, disturbi di 
concentrazione (de�cit di attenzione-i-
perattività), scarso rendimento scolastico, 
malocclusioni dentali �no all’ attivazione 
della sindrome metabolica con obesità 
ed ipertensione. La prevalenza della RA 
è di�cilmente de�nibile con esattezza, 
in quanto i disturbi che la caratterizzano 
sono considerati di scarsa rilevanza e gra-
vità, spesso notturni e troppo comuni per 
richiedere un consulto medico. In Europa 
più di 80 milioni di persone so�rono di pa-
tologie allergiche e se si considera la RA in 
particolare, si stima che nel mondo alme-
no 60 milioni di persone ne siano a�ette. 
In uno degli ultimi studi epidemiologici 
pediatrici condotto in Italia (SIDRIA 2006), 
la RA era presente in una alta percentua-
le di soggetti in età scolare (6 anni) ed al 
riesame della stessa popolazione, (e�et-
tuato dopo circa sette anni, 13-14 anni), 
si rilevava un incremento di prevalenza 
tale da far ipotizzare agli autori che se il 
trend mostrato dovesse mantenersi nel 
tempo, nel 2020 il 50% dei nostri bambini 
potrebbe avere RA. Da qui l’importanza 
di saper fare un corretto percorso dia-
gnostico-terapeutico. Di fronte ai sintomi 
acuti di rinite, la diagnosi più frequente è 
comunque quella di rinite infettiva: virale 
con secrezione nasale sierosa (in�uenza) 
o batterica con secrezione nasale mucosa 
o mucopurulenta con ricerca dei micror-
ganismi patogeni (rinosinusite). Di fronte 
invece a sintomi rinitici che perdurino nel 
tempo, si impone la necessità di una dia-
gnosi di�erenziale con la RA per la quale 
oltre ai parametri clinici ed obiettivi spe-
ci�ci, ci si può avvalere delle prove aller-
giche cutanee e/o del dosaggio delle IgE 
speci�che ematiche. Esiste poi anche la 

“rinite non-allergica” (NAR), “non-infettiva” 
che è una rinite perenne ad eziologia sco-
nosciuta e de�nita impropriamente “rinite 
vasomotoria” o senza causa, “rinite idio-
patica”. Rappresenta circa il 15% di tutte 
le rinopatie e la sintomatologia di�erisce 
dalla RA in quanto l’ostruzione nasale si 
presenta a narici alterne, associata spesso 
ad una sorta di ipereattività nasale scate-
nata da stimoli aspeci�ci (sbalzi di tempe-
ratura, aria fredda, profumi intensi, fumo 
di tabacco, irrigazioni nasali, trattamenti 
farmacologici topici, etc.) e per la quale il 
paziente generalmente e�ettua un gran 
numero di consultazioni specialistiche 
che prima di giungere alla diagnosi de�-
nitiva. In�ne, un’entità di recente interes-
se clinico, è la rinite allergica locale (Local 
Allergic Rhinitis: LAR) caratterizzata dalla 
sintomatologia tipica della RA, in assenza 
però di sensibilizzazione atopica sistemi-
ca (test allergici cutanei ed ematici nega-
tivi). Nei soggetti che ne risultano a�etti, 
dopo esposizione naturale all’allergene o 
dopo test di provocazione nasale (NAPT) 
in laboratorio, si veri�ca una risposta in-
�ammatoria allergica localizzata, con pro-
duzione di IgE speci�che ed in�ltrazione 
nella mucosa nasale. Ancora non sappia-
mo la reale prevalenza di questa variante 
di rinite, sia perchè mancano studi epi-
demiologici in età pediatrica sia perché è 
ancora controverso se la LAR rappresenti 
uno stadio precoce della RA o una entità 
a sé stante per cui molte delle riniti pre-
cedentemente diagnosticate come NAR, 
potrebbero essere riclassi�cate come LAR. 
Di fronte invece a sintomi rinitici che per-
durino nel tempo, si impone la necessità 
di una diagnosi di�erenziale con la RA per 
la quale oltre ai parametri clinici ed obiet-
tivi speci�ci, ci si può avvalere delle prove 
allergiche cutanee e/o del dosaggio delle 
IgE speci�che ematiche. Indipendente-
mente dalla causa, la rinite in�uisce nega-
tivamente sul benessere �sico, sociale e 
psicologico del bambino.
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Secondo la classi�cazione delle Linee Gui-
da ARIA, la rinite si de�nisce persistente 
quando la sintomatologia è presente per 
più di 4 giorni a settimana e per più di 4 
settimane. L’intensità della sintomatologia 
varia da lieve a moderata grave a seconda 
dell’impatto che produce sulla qualità di 
vita del paziente indagata attraverso que-
stionari dedicati con domande in merito 
alla qualità del sonno e/o allo svolgimen-
to delle attività quotidiane. Rispetto ai pa-
zienti a�etti da rinite intermittente, quelli 
con la forma persistente solitamente pre-
sentano una sintomatologia di grado mo-
derata severa, associata ad una peggiore 
qualità di vita e maggior impiego di far-
maci. Le strategie terapeutiche si possono 
avvalere dell’uso di steroidi nasali in prima 
linea e di molecole di seconda linea usate 
in associazione agli steroidi, quali antista-
minicitopici o sistemici e anticolinergici 
topici. 

In quali tipi di rinite persistente è indicato lo 
steroide nasale? 
1. Per il livello di e�cacia ed il pro�lo di si-

curezza, i CSI in monoterapia sono indi-
cati come farmaci di 1° scelta nella rinite 
persistente allergica, sia stagionale che 
perenne, rispetto all’utilizzo degli anti-
staminici nasali (Qualità delle evidenze 
bassa. Raccomandazione positiva de-
bole), degli antistaminici orali e degli 
antileucotrienici (Qualità delle evidenze 
moderata. Raccomandazione positiva 
forte). 

2. I CSI in monoterapia sono indicati come 
farmaci di 1° scelta anche nella rinite 
persistente non allergica, rispetto agli 
antistaminici nasali (Qualità delle evi-
denze bassa. Raccomandazione posi-
tiva debole), agli antistaminici orali ed 
ai decongestionanti nasali che si sono 
dimostrati ine�caci. (Qualità delle evi-
denze moderata. Raccomandazione 
positiva forte).

È indicato associare ai corticosteroidi inala-
tori altri farmaci? 
1. L’associazione CSI-antistaminico orale 

non dovrebbe essere utilizzata nei pa-
zienti a�etti da rinite persistente allergi-
ca, in cui i sintomi non sono controllati 
con antistaminico orale né con CSI in mo-
noterapia (Qualità delle evidenze bassa. 
Raccomandazione negativa debole). 

2. L’associazione CSI - anticolinergico to-
pico può essere indicata nei pazienti 
a�etti da rinite allergica con rinorrea 
acquosa persistente (Qualità delle evi-
denze molto bassa. Raccomandazione 
positiva debole). 

3. L’associazione CSI-decongestionanti 
nasali non dovrebbe essere utilizzata 
nei pazienti a�etti da rinite allergica e 
non allergica con persistente ostruzio-
ne nasale. (Qualità delle evidenze bassa. 
Raccomandazione negativa debole).

 

2. Rinosinusite acuta e 
cronica

Il termine di rinosinusite dovrebbe esse-
re preferito a quello abituale di sinusite, 
in quanto rinite e sinusite costituiscono 
spesso, soprattutto nel bambino, un conti-
nuum della stessa condizione patologica. 
L’a�nità anatomo-funzionale d’organo tra 
naso e seni paranasali è infatti dimostrata 
dall’osservazione sperimentale che ogni 
�ogosi rinofaringea infettiva o allergica, 
data la contiguità anatomica tra la mu-
cosa nasale e quella dei seni paranasali, 
comporta direttamente un risentimento 
in�ammatorio sinusale; una vera sinusi-
te si veri�ca soltanto quando il processo 
�ogistico acquista importanza ed auto-
nomia clinica. A questo proposito va sot-
tolineato che l’interpretazione attuale dei 
meccanismi �siopatologici alla base della 
rinosinusite attribuisce un ruolo chiave 
all’ostruzione del complesso ostio-mea-
tale ed del recesso sfeno-etmoidale, che 
costituiscono il punto di con�uenza del 
�usso mucociliare proveniente dai seni 
paranasali verso le cavità nasali.
In particolare a livello del complesso 
ostio-meatale drenano le secrezioni che 
hanno origine dal seno mascellare, dal 
frontale e dall’etmoide anteriore; nell’a-
rea del recesso sfeno-etmoidale drenano 
invece le secrezioni dell’etmoide poste-
riore e del seno sfenoidale. La pervietà 
di queste aree è indispensabile perché 
vengano mantenute le condizioni �siolo-
giche nell’interno dei seni paranasali. Nel 
caso in cui si veri�ca un’ostruzione degli 
osti di drenaggio, si possono invece cre-
are nell’interno dei seni condizioni pato-
logiche, idonee e favorevoli alla crescita 
batterica.

Le infezioni virali delle vie aeree superiori 
rappresentano l’evento precipitante più 
comune della rinosinusite. Considerando 
l’elevata frequenza di infezioni respira-
torie nell’infanzia, si comprende, di con-
seguenza, la maggiore prevalenza della 
rinosinusite in età pediatrica rispetto agli 
adulti. Si tratta di infezioni di natura vira-
le che vedono in causa principalmente i 
rhinovirus seguiti da virus parain�uenzali, 
dal virus respiratorio sinciziale e dai coro-
navirus. Questi virus penetrano attraverso 
la mucosa nasale dando luogo ad un clas-
sico ra�reddore con un quadro clinico di 
ostruzione nasale.
Se la sintomatologia ostruttiva di una 
banale rinite tende a protrarsi oltre i 10 
giorni, il muco diviene denso, giallo-ver-
dastro o francamente purulento e cola, 
oltre che anteriormente dal naso, anche 
e in modo caratteristico nel rinofaringe 
(post nasal drip), é presente tosse stizzo-
sa e persistente, alitosi ed a volte cefalea 
(soprattutto nel bambino più grande e 
nell’adolescente). In questo casi non va 
sottovalutata la possibilità di una sovrap-
posizione batterica all’interno di uno o più 
seni. Va, a questo proposito, ricordato che 
non meno del 5 - 10 % delle infezioni re-
spiratorie a carico delle alte vie aeree nel 
bambino si complicano con una sinusite. 
L’evoluzione delle iniziali modeste forme 
catarrali concomitanti alle riniti in forme 
purulente acute con sintomatologia im-
portante o comunque clinicamente rile-
vante non è però molto frequente, men-
tre prevalgono nettamente le forme con 
andamento più mite, con sintomatologia 
modesta, e perciò ad andamento più sub-
dolo e protratto nel tempo. 
È importante ricordare che il sospetto di 
una patologia �ogistica sinusale, specie 
nei primi anni di vita, deve sempre essere 
correlato al dato cronologico della com-
parsa dei seni paranasali, poiché queste 
strutture anatomiche non sono tutte pre-
senti alla nascita e, per ciascuno di essi, la 
pneumatizzazione avviene con modalità 
e tempi di�erenti. I seni frontali iniziano a 
svilupparsi a partire dai seni etmoidali an-
teriori nei primi due anni di vita e diven-
tano clinicamente importanti solo dopo i 
dieci anni di età. I seni sfenoidali non sono 
visibili radiogra�camente prima dei cin-
que-sei anni.
Tra i 24 e i 36 mesi di vita i seni mascellari 
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ed etmoidali costituiscono i principali siti 
di infezione.
L’insorgenza di sintomi extrasinusali rive-
la l’avvenuta estensione di un processo 
infettivo nasale, sia acuto sia cronico, alle 
strutture anatomiche circostanti.
Le complicanze possono essere orbitarie, 
endocraniche o ossee e rappresentano 
emergenze otorinolaringoiatriche.
Un quadro caratteristico del bambino e 
del lattante è rappresentato dall’etmoidi-
te acuta che è caratterizzata da una pre-
coce tendenza a esteriorizzarsi verso la 
regione orbitaria attraverso la sottilissima 
lamina papiracea costituente la parete la-
terale del labirinto etmoidale: si manifesta 
essenzialmente attraverso l’edema della 
palpebra superiore e inferiore a cui fanno 
seguito chemosi congiuntivale e proptosi. 
Il quadro è spesso associato all’assenza o 
alla scarsità dei sintomi nasali. Questa im-
ponente sintomatologia di solito regredi-
sce con appropriata terapia antibiotica.
La diagnosi di rinosinusite è essenzial-
mente clinica e si basa sul complesso dei 
sintomi che sopra sono stati riportati e 
sull’esame obbiettivo.
Tuttavia lo spettro delle manifestazioni è 
ampio, da forme scarsamente sintoma-
tiche a quadri di particolare gravità. La 
certezza diagnostica, laddove necessaria, 
si ottiene con la rino-�broscopia a �bre 
ottiche.
La TC (proiezione assiale e coronale) costi-
tuisce certamente il gold standard della 
diagnostica rinosinusale permettendo 
di ricostruire in modo tridimensionale il 
massiccio facciale. Tale tecnica consente 
inoltre di identi�care la presenza di even-
tuali lesioni intrasinusali, come ad esem-
pio i mucoceli.
La TC è un’indagine molto sensibile e l’in-
terpretazione deve essere e�ettuata sem-
pre nel contesto della storia e dell’esame 
clinico, in quanto la prevalenza di anor-
malità dei seni in bambini del tutto asin-
tomatici è molto elevata.
Il ricorso alla TC, tuttavia, va riservato a 
casi speci�ci e selezionati: forme gravi 
con complicanze orbitarie, bambini in 
cui la sintomatologia rinosinusale non 
regredisce o ricorre ripetutamente nono-
stante una corretta ed adeguata terapia 
medica, nei pazienti immuno-compro-
messi e in previsione di un intervento di 
chirurgia endoscopica. Gli stessi concetti 

espressi per la TC valgono per la Risonan-
za magnetica considerando tuttavia che 
quest’ultima consente una maggiore de-
�nizione dei tessuti molli eventualmente 
interessati dal processo in�ammatorio a 
partenza dai seni.
Da ultimo va ricordato che l’identi�cazio-
ne di una rinosinusite e l’applicazione di 
una corretta terapia, non solo previene il 
rischio di complicanze da di�usione lo-
cale (cellulite orbitaria, meningite, neu-
rite ottica, trombosi del seno) , ma evita 
la possibilità di complicanze a distanza 
a carico delle basse vie aeree. Le sinusiti 
misconosciute determinano infatti una 
condizione di �ogosi persistente che coin-
volge oltre alle vie aeree superiori anche 
quelle inferiori, con frequenti episodi di 
bronchite catarrale o asmatiforme o an-
che vere broncopolmoniti, nell’ambito di 
una cosiddetta sindrome rino-sinu-bron-
chiale.
Il trattamento medico si basa sull’uso di 
terapia antibiotica �no a 4-6 settimane 
nelle forme croniche. Alcuni recenti stu-
di clinici hanno sottolineato i vantaggi 
dell’associazione antibiotico-steroide to-
pico non solo nelle rinosinusiti associate 
a rinite allergica, ma anche nelle forme 
post-infettive dei soggetti non atopici. 
L’uso dello steroide nella rinosinusite ha 
lo scopo di ridurre la �ogosi della mucosa 
in particolare a livello degli osti di comuni-
cazione fra naso e seni paranasali e quin-
di facilitare il drenaggio delle secrezioni 
purulente contenute all’interno di essi 
verso le cavità nasali.

È indicato lo steroide nasale nella rinosinu-
site acuta?
1. I CSI potrebbero essere indicati nella 

terapia della rinosinusite acuta in mo-
noterapia o in aggiunta alla terapia 
antibiotica sistemica (Qualità delle evi-
denze bassa. Raccomandazione positi-
va debole). 

È indicato lo steroide nasale nella rinosinu-
site cronica? 
2. I CSI possono essere indicati nella te-

rapia della rinosinusite cronica anche 
in età pediatrica ed adolescenziale, so-
prattutto nei pazienti senza polipi nasali 
e/o sottoposti ad intervento chirurgico. 
(Qualità delle evidenze molto bassa. 
Raccomandazione positiva debole).

3. Ipertro�a adenoidea 

Le ‘vegetazioni adenoidi’ (scienti�camen-
te tonsilla faringea), insieme ai follicoli 
linfatici peri-tubarici, alle tonsille palatine, 
linguale e laringee, costituiscono un’unità 
anatomo-funzionale unitaria, nominata 
negli anni “Anello linfatico di Waldeyer”, 
ed oggi ri-nominata N.A.L.T. (Nasal-Asso-
ciated Lymphoid Tissue), per la partico-
lare architettura istologica, riconoscibile 
anche in altre mucose del corpo umano, 
che compongono il M.A.L.T. (Mucosal-As-
sociated Lymphoid Tissue).
Sia nel N.A.L.T. che nel M.A.L.T., si realizza 
una perfetta simbiosi tra il tessuto linfati-
co e l’epitelio delle mucose di rivestimen-
to, avente un duplice scopo: di barriera 
meccanica e di protezione ‘attiva’, deter-
minando il riconoscimento, la processa-
zione e l’eliminazione di eventuali conta-
minanti antigenici. 
L’ipertro�a adenoidea (I.A.) è generalmen-
te considerata una condizione comune 
dell’infanzia, anche se esistono pochi dati 
sulla sua prevalenza e sulla sua incidenza, 
pur rappresentando una delle cause più 
frequenti di ostruzione delle vie aeree su-
periori. 
Classicamente, i sintomi clinici considerati 
indicativi di ostruzione nasale da I.A. sono: 
• disturbi respiratori, diurni (respirazione 

orale costante) e notturni (dal semplice 
russamento alla sleep apnea ostruttiva); 

• voce nasale (rinolalia chiusa posteriore); 
• ipoacusia e, raramente, otalgia ri�essa.

Tra i sintomi elencati meritano particola-
re attenzione i disturbi respiratori del son-
no, perché in grado di alterare le fasi del 
sonno, in particolare quella REM in caso 
di apnea, incidendo negativamente sulla 
qualità di vita del bambino (con disturbi 
neuro-cognitivi e de�cit della crescita) e 
sulla sua sfera sociale. 
L’I.A. può anche coinvolgere direttamente 
o indirettamente, con il coinvolgimen-
to delle tonsille peri-tubariche, l’ori�zio 
della tuba di Eustachio e determinare la 
dis-ventilazione tubo-timpano-mastoi-
dea e, conseguentemente, un’ipoacusia 
trasmissiva da otite media essudativa 
(OME).
I segni o sintomi di ostruzione nasale pos-
sono essere valutati attraverso una scala 
a quattro punti ( nessuno = 1; lieve = 2; 
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moderato = 3; grave = 4) per ottenere un 
indice di ostruzione nasale (N.O.I.) che va 
da 1 a 4. 
Un altro strumento per la valutazione 
clinica dei sintomi di ostruzione nasa-
le, associati all’ipertro�a adenoidea, è 
un questionario sui sintomi, redatto dai 
genitori, che comprende la valutazione 
della congestione nasale, della rinolalia 
chiusa, della roncopatia, della sonnolen-
za diurna, della qualità del sonno, della 
rinorrea, dell’otalgia e dell’alitosi. Il grado 
di ciascun sintomo è valutato da 0 (mai) a 
10 (costante) usando una scala analogica 
visiva (VAS). 
Poiché diverse sono le cause di ostruzione 
nasale nel bambino (dalla rinite vasomo-
toria, allergica e non-allergica, alle anoma-
lie anatomiche nasali, come le deviazioni 
del setto o le atresie coanali parziali), in 
caso di persistenza della sintomatologia 
ostruttiva (oltre i 3 mesi) è indispensabile 
ricorrere ad esami diagnostici strumentali 
che ne de�niscano, con certezza, la cau-
sa. La rino-faringo-scopia con endoscopi, 
rigidi o �essibili, è considerata l’esame 
gold-standard, mentre è stata de�nitiva-
mente de�nita inutile e dannosa l’RX in la-
terale del collo, spesso foriera di immagini 
false e fuorvianti in caso di I.A.
La gestione dell’ipertro�a adenoidea nei 
bambini dipende essenzialmente dall’età 

del bambino (in età pre-scolare si prefe-
risce un approccio medico, riservando 
all’età scolare un’eventuale adenoidecto-
mia) e dal grado di ipertro�a, classi�cabile 
in:  
1) primo grado: il tessuto adenoideo oc-

cupa solo la volta superiore nella cavità 
rinofaringea (occupandone <del 25%) 
con le coane essenzialmente libere; 

2) secondo grado: il tessuto adenoideo è 
con�nato nella metà superiore della 
cavità rinofaringea (occupandone < del 
50%); 

3) terzo grado: il tessuto adenoideo si 
estende per i 3/4 della cavità rinofarin-
gea (occupandone <del 75%) con chiu-
sura sub-totale delle coane e dell’ori�-
zio della tuba di Eustachio; 

4) quarto grado: con ostruzione totale del-
le coane, di cui non è possibile osservar-
ne il bordo inferiore.

Nelle ultime linee guida (2017), promosse 
dalla S.I.O.P., si a�erma che l’adenoidecto-
mia è indicata nelle apnee ostruttive del 
sonno, di grado moderato-severo, secon-
darie ad un’ipertro�a adenoidea di quar-
to grado, non de�nendone chiaramente 
le indicazioni in caso di OME, ricordando 
sempre che l’adenoidectomia, eseguita 
in anestesia generale, è un intervento con 
potenziali complicanze anestetiche ed 

operatorie. 
La terapia medica è indicata nei casi di I.A. 
di secondo e terzo grado: tra le diverse 
opzioni terapeutiche, o�erte dalla lette-
ratura scienti�ca, l’uso dei corticosteroidi 
intra-nasali si rivela con un preciso razio-
nale scienti�co. 

Il trattamento topico con CSI è indicato 
nell’ipertro�a adenoidea?  
1. I CSI possono essere considerati nei 

bambini con ipertro�a adenoidea di 
grado moderato/grave:
a. per il trattamento delle apnee ostrut-

tive del sonno di grado lieve/mode-
rato (Qualità delle evidenze molto 
bassa. Raccomandazione positiva de-
bole).  

b. per la riduzione dell’ipertro�a ade-
noidea (Qualità delle evidenze bassa. 
Raccomandazione positiva debole).  

c. per il miglioramento dei sintomi da 
ostruzione nasale (Qualità delle evi-
denze alta. Raccomandazione positi-
va forte). 

 
2. Nei bambini con ipertro�a adenoidea e 

OME, i CSI non sono raccomandati per 
la terapia dell’OME. (Qualità delle evi-
denze molto bassa. Raccomandazione 
negativa debole). 
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Sport per tutti: di�usione dello sport in Italia e bene�ci per la 
salute
D’Antona G., Colella D.
Sport Medicine Centre Voghera and Department of Public Health Experimental and Forensic Medicine, University of 
Pavia. 

L’attività �sica regolare, opportunamen-
te dosata in volume e frequenza, svolge 
una funzione bene�ca ad ampio raggio 
sulla salute �sica e mentale dell’uomo. 
La letteratura scienti�ca, infatti, dimo-
stra, in maniera incontrovertibile, che 
l’esercizio �sico ha la capacità di svol-
gere una potente funzione preventiva 
su numerose patologie gravi e spesso 
croniche e mortali quali il diabete tipo 
2, l’ictus, l’ipertensione, il cancro (e in 
particolare il cancro alla mammella e al 
colon), l’osteoporosi, le malattie neuro-
degenerative (Alzheimer e Parkinson) 
la depressione e l’ansia patologica. 
Questa silenziosa azione protettiva si 
accompagna ad un signi�cativo miglio-
ramento della qualità di vita e del livello 
di autostima, ad un rallentamento dei 
processi di invecchiamento cellulare 
a livello muscolare (sarcopenia) ed si 
associa da una riduzione del rischio di 
declino cognitivo e di sviluppo di de-
menza. L’e�etto olistico del bene�cio 
dell’attività �sica è dimostrato dal fat-
to che essa �nisce con impattare sulla 
longevità dell’uomo aumentandone la 
sopravvivenza media, ovvero procrasti-
nando l’insorgenza di patologie poten-
zialmente mortali.
È di assoluto rilievo il fatto che per tut-
te queste situazioni patologiche e per 
altre come le patologie in�ammatorie 
o talune miopatie croniche l’attività �-
sica possa svolgere anche una funzione 
curativa e non soltanto preventiva. Ed 
è per questo che il focus della comu-
nità scienti�ca e medica, con lentezza 
ma consistenza, si sposta verso un uso 
più adeguato dell’esercizio �sico come 
elemento terapeutico aggiuntivo al co-
mune approccio terapeutico, spesso ca-
pace di prevenire o ritardare l’assunzio-
ne di farmaci. Insomma, molti iniziano 
ad interiorizzare che l’esercizio è esso 
stesso un farmaco spesso più e�cace 
di tanti e dotato di indicazioni terapeu-

tiche solo in apparenza svincolate tra 
loro. Come tale va somministrato da 
personale competente che ne sappia 
gestire, in primis, la dose. 
Considerando il fatto che non è possi-
bile disgiungere l’e�etto preventivo e 
terapeutico dell’attività �sica dal sub-
strato sul quale agisce, ovvero l’essere 
umano con le proprie caratteristiche 
�siche e psicologiche, non è possibile 
rispondere per poter stabilire a priori 
quale attività �sica possa determinare 
il migliore bene�cio sul singolo indivi-
duo. Diversi studi epidemiologici hanno 
de�nito il volume di attività (espresso 
ad esempio in chilocalorie per settima-
na o MET-ora alla settimana) necessa-
rio a�nché si inizino a manifestare gli 
e�etti bene�ci propri dell’attività �sica 
soprattutto in termini di prevenzio-
ne del rischio cardiovascolare. I METs 
(equivalenti metabolici) sono utilizzati 
per esprimere i costi energetici delle 
diverse attività �siche essendo multipli 
del consumo energetico a riposo. Per 
convenzione nell’adulto 1 MET corri-
sponde a un consumo di ossigeno pari 
a 3,5 ml/kg/min o 1kcal/kg/ora. Si stima 
che rispetto alle condizioni di riposo, il 
consumo calorico di una persona sia da 
tre a sei volte superiore quando è mo-
deratamente attivo (3-6 METs) e più di 
sei volte maggiore quando è vigorosa-
mente attivo (>6 METs).
Studi prospettici hanno dimostrato che 
una riduzione signi�cativa del rischio 
cardiovascolare si ottiene con un vo-
lume pari ed oltre a 1000 chilocalorie 
settimana (10 MET-ora alla settimana), 
corrispondenti a circa 150 minuti di at-
tività moderata o 75 minuti di attività 
intensa. Dal punto di vista del volume, 
quindi, esistono dati confortanti che 
sembrano avvalorare l’opinione che ad 
un suo aumento possa corrispondere 
un maggiore e�etto bene�co almeno 
in termini di mortalità, con una relazio-

ne probabilmente non del tutto lineare. 
Molto meno de�nito risulta invece il 
rapporto dose- risposta che condiziona, 
di fatto, la de�nizione della frequenza 
settimanale di “assunzione”. Sebbene le 
indicazioni emerse da studi epidemio-
logici avvalorino l’ipotesi che la riduzio-
ne del rischio cardiometabolico sia lar-
gamente svincolata dalla frequenza di 
attività settimanale, esistono indicazio-
ni temporali di e�cacia dell’esercizio a 
carico di diversi parametri coinvolti nel 
generale e�etto bene�co. Per esempio 
la riduzione dei livelli di colesterolemia 
persiste per circa 72 ore dalla sessione 
di esercizio, l’incremento dell’ossida-
zione dei grassi per circa 24 ore mentre 
l’e�etto ipotensivante acuto da eserci-
zio (post exercise hypotension) persiste 
�no ad un massimo di 22 ore. Le con-
siderazioni �n qui esposte trovano con-
ferma negli studi sperimentali eseguiti 
in età adulta. Altri studi presenti in let-
teratura, seppure con i limiti relativi ai 
disegni sperimentali, alla selezione dei 
campioni e all’entità degli e�etti rileva-
ti, sembrano mostrare risultati di segno 
positivo circa l’impatto dell’attività �si-
ca, in particolare da moderata a intensa, 
dell’esercizio �sico e dello sport sulla sa-
lute �sica e psichica anche nell’infanzia 
che nell’adolescenza. Le recenti indica-
zioni emergenti dalle principali agenzie 
americane come la US Department of 
Health and Human Services, suggeri-
scono un volume di attività �sica in età 
pediatrica di circa 60 minuti al giorno 
con una frequenza, se possibile, giorna-
liera. Questo volume non va spalmato 
su attività �nalizzate alla competizione 
ma su attività prevalentemente ludiche 
e focalizzate all’acquisizione di abilità 
motorie speci�che. E’ importante però 
sottolineare che a�nché si possa giun-
gere ad una de�nizione di consensus 
sui bene�ci dell’esercizio �sico in età 
pediatrica è necessario prima dipanare 
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alcune problematiche semantiche, altre 
metodologiche e sperimentali. Il pro-
blema semantico, per nulla triviale per-
ché alla base della comprensione dei 
relativi adattamenti �siologici all’eserci-
zio, consiste nel di�erenziare il termine 
di esercizio �sico da quello di attività 
�sica e sport. Il problema metodolo-
gico di maggior rilievo consiste invece 

nel superamento del concetto secondo 
il quale sia possibile la trasposizione 
degli elementi di misura del dispendio 
energetico collegato all’attività �sica 
dell’adulto al bambino e all’adolescen-
te. Infatti, la misurazione di METs dell’a-
dulto non è applicabile in età infantile 
e giovanile in quanto queste età sono 
caratterizzate da tassi metabolici basali 

più elevati per unità di massa corporea 
rispetto agli adulti con una riduzione 
graduale mentre crescono e matura-
no. Questi elementi sono attualmente 
oggetto di discussione nell’ambito del 
gruppo di studio per il consensus sugli 
e�etti dell’esercizio �sico in nel bambi-
no e nell’adolescente.
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Sport, crescita e malattie croniche: luci e ombre
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Clinica Pediatrica, Dipartimento di Scienze della Salute, Università del Piemonte Orientale, Novara

Il sistema endocrino è costituito da un 
insieme di ghiandole ed organi che, at-
traverso la produzione e la secrezione di 
ormoni, regolano e controllano diverse 
funzioni dell’organismo fondamentali per 
permettere una ottimale attività motoria 
e sportiva. 
Le patologie endocrine e le alterazioni 
del metabolismo sono molto di�use in 
età pediatrica. Basti pensare all’elevata 
prevalenza in Italia di bambini e adole-
scenti a�etti da sovrappeso e obesità, in 
seguito a sovranutrizione e a riduzione del 
movimento. L’attività �sica previene so-
vrappeso e obesità e migliora il metabo-
lismo. Sempre più bambini e adolescenti 
so�rono di patologie conseguenti all’o-
besità come ipertensione, dislipidemia e 
diabete di tipo 2 (sindrome metabolica), 
multipli fattori di rischio cardiovascolare 
(Consensus obesità SIEDP, 2017). 
Un’altra condizione molto di�usa è una in-
su�cienza/de�cit di vitamina D (25OHD 
<30 ng/ml). In uno studio recente, i bam-
bini con de�cit vitaminico D sembrereb-
bero avere una pressione sistolica più alta 
rispetto ai bambini con valori su�cienti 
(Moore, 2017). Un importante de�cit vi-
taminico D può portare ad un iperpara-
tiroidismo secondario, caratterizzato 
da ipersecrezione di paratormone (PTH) 
come risposta ad una cronica ipocalce-
mia. A livello cardiaco, il PTH ha azione 
diretta sui miocardiociti, determinando 
ipertro�a miocardica. A livello vascolare 
può generare ipertensione, sia per disfun-
zione del sistema renina-angiotensina- al-
dosterone che per una disfunzione endo-
teliale (Pepe, 2017). 
L’insu�cienza surrenalica primitiva è 
una condizione caratterizzata da inade-
guata sintesi o rilascio di ormoni adreno-
corticotropi. In questi pazienti la produzio-
ne di cortisolo è insu�ciente: uno stress 
importante di qualunque natura richiede 
almeno di un raddoppiamento della dose 
di idrocortisone o cortone acetato per 
evitare una crisi di iposurrenalismo acuto, 
che può provocare ipotensione �no allo 
shock. In caso di attività �sica inusuale, di 

intensità elevata o prolungata, potrebbe 
essere necessario un aumento della dose 
di idrocortisone e di introito di Sali (Hu-
sebye, 2013). 
Un eccesso di glucocorticoidi di origine 
endogena o esogena determina la sin-
drome di Cushing. Recenti studi in let-
teratura indicano una forte associazione 
tra Cushing e rischio cardiovascolare, do-
vuto all’ipertensione, alla dislipidemia e 
all’iperglicemia. Altra patologia surrena-
lica è l’iperaldosteronismo, caratteriz-
zata da ipertensione arteriosa associata a 
ipopotassiemia e ipernatremia. 
Anche i distiroidismi possono predi-
sporre ad un aumentato rischio cardiova-
scolare. Recentemente si sta indagando 
in letteratura su rischio cardiovascolare 
e ipotiroidismo subclinico (Le, 2016) as-
sociato o meno ad obesità. Uno studio 
ha evidenziato un maggior rischio di di-
slipidemia e spessore intimale carotideo 
medio aumentato in bambini non obesi 
con ipotiroidismo subclinico rispetto ai 
controlli sani (Unal, 2017). 

L’attività �sica rappresenta un cardine 
indiscusso per la corretta gestione del 
paziente a�etto da diabete tipo 1 e per 
la riduzione del rischio cardiovascolare 
(Lombardo F, 2016). Nel diabete di tipo 
1 l’attività �sica aumenta l’allenamento 
cardiorespiratorio, diminuisce l’insuli-
no-resistenza e migliora il pro�lo lipidico 
(Chimen M, 2012). 
L’utilizzo del glucosio è comune, benché 
in diversa misura, alle attività aerobiche 
e anaerobiche. All’inizio di un esercizio 
�sico, le �bre muscolari incrementano il 
consumo di glucosio utilizzando inizial-
mente il glicogeno muscolare, e in un 
secondo tempo tramite la captazione di 
glucosio plasmatico. Ciò provocherebbe 
una tendenza all’ipoglicemia anche nel 
soggetto non diabetico, se non avvenis-
se un adattamento neuroendocrino ca-
ratterizzato da riduzione dell’increzione 
di insulina e da aumento di catecolamine 
e glucagone. Nei pazienti con diabete 
tipo 1, un’ipersensibilità alla captazione 

muscolare di glucosio mediata dall’in-
sulina può durare �no a 24-48 ore e gli 
adattamenti neuroendocrini sono meno 
e�caci. Quando un soggetto con dia-
bete tipo 1 ha un’insu�ciente insuliniz-
zazione, l’aumentato rilascio di ormoni 
contro-insulari durante l’esercizio può in-
crementare i già elevati livelli di glucosio 
e i corpi chetonici �no a scatenare una 
chetoacidosi diabetica (Toni S, 2006). 
Viceversa, la presenza di elevati livelli di 
insulina in circolo può determinare un 
serio rischio di ipoglicemie, anche gravi 
(Yardley JE, 2013). 
L’attività �sica comporta un dispendio 
energetico ed un aumento della sensi-
bilità insulinica per cui è generalmente 
necessario aumentare l’apporto di CHO 
e/o ridurre le dosi di insulina per ridurre 
il rischio di ipoglicemia sia durante che 
dopo l’attività. (Rabasa-Lhoret R, 2001; 
McMahon SK, 2007). 
La gestione dell’attività �sica mediante 
microinfusore (CSII) permette la pro-
grammazione dell’insulinizzazione basa-
le, con la possibilità di modulare l’eroga-
zione di insulina al �ne di ottimizzare il 
pro�lo glicemico nelle diverse tipologie 
ed intensità di sforzo �sico sia nei bam-
bini che negli adolescenti (Heinemann L, 
2009).
Il monitoraggio continuo della glicemia 
può contribuire a prevenire l’ipoglice-
mia in corso di attività �sica (Riddell MC, 
2011). Le informazioni sul trend glicemi-
co, infatti, possono favorire una regola-
zione più e�cace della terapia insulinica 
al �ne di ottenere una riduzione delle 
ipoglicemie indotte dall’esercizio �sico, 
soprattutto se associate ad un appropria-
to protocollo di gestione terapeutica e di 
apporto di carboidrati. 
Recentemente, si stanno a�ermando 
ulteriori sistemi di integrazione microin-
fusore-sensore, che permettono di mo-
di�care automaticamente la velocità di 
infusione dell’insulina anche in caso di 
iperglicemia. E’ evidente come l’utilizzo 
di questi algoritmi, precursori del pancre-
as arti�ciale, permettono di raggiungere 
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più agevolmente un buon andamento 
glicemico, non solo durante l’attività �si-
ca ma anche nella vita quotidiana.
In conclusione, non vi sono particolari 
controindicazioni alla pratica sportiva, 

se attuata con le opportune precauzioni, 
in tutte le patologie endocrine. Inoltre, 
l’attività �sica risulta di fondamentale 
importanza nella prevenzione del rischio 
cardiovascolare e nel mantenimento di 

una massa ossea ottimale, oltre che, nel 
caso del diabete, nel ridurre il fabbisogno 
di insulina.
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Introduzione

L’integratore alimentare da un punto di 
vista scienti�co è una sostanza normal-
mente presente nella dieta, che, isolata 
a concentrata, può essere somministrata 
all’essere umano per compensare de�cit 
relativi o assoluti di assunzione o assimi-
lazione.
L’idea generale che una “adeguata ali-
mentazione” possa prevenire e compen-
sare ogni tipo di de�cit nutrizionale è un 
concetto che rischia di divenire anacroni-
stico, specie per quanto riguarda il sogget-
to con aumentate esigenze funzionali per 
pratica sportiva intensa. Di base, infatti, la 
riduzione della biodiversità delle materie 
prime con cui vengono preparati indu-
strialmente gli alimenti associato alla mo-
notonia delle abitudini alimentari ed alla 
scarsa qualità degli alimenti “sani” introi-
tati, nonché alcune scelte etiche (spesso 
imposte dai genitori, come vegetarianesi-
mo e, soprattutto, veganesimo) espongo-
no sempre più frequentemente i giovani 
atleti a carenze relative.1 Poi, sebbene di 
prassi sia indicato cercare di ottimizzare 
le scelte nutrizionali al �ne di compensare 
tali carenze,2 in alcuni casi l’integrazione 
dietetica gode del supporto della lette-
ratura scienti�ca. In generale tuttavia, vi 
sono pochi studi di intervento condotti di-
rettamente su bambini ed adolescenti, e, 
anche quando disponibili, sono spesso di 
breve durata, condotti su campioni piccoli, 
e con metodologia non sempre ottimale. 
Le indicazioni generali inoltre devono es-
sere personalizzate in caso di condizioni 
patologiche speci�che (es.: diabete melli-
to, malassorbimento, disturbi del compor-
tamento alimentare) o condizioni di trai-
ning particolari (es.: attività �sica intensa/
estrema, stagionale). Questa premessa an-
drà tenuta presente in riferimento a tutto 
quanto sotto riportato.
L’idratazione di per sé spesso è molto più 
importante della supplementazione idro-
salina-calorica nel paziente giovane che 

pratica attività sportiva, specie se amato-
riale.3 L’acqua diviene quindi un integra-
tore per lo sportivo e non deve obbliga-
toriamente richiedere una dolci�cazione, 
specie quando la �nalità dell’esercizio �si-
co è anche il calo ponderale. L’entità e la 
velocità dell’idratazione dovranno essere 
personalizzati in funzione dell’entità della 
sudorazione, del clima e del tipo e durata 
dell’attività svolta. In contesti di attività 
sportiva strutturata, specie quando le ses-
sioni siano prolungate nel tempo, gli inte-
gratori a base di glucosio, fruttosio e sodio 
sembrano migliorare le performance, faci-
litando l’assorbimento dell’acqua. Eviden-
ze crescenti supportano anche l’assunzio-
ne di bevande lipidiche arricchite in acido 
docosaesaenoico che migliorerebbe i 
tempi di recupero, mentre l’utilità dell’as-
sunzione di bevande arricchite in proteine 
o aminoacidi è ancora da chiarire.4 
Il de�cit dietetico di ferro è una delle ca-
renze più di�use nel mondo, anche nei pa-
esi occidentali e sembra interessare parti-
colarmente i soggetti in età adolescen-
ziale (specie le ragazze dopo il menarca). 
La carenza di ferro sembra in�uenzare in 
modo negativo le performances sportive 
anche in soggetti non francamente ane-
mici5 e quindi bisognerebbe fare in modo 
che la sideremia si mantenesse almeno a 
livelli di 15 mcg/L fra i 6 ed i 12 anni, e 20 
mcg/L fra 12 e 15 anni.6 Negli adulti non 
anemici è stato osservato che il ferro mi-
gliora le performances solo se la ferritina 
basale è minore i 20 mcg/L (dato non 
noto nei giovani, che potrebbero avere 
maggiori necessità funzionali).7 Una delle 
di�coltà maggiori nella supplementazio-
ne di ferro è l’incidenza di e�etti collate-
rali gastrointestinali, per cui è suggeribile 
utilizzare formulazioni ad aumentata bio-
disponibilità (ad esempio ferro liposomia-
le), eventualmente associata a cofattori di 
assorbimento e metabolizzazione (vitami-
na C, vitamina B12, acido folico) che con-
sentano eventualmente di utilizzare dosi 
quotidiane meno elevate con analogo 

e�etto sulla sideremia8. Se i pazienti sono 
anemici, dopo aver escluso eventuali cau-
se patologiche (al di là della deplezione 
sport-indotta), è anche da ricordare che 
la sintesi dell’emoglobina è condizionata 
dalla disponibilità di altri substrati, specie 
aminoacidi, ed in particolare dell’istidina, 
aminoacido semiessenziale, senza il qua-
le l’emoglobina non può essere prodotta 
anche dopo aver corretto i de�cit di ferro. 
Sebbene l’attività �sica in acuto induca la 
sintesi di epcidina che riduce la capacità 
dell’organismo di assorbire ferro,9 il ferro 
sembra assorbito meglio se assunto dopo 
sedute di training mattutino.10

Il calcio è un oligoelemento con nume-
rose funzioni �siologiche, compresa la 
contrazione muscolare.11 Nell’adulto la 
supplementazione del calcio da solo 
(senza vitamina D) è stata messa in dub-
bio, sia per quanto riguarda l’e�cacia sul 
miglioramento della densità ossea,12 sia 
per la sicurezza per l’aumentato rischio 
di deposito ectopico.13 Scarsi sono i dati 
nel giovane sportivo. In caso di caren-
za misurabile, oltre alla correzione delle 
abitudini alimentari, il calcio può essere 
supplementato per via orale e gli integra-
tori possono contenerne massimo 1200 
mg per dose giornaliera. In particolare, in 
adolescenti con scarso intake di calcio, la 
supplementazione con calcio è risultata 
sinergica all’attività �sica intensa nell’au-
mentare la massa ossea.14 Il calcio carbo-
nato è la formulazione col miglior rappor-
to costo-e�cacia ma deve essere assunto 
con un pasto per favorirne l’assorbimento. 
Invece il calcio citrato può essere assunto 
fuori dai pasti ed il suo assorbimento non 
è in�uenzato dalla quantità di acido clo-
ridrico prodotto dallo stomaco.15 Tuttavia, 
se ritenuto necessario supplementare cal-
cio, questo dovrebbe essere associato alla 
vitamina D.
Il magnesio è un elemento essenziale 
coinvolto nel mantenimento della sta-
bilità delle membrane cellulari e della 
conduzione elettrica, nella funzionalità 
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cardiovascolare, neuromuscolare, immu-
nologica d ormonale ed è un cofattore es-
senziale di molte reazioni metaboliche. Il 
suo intake dietetico è spesso subottimale 
in popolazione generale, ma in particola-
re nell’atleta nel quale vi è anche frequen-
te deplezione.16 La supplementazione è 
quindi potenzialmente utile.17 Il dosaggio 
massimo per dose quotidiana imposto 
dal Ministero della Salute è di 450 mg/die, 
usualmente ben tollerato e già dimostra-
tamente e�cacie.18 L’e�cacia può essere 
estremamente variabile in funzione della 
forma farmaceutica utilizzata, in quanto 
il magnesio ossido (il più utilizzato negli 
integratori commerciali)19 è scarsamente 
biodisponibile mentre altre formulazio-
ni (magnesio citrato, aspartato, pidolato, 
etc.) molto di più. 
La concentrazione ematica di zinco tende 
a calare in corso di training, mentre la sup-
plementazione ripristina valori ottimali, 
anche nei giovani atleti.20 Non è tuttavia 
ancora chiaro se sia particolarmente utile 
la supplementazione di zinco, specie per 
quanto riguarda la prevenzione dell’im-
munodepressione correlata a training 
intensivo.21 Le massime dosi impiegabili 
negli integratori alimentari destinati a 
bambini ed adolescenti (7.5 mg/die, metà 
della dose somministrabile agli adulti) 
sono da considerarsi sicure.
Contrariamente a quanto comunemente 
ritenuto dall’opinione pubblica, la con-
centrazione plasmatica della vitamina D 
è spesso sotto la soglia di norma anche 
in soggetti giovani che vivano in aree 
ampiamente esposte al sole.22 Le motiva-
zioni possono essere diverse: dallo scarso 
apporto dietetico di vitamina D alla scarsa 
esposizione alla luce solare, specie per i 
giovani atleti che pratichino per ore sport 
indoor. Al di là delle ripercussioni della 
carenza di vitamina D sul metabolismo 
osseo e sull’e�cienza del sistema immu-
nitario (usualmente già stressato dall’atti-
vità �sica intensa), i de�cit di vitamina D 
sono associati a calo delle performance 
atletiche.23 Tuttavia non è ancora chiaro 
di quanto la supplementazione con Vita-
mina D possa migliorare le performances 
nonostante l’ottimizzazione dei suoi livelli 
sierici.24 Date comunque le innumerevoli 
attività sistemiche della vitamina D (non 
ultimo il suo coinvolgimento nella norma-
le funzionalità del sistema immunitario), 

in condizioni di carenza è suggeribile inte-
grarla nella dieta (dose massima consen-
tita per utilizzo come integratore: 2000 
Unità/die).
Gli acidi grassi polinsaturi della serie 
omega 3 (in particolare l’acido eicosa-
pentaenoico - EPA; 20:5 n-3 -, e l’acido 
docosaesaenoico - DHA; 22:6 n-3 -) sono 
acidi grassi essenziali per l’uomo, ovvero 
non neosintentizzabili e quindi neces-
sariamente da assumersi con la dieta. Il 
ruolo �siologico degli acidi grassi omega 
3 va dalla stabilizzazione delle membrate 
cellulari al metabolismo dei trigliceridi, 
svolgendo funzioni essenziali per il man-
tenimento della salute cardiaca, cerebrale, 
retinica, etc. Nell’atleta la supplementazio-
ne come EPA e DHA sembra migliorare le 
performance e proteggere il muscolo dal 
danno sport-correlato, ma potrebbe an-
che contribuire alla normale funzionalità 
del sistema immunitario.25 Hanno inoltre 
un’importante attività antin�ammatoria.26 
Le dosi farmacologicamente attive di EPA 
e DHA sono usualmente basse per la car-
dioprotezione (da 250 mg/die in su), men-
tre tutte le altre azioni richiedono usual-
mente dosi uguali o superiori a 2 gr/die. 
La supplementazione dietetica è spesso 
necessaria in quanto è di�cile raggiunge-
re dosi farmacologicamente attive con la 
sola alimentazione: usualmente i giovani 
amano poco il pesce, ed in particolare le 
parti anatomiche del pesce più ricche di 
acidi grassi omega 3 (tessuto adiposo sot-
tocutaneo, grasso periorbitale).27 La tolle-
rabilità (indipendentemente dall’e�etto 
sull’attività �sica) è stata ampiamente 
dimostrata anche in età pediatrico-adole-
scenziale.28,29

La creatina (C4H9N3O2) è un composto in-
termedio del metabolismo energetico sin-
tetizzato dal fegato a partire da arginina, 
S-adenosil metionina e glicina, ed è utiliz-
zato nei muscoli dei mammiferi per rige-
nerare ATP durante i primi secondi della 
contrazione muscolare.30 Diversi studi ne 
dimostrano capacità ergogeniche nell’uo-
mo31 per dosaggi compatibili con quanto 
autorizzato dal Ministero della Salute (cre-
atina monoidrato 3 gr/die, estensibile a 6 
gr/die per impieghi non superiori al mese 
consecutivo). Nonostante la disponibilità 
di studi clinici condotti su soggetti gio-
vani,32 tuttavia, il Ministero della Salute 
limita l’utilizzo dei supplementi a base di 

creatina ai soli soggetti adulti.
La Carnitina è un derivato aminacidico 
particolarmente concentrato nei tessuti 
ove vi sia una maggiore concentrazione 
di mitocondri, quindi anche nel muscolo 
scheletrico.33 Sebbene sembri avere un 
discreto e�etto ergogenico e di riduzio-
ne dei tempi di recupero post-esercizio, 
a fronte di una buona tollerabilità,34 la 
sua e�cacia è stata scarsamente testa-
ta nell’atleta giovane e la dose massima 
utilizzabile come integratore prevista dal 
Ministero della Salute (1000 mg/die) è 
nettamente inferiore a quella usualmente 
associata agli e�etti desirati osservati nei 
trials clinici condotti su sportivi.
La beta-alanina è un aminoacido es-
senziale la cui supplementazione è stata 
associata ad aumento signi�cativo delle 
quantità di carnosina nel muscolo con 
conseguente miglioramento delle per-
formance sportive. Forse potrebbe avere 
azione additiva alla creatina.35 I dati di-
sponibili sul paziente giovane sono scar-
si. Al momento non vi sono segnalazioni 
di pericolosità per le dosi impiegabili in 
integrazione nutrizionale (<1000 mg/die, 
usualmente però inutili dal punto di vista 
ergogenico), ma usualmente è molto ben 
tollerata anche per dosi più elevate.36,37 La 
carnosina (C9H14N4O3), dipeptide formato 
da beta-alanina e da istidina, potrebbe es-
sere anche supplementato come tale (per 
la relativa di�coltà di somministrare isti-
dina da sola da associare a beta-alanina),38 
tuttavia ancora una volta i test condotti 
in giovani sono scarsi e la massima dose 
utilizzabile come integratore prevista dal 
Ministero della Salute (500 mg/die, sicura) 
avrebbe comunque di�cilmente e�etti 
ergogenici.39

La L-taurina o acido 2-amminoetanosol-
fonico è un’ammina legata ad un gruppo 
sulfonico, particolarmente presente nei 
tessuti di origine animale. Nonostante 
esista letteratura suggestiva in un certo 
e�etto ergogenico della L-taurina negli 
atleti adulti,40 non esiste prova di neces-
sità di supplementazione né di e�cacia 
e sicurezza della stessa nel giovane atle-
ta. Al momento non vi sono segnalazioni 
di pericolosità per le dosi impiegabili in 
integrazione nutrizionale (1000 mg/die) 
secondo quanto regolamentato dal Mini-
stero della Salute. 
Una composizione �siologica della �ora 



56

ROTTE SICURE PER ORIZZONTI DI SALUTE

batterica intestinale è fondamentale per 
il mantenimento dello stato di salute, es-
sendo la disbiosi associata a predisposi-
zione allo sviluppo di patologie croniche 
di praticamente tutti gli organi ed appa-
rati.41 L’attività �sica di per sé migliora la 
qualità del microbiota, aumentando la 
varietà di ceppi a favore di quelli protettivi 
per la salute umana.42 Rari studi suggeri-
rebbero che l’impiego di alcuni lactobacil-
li possa migliorare le performances degli 
atleti.43 Tuttavia l’impiego dei probiotici 
nello sportivo sembra maggiormente uti-
le per prevenire le infezioni delle vie aeree 
superiori (e in generale supportare le dife-
se immunitarie), ridurre eventuali disturbi 
intestinali e, con ceppi speci�ci, forse mi-
gliorare i tempi di recupero post-allena-
mento.44 I tempi di trattamento devono 
essere lunghi e la tollerabilità è usualmen-

te ottima. 
Esiste in�ne un’ampia letteratura clinica a 
supporto dell’impiego di agenti condro-
protettori nell’adulto in generale45,46 e 
nello sportivo nello speci�co.47,48 Sebbe-
ne il razionale della condroprotezione sia 
la protezione della cartilagine da traumi 
e degenerazione conseguente, e quini 
l’impiego dei condroprotettori nei sog-
getti esposti ai primi traumi articolari (es.: 
giovani atleti, bambini obesi), l’abbon-
dante messe di dati disponibili è per lo 
più stata raccolta su soggetti in età adul-
to-anziana.49 Salvo intolleranze personali, 
il pro�lo di sicurezza di questi prodotti è 
usualmente elevato,50 ma l’e�cacia dei 
singoli nutraceutici spesso ridotta dalle 
limitazioni contingenti previsti dalla nor-
mativa italiana per l’utilizzo degli stessi 
come integratori dietetici. Alcuni di questi 

(glucosamina solfato, condroitin solfato, 
metilsulfonilmetano) hanno meccani-
smi d’azione molto simili e quindi e�etto 
additivo dimostrato clinicamente: inte-
gratori che contengano insieme la dose 
massima utilizzabile per ognuno di questi 
nutraceutici (500 mg/die l’uno) raggiun-
gono quindi una dose globale e�cacie 
per un ampio numero di soggetti.51

In conclusione, la prescrizione di integra-
tori dietetici al giovane sportivo può es-
sere utile quando mirata a compensare 
de�cit dietetici altrimenti non risolvibili 
e quando esigenze speci�che relative 
alla singola pratica sportiva emergono 
come rilevanti, restando consapevoli 
che la letteratura scienti�ca in merito 
all’utilizzo pediatrico di numerosi inte-
gratori testati nell’adulto è spesso scarsa 
ed inconclusiva.
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Il neonato a termine dimesso che “non sta bene”: non sarà 
infetto, metabolico o cardiopatico?
Castoldi F.
Terapia Intensiva Neonatale- Ospedale dei Bambini V.Buzzi- ASST Fatebenefratelli Sacco- Milano

Un neonato a termine dimesso dal Nido 
ospedaliero come sano che viene giudica-
to instabile o clinicamente non tranquilliz-
zante dai genitori prima e dal pediatra di 
base poi, viene frequentemente inviato in 
pronto soccorso per una valutazione più 
approfondita. Le cause piu frequenti di 
accesso in pronto soccorso sono princi-
palmente l’aspetto de�nito “settico” (che 
comprende alterazioni più o meno signi�-
cative del colorito cutaneo, della meccani-
ca respiratoria, dello stato neurologico), le 
crisi di apnea con o senza evidenza di cia-
nosi, le alterazioni rilevanti dell’alvo quali 
stipsi e melena, gli episodi ricorrenti di 
vomito e le variazioni signi�cative dell’at-
teggiamento alimentare (es. inappetenza 
o vomito) e più genericamente febbre, le-
targia o irritabilità. 
In diagnosi di�erenziale nella valutazione 
del neonato entrano  le patologie respi-
ratorie, le sepsi, le cardiopatie, le malat-
tie endocrine e metaboliche, i disturbi 
ematologici, le malattie dell’apparato ga-

strointestinale e le malattie neurologiche
Cardiopatie congenite quali ad esempio 
la coartazione aortica e la tetralogia di 
Fallot, misconosciute ai controlli fetali e 
neonatali, si possono presentare in modo 
aspeci�co e richiedere invece immediato 
intervento e invio presso centri di riferi-
mento. 
Allo stesso modo, infezioni tardive pos-
sono avere un esordio clinico subdolo 
e mimare inizialmente comuni disturbi 
dell’alimentazione, per evolvere verso una 
situazione critica se non adeguatamente 
riconosciute e trattate.
L’aspetto de�nito settico del neonato (o 
come dal titolo della relazione l’aspetto 
del neonato che “non sta bene”) inoltre 
caratterizza patologie severe quali endo-
crinopatie ( es. sindrome surreno-genitale 
con perdita di sali) , malattie ematologiche 
e metaboliche  ( es. de�cit della beta-ossi-
dazione, etc) che non si sono manifestate 
durante il ricovero e non hanno ancora 
avuto diagnosi dallo SNE, soprattutto in 

caso di dimissioni precoci. 
Nella diagnosi di�erenziale, in�ne del di-
stress respiratorio che insorge in un nato 
a termine, hanno un ruolo signi�cativo: 
patologie infettive, patologie malforma-
tive polmonari misconosciute in utero, 
patologie cardiovascolari e ematologiche, 
patologie neurologiche e metaboliche, 
rendendo il sintomo respiratorio rilevante 
da identi�care e valutare per un corret-
to inquadramento diagnostico; anche la 
valutazione delle crisi di apnea richiede 
attenta valutazione, anamnesi accurata e 
eventuali accertamenti approfonditi. 
Le alterazioni dell’alimentazione, dall’i-
nappetenza al vomito, devono portare 
a escludere disturbi dell’alimentazione 
(una diagnosi generica di esclusione), 
segni precoci di infezione (generalizzate 
o del tratto digerente), sepsi, IVU, malfor-
mazioni anatomiche/congenite del tratto 
gastrointestinale, e ancora una volta ma-
lattie metaboliche e del sistema nervoso 
centrale. 
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Il neonato a termine: latte materno e quale altro latte? 
Giannì ML.
NICU, Fondazione IRCCS Cà Granda Ospedale Maggiore Policlinico, Department of Clinical Sciences and Community Health,  
University Study of Milan, Italy

L’allattamento al seno si associa a nu-
merosi bene�ci nel breve e nel lungo 
termine, sia per la mamma che per il 
bambino. Tali bene�ci sono il risultato 
della complessa e dinamica interazione 
dei componenti, nutrizionali e non, del 
latte materno. Va ricordato infatti che il 
latte materno non ha solo una valenza 
nutrizionale ma è anche lo “strumento” 
che permette alla mamma, grazie alla 
presenza di fattori bioattivi, di modulare 
la crescita e lo stato di salute dei propri 
piccoli. In particolare, il latte materno 
umano è un sistema biologico estrema-
mente complesso, la cui composizione, 
in termini sia di nutrienti che di fattori 
bioattivi non nutrizionali, presenta una 
elevata variabilità, modi�candosi da 
mamma a mamma e in risposta a nu-
merosi fattori, quali, per esempio, l’età 
del lattante, il timing della lattazione, 
il ritmo circadiano e l’età gestaziona-
le. In tal modo gli speci�ci fabbisogni, 
nutrizionali e non, alle diverse età pos-
sono essere soddisfatti, promuovendo 
l’ottimizzazione della crescita e dello 
sviluppo del bambino. In accordo a ciò, 
l’Organizzazione Mondiale della Sanità 
raccomanda che il bambino sia allattato 
al seno in maniera esclusiva �no ai sei 
mesi; successivamente il latte mater-
no deve comunque rappresentare una 
parte importante nella dieta del bam-
bino �no ad almeno il raggiungimento 
dei due anni di vita. 
Alla luce delle più recenti acquisizioni 
scienti�che la ricerca ha spostato l’at-
tenzione dal cercare di riprodurre la 
composizione del latte materno al ten-
tativo di mimarne, quanto più possibile, 
gli e�etti biologici. Tra questi ultimi, ri-
cordiamo che il microbiota del bambi-
no allattato al seno presenta, quando 
confrontato con quello del bambino 
allattato arti�cialmente, notevoli di�e-
renze, in particolar modo per quanto 
riguarda l’abbondanza di bi�dobatte-
ri. Sulla base di tale osservazione, si è 
quindi cercato di identi�care delle mo-

lecole che, addizionate ai latti di formu-
la, contribuissero alla modulazione del-
lo sviluppo del microbiota dell’allattato 
arti�cialmente, al �ne di renderlo il più 
possibile simile a quello dell’allattato 
al seno. Il microbiota, complesso ecosi-
stema costituito da 1014 batteri, svolge 
infatti molteplici funzioni, tra cui quella 
nutrizionale, immunologica, antiinfet-
tiva e metabolica, con potenziali riper-
cussioni sulla salute dell’individuo nel 
lungo termine. 
Per quanto riguarda i prebiotici, vale a 
dire sostanze, selettivamente utilizzate 
dal microbiota, che esercitano una fun-
zione bene�ca per la salute dell’ospite, 
sono stati frequentemente usati i galat-
to-oligosaccaridi (GOS) e i frutto-oligo-
saccaridi. La diversità strutturale di que-
sti composti rispetto agli oligosaccaridi 
del latte materno rende ragione del 
fatto che gli e�etti biologici associati 
al loro utilizzo siano stati relativamente 
limitati. È importante inoltre ricordare 
che gli oligosaccaridi del latte materno 
svolgono numerose altre funzioni oltre 
a quella prebiotica quali, per esempio, 
la funzione antiadesiva, immunomo-
dulatoria e di modulazione dell’espres-
sione genica della cellula intestinale 
epiteliale. L’innovazione tecnologica ha 
recentemente reso possibile la sintesi di 
oligosaccaridi strutturalmente identi-
ci a quelli presenti nel latte materno. È 
stato dimostrato che l’aggiunta di 2-fu-
cosil lattosio (2’FL) al latte di formula, 
in associazione alla presenza di GOS, 
è ben tollerata e non determina una 
alterazione del pattern di crescita dei 
lattanti alimentati con queste formule 
che, a loro volta, mostrano un pro�lo 
di assorbimento ed escrezione del 2’FL 
similare a quello degli allattati al seno. 
È stato inoltre dimostrato che i lattanti 
alimentati con latte di formula supple-
mentato con 2’FL, in aggiunta ai GOS, 
producono quantità di citochine simile 
agli allattati al seno. Tali risultati sugge-
riscono un e�etto di modulazione della 

funzione immunitaria. In un ulteriore 
trial randomizzato controllato, i lattanti 
alimentati con una formula supplemen-
tata con due oligosaccaridi (2’FL e LnT) 
hanno presentato una incidenza infe-
riore di bronchite ed infezioni delle bas-
se vie respiratorie nei primi due anni di 
vita, hanno necessitato con minor fre-
quenza di antibiotici nel periodo com-
preso tra 0-12 mesi e di antipiretici nel 
periodo compreso tra 0-4 mesi rispetto 
ai lattanti che assumevano la formula di 
controllo. 
Al contrario dei prebiotici, che non 
contengono microorganismi vivi, i pro-
biotici rappresentano invece una fonte 
diretta di microrganismi vivi. Questi 
supplementi contengono, nella mag-
gior parte dei casi, da una a poche spe-
cie di batteri che vanno a modi�care la 
composizione del microbiota con ef-
fetto diretto, fornendo o aumentando 
la concentrazione di specie batteriche 
mancanti, con conseguente e�etto po-
sitivo sulla salute dell’ospite. Conside-
rando le caratteristiche presentate dal 
microbiota dei soggetti allattati al seno, 
sia i bi�dobatteri che i lattobacilli sono 
ampiamente utilizzati come probiotici. 
In tale contesto non va comunque di-
menticato che lo stesso latte materno, 
una volta considerato sterile, contiene 
invece numerosi batteri, rappresentan-
do il primo “probiotico” pensato dalla 
natura per il neonato. Gli outcome di 
salute che sono stati oggetto di studio 
relativamente agli e�etti della supple-
mentazione della formula con probio-
tici nel nato a termine sono numerosi 
e includono la modulazione dello svi-
luppo del microbiota, la crescita, le in-
fezioni a carico dell’apparato gastroin-
testinale oltre alle coliche, la sepsi, le 
manifestazioni allergiche, la frequenza 
e la consistenza dell’alvo, la produzione 
di anticorpi. 
Fra le possibili strategie identi�cate nel 
tentativo di migliorare gli e�etti biolo-
gici dei latti di formula, è stato proposto 
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l’utilizzo di latti formulati fermentati du-
rante i processi di produzione con bat-
teri produttori di acido lattico e che, nel 
prodotto �nale, non contengono mi-
croorganismi vitali. Dati recenti sugge-
riscono che formule fermentate per l’in-
fanzia possano aumentare la quantità 
di bi�dobatteri, modulare positivamen-
te lo sviluppo dell’immunità e ridurre 
la suscettibilità a contrarre infezioni. In 

particolare, è stato recentemente di-
mostrata l’e�cacia dell’utilizzo di latte 
vaccino fermentato con Lactobacillus 
paracasei CBA L74 nel ridurre l’inciden-
za di malattie infettive in bambini in età 
prescolare.
In considerazione dello stretta interrela-
zione che contraddistingue la nutrizio-
ne nelle prime epoche di vita e la salute 
nel lungo termine, è di fondamentale 

importanza che la composizione e gli 
e�etti biologici dei latti di formula, che 
rappresentano i sostituti del latte ma-
terno quando questo non sia disponibi-
le o non sia su�ciente, possa avvicinarsi 
sempre di più a quella del latte materno, 
la cui composizione si caratterizza per la 
complessità e le continue modi�cazioni 
in risposta alle esigenze del lattante nel-
le diverse fasi della crescita. 
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Il neonato late preterm: quali controlli e fabbisogni nel primo 
anno di vita?
Agosti M.
Direttore Dipartimento Materno-Infantile Direttore U.O. Neonatologia, Terapia Intensiva Neonatale e Pediatria Verbano

Si de�niscono Late Preterm (LP) tutti I neo-
nati che nascono fra le 34+0 e 36+6 setti-
mane di età gestazionale (calcolata quindi 
dalla data dell’ultima mestruazione). Que-
sta categoria di prematuri è molto varie-
gata: basti pensare che vi sono compresi 
bambini il cui peso può variare dai 1400 g 
del 3° percentile a 34 settimane ai 3600 g 
del 97° a 36+6.
I LP costituiscono circa il 70-75% di tutti i 
prematuri e poiché nelle ultime tre decadi 
il tasso di nascita pretermine in occidente 
è in costante aumento, lo è di conseguen-
za anche quello dei LP, che sono passati 
dal 6,8 al 7% di tutti i nati vivi in USA nel 
biennio 2014-2016 e costituiscono circa il 
6% dei nati in Italia.
L’aumento del tasso di nascita pretermine 
è spiegato con l’aumento dell’età mater-
na, il ricorso alle tecniche di procreazione 
medicalmente assistita (PMA), l’aumen-
to di gravidanze gemellari e il migliora-
mento delle conoscenze ostetriche che 
permettono precise diagnosi di patolo-
gia in utero e consentono in molti casi di 
programmare, anticipandolo, il timing del 
parto di feti con problematiche (ad esem-
pio gravi IUGR).
I LP presentano un tasso di morbilità au-
mentato, rispetto ai nati a termine (il dop-
pio per ogni settimana di età gestazionale 
inferiore alla 38^) ed anche il tasso di mor-
talità complessivo è circa 4 volte superio-
re. I neonati di 34 settimane EG presenta-
no un tasso di morbilità complessivo del 
51% e un tasso di mortalità dell’8,3 per 
1000 nati vivi, contro lo 0,5 dei nati a ter-
mine.
I LP sono una popolazione ad alto rischio 
di complicanze neonatali, fra cui le più fre-
quenti sono il distress respiratorio, l’ipo-
glicemia, l’instabilità termica, le di�coltà 
di alimentazione, l’iperbilirubinemia e le 
problematiche neurologiche.
Il 25% dei LP presenta problematiche re-
spiratorie, che da sole rappresentano la 
causa del 40% dei ricoveri in TIN in questa 
popolazione. Le problematiche respira-

torie a cui possono andare incontro i LP 
sono la sindrome da distress respiratorio 
(RDS), legata all’immaturità del polmone, 
ancora in transizione da fase sacculare a 
fase alveolare, con una intrinseca maggio-
re collassabilità delle pareti e insu�ciente 
produzione di surfattante endogeno; la 
tachipnea transitoria del neonato, conse-
guenza dello scarso riassorbimento di li-
quido polmonare da parte dell’interstizio; 
l’apnea, nelle forme ostruttive (maggior 
collassabilità delle alte vie aeree), centrali 
(immaturità del sistema nervoso centrale, 
minor drive respiratorio, minore sensibi-
lità dei chemocettori all’ipercapnia) o mi-
sta.
L’ipoglicemia neonatale è dovuta alle scar-
se riserve di adipe, ridotta capacità di glu-
coneogenesi e di�coltà di alimentazione. 
Nella maggior parte dei casi l’ipoglicemia 
può essere prevenuta favorendo l’alimen-
tazione precoce al seno. In caso di impos-
sibilità o insu�cienza di latte materno, 
vengono utilizzati pasti di formula adatta-
ta per pretermine. Nei casi di ipoglicemia 
più severa, o refrattaria, si rende necessa-
ria la terapia infusionale.
Le complicanze neurologiche sono più fre-
quenti rispetto alla popolazione dei nati a 
termine, a causa della ancora incompleta 
maturazione dell’encefalo e della maggio-
re complicanza di comorbidità. Non c’è 
accordo sulla esecuzione di uno screening 
ecogra�co per via transfontanellare a tutti 
i LP, mentre rimane mandatorio eseguire 
l’esame nei neonati con complicanze, so-
prattutto alle età gestazionali più basse, 
completando il percorso diagnostico alla 
40^ settimana di EG.

Dopo la dimissione
Aspetti nutrizionali e crescita
L’obiettivo della nutrizione dei prematuri è 
raggiungere un peso ed una composizio-
ne corporea paragonabile a feti di pari età 
gestazionale e mantenere questo trend 
�no all’anno di età corretta. Le modalità di 
nutrizione prevedono il latte materno al 

seno esclusivo, il latte materno forti�cato 
o le formule “post-discharge”, speci�che 
per prematuri.
A maggior ragione nei LP vanno conside-
rati i vantaggi dell’alimentazione con latte 
materno, sebbene non infrequentemente 
l’avvio e la prosecuzione dell’allattamento 
materno rappresentino in questi pazienti 
una s�da. Il latte materno è l’alimento ide-
ale anche per il LP, in forma esclusiva �no 
ai sei mesi di età corretta, quindi associato 
ad altri alimenti, �no ai 2 anni o �nché la 
madre e il bambino lo desiderano. L’im-
maturità, associata a maggiore sonnolen-
za, di�coltà a coordinare suzione-deglu-
tizione può predisporre ad una assunzio-
ne inadeguata da parte del neonato che 
spesso condiziona una produzione insuf-
�ciente da parte della madre. Il rischio di 
restrizione di crescita extra-uterina nel LP 
è 2,5 volte superiore al nato a termine, e 
anche la malnutrizione iniziale può avere 
e�etti sulla crescita del SNC. A sua volta, il 
successivo aumento rapido di peso nella 
prima infanzia è maggiormente associato 
alla insorgenza di sindrome metabolica in 
età adulta. Il fabbisogno di calcio e fosforo 
è aumentato nei pretermine, soprattutto 
nel momento del cosiddetto “catch-up 
growth”: questo fabbisogno aumentato 
giusti�ca la forti�cazione del latte mater-
no e/o l’utilizzo di formule adattate.
Non ci sono evidenze che i neonati LP 
abbiano fabbisogno di vitamina D più 
elevato rispetto agli altri neonati, per cui 
si consiglia la supplementazione standard 
per tutto il primo anno di vita. 
Per quanto riguarda le riserve di ferro, è in-
dicato uno screening ematico di partenza, 
intorno alla dimissione. È raccomandata 
l’assunzione di ferro (2mg/Kg/die) nei pri-
mi 6-12 mesi di vita: la durata va stabilita 
su parametri laboratoristici e in base al 
tipo di dieta che il lattante seguirà dopo il 
divezzamento.
Per la valutazione dell’accrescimento sta-
turo-ponderale a partire dall’età corretta 
del termine si raccomanda l’utilizzo delle 
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curve OMS, considerando l’età corretta 
�no ai due anni. Allo stato attuale sono 
state pubblicate delle proposte di curve 
di accrescimento longitudinali da utilizza-
re per i pretermine �no alle 64 settimane 
di età post-mestruale, momento in cui è 
possibile la sovrapposizione con le curve 
OMS.
Riospedalizzazione: nei primi due anni 
di vita il rischio di ospedalizzazione è su-
periore ai nati a termine (RR 1,99) È stato 
identi�cato un maggiore rischio dei LP di 
presentare bronchiti, asma, di utilizzare 
steroidi per via inalatoria nei primi due 
anni di vita. Il rischio di ospedalizzazio-
ne per una problematica respiratoria è 
nel primo anno di vita 3 volte superiore 
rispetto a quello dei nati a termine, con 
maggiore tasso di ricovero in terapia in-
tensiva, di intubazione e ventilazione 
meccanica e maggiore durata della ospe-
dalizzazione. Sono stati identi�cati alcuni 
fattori di rischio per la presenza di sintomi 
respiratori nella prima infanzia, che sono 
la nascita di peso basso per età gestazio-
nale (SGA), il sesso maschile, la necessità 
di ventilazione meccanica dopo la nascita, 
la familiarità per asma, la presenza di uno 
o più fratelli scolarizzati, il fumo materno 
in gravidanza, il fumo passivo nel primo 

anno di vita, la comparsa di eczema nel 
primo anno di vita e l’infezione da RSV, 
per la quale la sola nascita LP è fattore di 
rischio indipendente. È necessaria par-
ticolare attenzione nella educazione dei 
genitori alla prevenzione delle infezioni in 
questi pazienti.
Vaccinazioni. C’è consenso generale nel 
sostenere che i prematuri debbano se-
guire lo stesso calendario vaccinale dei 
bambini nati a termine. La risposta immu-
nologica alle vaccinazioni nel prematuro è 
simile a quella dei nati a termine per DTPa, 
polio, pneumococco e meningococco, 
mentre è un poco inferiore per epatite B 
e Hib. Non sono riportate sostanziali dif-
ferenze nella comparsa di complicanze 
post-vacciniche tra prematuri e nati a ter-
mine.
Il tasso di SIDS nella popolazione dei LP 
appare superiore a quella dei nati a ter-
mine (1,3 verso 0,69 per 1000). Il numero 
di episodi di ALTE è invece molto più alto, 
con tassi riportati �no all’8%. Anche per 
queste problematiche è fondamentale l’e-
ducazione dei genitori e la messa in atto 
di tutte le strategie preventive indicate 
dall’OMS.
Vi sono in letteratura su�cienti evidenze 
scienti�che che dimostrano che i LP han-

no maggiore rischio di de�cit neurocogni-
tivi al follow-up, con una relazione inversa-
mente proporzionale all’età gestazionale. 
I fattori coinvolti sono molteplici: fra que-
sti emerge il ruolo dell’epigenetica, che si 
ipotizza vada incontro a modi�cazioni nel 
periodo di vita durante il quale neonato è 
esposto all’ambiente esterno (che implica 
la morbilità associata alla prematurità, lo 
scarso accrescimento e assenza di latte 
materno) e non più a quello uterino. Fra la 
34^ e la 40^ settimana post-mestruale, in-
fatti, l’encefalo non solo aumenta di peso, 
ma va incontro a fenomeni maturativi 
quantitativi e qualitativi, come l’aumento 
del numero di circonvoluzioni corticali e 
di connessioni assonali. I LP mostrano, ri-
spetto ai nati a termine, quasi il doppio di 
probabilità di manifestare problematiche 
motorie, cognitive e del funzionamento 
personale-sociale in età adulta.
Nell’ambito del follow-up è mandatoria 
una regolare valutazione neurologica, con 
eventuale ricorso a visite specialistiche nel 
dubbio di problematiche neuro-compor-
tamentali. SI rimanda, per la valutazione 
dello sviluppo neuro evolutivo nei primi 
tre anni di vita, alle schede recentemente 
pubblicate dalla Società Italiana di Pedia-
tria.
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Enuresi: le domande da porre e da porsi
D’Alessio A.
Direttore UOC Chirurgia Pediatrica - ASST_OVEST Milanese, Legnano (Mi)

Il termine enuresi notturna descrive la 
perdita involontaria ed intermittente 
di urina durante il sonno (talora anche 
pomeridiano) in un bambino di età su-
periore ai 5 anni , età alla quale dovreb-
be essere maturato il controllo vescicale 
anche notturno, in assenza di malfor-
mazioni del tratto urinario e di disturbi 
neurologici.
Il bambino/adolescente/adulto enureti-
co bagna quindi il letto quando dorme, 
non per forza tutte le notti, compiendo 
un atto minzionale involontario del tutto 
coordinato che non lo sveglia.
È un disturbo molto frequente tanto 
che ne risulta a�etto circa il 20% della 
popolazione pediatrica a 5 anni di età, il 
7-22% a 7 anni di età, il 5-13% a 10 anni 
e l’1-4% degli adolescenti Esso può non 
cessare neppure in età più avanzata, tan-
to che ne risulterebbe a�etto lo 0,25-2% 
della popolazione adulta, anche se spes-
so in maniera sporadica . Si tratta quindi 
di percentuali molto alte e molto proba-
bilmente le stime sono in difetto perché 
spesso il problema rimane “sommerso” e 
non viene portato a conoscenza dei Pe-
diatri di famiglia.
L’enuresi rappresenta un evento �siopa-
tologico complesso nel quale entrano in 
gioco aspetti ereditari (chiaro carattere 
familiare nei 2/3 dei casi per una trasmis-
sione genetica di tipo autosomico do-
minante; incidenza più elevata nel sesso 
maschile), meccanismi biochimici (com-
posizione dell’urina) ed ormonali (de�-
cit nell’incremento notturno di ormone 
antidiuretico), disfunzioni del serbatoio 
vescicale (vescica iperattiva con riduzio-
ne della capacità vescicale) e problemi 
di risveglio. Volendo sintetizzare, perché 
si manifesti l’episodio enuretico è neces-
sario che si veri�chi uno sbilanciamento 
tra produzione notturna di urina e capa-
cità della vescica, in presenza di una dif-
�coltà a risvegliarsi. Quindi un paziente 
enuretico può bagnare:
a) perché di notte produce una quan-

tità molto elevata di urine ed esse 
non possono essere contenute nella 

vescica, anche se di normale capaci-
tà ; questo tipo di enuresi viene chia-
mata enuresi monosintomatica (1/3 
circa dei casi) perché l’unico sintomo 
è quello di bagnare il letto alla notte 
e non si associano sintomi minzionali 
durante il giorno. Essa è dovuta ad un 
de�cit nell’ aumento della produzione 
notturna dell’ormone antidiuretico 
che è deputato a concentrare le urine 
durante la notte (è questo meccani-
smo di concentrazione delle urine che 
ci permette di non doverci alzare più 
volte durante la notte a mingere);

b) perché la vescica non è in grado di 
contenere le urine durante la notte 
anche se prodotte in quantità normale 
e questo non è dovuto ad una malfor-
mazione anatomica della vescica, che 
è anatomicamente del tutto normale, 
ma allo svilupparsi di contrazioni im-
provvise del muscolo vescicale che 
aumentano le pressioni all’interno 
del recipiente vescicale e non sono 
inibite dalle strutture nervose centrali 
portando alla perdita di urina. Molto 
spesso in questi casi si hanno anche 
sintomi urinari durante il giorno (enu-
resi non -monosintomatica: frequenza 
minzionale -più di 7-8 minzioni al gior-
no-; urgenza minzionale; incontinenza 
urinaria) e di notte si veri�ca più di un 
episodio enuretico data la ridotta ca-
pacità vescicale;

c) perché coesistono i due problemi: au-
mentata produzione di urina durante 
la notte e ridotta capacità vescicale 
possono coesistere nello stesso sog-
getto il quale spesso presenterà anche 
sintomi minzionali diurni e bagnerà 
più volte per notte -anche questa è 
una enuresi non-monosintomatica).

Abbiamo quindi compreso che esistono 
vari tipi di enuresi e non “l’enuresi”, in re-
lazione alla causa o alle cause che l’han-
no determinata. Esistono alcuni sottotipi 
di enuresi che incidono in maniera mi-
nore e che hanno una base �siopatologi-
ca di�erente rispetto ai tre tipi di enuresi 

sopra riportati:
• enuresi associata ad apnea notturna 

ostruttiva. Le apnee notturne causate 
ad esempio da ipertro�a adenotonsil-
lare, molto frequente in età pediatrica, 
possono determinare aumento della 
produzione di urina durante la notte 
attraverso un complicato meccanismo 
�siopatogenetico (aumento della se-
crezione del fattore natriuretico atriale 
in risposta alla pressione negativa in-
tratoracica causata dai tentativi di in-
spirazione forzata che avvengono du-
rante le apnee); spesso la guarigione o 
il miglioramento dell’ostruzione delle 
vie aeree migliora o guarisce l’enuresi;

• enuresi associata ad ipercalciuria; il 
passaggio di grandi quantità di calcio 
nelle urine porta alla poliuria perché 
l’acqua segue il calcio e non viene rias-
sorbita dal rene. 

Come avete potuto osservare non ho 
menzionato cause psicologiche; l’enu-
resi non è un disturbo psicologico ma è 
essa causa di scompensi psicologici so-
prattutto in relazione alla diminuzione 
dell’autostima a cui può portare.
Nella maggior parte dei casi l’enuresi è 
di tipo primario, cioè non si sono avute 
notti asciutte per un periodo continua-
tivo di almeno 6 mesi (80% dei casi cir-
ca); nei restanti casi l’enuresi, de�nita 
secondaria, si manifesta dopo un perio-
do asciutto continuativo di almeno di 6 
mesi . Anche nel tipo di enuresi secon-
daria le cause sono quelle che ho prima 
descritto , con una maggiore incidenza 
per i disturbi della vescica -vescica ipe-
rattiva- ed un maggior impatto di situa-
zioni psicologiche (familiari, scolastiche 
etc.) avverse, le quali possono in�uire 
sul buon funzionamento della vescica 
stessa.
Dopo i 5-6 anni il bambino che bagna 
ancora il letto o che presenta disturbi 
della minzione durante il giorno deve 
essere preso in carico. Questo non vuol 
dire che tutti i casi andranno trattati con 
terapia farmacologica ma che tutti i casi 
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dovranno essere valutati dal Pediatra 
di famiglia o dallo Specialista che si in-
teressa di questi problemi minzionali. 
Nella maggior parte dei casi una corretta 
anamnesi ed una visita medica scrupo-
losa potranno escludere la presenza di 
cause malformative responsabili del di-
sturbo. Di seguito verrà consegnato un 
diario minzionale che i Genitori avranno 
cura di compilare con precisione . Dalla 
valutazione del diario minzionale otter-
remo informazioni molto importanti cir-
ca l’habitus minzionale (numero di min-
zioni giornaliere, presenza di urgenza 
minzionale e/o di incontinenza diurna, 
capacità della vescica, quantità di liqui-
di assunti e loro frazionamento durante 
la giornata) e circa la quantità di urine 
emesse alla notte (è su�ciente pesare al 
mattino le mutandine contenitive e cal-
colare il peso netto del bagnato). Nella 
maggior parte dei casi l’analisi del diario 
minzionale è in grado di farci capire di 
quale tipo di enuresi si tratta (da iperpro-
duzione di urina per de�cit ormonale, da 
vescica piccola, forma “mista”).
Solo in casi selezionati è opportuno o 
necessario eseguire esami strumentali o 
esami ematochimici e delle urine.
La maggior parte dei casi dei bambini 
che giunge al nostro ambulatorio spe-
cialistico è a�etto da una forma di enure-
si severa (totalità o quasi delle notti ba-
gnate), più raramente si tratta di forme 
moderate o lievi. Per tutti i tipi di enuresi 
il primo step è quello di applicare stra-
tegie comportamentali che prevedono: 
• un corretto toilette training per quan-

to riguarda il numero delle minzioni 
(range di normalità 4-7 minzioni/die) 
e il mingere subito prima di andare a 
letto alla sera; una corretta posizione 
sul water per le femmine, il corretto 
scoprimento del glande nel maschio;

• una buona idratazione, ben frazionata 
durante il giorno (calcolata in rappor-
to al peso ,all’età e all’attività �sica del 
paziente); ciò permette una corretta 
“ginnastica” vescicale diurna, fatta di 
regolari riempimenti e svuotamenti 
dell’organo e la possibilità di ridurre 
l’assunzione dei liquidi dopo le ore 18 
e a cena;

• la riduzione dei cibi salati e contenenti 
molto calcio -latte, yogurt e formaggi- 
a cena;

• il controllo di eventuali situazioni di 
stitichezza che possono ripercuotersi 
sullo svuotamento vescicale facilitan-
do l’iperattività della vescica;

• consigli dietetici nei casi di sovrap-
peso.

Nelle forme severe e più complesse si 
dovrà associare una terapia farmacolo-
gica in base alla causa che è alla base di 
quel tipo di enuresi ( ormone antidiure-
tico sintetico nelle forme con alta produ-
zione di urina di notte; farmaci anticoli-
nergici, utilizzati solo alla sera o anche di 
giorno in presenza di sintomi minzionali 
diurni, indicati nelle forme con vesci-
ca iperattiva per aumentare la capacità 
della vescica e ridurre la perdita involon-
taria di urina grazie alla loro azione anti-
spastica sulla vescica; terapia combinata 
nelle forme “miste”).
La terapia farmacologica deve essere in-
dividualizzata, monitorata costantemen-
te dal Curante, aumentata nella dose in 
maniera graduale in rapporto alla rispo-
sta clinica , continuata sino a guarigione 
completa del disturbo e ridotta nella 
dose in maniera scalare.
Un’alternativa valida alla somministra-
zione dei farmaci nelle forme severe ,in 
pazienti sopra i sette-otto anni di età 
con genitori molto complianti , è rappre-
sentata dall’utilizzo dell’allarme sono-
ro .Trattasi di un particolare tipo di slip 
munito di sensori che sono in grado di 
captare il bagnato e segnalarlo ad un al-
larme sonoro alimentato da una batteria 
a basso voltaggio. La perdita delle prime 
gocce di urina chiude il circuito attivan-
do l’allarme ; lo stimolo sonoro dovreb-
be essere in grado di svegliare il pazien-
te, anche aiutato in questo dai Genitori, 
e nel tempo portarlo a rimanere asciutto 
senza che egli si svegli. Il suono dell’allar-
me rappresenta uno stimolo avversivo, 
fastidioso che conduce ad una risposta 
condizionata di contrazione della mu-
scolatura del perineo e dello s�ntere 
uretrale che interrompe il �usso di urina.
Un grande numero di enuresi guarisco-
no spontaneamente nel tempo , soprat-
tutto entro i 6 anni di età; basti pensare 
che nelle forme familiari il papà, molto 
spesso è stato enuretico ed è guarito, e 
questo dovrebbe tranquillizzare i geni-
tori. Tranquillizzare certamente sì, ma 

minimizzare o nascondere il problema , 
questo no, perché quando io ho davanti 
a me in ambulatorio un bambini di 7-8 
anni o anche più grande, o addirittura 
un adolescente che bagna 20 o 30 notti 
al mese io non ho nessuna arma che mi 
permetta di dirgli quando guarirà spon-
taneamente, se in un anno o due o tre, o 
ancora più tardi ; non so cioè in quanto 
tempo la sua vescica aumenterà il suo 
volume o in quanto tempo la sua ghian-
dola ipo�saria produrrà di notte una 
quantità su�ciente di ormone antidiure-
tico che gli concentrerà correttamente le 
urine che così troveranno posto durante 
il sonno nella sua vescica, in quanto tem-
po il suo ritmo del sonno si normalizzerà 
e lui potrà percepire che la sua vescica è 
piena .
Quello che la Letteratura medica e la mia 
esperienza conferma è che più tardi si 
cura un paziente enuretico più lunga è 
la durata della terapia per giungere ad 
guarigione completa. Inoltre molti Auto-
ri hanno segnalato un rischio aumentato 
di incontinenza urinaria nelle donne che 
hanno so�erto di enuresi in età pediatri-
ca e sempre più frequentemente emerge 
che pazienti adulti o anziani con proble-
mi di incontinenza urinaria riferiscono 
come dato anamnestico la presenza di 
problemi disfunzionali vescicali o di enu-
resi in età pediatrica. Le disfunzioni ve-
scicali in età pediatrica possono quindi 
in�uenzare la “salute” della vescica nelle 
età successive; questo non va dimentica-
to perché rappresenta la chiave di lettu-
ra per tentare di prevenire le disfunzioni 
vescicali in età adulta e avanzata.
Come si devono comportare e cosa do-
vrebbero sapere i genitori di un bambi-
no enuretico?
• non rimproverare o punire il loro �-

gliolo; 
• tenere un atteggiamento positivo ma 

non nascondere la testa sotto la sab-
bia:;

• avvisare il Pediatra di famiglia se il loro 
bambino di 6 anni si bagna ancora alla 
notte o se bagna di giorno le mutandi-
ne (non è sempre pigrizia; a nessuno 
piace farsi la pipì addosso ed essere 
ripreso o sgridato regolarmente dai 
propri i Genitori);

• sapere che questo disturbo può ridur-
re il grado di autostima del proprio �-
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glio, limitare la crescita della sua iden-
tità e ritardare il raggiungimento della 
sua autonomia,determinare di�coltà 
di attenzione e minor rendimento sco-
lastico, generare sensi di colpa e con-
�itti familiari;

• sapere che il risveglio notturno pro-
grammato non è un tipo di cura; fa sta-

re il bambino asciutto ma non gli inse-
gna come farlo; di contro interrompe il 
sonno;

• utilizzare con tranquillità il pannolino/
mutandina alla notte; non guarisce as-
solutamente dall’enuresi ma non ritar-
da la guarigione spontanea o indotta 
dalla terapia;

• essere coscienti che le terapie farma-
cologiche sono sicure e portano a gua-
rigione il 70-80% dei casi di enuresi.

Facciamo sì che, grazie ai Genitori ed ai 
Pediatri di famiglia, l’enuresi non sia più 
un problema nascosto.
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D-ventare grandi: la vitamina D nella seconda e terza infanzia
Vierucci F., Vaccaro A.
S.C. Pediatria, Ospedale San Luca di Lucca, Area Vasta Toscana Nord Ovest

Introduzione

Le vitamine rappresentano composti orga-
nici e nutrienti essenziali che un organismo 
richiede in quantità limitate (Lauer 2012). 
Generalmente, le vitamine non possono 
essere sintetizzare dall’organismo, per cui 
devono essere assunte attraverso l’alimen-
tazione. La vitamina D si discosta da questa 
de�nizione, sia perché la sua fonte princi-
pale è rappresentata dall’esposizione della 
cute alla luce solare (piuttosto che dalla 
dieta), sia perché la forma attiva della vita-
mina D si comporta come un vero e proprio 
ormone. La vitamina D svolge un ruolo 
importante per la promozione della salute 
ossea durante tutte le epoche della vita, so-
prattutto durante l’età pediatrica (Golden 
2014). Infatti, essa contribuisce alla regola-
zione dei processi di mineralizzazione os-
sea stimolando l’assorbimento intestinale 
di calcio e fosforo (Hossein-nezhad 2013). 
Pertanto, la promozione e il mantenimento 
di uno stato vitaminico D adeguato sono 
considerati importanti obiettivi di salute 
pubblica, e in quest’ottica la pro�lassi con 
vitamina D rappresenta lo strumento più 
semplice, e�cace e sicuro per la preven-
zione della carenza di vitamina D. A tale 
proposito, la Società Italia di Pediatria (SIP), 
la Società Italiana di Pediatria Preventiva 
e Sociale (SIPPS) e la Federazione Italiana 
Medici Pediatri (FIMP) hanno recentemen-
te pubblicato la prima consensus italiana 
sulla vitamina D in età pediatrica (Saggese 
2018).

La pro�lassi con vitamina D 
durante la seconda e la terza 
infanzia

A di�erenza del primo anno di vita le indi-
cazioni alla pro�lassi con vitamina D nelle 
epoche successive dell’età pediatrica risul-
tano maggiormente variabili fra le varie 
Società scienti�che, in particolare durante 
la seconda (periodo compreso tra i 2 e i 6 
anni di vita) e la terza infanzia (dalla �ne del 
6° anno �no all’inizio della pubertà e quin-

di dell’adolescenza). D’altra parte, recenti 
studi evidenziano un’elevata prevalenza di 
ipovitaminosi D proprio in questo periodo 
dell’età pediatrica. Ad esempio, lo studio 
NHANES (National Health and Nutrition Exa-
mination Survey) condotto negli Stati Uniti 
nel periodo 2007-2010 ha dimostrato che il 
56% dei bambini di età compresa tra 1 e 11 
anni (n=3.204) presentava livelli di 25(OH)D 
<30 ng/ml (Schleicher 2016), mentre lo stu-
dio cinese CNNHS (Chinese National Nutri-
tion and Heath Survey) ha evidenziato che il 
47% dei bambini di età compresa tra 6 e 11 
anni (n=7.037) presentava addirittura de�-
cit di vitamina D [25(OH)D <20 ng/ml)] (Hu 
2017). La situazione epidemiologica italia-
na risulta assolutamente in linea con i dati 
di queste grandi casistiche internazionali. 
Durante la seconda e la terza infanzia il 
fabbisogno giornaliero raccomandato di 
vitamina D è di 600 UI/die, come consiglia-
to dai LARN Italiani, dall’EFSA e dall’IOM 
(EFSA 2016, SINU 2014, IOM 2011). Il pe-
diatra deve quindi avere ben presente che 
tale fabbisogno risulta superiore rispetto 
a quanto raccomandato per il lattante nel 
primo anno di vita (400 UI/die). 
La vitamina D viene in massima parte pro-
dotta in seguito all’esposizione della cute 
alla luce solare. Pertanto, tutte le condizioni 
che riducono o annullano la sintesi cuta-
nea di vitamina D rappresentano fattori di 
rischio di de�cit e possibili indicazioni alla 
pro�lassi. Rientrano in questa categoria i 
bambini di etnia non caucasica con ele-
vata pigmentazione cutanea e i bambini 
che, per motivi culturali, sono esposti ra-
ramente al sole o comunque indossano 
indumenti protettivi (es. velo). Allo stesso 
modo, l’utilizzo estensivo di �ltri solari ri-
duce signi�cativamente la capacità della 
cute di sintetizzare vitamina D. In generale, 
appare evidente che il tempo che i bambini 
trascorrono all’aria aperta si sta progressi-
vamente riducendo, sostituito da attività 
ludiche prevalentemente indoor (TV, vide-
ogiochi, attività sportive al coperto, etc.). 
Inoltre, i nuovi media come smartphone e 
tablet vengono spesso utilizzati per intrat-
tenere anche i bambini più piccoli.

L’obesità rappresenta un altro importante 
fattore di rischio di de�cit di vitamina D 
poiché quest’ultima è liposolubile e può es-
sere sequestrata nel tessuto adiposo. A tale 
proposito, diversi studi (anche italiani) han-
no confermato una correlazione inversa tra 
livelli di 25(OH)D e indice di massa corpo-
rea. In�ne, altri fattori di rischio di de�cit di 
vitamina D sono rappresentati da patolo-
gie croniche (insu�cienza renale cronica, 
insu�cienza epatica cronica e/o colestasi, 
malassorbimento) e da terapie farmacolo-
giche (antiepilettici, corticosteroidi per via 
sistemica, farmaci antiretrovirali, farmaci 
antifungini) che interferiscono con il meta-
bolismo della vitamina D (Holick 2011). 
In particolare, è importante identi�care pre-
cocemente i bambini con fattori di rischio 
di de�cit di vitamina D da sottoporre a pro-
�lassi durante la seconda e la terza infanzia, 
perché nel bambino in età pre-scolare e 
scolare il rachitismo carenziale può essere 
più insidioso e rimanere sotto-diagnosti-
cato. Infatti, i classici segni scheletrici del 
rachitismo (es. il varismo degli arti inferiori) 
sono sempre meno frequenti con l’avanza-
re dell’età. D’altra parte, il rosario rachitico 
rappresenta un segno facilmente identi�-
cabile, che deve sempre essere ricercato nei 
bambini con fattori di rischio di carenza di 
vitamina D. Inoltre, un de�cit asintomatico 
di vitamina D non prontamente identi�cato 
può comunque già determinare l’insorgen-
za di iperparatiroidismo secondario, con 
possibili ripercussioni negative sui processi 
di acquisizione della massa ossea che sono 
attivi durante tutta l’età pediatrica (Vierucci 
2017), quindi anche durante la seconda e la 
terza infanzia. 
Oltre alle azioni sul metabolismo osseo, ne-
gli ultimi anni è stato dimostrato che la vita-
mina D svolge numerose azioni extrasche-
letriche, fra cui contribuire alla regolazione 
della risposta immunitaria. A tale proposi-
to, una recente meta-analisi ha confermato 
che la supplementazione con vitamina D 
si associava a una riduzione signi�cativa 
del rischio di esacerbazioni asmatiche che 
richiedevano trattamento con steroidi per 
via sistemica (Joli�e 2017), mentre un’altra 
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meta-analisi ha mostrato che la pro�lassi 
con vitamina D riduceva il rischio di infe-
zioni respiratorie. In particolare, questo 
e�etto protettivo risultava maggiormente 
signi�cativo nei soggetti con de�cit grave 
di vitamina D [25(OH)D <10 ng/ml] e che 
ricevevano la pro�lassi esclusivamente con 
dosi giornaliere o settimanali, senza ricor-
rere a boli di vitamina D (Martineau 2017). 
Sia l’asma che le infezioni respiratorie rap-
presentano patologie di comune riscontro 
nei bambini in età pre-scolare e scolare, 
a ulteriore conferma dell’importanza di 
prevenire il de�cit di vitamina D in questa 
fase della vita. Allo stesso modo, lo stato 
vitaminico D è stato posto in relazione con 
lo sviluppo di altre condizioni patologiche 
frequenti durante la seconda e la terza in-
fanzia come le carie dentarie (Gyll 2018) e 
i dolori di crescita (McNaughten 2018). Ul-
teriori studi randomizzati controllati sono 

però necessari per confermare l’e�cacia 
della supplementazione con vitamina D in 
queste condizioni.
Alla luce di tutte queste considerazioni, 
secondo la Consensus SIP-SIPPS-FIMP la 
pro�lassi con vitamina D è raccomandata 
nei bambini con fattori di rischio di de�cit 
di vitamina D. Per quanto riguarda la dura-
ta della pro�lassi, nei bambini con ridotta 
esposizione solare durante l’estate si rac-
comanda la pro�lassi con vitamina D dalla 
�ne dell’autunno all’inizio della primavera 
(novembre-aprile), mentre in caso di fattori 
di rischio permanenti di de�cit di vitamina 
D la pro�lassi con vitamina D è raccoman-
data durante tutto l’anno. I soggetti obesi o 
in trattamento con farmaci interferenti con 
il metabolismo della vitamina D dovreb-
bero ricevere 2-3 volte i fabbisogni giorna-
lieri di vitamina D raccomandati per l’età. 
Di seguito sono riportati i fattori di rischio 

di de�cit di vitamina D di possibile riscon-
tro durante la seconda e la terza infanzia 
e le raccomandazioni della consensus SIP-
SPPS-FIMP (Saggese 2018).

Indicazioni al dosaggio della 
vitamina D: gestione del 
de�cit e dell’insu�cienza
Secondo la campagna Choosing Wisely 
promossa dall’AAP, il dosaggio routinario 
dei livelli di 25(OH)D non è raccomanda-
to nei bambini sani, compresi i soggetti in 
sovrappeso od obesi (American Academy 
of Pediatrics 2017). Di fatto però, negli ul-
timi anni in numerosi paesi si è assistito a 
un signi�cativo aumento delle richieste di 
dosaggio di 25(OH)D, con un conseguente 
importante aumento dei costi. La consen-
sus SIP-SIPPS-FIMP sottolinea come la va-
lutazione dello stato vitaminico D non sia 
necessaria prima di iniziare la pro�lassi con 
vitamina D. Al contrario, appare opportuno 
valutare periodicamente la presenza di fat-
tori di rischio di de�cit e/o eventuali segni 
di carenza, limitando la valutazione dello 
stato vitaminico D ai soggetti con multipli 
fattori di rischio di de�cit (quindi a rischio 
di de�cit grave). Inoltre, la valutazione dei 
livelli di 25(OH)D è consigliata nel sospetto 
di de�cit sintomatico di vitamina D e an-
nualmente nei soggetti a�etti da speci�che 
condizioni patologiche o in trattamento 
con farmaci interferenti con il metabolismo 
della vitamina D che richiedono pro�lassi 
continuativa (Saggese 2018). 
Di seguito sono riassunte le indicazioni al 
dosaggio della vitamina D nel bambino. 
Nonostante le crescenti evidenze che lo 
stato vitaminico D possa contribuire alla 
gestione di alcune patologie di frequente 
riscontro in età pediatrica, fra cui le infezio-
ni respiratorie ricorrenti e l’asma, di fatto a 
oggi non è consigliata una valutazione si-
stematica in tutti i soggetti a�etti. La deci-
sione se dosare la vitamina D in questi bam-
bini deve essere necessariamente persona-
lizzata, e comunque il dosaggio dovrebbe 
essere limitato ai soggetti a�etti da forme 
gravi (es. asma grave steroido-resistente) e 
con multipli fattori di rischio di carenza di 
vitamina D. 

Qualora si decida di valutare i livelli di 
25(OH)D, l’approccio è ovviamente di�e-
rente in caso di riscontro di insu�cienza o 

Fattori di rischio di carenza di vitamina D durante la seconda e la terza infanzia

 Soggetti di etnia non caucasica con elevata pigmentazione cutanea
• Ridotta esposizione solare (dovuta a stile di vita, malattie croniche, ospedalizzazione, disabilità, 

istituzionalizzazione, indossare indumenti protettivi per motivi culturali/religiosi).
• Adozione internazionale
• Obesità
• Regimi dietetici inadeguati (ad esempio dieta vegana)
• Insu�cienza renale cronica
• Insu�cienza epatica e/o colestasi
• Malassorbimento (ad esempio �brosi cistica, malattie in�ammatorie croniche, celiachia alla dia-

gnosi, ecc.)
• Terapie croniche: antiepilettici (fenobarbital, fenitoina), corticosteroidi per via sistemica, farmaci 

antiretrovirali, antimicotici per via sistemica (ketoconazolo)

Raccomandazioni consensus SIP-SIPPS-FIMP

• La pro�lassi con vitamina D è raccomandata in bambini con fattori di rischio di de�cit di vitamina 
D. 

• In bambini con fattori di rischio di de�cit si raccomanda la pro�lassi giornaliera con vitamina D a 
partire dalla dose di 600 UI/die (es. in caso di ridotta esposizione solare) �no a 1.000 UI/die (es. in 
caso di multipli fattori di rischio di de�cit).

• Nei casi di scarsa compliance con la supplementazione giornaliera, è possibile considerare la pro-
�lassi e�ettuata mediante somministrazioni intermittenti (dosi settimanali o mensili per una dose 
cumulativa mensile di 18.000-30.000 UI di vitamina D) a partire dal 5°-6° anno di vita.

• Nei bambini con ridotta esposizione solare durante l’estate si raccomanda la pro�lassi con vitami-
na D dalla �ne dell’autunno all’inizio della primavera (novembre-aprile). In caso di fattori di rischio 
permanenti di de�cit di vitamina D la pro�lassi con vitamina D è raccomandata durante tutto 
l’anno.

• I soggetti in terapia con farmaci anticomiziali, corticosteroidi per via sistemica, antifungini e far-
maci antiretrovirali dovrebbero ricevere almeno 2-3 volte i fabbisogni giornalieri di vitamina D 
raccomandati per l’età.

• Nei bambini obesi si consiglia la pro�lassi con vitamina D a dosi più alte rispetto ai fabbisogni 
raccomandati per età (1.000-1.500 UI/die), da somministrare dalla �ne dell’autunno all’inizio del-
la primavera (novembre-aprile). I soggetti obesi con ridotta esposizione solare durante l’estate 
dovrebbero ricevere la pro�lassi con vitamina D durante tutto l’anno. In�ne, nei soggetti obesi si 
raccomanda un’adeguata esposizione alla luce solare e di praticare attività �sica all’aria aperta.

• I metaboliti e gli analoghi dei metaboliti della vitamina D (calcifediolo, alfacalcidolo, calcitriolo, 
diidrotachisterolo) non devono essere utilizzati per la pro�lassi del de�cit di vitamina D, salvo con-
dizioni patologiche speci�che. 
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di de�cit. Nel primo caso (20-29 ng/ml), in-
fatti, sarà su�ciente consigliare la pro�lassi 
con vitamina D e rivalutare periodicamen-
te i possibili fattori di rischio di carenza. In 
caso di de�cit (<20 ng/ml), sarà necessario 
somministrare una terapia con vitamina D 
(quindi dosi superiori a quelle pro�lattiche). 
Qualora i livelli di 25(OH)D rientrino nel ran-
ge del de�cit grave (<10 ng/ml) è opportu-

no associare la terapia con calcio.
Sia per la pro�lassi che per la terapia con 
vitamina D, in età pediatrica è consigliabile 
raccomandare la somministrazione gior-
naliera di vitamina D, limitando la sommi-
nistrazione intermittente (possibilmente 
settimanale) ai bambini più grandi con 
scarsa compliance (la somministrazione 
giornaliera è infatti obbligatoria durante 
il primo anno di vita). Tra i vantaggi della 
somministrazione giornaliera ricordiamo 

che tale approccio garantisce livelli circo-
lanti di 25(OH)D più stabili, permette di 
somministrare una dose totale di vitamina 
D inferiore rispetto agli schemi intermitten-
ti, e determina una minor rischio di e�etti 
collaterali (ipervitaminosi D dovuta a errori 
di somministrazione). In �gura 1 sono rias-
sunte le indicazioni relative al trattamento 
del de�cit e dell’insu�cienza di vitamina D 
in età pediatrica (Holick 2011, Golden 2014, 
Saggese 2018).

Quando dosare

• Sospetto rachitismo carenziale
• Sospetto de�cit grave di vitamina D (fattori 

di rischio multipli) tale da richiedere tratta-
mento

• Sospetta patologia del metabolismo fo-
sfo-calcico (es. ridotti livelli di densità mi-
nerale ossea)

• Patologie croniche e/o farmaci interferenti 
con il metabolismo della vitamina D che 
richiedono pro�lassi continuativa

Quando non dosare

 Nel bambino “altrimenti sano”
• Nel bambino con scarsa esposizione alla 

luce solare
• Nel bambino di colore “altrimenti sano”
• Nel bambino obeso “altrimenti sano”

Casi da individualizzare*

• Asma grave, steroido-resistente
• Infezioni respiratorie ricorrenti

* in particolare in caso di fattori di rischio multipli di 
de�cit di vitamina D
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Figura 1. Trattamento del de�cit e dell’insu�cienza di vitamina D in età pediatrica
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Prevenire le infezioni respiratorie ricorrenti e possibili esiti: 
quale ruolo hanno i lisati batterici?
Peroni D.
U.O. di Pediatria, AOUP, Università di Pisa.

Le infezioni ricorrenti costituiscono un 
evidente problema in termini di costo 
socio-sanitario per la società e per la fami-
glia. Il costo è legato alle giornate perse di 
scuola e di lavoro, utilizzo di risorse sanita-
rie (visite dal curante, accessi al PS, consu-
mo di farmaci). Si calcola che nei paesi oc-
cidentali, essendo la durata di un episodio 
acuto di infezione ricorrente (IRR) attorno 
ai 7-10 giorni, la spesa sia assolutamente 
rilevante.
Per la de�nizione di IRR consideriamo 
quella storica del gruppo di De Martino 
del 2007 che de�nisce le IRR in base all’an-
damento numerico: incidenza di almeno 
6-7 infezioni per anno. Bisogna peraltro 
fare dei distinguo tra infezioni delle alte 
e delle basse vie respiratorie, essendo 
su�cienti due delle basse a de�nire la ri-
correnza. L’età è anche un fattore discrimi-
nante così come la sede, che se è localiz-
zata (otiti, tonsilliti ecc.) rappresenta una 
patologia speci�ca che sottende linee 
guida, di diagnosi e trattamento speci�-
che. È in fase di revisione un nuovo docu-
mento che de�nisce la diagnosi, la terapia 
delle IRR e stabilisce una nuova de�nizio-
ne delle stesse. 
I fattori di rischio sono ambientali e indi-
viduali: tra gli ambientali abbiamo l’inqui-
namento atmosferico, le epidemie virali, la 
stagione fredda, l’esposizione al fumo di 
seconda o di terza mano. Tra quelle indivi-
duali la fratria, la frequenza scolastica, l’a-
topia, la prematurità, l’avere patologie cro-
niche. Certamente la frequenza scolastica 
precoce (asilo nido, ambienti comunitari..) 
e l’esposizione ad agenti infettivi rappre-
sentano il fattore di rischio precipuo.

Gli immunostimolanti sono sostanze che 
se somministrate dall’esterno hanno la �-
nalità di stimolare il sistema immunitario 
dell’individuo. Schematicamente abbia-
mo immunostimolanti a lisati batterici 
(OM-85, Immucytal, Paspat), prodotti di 
sintesi (Politimod) ed estratti di piante 
(Echinacea….).Recentemente l’agenzia 
regolatoria europea sul farmaco (EMA) ha 
emanato una direttiva di controllo sugli 
immunostimolanti con l’intento di certi�-
carne sicurezza d’utilizzo ed e�cacia.
C’è molta letteratura sugli e�etti immuno-
logici degli immunostimolanti specie per 
OM-85 e per Politimod, le due molecole 
maggiormente studiate. Hanno e�etto 
su diverse cellule del sistema immunita-
rio ma soprattutto su cellule dendritiche 
e linfociti T di memoria con l’intento di 
sviluppare il sistema di difesa e creare una 
memoria immunologica adeguata. OM-
85 è in grado di interagire con l’attacco di 
rinovirus sulle cellule respiratorie umane 
in vitro. 
Saranno trattati prevalentemente i lisati 
batterici e tra essi l’OM-85 che rappre-
senta la molecola con maggiori referenze 
bibliogra�che. Commercializzato �n dagli 
’80 è costituito da una miscela di 21 diversi 
agenti batterici patogeni che rappresen-
tano la popolazione che a�erisce alle alte 
vie respiratorie. Diversi studi in bambini 
hanno evidenziato come l’assunzione di 
OM-85 sia stata in grado di ridurre la dura-
ta delle infezioni, migliorare l’outcome in 
casi di tonsillite cronica con minor neces-
sità dell’intervento chirurgico, più rapido 
trattamento e risoluzione della rinosinusi-
te acuta e cronica. Il ridotto utilizzo di anti-

biotici insieme al minor ricorso al ricovero 
ospedaliero sembrano essere indicazioni 
promettenti, accompagnato da un buon 
pro�lo di sicurezza. Le metanalisi sono a 
favore del suo utilizzo nelle IRR.
Vi sono dati in letteratura dell’e�cacia 
dell’uso pro�lattico in bambini con sto-
ria clinica di IRR e wheezing o bronchite 
asmatica ricorrente: minor ricorrenza di 
wheezing nel gruppo in trattamento ri-
spetto ai controlli. Tale e�etto si accompa-
gnava ad una riduzione degli episodi, ma 
anche della severità e la durata dell’episo-
dio.
Ma queste molecole possono incidere 
anche sull’insorgenza di patologia respi-
ratoria cronica come wheezing e bron-
chite asmatica. Infatti è in corso una mul-
ticentrica nazionale in USA sull’utilizzo 
dell’OM-85 in bambini ad alto rischio di 
sviluppare broncospasmo nelle prime età 
della vita. Ai bambini viene somministrato 
regolarmente OM-85 per 2 anni (10 gior-
ni/mese) e l’outcome primario è proprio 
la comparsa di wheezing o meno. I dati 
saranno disponibili nel 2022 quando cer-
tamente avremo a disposizione le nuove 
prove d’e�cacia.
Concludendo quindi i lisati batterici si 
pongono come prodotti farmaceutici 
atti a fornire una pro�lassi ai bambini che 
presentano IRR. Si tratta di una patologia 
molto comune dove piccoli cambiamenti 
della durata, numerosità, severità dei sin-
tomi possono dare un grosso vantaggio 
al paziente e al sistema socio-sanitario. 
Essendo patologia molto comune e ricor-
rente, poter incidere anche di poco deter-
mina un e�etto decisamente positivo.
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Bi�do-genesi e microbiota del latte 
Cavecchia I.
Specialista in Malattie Infettive, Torino.

Com’è noto il microbiota del neonato/
lattante di�erisce di molto da quello del 
divezzo, in quanto prevalentemente co-
stituito da bi�dobatteri. Infatti, dopo i pri-
mi giorni di vita, in cui si rilevano batteri 
presenti soprattutto a livello del canale 
del parto e della zona perineale materna 
(Enterobatteriaceae, Sta�lococcaceae, Lac-
tobacillus) i quali iniziano a creare le con-
dizioni di microaero�lia necessaria al pro-
liferare di altre specie batteriche, il neona-
to comincia a sviluppare un microbiota 
notevolmente diverso da quello materno. 
Questo si veri�ca poiché l’allattamento al 
seno porta progressivamente a prevalere 
il genere dei bi�dobatteri, che ne bam-
bino allattato al seno raggiunge attorno 
al mese di vita una percentuale del 50%. 
La madre trasferisce col latte questi bat-
teri facenti parte del microbiota del latte 
materno, si calcola che un bambino che 
ingerisce quotidianamente 800 ml di LM 
ingurgiti tra i 104 e 106 batteri, prevalen-
temente lattobacilli, bi�dobatteri, bacte-
roides, clostridi. Il microbiota del latte ma-
terno si costituisce di batteri che hanno 
tre origini: al microbiota residente della 
ghiandola mammaria, che è composto 
principalmente di proteobatteri di vero-
simile origine ambientale si aggiungono i 
batteri presenti nella bocca del bambino, 
che vengono inoculati all’interno della 
ghiandola mammaria termite il �usso re-
trogrado che si veri�ca durante la suzio-
ne. La terza componente è rappresentata 

dal circolo entero-mammario, sostenuto 
dalle cellule dendritiche che, compli-
ce l’aumentata permeabilità intestinale 
caratteristica della gravidanza, portano 
batteri di origine intestinale (quali bi�do-
batteri ed enterococchi) a contaminare 
la ghiandola mammaria. Durante il terzo 
trimestre di gravidanza, per e�etto del 
progesterone, aumentano notevolmente 
i bi�dobatteri intestinali materni, e que-
sto ne facilita la traslocazione sia a livello 
perineale, in modo da contaminare il ne-
onato al momento del parto, sia a livello 
mammario per e�etto della circolazione 
entero-mammaria, in modo da fornirne 
al neonato anche tramite il latte materno.
Sono poi contenute all’interno del LM del-
le molecole oligosaccaridiche in cospicua 
quantità (ne sono la terza componente 
più abbondante), che risultano prive di va-
lore nutritivo ed indigeribili dal neonato. 
Gli Oligosaccaridi del Latte Umano (HMO) 
costituiscono però l’alimento preferenzia-
le di alcune specie batteriche, Bi�dobatte-
ri in primis, ed in loro assenza Bacteroides. 
Queste specie batteriche hanno infatti 
l’apparato enzimatico adatto alla digestio-
ne degli HMO (fucosidasi, esosaminidasi, 
lacto-N-bioso-fosforilasi…) e ciò permet-
te loro un vantaggio selettivo nei confron-
ti delle altre specie costituenti l’iniziale 
microbiota. Curiosamente si vanno poi a 
selezionare ceppi, all’interno della specie 
dei Bi�dobatteri, diversi da quelli rilevabili 
nell’adulto: mentre nel bambino trovia-

mo B. bi�dum, B. breve, B. longum infantis, 
nell’adulto sono presenti diversi ceppi, 
più numerosi ma diversi da quelli infanti-
li. Inoltre questi ceppi “infantili” hanno tra 
loro diversa modalità di digestione degli 
HMO: mentre B. infantis ha enzimi intraci-
toplasmatici (il che si traduce in interna-
lizzazione dei nutrienti e proliferazione 
esclusiva), B. bi�dum esocita gli enzimi 
digestivi e quindi permette il nutrimento 
del proprio ceppo ma anche di altri ceppi 
ed altri generi, garantendo così la prolife-
razione dell’intero consorzio batterico ed 
il conseguente aumento della ricchezza 
intestinale. B. bi�dum è inoltre in grado di 
nutrirsi dei glicani della mucina prodotta 
dagli enterociti ed è quindi in grado di at-
tuare lo stesso meccanismo anche in as-
senza degli HMO forniti dall’allattamento 
al seno.
Emerge come quindi il microbiota del 
neonato sia dipendente da quello ma-
terno, e possa quindi essere in�uenzati 
da fattori materni quali la ricchezza del 
microbiota stesso, i ricoveri ospedalieri 
prolungati, i trattamenti antibiotici (pre-, 
peri- o post-partum). Lo stesso microbiota 
del bambino risente dei medesimi fattori: 
ricovero in TIN o necessità di trattamenti 
antibiotici che pongono le basi per una di-
sbiosi, ma per la formazione del microbio-
ta del nuovo nato è fondamentale anche 
l’età gestazionale, il tipo di parto e la pos-
sibilità di essere o meno allattato al seno.
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La vaccinazione anti Meningococco B: nuove opportunità per 
il calendario vaccinale della vita
Bona G.
Clinica Pediatrica, Dipartimento di Scienze della Salute, Università del Piemonte Orientale, Novara

La Neisseria meningitidis è un patogeno 
esclusivamente umano. Colonizza il tratto 
nasofaringeo e può essere trasmesso tra 
individui attraverso il contatto diretto con 
secrezioni respiratorie e saliva, o tramite 
aerosol.
L’insorgenza della malattia meningococ-
cica è generalmente improvvisa e impre-
vedibile. 
L’epidemiologia è variabile e dinamica. 
Nella maggior parte dei paesi industria-
lizzati la malattia è endemica, con un’in-
cidenza di 0.3-4.7 casi per 100.000 abitan-
ti, mentre nella cintura della meningite 
dell’Africa sub-sahariana l’incidenza della 
malattia durante le epidemie è in media 
di 100-800 casi per 100.000 abitanti, ar-
rivando anche a picchi di 1000 casi per 
100.000 abitanti. In Italia l’incidenza è pari 
a 0.37/100.000 abitanti.
La malattia meningococcica è causata 
prevalentemente da cinque sierogruppi: 
A, B, C, W135 e Y. La distribuzione di tali 
sierogruppi varia sia geogra�camente che 
temporalmente.
Nel 2006 l’incidenza totale media, confer-
mata in laboratorio, di malattia meningo-
coccica in 27 paesi europei era pari a 1.01 
(0.3-4.7) per 100.000 abitanti. In Italia è 
pari a 0.37/100.000 abitanti.
La malattia meningococcica tuttavia è 
globalmente sottostimata a causa della 
mancanza di linee guida centralizzate e 
dei limiti del sistema di tipizzazione nor-
malmente adottato basato su coltura cel-
lulare. 
In UK per esempio, nel 2009 il 58% dei casi 
di N. meningitidis risultato negativo al test 
di laboratorio basato su coltura cellulare si 
rivelò invece positivo a PCR. Analogamen-
te in Brasile l’uso di routine della PCR ha 
incrementato il tasso del 92% rispetto a 
quello rilevato da coltura batterica.
La distribuzione dei sierogruppi di me-
ningococco varia sia geogra�camente 
che temporalmente. Una tale dinamicità 
comporta la necessità di avere un vaccino 
multivalente in grado di proteggere indi-

vidui di ogni età contro più sierogruppi 
possibili. 

La distribuzione dei sierogruppi è in co-
stante cambiamento:
• Secondo i dati raccolti dal SIMI.ISS dal 

1994 al 2010, in Italia come in Europa i 
due sierogruppi principali sono B e C.

• Dopo l’introduzione della vaccinazio-
ne con il vaccino anti-meningococco 
C coniugato (2005) e il suo utilizzo via 
via più di�uso, i casi di meningite di tipo 
C sono drasticamente calati. Nel 2009, 
di tutti i casi tipizzati (150), il 67 % era 
causato dal ceppo B e il 19% dal ceppo 
C. Nel 2011 il numero di casi di Men C 
è risultato  inferiore rispetto a tutte le 
altre categorie (B, altro e non tipizzati), 
con molta probabilità grazie al successo 
dell’implementazione delle campagne 
di immunizzazione con il vaccino con-
tro il Men C.

• Dal 2007 la tipizzazione permette di 
veri�care anche la presenza dei sieroti-
pi “non B-non C” i quali, analogamente 
all’epidemiologia in altri paesi europei, 
mostrano una tendenza all’aumento 
Nel 2011 i casi “Altro” (A,W,Y) hanno per 
la prima volta superato i casi di C (23 vs 
17). La stragrande maggioranza dei casi 
sono di Y e W.

• I sierogruppi non tipizzati risultano ad 
oggi ancora numerosi, sottolineando 
nuovamente i problemi di sorveglianza 
– e tipizzazione - che comportano una 
forte sottostima dei casi di meningite 
causati da N.meningitidis.

La malattia meningococcica è una della 
più gravi malattie prevenibili con la vacci-
nazione.
Nei Paesi sviluppati si stima un Case Fatali-
ty Ratio (CFR), ossia un tasso di letalità, del 
7-14% per la malattia meningococcica. 
Questa stima raggiunge valori del 70-90% 
in assenza di un appropriato trattamento 
antibiotico.
Inoltre, nonostante un adeguato tratta-

mento, una percentuale non trascurabile 
di soggetti colpiti dalla malattia (15-20% )
va incontro a sequele drammatiche quali 
amputazioni di arti o grave danno cere-
brale. 
Neonati, bambini piccoli e adolescenti 
rappresentano la fascia di popolazione a 
maggior rischio di malattia meningococ-
cica. Come riportato dal centro europeo 
di prevenzione delle malattie (ECDC), l’in-
cidenza varia in dipendenza dell’età:
• Bambini al di sotto l’anno di vita, spe-

cie fra i 4 e gli 8 mesi, rappresentano la 
popolazione a più alto rischio di infezio-
ne, in particolare da Meningococco B, 
con un’incidenza pari a 16.98/100,000, 
seguita dai bambini di 1-4 anni 
(7.07/100,000).

• Il secondo picco si veri�ca negli adole-
scenti e giovani adulti, in particolare tra 
i 15-19 anni (2.29/100,000). 

Anche il tasso di mortalità segue lo stes-
so andamento, mentre la fascia con CFR 
più alto è quella di adolescenti e giovani 
adulti.
Gli adolescenti sono vulnerabili alla malat-
tia meningococcica a causa delle abitudi-
ni sociali, tra cui il frequentare gli ambienti 
o eventi a�ollati, il condividere bicchieri, 
fumare, etc. I sintomi iniziali sono di�cili 
da diagnosticare e spesso i sintomi più 
signi�cativi appaiono tardi, risultando in 
una diagnosi ritardata e quindi ospedaliz-
zazione e trattamento altrettanto ritardati.
Altra popolazione considerata a rischio di 
malattia meningococcica è rappresentata 
da viaggiatori e pellegrini, perchè facili-
tano la circolazione di ceppi patogeni di 
meningococco all’interno di uno stesso 
paese o tra paesi diversi. 

La prevenzione vaccinale

I vaccini coniugati rappresentano un im-
portante passo in avanti nello sviluppo di 
una vaccinazione anti-meningococcica ef-
�cace. I primi vaccini disponibili sono stati 
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l’anti-Meningococco C nell’ultima decade 
del secolo scorso e il tetravalente A,C,Y, 
W135 all’inizio degli anni duemila e han-
no consentito di estendere la vaccinazio-
ne anche ai bambini al di sotto dei 2 anni. 
Infatti uno dei principali limiti dei vecchi 
vaccini polisaccaridici è quello di indurre 
una risposta immunitaria e�cace soltan-
to a partire dai 2 anni di vita. Sotto i due 
anni, infatti, il sistema immunitario anco-
ra immaturo non è in grado di montare 
una risposta T-indipendente su�ciente 
a indurre la protezione immunitaria. Non 
sono quindi utilizzabili per vaccinazioni 
pediatriche. 
Inoltre, elemento molto negativo, non 
inducono memoria immunitaria. Dosi 
successive di vaccino non hanno e�etto 
booster, ma al contrario la risposta im-
munitaria risulta inferiore rispetto alla 
risposta primaria, fenomeno noto come 
iporesponsività. E ancora, non riducono lo 
stato di portatore (carriage). L’e�etto del 
vaccino polisaccaridico è insu�ciente a 
prevenire la colonizzazione della mucosa 
orofaringea: gli individui vaccinati risulta-
no protetti (protezione individuale), ma, 
se portatori sani, possono ancora trasmet-
tere il meningococco alle persone con cui 
entrano in contatto (non si instaura herd 
protection). Per contro i vaccini coniugati 
risultano e�caci anche nei bambini sotto 
i 2 anni d’età. Inducono risposte immuni-
tarie più robuste e memoria immunitaria, 
consentendo somministrazioni successi-
ve con e�etto booster. Riducono il carria-
ge naso-faringeo e di conseguenza sono 
in grado di indurre herd protection. Questa 
caratteristica è fondamentale nel determi-
nare il successo delle campagne di vacci-
nazione di massa con vaccino coniugato, 
come avvenuto contro il Meningococco 
C, ad esempio: in UK, l’incidenza della ma-
lattia causata dal sierogruppo C dopo due 
anni dall’introduzione della vaccinazione 

è diminuita del 93% e lo stato di portatore 
è diminuito dell’81%. L’e�cacia della cam-
pagna di vaccinazione di massa canadese 
del 2001, che ha previsto l’uso esclusivo 
del vaccino anti-MenC coniugato con 
CRM197® ha raggiunto un valore addirit-
tura superiore, attestandosi al 96.8%. 

Il nuovo vaccino contro il 
meningococcico B

Dopo il successo dell’introduzione dei 
vaccini contro Haemophilus in�uenzae di 
tipo b, Pneumococco e Meningococco C e 
successivamente tetravalente A,C,Y,W135 
nei piani di vaccinazione infantili, la dispo-
nibilità di un vaccino anti-Meningococci-
co di gruppo B ha rappresentato l’ultima 
frontiera per la prevenzione della menin-
gite batterica nell’infanzia. Per o�rire un 
ampio spettro di copertura nei confronti 
dei diversi ceppi circolanti di Neisseria 
meningitidis di gruppo B è stato sviluppa-
to in Italia, a Siena, un vaccino basato su 
antigeni proteici identi�cati con la tecni-
ca della reverse vaccinology, grazie al se-
quenziamento del genoma del Meningo-
cocco B . Il vaccino tetravalente prodotto 
da GSK (4CMenB Bexsero) è composto da 
4 ceppi di riferimento di Neisseria menin-
gitidis di sierogrouppo B (44-76/SL, 5/99, 
NZ98/254, and M10713) e dopo l’appro-
vazione da parte dell’EMA nel 2012 e 
dell’FDA nel 2014, è stato approvato in 
oltre 35 Paesi.
 Un secondo vaccino anti-Meningococci-
co a 2 componenti è stato sviluppato ne-
gli Stati Uniti e in Europa e approvato da 
FDA e EMA e commercializzato col nome 
di Trumenba. Il suo uso al momento è con-
sentito negli adolescenti e negli adulti.
Bexsero è stato �nora impiegato in oltre 
730 studi clinici, con schedule molto di-

verse fra loro, per valutarne l’immunoge-
nicità e la sicurezza, sia in lattanti a partire 
dal 61 giorno di vita, che in adolescenti e 
adulti e ne è emerso un adeguato livello 
di sieroconversione dopo 1 mese dalla 
somministrazione e un buon pro�lo di si-
curezza, soprattutto se utilizzato da solo. 
Un suo utilizzo su vasta scala nel corso dei 
prossimi anni ci potrà fornire dati de�niti-
vi sull’e�cacia a lungo termine, sulla ne-
cessità di richiami, come è avvenuto per 
altri vaccini e sull’induzione di un’immu-
nità di gregge a seguito delle campagne 
vaccinali. 

I nuovi vaccini coniugati contro tutti i sie-
rogruppi di Meningococco, A,B,C,Y,W135 
sono stati introdotti nel nuovo Calendario 
per la Vita promosso dalla Società Italia-
na di Igiene (SItI), dalla Società Italiana di 
Pediatria (SIP), dalla Federazione Italiana 
Medici Pediatri (FIMP) e dalla Federazio-
ne Italiana Medici di Medicina Generale 
(FIMGG) e inseriti nei LEA (Livelli Essenziali 
di Assistenza), diventando quindi a tutti 
gli e�etti vaccini “raccomandati” dal Mini-
stero della Salute. 
In particolare, la schedula prevista la som-
ministrazione del vaccino MenB in tutti i 
nuovi nati è di 3 dosi dal 3° mese di vita, 
con richiamo nel secondo anno. 
Del tutto recentemente, sulla base di 
esperienze maturate nel Regno Unito, è 
stata modi�cata la scheda tecnica di Bex-
sero, che prevede la possibilità di 2 sole 
dosi nel primo anno di vita, sempre a par-
tire dal 3° mese e un richiamo nel secondo 
anno. 

Con la disponibilità di questo nuovo vac-
cino si può a�ermare che il traguardo 
della prevenzione di una malattia dram-
maticamente grave anche se rara quale 
è l’infezione meningococcica è ormai alla 
nostra portata.
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Pruritus in pediatric patients with atopic dermatitis: 
multidisciplinary approach. Summary document of an Italian 
expert group. La gestione del prurito in dermatologia
Dello Iacono I.
UOS Pediatria ed Allergologia Ospedale Fatebenefratelli Benevento

Aspetti eziopatogenetici

La Dermatite Atopica (DA) è una malat-
tia cronica plurifattoriale che richiede un 
management multidisciplinare e colpi-
sce il 2-20% della popolazione generale, 
con variabili correlate all’età ed all’etnia. 
Approssimativamente l’80% dei pazienti 
con DA mostra livelli elevati di IgE sieriche 
(IgEs) e si de�nisce a�etto da DA estrinse-
ca. Questi soggetti, al contrario di quelli 
con DA intrinseca e normali livelli di IgEs, 
si presentano con una manifestazione cli-
nica più severa, mutazioni del gene della 
�laggrina (FLG) ed alterazioni della barrie-
ra cutanea. Riguardo alle anomalie immu-
nitarie, la DA è attualmente considerata 
una malattia bifasica mediata dalle cellule 
T. Nella fase acuta predomina un segnale 
Th2, mentre nella fase cronica si assiste ad 
uno switch Th2/Th1 (1).
I principali fattori eziopatogenetici della 
DA sono i seguenti:
- Deviazione immunitaria verso i Th2 

ed espansione del comparto cellula-
re Th22: storicamente le lesioni acute 
della DA hanno un numero di cellule 
che esprimono RNA-m produttori di 
citochine TH2 molto più elevato , in 
particolare IL-4 ed IL-13, rispetto alla 
cute normale o comunque non a�etta 
da DA. Al contrario le lesioni della DA in 
fase cronicizzata hanno un numero di 
cellule che esprimono gli RNA-m pro-
duttori di citochine IL-4 ed IL-13 molto 
minore, mentre presentano un numero 
di cellule Th1 che esprimono RNA-m 
per IF-gamma. Lo shift Th2/Th1 è dimo-
strato anche dal dato che la gravità del-
la DA è signi�cativamente correlata con 
i livelli più elevati di IL-4 ed Il-13. Accan-
to alla deviazione Th2, una serie di studi 
recenti hanno rivelato il ruolo della IL-22 
prodotta dalle cellule Th22 nella DA (2).

- Interruzione della barriera proteica 
mediante IL-4, Il-13 ed Il-22: la funzio-
ne di barriera dell’epidermide si forma 

grazie al coordinamento ed al cross-lin-
king sequenziale di varie proteine quali 
la �laggrina e la loricrina. Sul cromo-
soma 1q21 sono localizzati la maggior 
parte dei geni che esprimono le protei-
ne di barriera a costituire il c.d. “epider-
mal di�erentiation complex” (EDC). Ci 
sono stimoli esterni ed interni che sono 
in grado di up-regulation e down-re-
gulation dell’EDC e tra questi un ruolo 
importante hanno le interleuchine Th2 
(IL-13 e IL-4) e Th22 (IL-22). Tutte e tre 
queste interleuchine sono in grado di 
inibire l’espressione proteica di FLG e 
loricrina (3).

- Autoreattività IgE nella DA: quando 
si parla di “atopia” ci si può riferire, in 
generale, alla iperproduzione di IgE o 
all’avere una anamnesi familiare e/o 
personale positiva per malattie allergi-
che. Sotto la spinta delle citochine Th2, 
il comparto B-cellulare è orientato alla 
produzione di IgE e ciò rende conto 
della elevata presenza, nella DA, di IgE 
verso alimenti (in particolare l’ovomu-
coide) o verso inalanti (in particolare 
gli acari della polvere domestica). La 
disfunzione della barriera cutanea con 
la mutazione della FLG facilita la colo-
nizzazione sta�lococcica e contribuisce 
alla progressione della malattia ed alla 
produzione aberrante di IgE (4).

La DA spesso viene descritta in relazione 
al prurito piuttosto che come rashes. In-
fatti, il prurito associato alla condizione, 
viene considerato in genere come il sinto-
mo più impegnativo per il controllo della 
dermatite oltre che quello maggiormente 
associato ad un e�etto sulla qualità della 
vita in pazienti con DA (5).
I fattori patogenetici correlati al prurito 
sono:
- Alterazione della barriera cutanea: la 

DA è caratterizzata da una disfunzione 
della barriera epidermica correlata so-
prattutto all’aberrazione delle giunzioni 

cellulari con ridotta espressione di al-
cune claudine e zonuline. Inoltre sono 
state identi�cate importanti mutazioni 
nel gene della FLG: questo �lamento è 
essenziale per il controllo della perdita 
d’acqua transepidermica e per il man-
tenimento della organizzazione e della 
idratazione dello strato corneo. Il de�cit 
di FLG può portare anche ad un incre-
mento del Ph cutaneo che migliora la 
funzione delle callicreine, proteasi sieri-
che pruritogene “upregulated” nella DA 
(1,3,6-7).

- Disordini immunologici: la disfunzio-
ne della barriera cutanea e l’in�amma-
zione portano ad una risposta immu-
nitaria aberrante Th2, con aumentata 
produzione delle IgE, eosino�lia, atti-
vazione mastcellulare e sovraespressio-
ne delle citochine Th2 (IL-4, IL-5, IL-13). 
Questa cascata favorisce la produzione 
di citochine derivate dall’epitelio, quali 
la linfoproteina timica stromale (TSLP) 
la quale, attivando le cellule linfoidi in-
nate, in�uenza a sua volta la produzio-
ne delle chemochine Th2 (1, 3, 8).

- Iperinnervazione cutanea e sensibi-
lizzazione centrale del prurito: nella 
DA è stata riportata una aumentata den-
sità delle �bre nervose che è spiegabile 
con la maggiore increzione del fattore 
di crescita nervoso (NGF) osservato nel 
plasma di pazienti con la malattia. Inol-
tre, alcuni studi hanno posto l’accento 
sul coinvolgimento delle strutture del 
Sistema Nervoso Centrale (SNC) e degli 
astrociti nella sensazione di prurito. Altri 
studi ancora hanno rivelato un circuito 
neuronale centrale che costituisce un 
punto critico per il processo di segnale 
del prurito (9,10). La sensazione è che il 
prurito sia mediato da complessi segna-
li che partono dalla cute attraverso il 
ganglio della radice dorsale �no alla spi-
na dorsale ed al cervello e che ciò, inol-
tre, si realizzi mediante di�erenti mole-
cole attive neurologicamente, inclusa 
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la sostanza P. Azimi et al (11) hanno 
descritto il ruolo della attivazione me-
diata dalla sostanza P dei Mas-related 
G protein-coupled receptors (Mrgprs) 
nell’indurre il prurito in modelli murini 
e Cevikbas et al (12) hanno dimostrato 
un ruolo sinergico dell’acido Gamma-a-
minobutirrico A (GABA-A) e del GABA-B, 
agonisti nell’indirizzare i sintomi del 
prurito nella dermatite atopica murina. 
Inoltre, un recente articolo in press di 
Luo et al (13) ha descritto come i “tran-
sient receptor potential vanilloid 4” 
(TRPV4) contribuiscono alla sensazione 
del prurito. Si è riscontrato, infatti, che 
TRPV4 è espresso a più alte concentra-
zioni nella cute di pazienti con prurito 
cronico. Tornando al modello murino, la 
ridotta espressione di TRPV4 nei chera-
tinociti porta ad una ridotta sensazione 
del prurito non allergico, mentre la mi-
nore espressione dello stesso recettore 
nei macrofagi conduce ad una ridotta 
sensazione del prurito allergico.

- Mediatori pruritogeni: la sensazione 
di prurito è, quindi, mediata da cito-
chine, neuropeptidi, fattori secretori 
endogeni. Tutte queste sostanze indu-
cono la sensazione di prurito agendo 
sui neuroni sensoriali; uno dei primi 
fattori identi�cati è l’istamina, ma al-
tre sostanze endogene ed esogene 
prodotte dalla in�ammazione e dalla 
xerosi cutanea portano alla induzione 
di un prurito non istaminergico (ad es. 
proteasi, acari della polvere domestica, 
Sta�lococco aureo, TSLP ecc) (3, 14-15). 
Recentemente è stato evidenziato un 
importante ruolo della interleuchina 31 

(IL-31) prodotta dalle cellule Th2 nell’in-
duzione del prurito (16-17). 

È chiara la necessità di e�ettuare studi 
aggiuntivi sui tessuti umani per maggiori 
evidenze che supportino la veri�ca teori-
ca, seguiti da trials clinici che stabiliscano 
sicurezza ed e�cacia di nuovi agenti tera-
peutici nel trattamento sistemico del pru-
rito associato alla DA. Tali terapie emer-
genti avrebbero il potenziale di cambiare 
radicalmente il paradigma della DA, da 
malattia limitata alla cute con una disfun-
zione di barriera verso una in�ammazione 
sistemica e con un segnale neurologico, 
con l’obiettivo di ottenere una remissione 
completa della sintomatologia (18-19).
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De Ranieri C.
UOSD di Psicologia Clinica, Ospedale Pediatrico Bambino Gesù
Il corpo rappresenta il primo canale di re-
lazione che neonato e genitori hanno a 
disposizione per costruire il loro rapporto, 
per scambiarsi messaggi a�ettivi e di rassi-
curazione. Il neonato dunque sperimenta 
il contenimento genitoriale primariamen-
te attraverso i messaggi che il suo corpo 
riceve. La relazione si esprime attraverso 
gesti quotidiani di accudimento (lavare, 
vestire, nutrire), attraverso le manifesta-
zioni dell’a�ettività (baciare, carezzare, 

guardare), la protezione dai pericoli, dalla 
paura, dall’esterno in genere. Il corpo del 
bambino (un corpo bello, armonico, sano, 
in crescita) può inoltre rappresentare per i 
genitori una conferma delle proprie fun-
zioni di accudimento, protezione, atten-
zione dedicata e a�ettivamente signi�ca-
tiva. 
Una malattia in età pediatrica è un evento 
che inserisce sempre delle variabili non 
previste nella relazione genitori/�glio: 

nella DA, ad esempio, il prurito, le medi-
cazioni, i comportamenti del bambino e 
la risposta dei genitori rispetto ad essi. Il 
corpo del bambino non è inoltre così ras-
sicurante: la pelle appare fragile, non gra-
devole alla vista ed al tatto.
Si impongono allora ai genitori nuove ne-
cessità: controllare, curare, gestire, tanto 
che la malattia diviene molto importan-
te, a volte centrale, nella vita familiare. 
In�uenza le relazioni interpersonali che 
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vengono condizionate dalle esigenze te-
rapeutiche, dal prurito e dall’utilizzo che a 
volte i bambini ne fanno (grattarsi di fron-
te ad un ri�uto, ad una frustrazione).
Nei genitori possono instaurarsi vissuti di 
scoraggiamento, stanchezza, a volte an-
che sentimenti di disagio ed inadeguatez-
za relativi all’aspetto del bambino. La pelle 
del �glio diviene una sorta di prova visibi-
le, tangibile, delle loro capacità o meno di 
prendersi cura del problema.
La qualità del sonno del bambino e di 
conseguenza anche del proprio sonno 
divengono strettamente interdipendenti, 
con forti in�uenze a livello di relazione. I 
genitori riferiscono di dover dormire con 
il bambino a�nché non si gratti nel son-
no e per cercare di dargli sollievo in altro 
modo (carezze, massaggi). Lo sviluppo 
psico-emotivo globale ne può risentire. Il 
bambino non impara a gestire il prurito, 
non è in grado di autoregolarsi e dunque 
i genitori continuano a svolgere un ruolo 
che non aiuta l’autonomia. Permanendo 
più a lungo aree di dipendenza, il gradua-
le svincolo dalle �gure genitoriali può su-
bire uno slittamento nel tempo. Allo stes-
so modo può risentirne la vita di coppia e 
la creazione dei naturali con�ni personali 
e famliari.
A volte ci troviamo di fronte a situazioni 
in cui tutte le �gure coinvolte (bambino, 
genitori, fratelli) si sentono stanche, a vol-
te arrabbiate, s�duciate nella possibilità 
di gestire il problema che incide pesante-
mente sulla qualità delle loro vite. La ma-
lattia diviene oggetto di con�itto fra bam-
bino e genitori, a volte anche fra i genitori 
stessi. Uno stato emotivo di non serenità e 
tensione generalmente ostacola una cor-
retta aderenza alle terapie
Tale complessa situazione può favorire nel 
bambino, che sta costruendo una relazio-
ne con sé e con l’altro, l’instaurarsi di pos-
sibili vissuti di diversità, di limitazione, di 
fragilità, di sgradevolezza e non amabilità. 
Può correre il rischio di costruire la propria 
identità personale intorno alla malattia.
Il prurito ed il fastidio �sico, l’irrequietezza, 
l’insoddisfazione, un generale stato ansio-
so divengono aspetti di una reazione cir-
colare nella quale è di�cile individuare 
cause ed e�etti.
Il prurito rappresenta senz’altro uno degli 
aspetti che incide maggiormente sulla 
qualità della vita del bambino e della fa-

miglia intera. La sua gestione diviene per-
tanto uno degli obiettivi principali dell’ap-
proccio alla DA, insieme al miglioramento 
dell’aderenza al trattamento, all’adatta-
mento e alla convivenza con la malattia, 
alla valorizzazione delle risorse e capacità 
del paziente e dei genitori (stimolare cioè 
la loro resilienza).
 È utile sottolineare l’importanza di favori-
re il pensiero e non solo l’azione. Ri�ettere, 
pensare, ragionare insieme facilita l’inte-
grazione tra informazioni ed emozioni.
Porre attenzione all’area emotiva per-
mette di promuovere una elaborazione 
psicologica delle informazioni, che faciliti 
la memorizzazione delle nuove informa-
zioni e consolidi le acquisizioni. Consente 
inoltre di creare un contesto relazionale 
nel quale ci sia spazio per l’ascolto del pa-
ziente e dei suoi genitori (conoscere cosa 
sa, come vive la sua malattia, quanto in-
�uisce sulla sua vita e su quella della sua 
famiglia). 
Occorre fornire strumenti per far sì che 
la famiglia si costruisca un proprio “equi-
paggiamento” per a�rontare la malattia e 
le sue manifestazioni, fatto anche di pro-
prie strategie di gestione del prurito, con 
lo scopo di tenere il più possibile il clima 
familiare libero da possibili “inquinamenti” 
comunicazionali e relazionali.
A volte però ci rendiamo conto che può 
essere necessario intervento psicologico. 
Quando è corretto suggerirlo ? Quando 
siamo in presenza di genitori fortemen-
te provati emotivamente , in cui è palese 
una sproporzione fra il problema e le sue 
conseguenze, fra la sua entità e le energie 
che vengono spese per gestirlo. Oppure 
quando la malattia esercita una eccessiva 
in�uenza sulla vita quotidiana e di rela-
zione con il bambino e fra i membri della 
famiglia, tanto che tutto ruota intorno ad 
essa. Se il rapporto genitori/�glio risul-
ta caratterizzato da aspetti disfunzionali 
quali dipendenza reciproca, iperprotetti-
vità, eccessivo controllo. Allorquando, in-
�ne, si innestino o ampli�chino problema-
tiche psichiche in un membro del nucleo 
familiare o nel funzionamento del nucleo 
stesso.
La Dermatite Atopica è una malattia con 
molte possibili sfaccettature psicologiche 
e pertanto l’approccio ad essa deve es-
sere ampio e prevedere interventi atti a : 
gestire ed arginare lo stress quali tecniche 

di distrazione e rilassamento; supportare 
la famiglia nella gestione quotidiana e 
salvaguardare le relazioni a�ettive; soste-
nere una genitorialità che , come spesso 
accade in presenza di malattia, risulta più 
di�cile e condizionata.
È utile fare in modo che l’eventuale invio 
ad una speci�ca consultazione psicologi-
ca non venga vissuto come una delega 
della sfera delle emozioni o come una 
negazione della realtà della so�erenza. 
La famiglia ed il paziente devono poter 
sempre percepire l’attenzione e la presen-
za del team intero, anche se le priorità si 
modi�cano a seconda dei momenti della 
loro storia di malattia.
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Giancristoforo S.
U.O.C di Dermatologia - Ospedale Pediatrico Bambino Gesù 
La Dermatite Atopica (DA) è una malat-
tia cutanea in�ammatoria, ad evoluzione 
cronico-recidivante, il cui sintomo preva-
lente è il prurito.
Insorge solitamente nei primi mesi di vita, 
nel 10-30% dei casi, frequentemente in 
bambini con familiarità per atopia (asma, 
eczema o rinocongiuntivite).
La manifestazione clinica cambia in fun-
zione dell’età ed è polimorfa anche nella 
stessa giornata nello stesso bambino. La 
diagnosi è clinica e generalmente sempli-
ce, tuttavia, un corretto approccio diagno-
stico prevede la considerazione di possibi-
li diagnosi di�erenziali in quanto talvolta 
si pone con patologie gravi. 
Il trattamento è basato principalmente 
sulla terapia topica, con indicazioni diver-
se in funzione del tipo di lesione. Si tratta 
spesso di medicazioni lunghe non sempre 
ben vissute da parte del bambino né dei 
genitori. Infatti, la gestione delle medi-
cazioni in alcuni casi può apparire com-
plessa e noiosa. Un’adeguata educazione 
terapeutica consente di trasformarla in 
gioco, in un momento di contatto genito-
re/bambino/a e ne garantisce il successo. 
È noto che la qualità di vita dei pazienti 
a�etti da dermatite atopica risulta deter-
minata oltre che dall’andamento della 
malattia (cronicità con più o meno fre-
quenti recidive, estensione, gravità, coin-
volgimento estetico) anche dalla presen-
za del prurito che aumenta l’irritabilità e 
l’insonnia del bambino e di conseguenza 
dei genitori, con ripercussione sulla vita 
quotidiana e portando in alcuni casi addi-

rittura a pensieri suicidari. 
Il carico economico risulta essere note-
vole, sia per il cittadino che per il sistema 
sanitario, sociale e produttivo del Paese, 
considerando i costi legati alle visite spe-
cialistiche, farmaci e assenze dal lavoro e 
dalle scuole. 
La buona gestione, dedicando tempo e 
risorse ad insegnare ai genitori come ge-
stire la dermatite, consente ai genitori o al 
paziente stesso un’autogestione della ma-
lattia con un miglioramento clinico e du-
raturo nel tempo, riducendo la frequenza 
di recidive e soprattutto migliorando la 
qualità della vita dei bambini a�etti e del 
relativo nucleo familiare.
Nonostante la DA sia una patologia di 
frequente riscontro in ambito pediatrico, 
nella nostra esperienza si osserva spesso 
insu�cienti e talvolta inadeguate infor-
mazione e formazione dei pazienti e fami-
liari. Ciò spesso deriva da discordanza tra 
i vari specialisti, retaggi culturali passati, e 
automedicazione mediante informazioni 
prese dal web, portando confusione e ri-
dotta aderenza terapeutica.
Per tale motivo nasce l’esigenza di cre-
are una consensus multidisciplinare al 
�ne di chiarire ed evidenziare i concetti 
generali per una migliore gestione clini-
co-terapeutica e di follow up. La necessità 
dell’approccio multidisciplinare che coin-
volge il pediatra, dermatologo, psicologo, 
infermiere e assistente ludico è di fonda-
mentale importanza soprattutto per cre-
are una solida relazione medico-paziente, 
utilizzare un linguaggio comune, de�nire 

un piano terapeutico personalizzato au-
mentando così l’aderenza terapeutica, in 
particolare alle medicazioni e al corretto 
utilizzo dei prodotti topici. Inoltre è ora-
mai noto in tutta la letteratura recente la 
scarsa e�cacia degli antistaminici orali sul 
prurito della dermatite atopica. Pertanto 
bisogna trovare ausili diversi da proporre 
alla famiglia che insieme alla terapia to-
pica riescano a gestire anche questo sin-
tomo causa di insonnia e di conseguente 
di�coltà nella vita quotidiana.
Per questo riteniamo che il percorso 
educazionale terapeutico individuale o 
di gruppo sia di notevole importanza in 
quanto si riesce a fornire informazioni e 
a veri�care quanto appreso dal pazien-
te e dai genitori soprattutto per quanto 
riguarda le modalità di medicazione, le 
eventuali tecniche di distrazione da attua-
re e le raccomandazioni comportamenta-
li. Questo modello di approccio prevede 
inoltre l’accompagnamento del bambi-
no e dei genitori nella gestione di una 
patologia cronica e talvolta complessa, 
con monitoraggio attento e continuativo 
dell’andamento della dermatite e il suo 
impatto sullo stato emotivo/psicologico 
del nucleo familiare.
 Nel bambino piccolo, lattante e nei pri-
mi anni di vita, il gioco e alcune tecniche 
di distrazione, de�nite in letteratura TNF 
(Tecniche non farmacologiche), utilizzate 
già a livello nazionale ed internazionale 
per la gestione del prurito e del dolore, 
possono aiutare a seguire più piacevol-
mente le medicazioni e a ridurre l’entità 
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del prurito. Si tratta di tecniche a carat-
tere cognitivo e comportamentale che 
vengono illustrate ed applicate durante 
l’educazione terapeutica con l’obiettivo 
di deviare l’attenzione dal prurito focaliz-
zandola selettivamente su stimoli diversi. 
Non vanno considerate strategie passive 
orientate a divertire o ingannare il bam-
bino, ma un modo per focalizzare la sua 
attenzione su uno stimolo alternativo, 
determinando così un’alterazione attiva 
della percezione sensoriale. 
Queste tecniche implicano attività di gio-

co di�erenti in base all’età del bambino; 
inoltre la scelta di una tecnica piuttosto 
che un’altra varia in funzione dell’orario 
e del contesto in cui si scatena il prurito 
nonché del desiderio del bambino:
• Da 0 a 2 anni: distrazione (contatto �si-

co, musica, giocattoli,…)
• Dai 2 ai 4 anni: distrazione (giocattoli, 

storie, libri,…), coinvolgimento (il bam-
bino medica il bambolotto), respirazio-
ne e bolle di sapone, indumento magi-
co, tecniche semplici di visualizzazione.

• Dai 4 ai 6 anni: distrazione (storie, pu-

pazzi, giochi di parole,…), coinvolgi-
mento, respirazione e rilassamento, vi-
sualizzazione, indumento magico

Si tratta quindi di diverse tecniche che 
hanno un singolo scopo: assorbire gran 
parte dell’attenzione del bambino e osta-
colare stimoli negativi specialmente du-
rante la fase del prurito intenso o durante 
la medicazione, trasformando la stessa in 
un momento di piacere e di contatto con 
il genitore.
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I modi�catori della reattività biologica: aspetti pratici di 
medicina traslazionale.
Santamaria F.
Dipartimento di Scienze Mediche Traslazionali, Università Federico II, Napoli.

Le infezioni respiratorie sono molto fre-
quenti in età pediatrica, tanto che per 
convenzione si considera sostanzialmen-
te sano un bambino che, tra i 2 e i 5-6 
anni di vita, presenti un massimo di sei 
episodi infettivi in un anno. In accordo 
con i criteri stabiliti dal gruppo di studio 
d’Immunologia della Società Italiana di 
Pediatria, si parla di infezioni respiratorie 
ricorrenti (IRR) quando un bambino pre-
senta 6 o più infezioni respiratorie per 
anno, oppure 1 o più infezioni respiratorie 
al mese nel periodo tra settembre e aprile, 
o ancora, 3 o più infezioni delle vie aeree 
inferiori per anno (1). Si stima che almeno 
il 6% dei bambini italiani di età inferiore 
a 6 anni presenti IRR (2), con incidenza 
massima nei primi due anni di vita (�no 
al 25%), con un picco in concomitanza 
dell’inserimento del bambino o di un 
suo fratello in ambiente scolastico (asilo 
nido, scuola materna, scuola elementare), 
evento che aumenta in modo sensibile le 
possibilità di entrare in contatto con i co-
muni patogeni delle vie aeree facilitando 
la ricorrenza delle infezioni. Tale percen-
tuale diminuisce con l’aumentare dell’età 
del bambino, e viene riportato che circa 
l’80% dei casi con IRR guarisce verso i 6-7 
anni di vita senza conseguenze nel tem-
po (3). In circa l’80% dei casi gli agenti più 
frequentemente responsabili di IRR sono 
i virus respiratori (4). Le forme batteriche 
(circa il 20%), essenzialmente sostenute 
da Streptococchi, Haemophilus in�uenzae, 
Klebsiella pneumoniae, Moraxella catarrha-
lis, Mycoplasma e Chlamydia pneumoniae, 
sono di più frequente riscontro in caso di 
coinvolgimento delle vie aeree inferio-
ri (5). Va sottolineato tuttavia che �no al 
50% dei bambini con diagnosi di infezio-
ne respiratoria batterica presenta eviden-
za di una concomitante o pregressa infe-
zione virale. 
Alcuni studi hanno dimostrato che i livelli 
plasmatici delle molecole di adesione e di 
alcune citochine sono di�erenti nel grup-
po di bambini con IRR rispetto ai bambini 

senza IRR (6). Il reclutamento e l’attivazio-
ne di cellule in�ammatorie nel sito di in-
fezione coinvolgono l’espressione di leu-
cociti e molecole di adesione e la produ-
zione di citochine pro-in�ammatorie. Nel 
complesso network delle citochine, IFN-y, 
IL-12, IL-4 e IL-10 giocano un ruolo impor-
tante nella risposta alle infezioni virali, re-
golando l’equilibrio Th-1/Th-2. In partico-
lare, uno studio di bambini con e senza IRR 
seguiti nella fase acuta dell’infezione e nel 
follow-up a 6 e 12 mesi, ha dimostrato nei 
soggetti senza IRR in fase acuta un �sio-
logico aumento di IFN-y e IL-12 i cui livelli 
tornano alla normalità nei mesi successivi 
(6). Al contrario, nei bambini con IRR non 
si rileva tale aumento in fase acuta e, du-
rante il follow-up, il livello delle citochine 
appare inferiore alla norma. Lo stesso stu-
dio riporta nei soggetti senza IRR in fase 
acuta lieve aumento delle citochine IL-4 e 
IL-10 (rappresentative della risposta Th-2), 
i cui valori si normalizzano nelle settima-
ne successive (6). Viceversa, nei bambini 
con IRR IL-4 e IL-10 hanno livelli elevatis-
simi in fase acuta e, seppur riducendosi, 
mantengono valori signi�cativamente su-
periori alla norma anche nel follow-up, a 
risoluzione avvenuta delle manifestazioni 
cliniche. Gli anomali livelli di citochine nei 
bambini con IRR ri�ettono verosimilmen-
te la persistenza di un microambiente in-
�ammatorio nelle vie aeree e un possibile 
squilibrio del sistema immunitario a favo-
re della risposta Th-2, eventi che possono 
contribuire alla ricorrenza delle infezioni 
stesse. D’altronde, è noto che nei bambi-
ni con IRR si sviluppa più frequentemente 
l’asma bronchiale, che è un evento tipica-
mente Th-2 mediato.
L’impiego degli immunomodulanti, far-
maci utilizzati per regolare le difese im-
munitarie (o modi�catori della reattività 
biologica, in letteratura anglosassone Bio-
logical Response Modi�ers), ha ricevuto ne-
gli ultimi anni un nuovo impulso a seguito 
del riconoscimento dei meccanismi che 
sottendono l’immunità. Tali conoscenze 

hanno permesso di fornire le basi teoriche 
ed il razionale per il loro uso. È stato infatti 
dimostrato che gli immunostimolanti in-
ducono la maturazione della cellula den-
dritica, un’aumentata espressione sulla 
sua super�cie delle molecole HLA di clas-
se II e della molecola B7, favorendo la pro-
duzione di IL1, IL6 e IL12 che faciliterebbe 
la di�erenziazione dei linfociti T in Th1. I 
modi�catori della reattività biologica in-
cludono, tra gli altri, molecole sintetiche 
(ad esempio, pidotimod, methisoprinolo, 
levamisole); probiotici, prebiotici e sim-
biotici; lisati ed estratti batterici; minerali 
e vitamine. 
Tra gli immunomodulanti, ed in particola-
re tra i derivati batterici, quelli contenenti 
frazioni ribosomiali di batteri sono stati 
utilizzati per la prevenzione delle IRR in 
piccoli studi condotti sia in bambini sia 
in adulti (7-10) che ne hanno confermato 
l’e�cacia in termini di riduzione di nume-
ro, durata e severità degli episodi infettivi, 
nonché delle assenze scolastiche e dal la-
voro (11). L’uso dei probiotici ha mostrato 
e�etti positivi nel ridurre le infezioni, in 
particolare quelle delle alte vie respira-
torie. Una Cochrane Review del 2015 ha 
evidenziato come i probiotici risultano 
migliori rispetto al placebo nel ridurre il 
numero di episodi di �ogosi acuta delle 
alte vie respiratorie, la durata media di 
ogni singolo episodio, l’uso di antibiotici 
e il numero di giorni di assenza da scuo-
la (12). Andando ad analizzare i singoli 
ceppi, notiamo che la somministrazione 
di Lactobacillus Rhamnosus GG (LGG) nei 
bambini ha ridotto l’incidenza di otite me-
dia acuta, il rischio di �ogosi delle alte vie 
respiratorie e l’uso di antibiotici (13). Tut-
tavia non vi era in generale alcuna di�e-
renza tra i gruppi a rischio di contrarre in-
fezioni respiratorie. Un altro RCT condotto 
su bambini indonesiani malnutriti a cui 
facevano assumere latte supplementato 
con L. Reuteri vs bambini che assumeva-
no latte normale, ha evidenziato come 
il lattobacillo riducesse il rischio di diar-
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rea (14). Per concludere, i dati disponibili 
suggeriscono che alcuni probiotici come 
il LGG e L. Reuteri possono avere qualche 
e�etto sulle infezioni acquisite in comuni-
tà, tuttavia necessitano ulteriori studi per 
avere dati di provata e�cacia.
I prebiotici sono micronutrienti non dige-

ribili, spesso oligosaccaridi, che stimolano 
selettivamente la crescita e l’attività di uno 
o di un numero limitato di specie batteri-
che della �ora batterica intestinale, contri-
buendo alla riduzione del pH intestinale, 
rendendo così l’ambiente inospitale per 
batteri patogeni. Ad oggi, numerosi trial 

clinici e studi in vitro hanno ipotizzato un 
utilizzo dei probiotici con lo scopo di pre-
venire, curare o ridurre la sintomatologia 
delle IRR. Purtroppo, la letteratura esisten-
te sui prebiotici è di qualità alquanto mo-
desta, ed i loro risultati vanno confermati 
in futuro.
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I probiotici: dalle linee guida alla pratica
Verduci E., Vizzari G.
Dipartimento di Scienze della Salute Università degli Studi di Milano - Ospedale San Paolo ASST Santi Paolo Carlo 

Secondo la de�nizione u�ciale di FAO e 
OMS, i probiotici sono “micro-organismi 
vivi che, somministrati in quantità adegua-
ta, apportano un bene�cio alla salute dell’o-
spite”.
L’impiego dei probiotici nella pratica cli-
nica mira a determinare la modulazione 
del microbiota intestinale mediante un’a-
zione simbiontica, manifestando e�etti 
sia a livello locale che sistemico. Di fatto, 
le principali patologie intestinali e non, 
sono associate ad alterazioni qualitative e 
quantitative del microbiota intestinale. Gli 
e�etti clinici dei probiotici sono determi-
nati da:
1) Caratteristiche dell’intervento, ovvero 

del ceppo di probiotico, della sua for-
mulazione (ceppo singolo/miscela), 
dose e durata della terapia. 

2) Caratteristiche del paziente, della sua 
malattia, età, presenza di malattie inte-

stinali/ extra-intestinali sottostanti. 
3) Parametro di e�cacia che si misura 

(prevenzione di un evento o trattamen-
to dei sintomi) ed e�etti attesi a breve e 
lungo termine. 

4) Monitoraggio degli e�etti collaterali. 
5) Rapporto costo/e�cacia 

I probiotici sono ad oggi di largo impiego, 
specialmente in età pediatrica, nell’am-
bito di patologie intestinali e non. Eppur 
vero però, che non tutti i ceppi o le mi-
scele di probiotici sono uguali tra di loro e 
che la più recente letteratura ha permesso 
di redigere speci�che indicazioni di impie-
go sulla base di robusti studi scienti�ci.
Le indicazioni all’uso di probiotici vengo-
no frequentemente aggiornate con i dati 
ottenuti e forniscono la base per le sem-
pre aggiornate linee guida (1). Tabella 1

Un uso guidato e giudizioso di tali linee 
guida, in età pediatrica, può avere un no-
tevole e�etto in termini di sanità pubblica 
se applicati su larga scala in popolazioni di 
pazienti “a rischio”.
La principale indicazione all’uso di pro-
biotici selezionati è rappresentata dalla 
gastroenterite acuta (GE).
La GE acuta è una condizione patologica 
caratterizzata da riduzione della consi-
stenza delle feci o da un aumento della 
frequenza di evacuazioni (tipicamente >3 
al giorno) con o senza vomito e febbre. La 
diarrea acuta ha solitamente una durata 
inferiore ai 7 giorni, comunque mai più di 
14. Qualora la diarrea si presentasse con 
una durata maggiore alle due settimane si 
parlerebbe di “diarrea persistente” o “cro-
nica”.
Solitamente è ad eziologia infettiva (vira-
le, batterica, parassitaria o a causa di spe-
ci�che tossine batteriche) e la sua com-
plicanza principale è rappresentata dalla 
disidratazione.
La diagnosi è essenzialmente clinica e 
il suo trattamento può essere condotto 
a domicilio nella maggior parte dei casi 
mentre esistono particolari estremi che 
richiedono tassativamente il ricovero 
ospedaliero perché a maggior rischio di 
complicanze, vale a dire: 
• Età inferiore ai due mesi
• Paziente con de�cit immunitari
• Disidratazione grave o shock
• Vomito persistente o intrattabile
• Impossibilità a somministrare soluzioni 

reidratanti orali
• Vomito biliare o altri segni/sintomi per 

sospetta patologia chirurgica
La terapia attiva della gastroenterite è 
oggetto di attenta valutazione1. General-
mente è una condizione autolimitante ma 
può talvolta essere necessario il ricorso a 
soluzioni reidratanti orali (soluzioni ipo-o-
smolari con regime rapido 40-50ml/Kg 
in 3-6 ore) per compensare la perdita di 
liquidi dovuta a vomito e diarrea. 
I probiotici possono o�rire un valido 
ausilio alla reidratazione nella gestione 
tempestiva della gastroenterite acuta so-

Patologia E�etti Ceppi

Gastroenterite Acuta
Riduzione della severità del 
30% (di 1 giorno di malattia in 
media)

LGG, S. boulardii

Diarrea da Antibiotici e infezio-
ne da Clostridium

Riduzione del rischio di diarrea 
del 25-30%

LGG, S. boulardii 
Per Cd S. boulardii

Infezioni nosocomiali
Riduzione delle infezioni respi-
ratorie ed intestinali, riduzione 
dei costi

LGG

Infezioni respiratorie ricorrenti
Riduzione dell’incidenza e 
dell’intensità in pazienti o set-
ting a rischio

LGG, Bi�dobacteria

NEC/mortalità nei pretermine
(linne guida in preparazione)

Signi�cativa riduzione del 
rischio di NEC e di mortalità da 
tutte le cause

Alcuni ceppi

Disordini funzionali  
gastrointestinali-correlati al  
dolore addominale

Alcuni probiotici riducono in-
tensità del dolore (specialmente 
in sindrome del colon irritabile)

LGG, VSL3

Mantenimento della remissione 
nella colite ulcerativa

Evidenze limitate che i probioti-
ci aggiunti alla terapia standard 
possano apportare modesti 
bene�ci

VSL3, E.coli Nissle1917

M Chron
I probiotici non hanno e�etto 
nella terapia né nel manteni-
mento

Vari

Stipsi funzionale

Fino a quando non saranno 
disponibili ulteriori dati, l’uso 
dei probiotici dovrebbe essere 
considerato sperimentale

Vari

Tabella1 Indicazioni all’uso di probiotici in bambini basata su prove scienti�che
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prattutto virale. La scelta della terapia va 
fatta in modo oculato poiché come emer-
ge dalla letteratura a fronte delle decine 
di probiotici disponibili solo pochi di essi 
hanno un’e�cacia provata da solidi dati 
disponibili. 
Prove convincenti a sostegno di ceppi 
e�caci sono disponibili per Lactobacillus 
rhamnosus GG e Saccharomyces boulardii. 
Un metanalisi basata su 4 trial clinici (n = 
1615) ha mostrato una riduzione della du-
rata del ricovero per i bambini trattati con 
Lactobacillus GG (LGG) rispetto al gruppo 
di controllo (2).
Altra metanalisi relativa all’uso di S boular-
dii ha concluso che la somministrazione di 
questo ceppo può ridurre la durata del ri-
covero in ospedale nei bambini ricoverati 
(n = 449, MD = −0,8 giorni, IC al 95% da 
−1,1 a −0,5) (3). 
Pertanto secondo il gruppo di lavoro ESP-
GHAN su probiotici e prebiotici, l’uso dei 
seguenti probiotici può essere preso in 
considerazione nella gestione dei bam-
bini con gastroenterite acuta in aggiun-
ta alla terapia reidratante: L rhamnosus 
GG (forte raccomandazione), S boulardii 
(forte raccomandazione), basata su una 
quantità consistente di prove in vari con-
testi.
L reuteri DSM 17938 è stato anche incluso 
nell’elenco dei ceppi raccomandati (racco-
mandazione debole) (4).
Altre condizioni in cui è strettamente rac-
comandato l’impiego di probiotici sono:
Diarrea associata ad antibioticoterapia 
(AAD): presenza di diarrea con 3 o più eva-
cuazioni di feci molli/liquide al giorno o 
un cambiamento acuto ed evidente del 
pattern fecale insorto in corso o anche 
dopo alcune settimane da un trattamen-
to antibiotico e senza altre cause. L’ESP-
GHAN raccomanda fortemente l’uso di 
Lactobacillus rhamnosus GG (≥1010 CFU) o 
di Saccharomyces boulardii (250-500mg/
die) per 5-7 giorni, con un livello di evi-
denza moderato, e sottolinea come il 
Saccharomyces possa avere un ruolo pre-
ferenziale nella prevenzione della diarrea 
da Clostridium di�cile. 
Infezioni nosocomiali si presentano con 
un’incidenza del 5-11%, di queste le infe-
zioni gastrointestinali sono le prevalenti. 
Il principale agente eziologico è rappre-
sentato dal Rotavirus. L’ESPGHAN racco-
manda l’uso del probiotico LGG alla dose 

minima di 109 CFU al giorno durante la 
degenza ospedaliera per prevenire tali 
eventi e ridurre quindi i tempi di degenza. 

All’interno delle linee guida ESPGHAN si 
sottolinea l’importanza della scelta del 
tipo di intervento da e�ettuare sulla base 
di considerazioni sul singolo paziente, 
poiché i singoli fattori di rischio per cia-
scun bambino non sono stati studiati in 
modo sistematico e sono soggetti a am-
pie variazioni. 
Utile è sottolineare come spesso l’ospe-
dalizzazione in sé sia un fattore di rischio 
aumentato e che bambini che ricevono 
antibiotici in ospedale dovrebbero per 
tale motivo ricevere una contemporanea 
somministrazione di probiotici di provata 
e�cacia. 

CONCLUDENDO: i probiotici sono tutti 
uguali?…… NO
• Dai «fermenti» ai «probiotici» signi�ca co-

noscere l’azione del «ceppo» e valutarne 
la «biodiversità» 

• Conoscere la «biodiversità» dei probiotici 
signi�ca utilizzarli al meglio ricordando 
che: 

 -  Sono batteri bene�ci se somministrati in 
dose adeguata 

 -  Sono batteri bene�ci se somministrati 
vivi e vitali 

 -  Sono batteri bene�ci se supportati da 
una adeguata massa di studi in vitro e, 
soprattutto, in vivo 

• E�ettive indicazioni basate su evidenze 
robuste solo per alcuni ceppi non estensi-
bili ad altri ceppi o miscele di probiotici

CONDIZIONE Probiotico Dose/die Livello di  
Raccomandazione

Diarrea da  
antibiotici

LGG SB 1-2 x 1010 CFU 
250-500mg

Strong 
Conditional

Diarrea da C.  
di�cile

SB 250-500mg Conditional

Diarrea  
nosocomiale

LGG 109 CFU Strong

Tabella2. Raccomandazioni per l’uso di probiotici per la prevenzione della diarrea da antiobiotici e 
della diarrea nosocomiale
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La pelle del neonato e del bambino, questa sconosciuta.  
Il punto di vista del neonatologo.
Wagner P., Agosti M.
Dipartimento Materno-Infantile Direttore U.O. Neonatologia, Terapia Intensiva Neonatale e Pediatria Verbano

La pelle rappresenta la principale barriera 
di difesa �sica ed immunologica nei con-
fronti dell’ambiente esterno. 
Nei primi mesi di vita, la cute presenta 
alcune di�erenze sostanziali rispetto alle 
età successive:
• è ben 5 volte più sottile di quella di un 

adulto.
• è meno elastica, perchè povera di colla-

gene e di elastina.
• le ghiandole sebacee sono ancora im-

mature; la pelle dei lattanti non ha lo 
stato lipidico protettivo e questo causa 
un’aumentata perdita spontanea di ac-
qua transepidermica e la cute tende a 
disidratarsi.

• alla nascita inoltre il pH della cute è qua-
si neutro e solo dopo alcune settimane 
diventa �siologicamente acido. L’am-
biente acido favorisce la colonizzazione 
di batteri sapro�ti e impedisce quella 
di batteri patogeni mediante una com-
plessa risposta immunologica. Capiamo 
bene quindi come un ambiente a pH 
neutro esponga maggiormente la cute 
del neonato a insulti infettivi.

La pelle sana del neonato e del lattante 
non richiede prodotti speci�ci ed è rac-
comandabile non abusarne. L’eccesso di 
prodotti sulla pelle del bambino può cau-
sare irritazioni o allergie. Il bagno e�ettua-
to con acqua tiepida e detergente oleoso 
e di durata breve è indicato perchè aiuta 
a rimuovere i residui dell’inquinamento 
ambientale e spesso contribuisce a far ri-
lassare il bambino. Va ricordato infatti che 
la pelle non è solo un’organo di protezio-

ne, ma anche di comunicazione con l’am-
biente esterno.
È buona norma inoltre evitare detergenti 
schiumogeni (contenenti tensioattivi) e 
saliviettine umidi�cate per l’igiene quoti-
diana.
Esistono però diversi tipi di pelle, eviden-
ziabili già nelle prime settimane di vita. È 
fondamentale conoscerli e riconoscerli 
per poterli trattare adeguatamente. Fon-
damentalmente, possiamo individuare 4 
tipologie principali di cute:
La cute normale: appare morbida ed ela-
stica; è una cute sana che però in ogni 
caso richiede una protezione speci�ca 
perchè, per de�nizione, è scarsamente 
idratata ed immatura. È necessario idra-
tarla con costanza e proteggere il suo 
capitale cellulare evitando prodotti deter-
genti aggressivi e se possibile scegliendo 
detergenti liporestitutivi, cioè in grado di 
fornire sostanze idratanti che aiutino a ri-
pristinare il �lm idrolipidico.
La cute secca: si presenta più ruvida con 
la tendenza a desquamare, iperemica, con 
lesioni talvolta pruriginose; rispetto alla 
cute sana è meno idratata, meno elastica 
e più povera di ceramidi; possono alter-
narsi periodi di benessere a riesacerba-
zioni. Si tratta di una cute che deve essere 
idratata ma anche nutrita, in quanto il suo 
capitale di collagene, di elastina e soprat-
tutto di ceramidi è più povero.
La cute ipersensibile: è una cute frequen-
temente iperemica e secca. Il bambino 
presenta spesso prurito.
È una cute con una minor soglia di tollera-

bilità, quindi reagisce facilmente a nume-
rosissimi stimoli ambientali anche banali, 
che una pelle sana invece normalmente 
tollera (es. acqua calcarea, vento,contatto 
con tessuti, etc.).
La pelle ipersensibile necessiterà di at-
tenzioni ancora più speci�che rispetto ad 
una cute secca. Sarà necessario apportare 
tutti i giorni una corretta idratazione ed 
un buon nutrimento con un apporto di 
lipidi equilibrato. Durante le riacutizzazio-
ni potrebbero rendersi necessarie anche 
sostanze ad azione speci�catamente le-
nitiva. La cute atopica: è una cute di�usa-
mente secca con aree iperemiche secche 
o essudanti estremamente pruriginose. La 
localizzazione varia a seconda dell’età del 
bambino.
La cute atopica ha alla base una serie 
molto complessa di alterazioni sia della 
barriera �sica che della risposta immuno-
logica. È una cute particolarmente iperre-
attiva, può reagire a tantissimi agenti �sici 
e/o chimici (caldo, freddo, tessuti - lana o 
nylon-, profumi, etc). Va incontro a riacu-
tizzazioni e richiede attenzioni costanti e 
particolari.
Fondamentale è un’idratazione, anche 
più volte al giorno, ma almeno mattina 
e sera, il costante apporto di lipidi come 
nutrimento e l’applicazione di creme 
emollienti con particolari capacità leni-
tive anti-in�ammatorie ed anti-prurito. 
Le riacutizzazioni potrebbero poi essere 
gestite con creme antiin�ammatorie e/o 
antimicrobiche ed eventualmente con 
farmaci per os.
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“Guida alle porzioni per gruppi di alimenti” 
Gentilucci M.
Dietista, Dietetica professionale Ospedale Meyer Firenze

Negli ultimi decenni nei Paesi industrializ-
zati, la prevalenza dell’obesità ha mostra-
to un rapido aumento, sia negli adulti che 
nei bambini, tanto che l’Organizzazione 
Mondiale della Sanità (OMS) ha parlato di 
una “epidemia globale” silenziosa. 
Si stima che oltre il 60% dei bambini in so-
vrappeso prima della pubertà, lo sarà an-
che durante la fase iniziale dell’età adulta. 
Ecco perché si rende necessario interveni-
re già a partire dall’età pediatrica. 
In questo contesto si inserisce il Nutripiat-
to: un piatto di dimensioni reali che, mo-
strando i vari gruppi alimentari del pranzo 
e della cena, vuole essere uno strumento 
utile per l’educazione alimentare dei bam-
bini dai 4 ai 12 anni di età. 
Per dare un supporto ai genitori e agli 
assistenti per l’infanzia il piatto è accom-
pagnato da una guida illustrativa che pro-
pone ricette gustose e salutari in linea con 
le indicazioni delle maggiori società scien-
ti�che in ambito nutrizionale. 
Come ben noto, l’aderenza alla Dieta Me-
diterranea è associata ad una migliore 
qualità dell’alimentazione e a numerosi 
bene�ci per la salute, per questo motivo 
le indicazioni delle porzioni presenti sulla 
guida tengono conto della frequenza di 
assunzione degli alimenti, in particolare 
di frutta, verdura, cereali integrali, legumi, 
carni rosse e processate. In tal senso il rife-
rimento è la piramide alimentare transcul-
turale stilata dalla SIP. 
Le porzioni presenti nella guida vogliono 

solo essere una proposta, non esaustiva, 
per tradurre le raccomandazioni nutrizio-
nali dei LARN in linee guida dietetiche ba-
sate sugli alimenti. 
Le porzioni di alimenti sono state calco-
late al �ne di soddisfare i fabbisogni nu-
trizionali medi tra maschie e femmine per 
fascia d’età e considerando uno stile di 
vita sedentario.
Secondo EFSA, i bambini con stile di vita 
sedentario sono coloro che trascorrono di-
verse ore ogni giorno a scuola o in attività 
sedentarie, non praticano regolarmente 
sport, generalmente usano veicoli a mo-
tore per gli spostamenti e trascorrono la 
maggior parte del tempo libero in attività 
che richiedono uno sforzo �sico minimo 
(guardare la televisione, leggere, usare il 
computer). 
Questo è coerente con quanto emerso 
dallo studio italiano Zoom8 per quanto ri-
guarda lo stile di vita: un’alta percentuale 
di bambini italiani impiega più di 2 ore al 
giorno in attività sedentarie (TV, compu-
ter, videogiochi), dedica poco tempo al 
gioco all’aria aperta e più di 2 bambini su 
10 non praticano sport. 
Ricordiamo che viene raccomandato un 
livello di attività �sica moderato-inten-
so poiché associato a un minor rischio di 
obesità, malattie cardiovascolari, diabete 
e diversi tipi di cancro, osteoporosi e sar-
copenia.
Inoltre si precisa che, tenendo conto degli 
intervalli di riferimento per l’assunzione di 

carboidrati e lipidi e considerando quanto 
emerge in termini di consumi alimentari 
nelle diverse nazioni europee, gli apporti 
proteici con le porzioni proposte tendono 
a restare al di sotto del 15% dell’energia 
totale. 
Nel predisporre le porzioni giornaliere è 
stata usata la composizione media degli 
alimenti per gruppo e considerata la fre-
quenza di assunzione di alimenti nella 
settimana. 
Sono state così proposte ricette per i pasti 
principali, le colazioni e gli spuntini sulla 
base di una settimana.
Ciascuna ricetta è concepita come un pa-
sto unico: infatti servire gli alimenti in un 
unico piatto aiuta ad avere un’idea più 
chiara delle porzioni di alimento da con-
sumare per la speci�ca fascia di età. Tut-
tavia, questo non impedisce di servire le 
varie portate in piatti diversi, se più conso-
no alle abitudini alimentari della famiglia. 
Ad esempio, una ricetta composta da un 
trancio di pesce con le patate e un’insalata 
può essere servita su due piatti: insalata 
per primo e trancio di pesce con le patate 
in seguito. 
In conclusione la guida o�re idee e con-
sigli volti ad aiutare le famiglie a seguire 
uno stile alimentare sano basato sul mo-
dello Mediterraneo, capace di soddisfare 
i fabbisogni nutrizionali dei bambini, te-
nendo conto delle di�erenti fasce di età.
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Colazioni e merende
Mariotti L.
Nutrizionista pediatrica. Dipartimento Medicina dell’Infanzia e dell’età Evolutiva ASST Fatebenefratelli-Sacco di Milano

Un numero sempre crescente di eviden-
ze scienti�che mostra come il consumo 
regolare della prima colazione sia asso-
ciato ad un migliore stato di salute e di 
benessere. Accanto ad essa, lo spuntino 
di metà mattina e la merenda del pome-
riggio costituiscono due grandi oppor-
tunità per mantenere un corretto peso 
corporeo e una condizione �sica ottima-
le, tanto che vi è, ormai, ampio consenso 
nel ritenere che il frazionamento dell’ap-
porto quotidiano di energia e nutrienti 
in 5 occasioni si associ ad una migliore 
qualità della dieta e ad e�etti metabolici 
più favorevoli. Per tale ragione, le linee 
guida nazionali e internazionali racco-
mandano la ripartizione delle calorie nei 
5 pasti giornalieri. Tale raccomandazione 
è ancora più valida nel caso del bambino: 
il suo apparato digestivo, ancora poco 
sviluppato, non è in grado di far fronte 
ad un introito concentrato di calorie e 
nutrienti, necessitando dunque di un ap-
porto che sia costante e calibrato. 
Tuttavia, nonostante la colazione costitui-
sca il pasto più importante della giornata, 
esso è anche il più sottovalutato e, spesso, 
del tutto dimenticato. Allo stesso modo, 
gli spuntini e le merende vengono comu-
nemente ritenute occasioni in cui è lecito 
consumare ciò che si vuole, sfociando in 
comportamenti alimentari del tutto ina-
deguati che, se protratti, sono in grado di 
in�uenzare in modo negativo la salute. 

Dati epidemiologici
Nel 2016, il Sistema di sorveglianza 
OKkio alla SALUTE ha indagato, median-
te la somministrazione di questionari, le 
abitudini dei bambini relativamente alla 
prima colazione. Da tale analisi, è emerso 
che il 7,9% dei bambini non ha assunto la 
colazione il mattino dell’indagine, men-
tre i bambini che avevano consumato 
una colazione nutrizionalmente inade-
guata avevano raggiunto il 33%, valore 
in continuo aumento considerando la 
percentuale del 30% nel 2008, del 31% 
nel 2010 e del 32% nel 2012 e nel 2014.
Dall’indagine, si è riscontrata inoltre 

un’associazione positiva tra la rinuncia 
alla colazione e lo stato ponderale dei 
bambini: i bambini che saltano la pri-
ma colazione, infatti, mostrano una fre-
quenza di obesità pari a 15,6% rispetto 
all’8,5% riscontrato in quei bambini che 
consumano una colazione adeguata. An-
che la percentuale di bambini in sovrap-
peso risulta più elevata tra coloro che 
saltano la prima colazione, pari a 25,2% 
versus 21,0%. In e�etti, è stato messo in 
luce come la rinuncia alla prima colazio-
ne rappresenti un fattore di rischio stati-
sticamente signi�cativo per lo sviluppo 
di sovrappeso e obesità.
Per quanto riguarda la merenda di metà 
mattina, a livello nazionale il 3,4% dei 
bambini non la consumano, mentre il 
54% assume una merenda ad elevata 
densità energetica. 

Fattori correlati all’inadeguatezza della co-
lazione e delle merende 
Nell’indagine condotta dal Sistema di 
sorveglianza OKkio alla Salute è stata 
messa in evidenza l’associazione tra ri-
nuncia o inadeguatezza di colazione e 
merende e alcuni fattori familiari, socio-
culturali ed economici. In particolare, 
si è riscontrato come i bambini che più 
frequentemente adottano un compor-
tamento scorretto rispetto alla colazione 
hanno genitori meno istruiti; allo stesso 
modo, il consumo di una merenda inade-
guata risulta più frequente tra i bambini 
di genitori con un basso livello di istru-
zione (56,4%) e di cittadinanza italiana 
(54,4%) rispetto ai �gli di genitori en-
trambi stranieri (48,5%).

Bene�ci su ogni fronte 

La colazione
La colazione è il pasto più importante del-
la giornata: è proprio questo primo pasto, 
infatti, a dettare il ritmo fame/sazietà di 
tutta la giornata. Una corretta prima co-
lazione porta a preferire uno spuntino di 
metà mattino leggero, disincentivando il 

consumo disordinato di snack e “cibi spaz-
zatura.” Ciò, a sua volta, porta al consumo 
di un pranzo bilanciato e nutriente. Inoltre, 
la colazione contribuisce ad una migliore 
resa �sica e pischica nelle ore successive, 
qualunque sia l’attività, permettendo il 
raggiungimento di performance ottimali. 
Il consumo di una regolare e sana prima 
colazione si associa ad una maggiore pro-
babilità di raggiungere i livelli raccoman-
dati di consumo di alcuni micronutrienti, 
ad una riduzione del rischio di sviluppare 
obesità, diabete ed eventi cardiovascolari. 

Spuntini e merende 
Se adeguati, gli spuntini di metà mattina 
e le merende costituiscono due momenti 
“strategici” (Fig. 1): il loro ruolo principa-
le, infatti, è quello di sostenere il senso 
di sazietà senza sovraccarichi: grazie ad 
essi, la fame con cui si arriva a pranzo e 
a cena viene controllata e tenuta a bada, 
evitando un eccesso di introito calorico 
e contribuendo, in tal modo, al mante-
nimento di un corretto peso. Ciò risulta 
particolarmente importante se si tiene 
conto che le probabilità di consumare 
impulsivamente un alimento edonistico 
aumentano dell’1,7% ogni ora, facendo 
sì che l’ultima parte della giornata possa 
risultare particolarmente delicata da ge-
stire. Pertanto, tramite un’adeguata me-
renda pomeridiana, è possibile calmare 
tale impulso. A tal proposito, è oppor-
tuno ricordare che mentre lo spuntino 
di metà mattina dev’essere un semplice 
spezzafame, al contrario la merenda va 
scelta con cura, in base all’età, al sesso e 
all’attività �sica. 
La ripartizione del consumo calorico in 
5 pasti permette, inoltre, di attivare pro-
cessi “calmieranti” sull’insulinemia e sulla 
genesi dell’in�ammazione sistemica. 
In�ne, gli spuntini e le merende costi-
tuiscono una grande opportunità per 
contribuire alla varietà e alla completez-
za della dieta raccomandata: essi sono 
un’occasione di aiuto, per il bambino, al 
consumo di più frutta e al raggiungimen-
to di un intake ottimale di nutrienti. 



95

Atti XXXI Congresso Nazionale SIPPS // RELAZIONI 

Esempi di colazioni e 
snacking corretti
Una colazione ed una merenda equilibra-
te devono essere composte dai nutrienti 
essenziali, abbinati tra loro nelle giuste 
quantità a seconda del fabbisogno del 
bambino. In particolare, per essere nu-
triente e bilanciata, la colazione dovrebbe 
sempre contenere: 
• Una fonte di proteine: latte o derivati 

(come yogurt o formaggio fresco).

• Una fonte di carboidrati complessi: ce-
reali (possibilmente integrali), muesli, 
pane, fette biscottate, biscotti secchi.

• Un frutto fresco intero e/o frutta a gu-
scio (come mandorle, noci, anacardi) o 
marmellata senza zuccheri aggiunti.

Anche la merenda e gli spuntini (Fig. 2) 
rappresentano momenti cruciali della 
giornata alimentare e devono soddisfare 
requisiti qualitativi e nutrizionali che, per 
quanto riguarda soprattutto la meren-
da pomeridiana, si devono basare anche 

sull’età, sul sesso e sull’attività �sica. 
La colazione e le merende di metà matti-
na e metà pomeriggio rivestono un ruolo 
primario nell’ambito di sane abitudini ali-
mentari, associandosi ad uno stile di vita 
corretto ed esitando in buoni risultati. Per-
tanto, dovrebbero essere sempre tenute 
a mente nel momento in cui si volessero 
mettere a punto misure preventive quali, 
ad esempio, progetti scolastici. 
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Figura 1. Possibili e�eti metabolici e impatto sulla salute di merende/spuntini adeguati ed equilibrati

Figura 2. 
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Quante volte dobbiamo mangiare in un giorno
Pirola M.
Biologa nutrizionista

Tra i fattori di rischio comportamentali 
e perciò modi�cabili che provocano so-
vrappeso e obesità nei bambini, l’adozio-
ne di una dieta scorretta riveste un ruolo 
centrale. La correttezza o meno di un 
regime alimentare si basa su più criteri: il 
giusto bilanciamento di apporto di protei-
ne, di grassi e di glucidi; il giusto equilibrio 
tra apporto e dispendio energetico; l’ade-
guata distribuzione dei pasti nell’arco 
della giornata (INRAN).
I pasti della giornata rappresentati nella 
guida Nutripiatto sono 5: colazione, spun-
tino di metà mattina, pranzo, spuntino di 
metà pomeriggio e cena. 
Dall’ultima indagine di Okkio alla Salute 
emerge che il 7,9% dei bambini non assu-
me la prima colazione e il 33% consuma 
una colazione nutrizionalmente non ade-
guata cioè sbilanciata in termini di carboi-
drati e proteine. Lo stato ponderale dei 
bambini sembra essere associato con la 
prima colazione. In particolare, rispetto ai 
bambini che fanno una colazione adegua-
ta e che presentano una frequenza di obe-
sità dell’8,5%, chi salta la prima colazione 
ha una frequenza di obesità più alta, pari 
a 15,6%, e chi fa una colazione inadeguata 
presenta una frequenza del 9,2%. Anche 
la percentuale di bambini in sovrappeso 
risulta più elevata tra i bambini che salta-
no la prima colazione (25,2% vs 21,0%). 
Eppure, la ricerca scienti�ca ha evidenzia-
to il ruolo fondamentale che ha il primo 

pasto del mattino per una sana alimen-
tazione e per non cedere, nel corso della 
giornata, a snack ipercalorici: scandisce 
infatti il ritmo fame-sazietà di tutta la gior-
nata (Hallström L, 2013). A livello naziona-
le, il 3,4% dei bambini non fa la merenda 
di metà mattino e il 54,0% assume invece 
una merenda a elevata densità energeti-
ca. 
Nonostante ciò, un aspetto positivo ri-
guarda i comportamenti alimentari salu-
tari che si tende ad adottare in famiglia 
con maggiore frequenza: più verdura 
66,2%, riduzione cibi pronti/in scatola 
59,8% e spuntino di frutta 52,9%.
In NUTRIPIATTO la colazione ideale do-
vrebbe garantire circa il 15% delle calo-
rie giornaliere ed essere composta, per 
esempio, da latte o yogurt (fonte di pro-
teine), pane o fette biscottate, cereali (an-
che integrali) o biscotti o altri prodotti da 
forno (come fonte di carboidrati) e frutta 
(per vitamine e sali minerali). 
Anche lo spuntino a ricreazione è impor-
tante per spezzare la fame e fare il pieno 
di energia per non subire cali di atten-
zione e soccombere alla stanchezza. In 
NUTRIPIATTO gli spuntini coprono il 7,5% 
delle calorie giornaliere. 
Dunque, un’alimentazione bilanciata non 
è fatta solo di ingredienti giusti ma anche 
di corrette abitudini e di pasti regolari. La 
ripartizione energetica dei pasti, ovvero la 
suddivisione calorica complessiva nei di-

versi pasti della giornata, rappresenta una 
fase importantissima per garantire il fab-
bisogno energetico ed evitare sia di au-
mentare di peso, sia carenze nutrizionali.
Tornando a Nutripiatto, dapprima si è ri-
partito l’apporto energetico giornaliero 
nei vari pasti: 
• 15% delle calorie a colazione
• 7,5% delle calorie per lo spuntino di 

metà mattina
• 35% delle calorie a pranzo
• 7,5% delle calorie per la merenda o 

spuntino di metà pomeriggio
• 35% delle calorie a cena

Successivamente, tenuto conto dei fab-
bisogni forniti da EFSA per le fasce d’età 
prese in considerazione (4-6aa, 7-9aa e 
10-12aa), si sono ottenuti i quantitativi ca-
lorici per ciascun pasto.  
È opportuno precisare che, oltre alla quan-
tità di cibo, occorre sempre tener conto in 
una corretta ed equilibrata alimentazione 
della qualità dei nutrienti che introducia-
mo con gli alimenti e il rispetto delle fre-
quenze settimanali. La dieta mediterranea 
rappresenta un valido modello da seguire, 
perché consiste in un mix di cereali, frutta 
(fresca e secca), verdura, ortaggi, e legumi 
da alternare a tavola a pesce azzurro (ricco 
di calcio e omega 3), latticini, uova e carne 
come fonti proteiche.
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La dietoterapia dell’allergia alle proteine del latte vaccino:  
le nuove LG DRACMA
Martelli A., Atzeri F., Serradori L., Veronelli E.
UOC Pediatria. Ospedale G. Salvini – Garbagnate Milanese. ASST Rhodense

Introduzione 

Sono passati ormai dieci anni dalla ste-
sura, nel 2010, delle prime linee guida 
DRACMA. Si è trattato del primo do-
cumento della letteratura che avesse 
valutato diagnosi e terapia della APLV 
attraverso la metodologia GRADE di re-
visione della letteratura. Dopo dieci anni, 
ricostituendo e integrando il gruppo che 
aveva lavorato al primo documento, si é 
dato vita ad un nuovo progetto che po-
tesse aggiornare il precedente. Si perce-
piva la necessità di considerare una serie 
di nuovi aspetti. Dai nuovi latti speciali 
a confronto, allo studio delle APLV non 
IgE mediate, non contemplate nel primo 
documento. Dallo studio della reattività 
comparata al latte vaccino, crudo e cotto 
a forno in matrice di grano, ai nuovi con-
tributi generati, nella diagnostica, dalla 
biologia molecolare. Per concludere con 
i nuovi lavori della letteratura provenien-
ti dai trial di desensibilizzazione con PLV, 
con o senza Omalizumab. Non esisteva 
dubbio che un nuovo passo andasse 
compiuto. 
L’iniziativa, dieci anni fa come ora, è stata 
presa dalla World Allergy Organization 
(WAO), Società allergologica mondiale, 
per l’adulto ed il bambino, sotto il cui 
ombrello sono state comprese molte 
altre autorevoli Società scienti�che in-
ternazionali di Allergologia. WAO in pre-
cedenza ha pubblicato simili linee guida, 
che hanno avuto l’egida delle Società 
a�liate, e ciò ha garantito loro una pene-
trazione e una di�usione ottimali.
Il panel degli autori del DRACMA, cosi 
come per i revisori, é stato composto da 
Allergologi, Pediatri (generalisti e aller-
gologi), Gastroenterologi, Dermatologi, 
Epidemiologi, Metodologi, Dietologi, 
Statistici, Biochimici e da componenti di 
organizzazioni dei pazienti allergici. Il ri-
sultato delle DRACMA era ed è pertanto 
scaturito dalle opinioni dell’intero panel 
di esperti che ha deciso di usare la meto-

dologia GRADE per de�nire le questioni 
diagnostiche e terapeutiche. 

Le prime DRACMA.  
Il punto di partenza

La nuova revisione delle linee guida 
DRACMA e l’aggiornamento della lettera-
tura sono stati considerati a partire dalla 
chiusura del primo documento. La me-
todica utilizzata per l’analisi della lettera-
tura è stato sempre il metodo GRADE. Le 
Linee Guida erano state concepite come 
una revisione della letteratura sulla APLV, 
nella quale sono state incastonate le rac-
comandazioni GRADE. Questo era stato il 
più importante elemento di originalità del 
progetto: il metodo GRADE (Grading of 
Recommendations Assessment, Develop-
ment and Evaluation). Si tratta di un pro-
cesso di produzione e graduazione di rac-
comandazioni cliniche i cui punti di forza 
sono l’elevato coinvolgimento dei clinici e 
la trasparenza del processo decisionale. Il 
GRADE dovrebbe essere concettualizzato 
come un sistema per la graduazione del-
la qualità dell’evidenza ed anche come 
un approccio sistematico e trasparente al 
processo di sviluppo delle raccomanda-
zioni per la clinica pratica comprendendo 
anche l’indicazione della forza di queste 
raccomandazioni. In questi anni il metodo 
e stato impiegato per diverse applicazio-
ni, incluse quelle nel campo dell’allergia. 
Tra le organizzazioni che lo hanno adot-
tato, quasi tutte sono di assoluto presti-
gio internazionale. Sviluppate secondo 
questo approccio, le linee guida DRACMA 
sono dirette all’Allergologo, al Pediatra, al 
Neonatologo, al Gastroenterologo, al Der-
matologo, al Farmacologo, al Dietista.
I risultati de�niti dalle prime linee guida 
DRACMA possono essere riassunti nei 
punti seguenti.

Per la diagnosi le conclusioni erano:
1. Ogni bambino ha il diritto di ricevere 

una diagnosi accurata e completa
2. Fenotipo allergico e test di sensibilizza-

zione possono predire il rischio di errore 
nella diagnosi 

3. La diagnosi si basa sul test di provoca-
zione orale con PLV (ove possibile) 

4. La diagnosi deve essere personalizzata 
in base all’anamnesi e al peso delle evi-
denze

Per la dietoterapia, invece:
1. La scelta migliore, nella maggior parte 

dei casi, è un eHF
2. La miscela di aminoacidi è indicata per 

casi gravi come le ana�lassi e l’esofagite 
eosino�la

3. I latti con proteine idrolizzate del riso 
erano utili come gli eHF anche se la 
scarsa disponibilità nei mercati mondia-
li ne limitava l’uso. 

4. La formula con soia non è mai una pri-
ma scelta

5. Occorre basare la scelta su evidenze e 
preferenze

I criteri di rischio e la  
probabilità dell’APLV

Il rischio è un concetto probabilistico. In 
questo caso è la probabilità che un bam-
bino, partendo dalla storia anamnestica, 
possa avere una APLV. Prima dell’esecu-
zione dei vari test diagnostici, in vitro e in 
vivo, sono stati anche de�niti i criteri clini-
ci che potevano de�nire un basso, medio 
ed alto rischio di poter avere un’ APLV. Ad 
esempio, per l’alto rischio di APLV, sono 
stati contemplati, ai �ni diagnostici, come 
segni nel pre test anamnestico, tutte le se-
guenti caratteristiche: 

• Prima/e somministrazioni delle PLV
• Segni clinici francamente allergici: or-

ticaria, angioedema, vomito ripetuto 
a breve distanza dall’assunzione delle 
PLV, distress respiratorio a rapida insor-
genza, ana�lassi 
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• Alimento, come le PLV, ad elevato po-
tenziale allergenico 

• Breve intervallo temporale fra assunzio-
ne delle PLV e reattività clinica

• Miglioramento a dieta priva di PLV
• Ripetitività dell’evento in caso di nuova 

esposizione alle PLV 

La probabilità dell’evento, in questo caso 
l’APLV, con basso, medio ed alto rischio di 
veri�carsi, andava poi a collegarsi con l’e-
secuzione dei test diagnostici. 

Le nuove linee guida 2020

Come detto, la revisione della letteratu-
ra di dieci anni, per un argomento molto 
ampio come l’APLV, condizionerà dei tem-
pi lunghi di stesura de�nitiva del docu-
mento determinati anche dall’evidenza 
che la letteratura per le APLV non IgE me-
diate non era stata considerata nelle linee 
guida precedenti e pertanto la revisione è 
stata necessariamente completa. Alcuni 
dati preliminari sembrano andare nella 
direzione di precedenti acquisizioni che 
paiono pertanto consolidate. Fra queste, 
le più importanti per la dietoterapia sono: 
• La prima scelta nella maggior parte del-

le APLV sono gli eHF
• Se è un piccolo lattante con disturbi ga-

strointestinali non é indicata la formula 
di soia

• Se ci sono problemi di costo è di�cile 
prescrivere la miscela di aminoacidi

• pHF non vanno prescritti, così come il 
latte di capra

• eHF deve essere sempre testato con 
SPT prima della somministrazione.

• Il latte di riso garantisce bassa allergeni-
cità e buoni parametri nutrizionali

• La dieta di eliminazione deve essere 
e�ettiva e completa. Tale scelta deve 
tener conto anche della frequente im-
possibilità di poter considerare, come 
alternativa, la desensibilizzazione orale 
per PLV.

• Non tutti i latti in formula sostitutivi 
sono presenti nei mercati mondiali e 
quindi il problema della disponibilità 
della formula può essere cruciale. 

• Tutte le diete di eliminazione dovreb-
bero essere sicure dal punto di vista 
nutrizionale in particolare nel primo e 
secondo semestre di vita.

• La compliance verso la dieta alternativa 
consigliata deve essere monitorata 

Implementazione delle 
nuove linee guida DRACMA

In attesa di completare la stesura delle 
nuove linee guida DRACMA, sono stati già 
de�niti i progetti per la loro implementa-
zione: 
• De�nizione dei Revisori del documento 

e loro ruolo futuro. I revisori non potran-
no entrare nel merito, per de�nizione, 
degli aspetti GRADE. 

• Approvazione del documento da parte 
delle Società scienti�che regionali e na-
zionali 

• Le Società sceglieranno un referente, 

Paese per Paese
• Traduzione delle DRACMA nelle princi-

pali lingue 
•  Realizzazione di una versione tascabile 

delle linee guida
• App per calcolo delle probabilità 

dell’APLV nei casi in cui, per ridotte ri-
sorse territoriali, non possa essere rea-
lizzato il percorso diagnostico ottimale 

• Sito web dedicato a DRACMA con FAQ
• Diapositive nel sito web 
• Documenti da pubblicare, partendo dal 

DRACMA, pertinenti i seguenti aspetti: 
storia naturale, presentazioni cliniche 
dell’APLV, biologia del latte vaccino, 
aspetti nutrizionali nell’APLV, ra�ronto 
fra le varie linee guida, metanalisi ecc. 

• Simposi DRACMA all’interno dei princi-
pali Congressi nazionali e internazionali 

• Contatti con le Associazioni dei genitori 
per l’APLV

• Registro sulla composizione delle for-
mule nei vari Paesi 

Conclusioni

È indubbio che un capitolo come le APLV, 
sempre soggette al contributo di nuove 
acquisizioni, meriti aggiornamenti con-
tinui. I lavori della letteratura dovranno 
essere sempre vagliati con la metodolo-
gia migliore, disponibile al momento. Un 
aspetto che dovrà essere contemplato 
riguarderà anche gli aspetti di comuni-
cazione da parte del Pediatra che rimane 
l’ultimo e indissolubile anello per la tra-
smissione, alla famiglia, di un corretto per-
corso diagnostico-terapeutico nell’APLV. 
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Anemia da carenza di ferro in bambini d’età 6-36 mesi: 
sondaggio nazionale con i pediatri di famiglia
Zuccotti GV.,1 Penagini F.2

1Direttore Dipartimento di Pediatria. Ospedale dei Bambini. Università degli Studi di Milano; 2Ospedale dei Bambini Vittore 
Buzzi, Milano

La carenza di ferro è una delle complican-
ze nutrizionali più frequenti in età pedia-
trica, in particolare nella prima infanzia. 
Si stima che in Europa ne sia a�etto dal 
2-25% di bambini d’età 6-12 mesi e dal 
3-48% di bambini d’età 12-36 mesi [1]

Nei primi 6 mesi di vita, i fabbisogni di fer-
ro sono generalmente soddisfatti dal latte 
materno nei bambini nati a termine ed 
allattati esclusivamente al seno. Nei mesi 
successivi, in particolare tra i 6 e 36 mesi, 
i bambini sono ad aumentato rischio di 
sviluppare carenza marziale perché il latte 
materno inizia a non garantire più un ap-
porto adeguato di ferro per le esigenze di 
un organismo in rapida crescita, portando 
ad un rapido consumo dei depositi mar-
ziali. 

Uno studio italiano, Nutrintake 636, ha 
messo in evidenza come il fabbisogno 
raccomandato di ferro non sia raggiunto 
nei primi 12 mesi di vita dalla quasi tota-
lità dei bambini e dopo il primo anno di 
vita dall’80% [2]. 

La carenza di ferro ha delle conseguenze 
negative sulla salute nei bambini, poiché 
oltre a causare lo sviluppo di uno stato 
di anemia, può avere un impatto nega-
tivo sullo sviluppo cerebrale e sul buon 
funzionamento del sistema immunitario. 
Infatti, il ferro, è un minerale che svolge 
un ruolo fondamentale nella crescita del 

tessuto cerebrale poichè coinvolto nella 
trasmissione dei segnali nervosi e nella 
formazione della mielina. Inoltre, il ferro 
ha un ruolo centrale anche nel corretto 
funzionamento del sistema immunitario, 
in particolare per quanto riguarda la pro-
liferazione dei linfociti e la risposta cellu-
lo-mediata. 

Alla luce dell’importanza che può avere 
la carenza di ferro in questa fascia d’età, 
nel 2017-2018 stato condotto uno studio 
osservazionale con i Pediatri di Famiglia 
(PDF) della Regione Lombardia (n=490), 
mediante la compilazione di un questio-
nario anonimo, che aveva l’obiettivo di in-
dagare quali fossero le cause più frequenti 
di anemia da carenza di ferro nei loro pa-
zienti e le modalità con le quali i Pediatri 
stessi a�rontavano il problema. 

I principali risultati che sono emersi dal 
sondaggio sono che nell’esperienza dei 
PDF, le cause più frequenti di ridotto ap-
porto di ferro in bambini d’età compresa 
tra 6-36 mesi sono la precoce introduzio-
ne del latte vaccino (LV) ed un divezza-
mento con scarso apporto di carne. Pur-
troppo nell’opinione di PDF, la maggior 
parte dei genitori dei bambini d’età <36 
mesi non sono consapevoli dell’e�etto 
negativo della precoce introduzione del 
LV sullo stato marziale dei loro �gli.
In merito alle modalità con le quali i PDF 
a�rontano il problema della carenza mar-

ziale, è emerso che la maggior parte dei 
PDF non consigliano routinariamente la 
pro�lassi con ferro. 
Di fronte ad un bambino pallido, la mag-
gior parte dei PDF valuta in prima istanza 
l’alimentazione e crescita staturo –ponde-
rale del bambino e consiglia l’esecuzione 
di accertamenti ematochimici. Solo un 
numero trascurabile di PDF inizia subito la 
supplementazione marziale per os. Gli ac-
certamenti più frequentemente prescritti 
sono l’esame emocromocitometrico con il 
pro�lo marziale completo ed i reticolociti. 
La forma di ferro maggiormente prescrit-
ta sul territorio è il ferro in forma ferrosa, 
alla dose di 1 mg/kg/die per la pro�lassi e 
3 mg/kg/die per la terapia per una durata 
di almeno 3 mesi. La terapia viene gene-
ralmente ben tollerata e portata a termine 
dai propri pazienti. 

Conclusioni

Dal sondaggio è emerso che la precoce 
introduzione del latte vaccino è una del-
le cause più frequenti di carenza marziale 
nei bambini d’età compresa tra 6-36 mesi 
e spesso i genitori non ne sono consape-
voli. La maggior parte dei PDF suggerisce 
una supplementazione con ferro in forma 
ferrosa, seguendo i dosaggi appropriati 
per pro�lassi e terapia, solo dopo aver in-
dagato lo stato marziale con accertamenti 
ematochimici completi.
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Vitamine del gruppo B: i principali contesti di utilizzo 
Bona G., Savastio S.
Clinica pediatrica, Dipartimento di Scienze della Salute, Università del Piemonte Orientale, Novara

Le vitamine del gruppo B sono un gruppo 
di micronutrienti idrosolubili e termolabili 
che l’organismo non è in grado di sintetiz-
zare in autonomia e che, pertanto, devono 
essere assunte attraverso l’alimentazione. 
Considerato il ruolo fondamentale che 
questi composti hanno nel metabolismo 
catabolico e anabolico e nello sviluppo 
del sistema nervoso, essi rappresentano 
un argomento di grande interesse, so-
prattutto in Pediatria. In questa relazione 
vengono presentate alcune condizioni 
di comune riscontro nella pratica clinica 
del Pediatra che potrebbero richiedere 
una supplementazione con le vitamine di 
questo gruppo e il relativo razionale alla 
base di questa scelta
Le quantità necessaria delle diverse vi-
tamine di gruppo B varia in maniera so-
stanziale a seconda dell’età, nel periodo 
evolutivo: nei lattanti �no a 6 mesi queste 
vitamine vengono introdotte attraverso il 
latte, quindi il loro apporto dipende dalla 
quantità contenuta in questo alimento, 
sia esso di origine materna o formulato. 
Dopo i 6 mesi, invece, l’alimentazione 
diventa il mezzo principale di approvvi-
gionamento di questi micronutrienti e le 
quantità adeguate vengono determinate 
attraverso opportuni modelli di estrapola-
zione da altri stadi della vita, che prevedo-
no correzioni per variabili de�nite, come il 
peso corporeo e i fattori di crescita. 
Bisogna considerare che i bambini sono 
a maggior rischio di de�cit di micronu-
trienti rispetto agli adulti, perché hanno 

minori riserve; eventuali carenze, inoltre, 
comportano conseguenze a livello �sico e 
cognitivo più gravi. 
Nel caso degli adolescenti (15-17 anni) i 
livelli di assunzione di riferimento indicati 
dai LARN sono in generale sovrapponibili 
a quelli degli adulti (Tab.1).

In generale, un’alimentazione ricca di ce-
reali integrali, verdure a foglia verde, semi 
oleosi, frutta secca e legumi assicura una 
dose su�ciente della maggior parte di 
queste vitamine, ma in alcuni casi speci�ci 
il solo apporto alimentare risulta insu�-
ciente e, dunque, è necessario provvedere 
con una supplementazione esterna.  
Situazioni in cui sono più frequenti de�cit 
di questi preziosi micronutrienti si riscon-
trano frequentemente nella pratica clinica 
ambulatoriale. Si pensi al bambino che 
assume alcuni tipi di diete di esclusione, 
al bambino che pratica sport ad elevato 
dispendio energetico, alle situazioni di di-
sbiosi intestinali, ai casi di infezioni ricor-
renti e al bambino obeso. La conoscenza 
del ruolo e dell’importanza del gruppo vi-
taminico B è quindi un bagaglio culturale 
indispensabile per il pediatra, ma anche 
per i genitori, e quanti si prendono cura di 
un individuo in crescita.
Promuovere uno stile di vita corretto per 
tutta la famiglia è uno degli obiettivi più 
importanti del Pediatra, perché rappre-
senta un investimento importante di cui 
i bambini potranno cogliere i frutti per 
tutta la loro vita. Non bisogna tuttavia 

dimenticare che, nel contesto della ge-
stione ottimale della salute del bambino, 
il pediatra rappresenta solo uno dei tre 
attori in gioco, essendo gli altri due rap-
presentati dal bambino stesso e dai suoi 
genitori.
Diventa allora discriminante la capaci-
tà del clinico di interfacciarsi con gli altri 
attori maniera empatica, non giudicante, 
autorevole ma non autoritaria, per potere 
identi�care gli errori nutrizionali e motiva-
re il paziente e la famiglia al cambiamento.
Tratteremo ora brevemente delle prin-
cipali condizioni di rischio di carenza di 
questo gruppo di vitamine.

Vitamine del gruppo B e 
alimentazione sbilanciata

Esistono diverse condizioni che possono 
comportare l’acquisizione di un’alimen-
tazione non ottimale dal punto di vista 
nutrizionale: le allergie alimentari, ad 
esempio, rappresentano una potenziale 
causa di de�cit. La dieta dei bambini al-
lergici va pertanto seguita attentamente 
da un punto di vista medico: circa il 75% 
delle reazioni allergiche ad alimenti è ver-
so allergeni contenuti in latte, uovo, soia, 
pesce, noci e cereali, cioè le fonti principali 
delle proteine a più elevato valore biolo-
gico e di elementi indispensabili per l’ap-
porto di micronutrienti come le vitamine 
del gruppo B, i cui livelli di assunzione rac-
comandati per età potrebbero non essere 

Età B1 
(mg/die) 

B2 
(mg/die)

B3 
(mg/die)

B5 
(mg/die)

B6 
(mg/die)

B7 
(µg/die)

B9 
(µg/die)

B12 
(µg/die)

BAMBINI/LATTANTI 6-12 mesi 0,3 (AI) 0,4 (AI) 5 (AI) 2 (AI) 0,4 (AI) 7 (AI) 110 (AI) 0,7 (AI)

1-3 aa 0,3 0,4 5 2 (AI) 0,4 10 (AI) 110 0,7

4-6 aa 0,4 0,5 6 2,5 (AI) 0,5 15 (AI) 140 0,9

7-10 aa 0,6 0,7 9 3,5 (AI) 0,7 20 (AI) 210 1,3

ADOLESCENTI MASCHI 11-14 aa 0,9 1,1 13 4,5 (AI) 1 25 (AI) 290 1,8

15-17 aa 1 1,3 14 5 (AI) 1,1 30 (AI) 320 2

ADOLESCENTI  FEMMINE 11-14 aa 0,8 1 13 4,5 (AI) 1 25 (AI) 290 1,8

14-17 aa 0,9 1,1 14 5 (AI) 1,1 30 (AI) 320 2
AI: assunzione adeguata
Tabella 1. LARN per le vitamine di gruppo B: fabbisogno medio (AR o AI) 
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soddisfatti in caso di diete di esclusione.
Il fenomeno delle pseudo-intolleranze 
alimentari, inoltre, espone ancor di più i 
bambini a de�cit nutrizionali per diete in-
congrue autogestite dalla famiglia. Anche 
i comuni ri�uti del bambino verso alcune 
categorie alimentari, come ad esempio 
frutta e verdura in generale vanno in pri-
mis portati all’attenzione del Pediatra, che 
se ne deve fare carico, così come delle abi-
tudini familiari legate a regimi alimentari 
come il vegetarianesimo e il veganesimo, 
soprattutto se non ben piani�cati da un 
nutrizionista. Queste situazioni possono 
infatti comportare un mancato  soddi-
sfacimento dei livelli di assunzione racco-
mandati  di  macro e micronutrienti e una 
dieta sbilanciata in termini di composizio-
ne in elementi nutrizionali e di apporto 
calorico ostacola una crescita ottimale e 
armonica dell’organismo, creando le con-
dizioni per lo sviluppo di malattie croni-
che non trasmissibili.
È pertanto fondamentale in questi casi 
condurre un’accurata anamnesi alimenta-
re che tenga conto della tipologia e delle 
quantità dei cibi solidi e dei liquidi intro-
dotti, eventualmente  ricorrendo a sup-
plementazioni  con  vitamine del gruppo 
B per reintegrare stati carenziali e miglio-
rare la possibile inappetenza del bambino
Il messaggio che emerge è dunque chia-
ro: l’integrazione di vitamine del gruppo B 
è importante per compensare le carenze 
da diete di esclusione legate ad allergie 
o intolleranze alimentari e all’adozione 
di regimi nutrizionali sbilanciati. Inoltre, 
è fondamentale veri�care che la vitamina 
B12, in chiunque adotti un regime vega-
no, sia sempre integrata.

Vitamine del gruppo B e  
salute intestinale

La duplice funzione della barriera intesti-
nale, di difesa e di assorbimento nei con-
fronti di nutrienti, acqua ed elettroliti, è 
regolata da �ni processi nei quali il ruolo 
del microbiota intestinale è di grande rile-
vanza. Il microbiota intestinale permette 
all’ospite di utilizzare diverse fonti ener-
getiche, sintetizza vitamine, aminoacidi 
e acidi grassi a catena corta (SCFA) come 
acetato, butirrato e propionato; produce 

inoltre sostanze antimicrobiche e pro-
muove lo sviluppo e la modulazione del 
sistema immunitario. I batteri a preva-
lente metabolismo saccarolitico, come i 
bi�dobatteri ed i lactobacilli, producono 
infatti vitamine del gruppo B e SCFA che 
agiscono sull’omeostasi del sistema im-
munitario.
Qualunque variazione di uno stato di 
eubiosi può alterare, anche in maniera 
profonda, il dialogo tra il sistema immu-
nitario e il microbiota, favorendo l’insor-
genza di stati in�ammatori e riducendo, 
nel contempo, la disponibilità di sostanze 
indispensabili per il corretto funziona-
mento del metabolismo cellulare, come 
le vitamine del complesso B. Le altera-
zioni del microbiota sono state correlate 
a di�erenti situazioni cliniche, tra le quali 
disordini legati alla nutrizione come, ad 
esempio, l’obesità, che, come spiegato più 
estensivamente a seguire, dovrebbe esse-
re considerata a tutti gli e�etti una forma 
di malnutrizione, in quanto basata su ali-
menti ad alto contenuto calorico, ma scar-
si o addirittura privi di vitamine e minerali 
essenziali, esponendo il soggetto a�etto a 
un maggiore rischio di de�cit di micronu-
trienti, in particolar modo del complesso 
vitaminico B, la cui supplementazione po-
trebbe, al contrario, migliorare l’e�cienza 
dei processi metabolici.  Altri casi in cui 
la salute del microbiota intestinale risul-
ta compromessa sono tutte le patologie 
speci�camente legate all’intestino, come 
la colite ulcerosa o il morbo di Crohn, sen-
za tuttavia dimenticare altre situazioni, 
più rare, ma più gravi, come il cancro. 
L’ottimizzazione della salute intestinale 
passa, prima di tutto, attraverso una cor-
retta e precoce colonizzazione del tratto 
digerente, grazie a una nutrizione ade-
guata, che contribuisce a garantire una 
buona salute nelle prime fasi della vita, 
ma anche ad in�uenzare positivamente 
le condizioni di salute negli anni a venire. 
Qualora subentrassero fattori perturbati-
vi, tra le varie misure speci�che da adot-
tare, una supplementazione con vitamine 
del gruppo B potrebbe rivelarsi di valido 
aiuto, sia per reintegrare il pool di micro-
nutrienti non adeguatamente prodotti a 
causa dell’alterata composizione del mi-
crobiota, sia per migliorare i sintomi cor-
relati, tra i quali, ad esempio, alterazioni 
dell’alvo, inappetenza e astenia.

Vitamine del gruppo B e  
attività sportiva nei bambini

Un’intensa attività �sica richiede maggior 
dispendio energetico e, quindi, dovrebbe 
essere dedicata particolare attenzione 
all’alimentazione dell’atleta, soprattutto 
se è un bambino o un ragazzo che sta 
anche crescendo. I più frequenti erro-
ri alimentari, in varie tipologie di atleti, 
sono rappresentati da uno scarso intake 
energetico e dall’eliminazione di uno o 
più gruppi alimentari,  con conseguente 
assunzione di una dieta sbilanciata e con 
de�cit sia di macro sia di micronutrienti. I 
micronutrienti a maggior rischio di caren-
za sono il calcio, le vitamine del comples-
so B, la vitamina D, la vitamina C, il ferro, lo 
zinco, il magnesio e il selenio.
Dal momento che, come già ricordato, le 
vitamine del complesso B sono coinvol-
te nei processi di produzione energetica 
esse hanno speci�che funzioni diretta-
mente correlate all’esercizio �sico. È ne-
cessario dunque accertarsi che il soggetto 
ne assuma in quantità adeguate all’inten-
sità dello sforzo. 
La dieta del bambino sportivo deve esse-
re orientata a un’equilibrata assunzione di 
nutrienti per la crescita e la maturazione 
corporea, apportando i macro e i micro-
nutrienti necessari per garantire un ade-
guato intake energetico, ripristinare le 
scorte, combattere lo stress ossidativo da 
aumentata produzione di specie reattive 
dell’ossigeno prodotte nell’attività �sica 
e consentire la rigenerazione dei muscoli 
danneggiati.
Adeguati apporti di vitamine del com-
plesso B sono necessari per l’esercizio �si-
co poiché questi micronutrienti interven-
gono nella produzione di energia, nella 
produzione di globuli rossi, nella sintesi 
proteica e nella riparazione tissutale.
Una dieta bilanciata e rapportata all’attivi-
tà svolta è in genere in grado di coprire i 
fabbisogni e reintegrare le perdite, tutta-
via l’utilizzo di integratori e/o vitamine nel 
bambino sportivo è molto di�uso, in al-
cuni casi promosso da medici sportivi e/o 
allenatori o deciso con criteri di autopre-
scrizione e spesso senza una indicazione 
reale o solo al �ne di aumentare le presta-
zioni dell’atleta: nel bambino sportivo in-
vece la supplementazione con vitamine/
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oligoelementi/nutrienti dovrebbe invece 
essere esclusivamente �nalizzata a ristabi-
lire un apporto nutrizionale corretto sulla 
base della valutazione dell’attività �sica 
e�ettivamente svolta. 

Vitamine del gruppo B e  
infezioni respiratorie  
ricorrenti nei bambini

In Italia circa il 6% dei bambini so�re di in-
fezioni respiratorie ricorrenti (IRR), con po-
tenziale interessamento di tutto il distret-
to respiratorio, da naso, bocca, orecchio, 
�no al tratto respiratorio inferiore.
La prima risposta all’infezione è la produ-
zione di citochine (IL-1,IL-6, IL-8, TNF alfa) 
che, mettono in allerta il sistema immuni-
tario e lo preparano ad a�rontare la situa-
zione. La presenza di patogeni aumenta 
pertanto in modo signi�cativo la richiesta 
del sistema di difesa di substrati e nutrien-
ti capaci di fornire energia. Le cellule del 
sistema immunitario utilizzano infatti glu-
cosio, aminoacidi e acidi grassi, attraverso 
una serie di coenzimi tra cui un ruolo cen-
trale è giocato dalle vitamine del gruppo 
B. Ciò può portare a de�cit di nutrienti 
anche se il soggetto non ha, inizialmente, 
uno stato carenziale, oppure può rendere 
manifesti stati carenziali borderline. 
Un ruolo di particolare rilievo inoltre è 
quello giocato dall’immunodepressione 
post-infettiva: un’infezione genera infatti 
una serie di alterazioni immunologiche e 
strutturali che determinano uno stato di 
transitoria immunodepressione, favoren-
do una possibile reinfezione. 
L’uso frequente ed eccessivo di antibioti-
ci, specie se a largo spettro, può causare 
inoltre una disbiosi che può arrecare dan-
no alla sintesi e all’assorbimento di alcu-

ne vitamine, in particolare del gruppo B. 
Va tenuto in�ne presente che l’infezione 
stessa può causare malassorbimento o 
perdita dei nutrienti, soprattutto se viene 
danneggiata la parete intestinale o in pre-
senza di diarrea o vomito.
Ricordando che, ai �ni di un’ottimale ripre-
sa delle funzioni immunitarie è necessario 
garantire un periodo di convalescenza 
dopo ogni episodio infettivo di almeno 15 
giorni, per combattere le infezioni respira-
torie ricorrenti nei bambini è tuttavia im-
portante aiutare il loro sistema immunita-
rio con un adeguato supporto di nutrienti 
capaci di mantenere in salute il microbio-
ta intestinale e di intervenire nella sintesi 
di elementi cellulari e umorali di difesa: 
l’integrazione con complesso vitaminico 
B rappresenta un sicuro aiuto in queste 
circostanze.

Vitamine del gruppo B e 
obesità/sovrappeso  
infantile

Come già accennato obesità e sovrap-
peso infantili, tradizionalmente associati 
al concetto di nutrizione eccessiva, sono 
oggi considerati una forma di malnutri-
zione basata su alimenti ad alto contenu-
to calorico, ma scarsi o addirittura privi di 
micronutrienti come vitamine e minerali 
essenziali. L’obesità infantile non è dun-
que solo associata a condizioni di rischio 
cardiovascolare, ma anche a de�cit di 
micronutrienti che possono condurre ad 
altri problemi di salute.
È stato documentato che la maggior parte 
dei bambini di 10 anni di età con elevati 
valori di indice di massa corporea (BMI) 
non raggiunge il livello plasmatico mini-
mo di vitamine (in particolare, A, B2, B6) 

e calcio, magnesio, fosforo, zinco e ferro.  
Inoltre, bambini e adolescenti con obesi-
tà hanno concentrazioni plasmatiche di 
vitamina B12 signi�cativamente inferiori 
rispetto ai coetanei normopeso e il 10% 
dei soggetti obesi ha concentrazioni di 
vitamina B12 insu�cienti.
Anche i livelli di acido folico e cianocoba-
lamina sono risultati inversamente corre-
lati con il BMI. La vitamina B12, insieme 
all’acido folico e alla vitamina B6, sono 
inversamente correlate non solo al BMI, 
ma anche al Fat Mass Index (FMI) e all’in-
sulino-sensibilità (o resistenza), senza dif-
ferenza di genere.
Deve essere sfatata la credenza secondo 
cui le vitamine del gruppo B non vada-
no utilizzate nei bambini con obesità per 
un ipotetico rischio di aumento dell’ap-
petito: la realtà è che i soggetti con obe-
sità sono a maggiore rischio di de�cit di 
micronutrienti, in particolar modo del 
complesso vitaminico B, la cui supple-
mentazione può al contrario migliorare 
l’e�cienza dei processi metabolici.

Promuovere uno stile di vita corretto per 
tutta la famiglia è uno degli obiettivi più 
importanti del Pediatra, perché rappre-
senta un investimento importante di cui 
i bambini potranno cogliere i frutti per 
tutta la loro vita. Non bisogna tuttavia 
dimenticare che, nel contesto della ge-
stione ottimale della salute del bambino, 
il pediatra rappresenta solo uno dei tre 
attori in gioco, essendo gli altri due rap-
presentati dal bambino stesso e dai suoi 
genitori.
Diventa allora discriminante la capaci-
tà del clinico di interfacciarsi con gli altri 
attori maniera empatica, non giudicante, 
autorevole ma non autoritaria, per potere 
identi�care gli errori nutrizionali e motiva-
re il paziente e la famiglia al cambiamento.
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Deve fare un intervento chirurgico, ma... è allergico
Diaferio .L, Miniello VL.
Department of Pediatrics, Giovanni XXIII Hospital, Aldo Moro University of Bari, Bari, Italy

Durante il periodo perioperatorio, il bam-
bino viene a contatto con più farmaci e 
sostanze in un breve lasso di tempo. Per-
tanto, l’anestesia spesso viene considera-
ta come una procedura ad rischio per le 
reazioni di ipersensibilità immediata che 
si possono veri�care. Tali reazioni posso-
no avere una origine immunologica (con 
meccanismo IgE o non IgE mediato) o 
essere secondarie a rilascio diretto di ista-
mina. L’ana�lassi perioperatoria nei bam-
bini è una complicanza rara ma potenzial-
mente pericolosa per la vita. L’incidenza 
delle reazioni di ipersensibilità immediata 
perioperatorie varia a seconda dei paesi 
e degli studi epidemiologici eseguiti. A 
tutt’oggi mancano precisi dati epi-de-
miologici italiani, dati recenti attualmente 
disponibili sono ricavati da studi condotti 
in Francia, Inghilterra, Usa.1 La diagnosi di 
ana�lassi perioperatoria è essenzialmen-
te clinica, tuttavia la clinica da sola non è 
su�ciente a determinare il meccanismo 
immunologico di una reazione. Quando 
viene utilizzata una classi�cazione clinica 
che considera i cinque gradi di severità di 
una reazione, in ordine crescente, le ma-
nifestazioni cliniche più severe sembrano 
essere maggiormente correlate a reazio-
ni di tipo allergico. Reazioni allergiche di 
moderata intensità (grado I o II) sono pos-
sibili, talvolta possono non essere diagno-
sticate come tali ed essere erroneamente 
etichettate come e�etti collaterali di uno 
o più farmaci. Ciò potrebbe comportare 
una riesposizione del soggetto a un far-
maco verso il quale ha manifestato una 
reazione allergica. Pertanto, per qualsiasi 
reazione di ipersensibilità immediata in-
dipendentemente dal grado di severità 
deve essere condotto un work up dia-
gnostico allergologico completo al �ne di 
ottenere una diagnosi accurata e fornire 
utili raccomandazioni per una eventuale 
successiva anestesia2. Le sostanze mag-
giormente in causa sono il latice, NMBA e 
gli antibiotici, tuttavia tutti gli agenti usati 
durante l’anestesia possono essere causa 
di ana�lassi3. Le reazioni di ipersensibilità 
immediata possono veri�carsi in qualsiasi 

momento durante l’anestesia, quindi un 
attento monitoraggio del paziente nel 
periodo perioperatorio è raccomandato. Il 
tempo di insorgenza della reazione dopo 
la somministrazione di un dato farmaco 
rappresenta un ausilio diagnostico molto 
importante. I sintomi possono insorgere 
da pochi secondi a diversi minuti. Le ma-
nifestazioni allergiche a farmaci sommini-
strati per via parenterale si veri�cano en-
tro pochi secondi dalla somministrazione 
e i farmaci principalmente coinvolti sono 
gli antibiotici, NMBA, oppiacei e anestetici 
endovenosi. Compaiono invece entro 30 
minuti le reazione in seguito a contatto 
con lattice, infusione endovenosa di col-
loidi e gelatina. Le reazioni alla clorexidina 
si rendono evidenti entro pochi secondi o 
più tardivamente. Alcune reazioni, gene-
ralmente imputabili ad un colorante, han-
no una durata prolungata nel tempo o 
possono essere bifasiche con persistenza 
o ripresentazione dei sintomi diverse ore 
dopo la reazione iniziale. La complessità 
di giungere ad una immediata diagnosi 
è riconducibile alla variabile espressione 
clinica delle manifestazioni allergiche. I se-
gni mucocutanei possono essere assenti, 
specialmente nelle reazioni severe e sono 
spesso di�cili da attenzionare essendo 
il corpo del paziente coperto da teli. La 
loro presenza pertanto non rappresenta 
un elemento essenziale per la diagnosi. I 
segni respiratori sono presenti in circa il 
40% dei casi. Nel caso di reazioni severe 
(gradi III e IV) le manifestazioni iniziali più 
frequenti sono rappresentate da desatu-
razione, ostruzione delle vie aeree supe-
riori e inferiori con broncospasmo, parti-
colarmente comune nei soggetti asmatici 
o con iperreattività bronchiale. Il bronco-
spasmo assume una eterogenea presen-
tazione clinica a seconda del tempo di 
insorgenza. Nella fase dell’induzione, se 
l’intubazione non è ancora avvenuta, di 
solito si manifesta con tosse secca associa-
ta a tachipnea rapidamente ingravescen-
te, la ventilazione assistita può essere dif-
�cile o impossibile, portando a una rapida 
cianosi. Analoga situazione si veri�ca in 

un paziente già intubato. La diagnosi può 
essere ritardata, in quanto l’anestesista in 
primis sarà indotto a pensare ad un errore 
tecnico (intubazione nell’esofago, ostru-
zione della sonda, etc...). Spesso il collasso 
cardiovascolare e l’arresto cardiaco rap-
presentano gli unici segni della ana�lassi 
perioperatoria. L’arresto cardiaco si può 
veri�care per grave anossia secondaria a 
broncospasmo o ostruzione delle vie ae-
ree superiori. La potenziale severità delle 
reazioni di ipersensibilità immediata, in 
particolare le reazioni allergiche, sottoli-
nea l’importanza di identi�care i pazienti a 
rischio di sviluppare tali reazioni. Atopia e 
asma non sono fattori di rischio di una re-
azione di ipersensibilità immediata quan-
to piuttosto di una reazione da rilascio 
di istamina non speci�co, in particolare 
in seguito a somministrazione di farmaci 
istamina-liberatori (mivacurium, mor�na, 
ecc.)4. Non vi sono evidenze in letteratura 
sul valore predittivo positivo e negativo 
dei test di screening nella popolazione 
generale che pertanto non devono essere 
e�ettuati. Allo stesso modo, non è racco-
mandata una valutazione allergologica 
specialistica nei soggetti atopici per te-
stare farmaci ai quali il soggetto non sarà 
esposto durante il periodo perioperatorio. 
Sono da considerare soggetti a rischio, e 
quindi meritevoli di una valutazione aller-
gologica specialistica2:
• pazienti con allergia dimostrata a far-

maci anestetici o latex;
• pazienti che hanno presentato una rea-

zione clinica non diagnosticata durante 
anestesie precedenti;

• pazienti a rischio per allergia a latice, 
quali soggetti multioperati in particola-
re per spina bi�da, sottoposti a frequen-
ti cateterizzazioni, o allergici a particola-
ri alimenti come avocado, kiwi, banana, 
castagna, grano saraceno, per l’alta inci-
denza di sensibilizzazione crociata con 
il lattice.

I suddetti soggetti a rischio vanno indi-
rizzati dall’allergologo, prima di un inter-
vento chirurgico programmato. Nel caso 
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in cui la valutazione allergologica sia suc-
cessiva ad una reazione di ipersensibilità 
immediata non diagnosticata, è fonda-
mentale eseguire una attenta valutazione 
della documentazione anestesiologica, 
che riporti il tipo di anestesia praticata, i 
farmaci somministrati durante il periodo 
perioperatorio, le caratteristiche della rea-
zione. Tali informazioni risultanoo prezio-
si, per poter stabilire l’utilizzo di farmaci 
e protocolli di comportamento diversi da 
quelli messi in pratica in precedenza. Al-
cune misure di prevenzione generali op-
portunamente adottate possono favorire 
la riduzione dell’incidenza di insorgenza 
di reazioni: predisporre un ambiente la-
tex free aiuta a prevenire l’insorgenza di 
sensibilizzazione al lattice, prediligere l’a-
nestesia locale alla generale, evitare ove 
possibile i NMBA in quanto ad oggi non 
esiste una prevenzione primaria della 
sensibilizzazione ai curari, iniettare i far-
maci per via endovenosa separatamente 
e lentamente, saper a�rontare eventuali 
reazioni avverse. L’unica e�cace misu-
ra di prevenzione secondaria è rappre-
sentata dall’identi�cazione dell’agente 
causale di una reazione di ipersensibilità 
immediata ottenuta mediante un work 
up allergologico diagnostico e il conse-
guenteevitamento de�nitivo dello stesso. 
Sebbene dai dati della letteratura scienti-
�ca emerge che nessuna premedicazione 

sia e�cace nel prevenire una reazione di 
ipersensibilità allergica immediata, l’uso 
di antistaminici riduce l’incidenza e l’in-
tensità delle reazioni di ipersensibilità non 
allergica immediata. La somministrazione 
della combinazione di un anti-H1 con un 
anti-H2 non ha evidenziato maggiore e�-
cacia rispetto ala somministrazione di un 
anti-H15,6. Non esistono prove di e�cacia 
circa la somministrazione di una singola 
dose di corticosteroidei per prevenire una 
reazione di ipersensibilità immediata. Tut-
tavia, l’utilizzo a lungo termine di cortico-
steroidi nei soggetti asmatici riduce l’inci-
denza dell’iperreattività bronchiale duran-
te l’anestesia7. Una stretta collaborazione 
tra anestesista ed allergologo è essenziale 
per eseguire una corretta diagnosi che si 
basa sul dosaggio della triptasi per confer-
mare l’ana�lassi perioperatoria. Dopo una 
reazione ana�lattica, la triptasi si eleva nel 
siero rapidamente, raggiungendo il picco 
entro un’ora, per poi diminuire entro 6-8 
ore; il valore predittivo positivo dell’au-
mento della triptasi serica è di circa il 93%. 
Pertanto, è opportuno eseguire il dosag-
gio immediatamente dopo la risoluzione 
della reazione, dopo un’ora e dopo 24 ore. 
Quest’ultimo dosaggio è indicativo del 
livello basale; in alcune condizioni, infat-
ti, come l’ana�lassi bifasica o protratta, 
mastocitosi o neoplasie ematologiche la 
triptasi serica può risultare costantemente 

elevata. A distanza di 4-6 settimane dalla 
reazione si può completare il bilancio dia-
gnostico con l’ausilio dell’allergologo che 
si avvale dei test cutanei. I farmci da testa-
re sono quelli utilizzati durante le varie fasi 
dell’anestesia, latex e clorexedina. Inoltre, 
a causa dell’esistenza di reazioni crociate 
tra i diversi curari, se è stato somministra-
to un curaro, devono essere testati anche 
tutti gli altri curari. Ciò consente di stabili-
re raccomandazioni sulla scelta del curaro 
per la eventuale futura anestesia da pra-
ticare. La ricerca di sensibilizzazione agli 
antibiotici si basa sull’uso delle concen-
trazioni raccomandate dal gruppo EAACI 
(European Accademy of Allergology and 
Clinical Immunology ) ENDA. È responsa-
bilità dell’anestesista assicurarsi che la re-
azione ana�lattica sia seguita da un bilan-
cio anestetico allergico completo condot-
to in collaborazione con un allergologo 
esperto nel campo dell’allergia ai farmaci. 
L’anestesista è responsabile di informare 
il paziente della natura dell’incidente e di 
fornire le adeguate indicazioni, nonché 
informare il pediatra di libera scelta. Ogni 
Ospedale dovrebbe identi�care speci�-
che �gure di riferimento per la gestione 
di tali patologie, sia tra gli anestesisti che 
tra gli allergologi con provata esperienza 
nella gestione dell’allergia a farmaci.
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Le punizioni corporali
Nigri L.
Vice Presidente Nazionale FIMP

Le punizioni corporali sono una pratica 
adottata dagli uomini da millenni.
Egizi, Greci, Antichi Romani e su per il me-
dioevo �no ai nostri giorni, sono sempre 
state condiderate un metodo educativo, 
tanto che alcuni pasi ancora oggi non le 
hanno, pur deprecandole, legalmente 
abolite.
Purtroppo quello che è evidente è che 
schia�, sculacciate e umiliazioni o anche 
solo minacce ai propri �gli possono pro-
vocare loro conseguenze anche gravi in 
futuro
Anche tra gli educatori, quantomeno �no 
al secolo sorso, i pareri erano discordi: mai 
sculacciare i propri �gli secondo alcuni o 
farlo in maniera controllata secondo altri, 
a dir vero minoranza quantomeno dagli 
anni 70.
Teoria prevalente è comunque quella che 
alla stessa stregua con cui le  coccole di 
mamma e papà crescono bimbi sani e in 
salute, così le punizioni corporali possono 
provocare nei piccoli danni psicologici an-
che gravi.
A lanciare l’allarme sono stati per primi i 
pediatri americani, secondo cui quelle che 
de�niscono “strategie disciplinari avverse” 
(Aversive disciplinary strategies), compre-
se tutte le forme di punizione corporale e 
di urla o di umiliazione dei bambini, po-
trebbero essere e�caci nel brevissimo 
termine – seppur in misura minima – ma 
sicuramente non e�caci nel lungo perio-
do.
Con nuove prove, i ricercatori collegano 
le punizioni corporali a un aumentato 
rischio di esiti negativi sul piano com-
portamentale, cognitivo, psicosociale 
ed emotivo per i bambini, confermando 
il �lone – oramai consolidato – che con le 
sculacciate in realtà i bambini sono meno 
inclini ad obbedire, tanto che questa stra-
tegia di “educazione” è entrata a pieno 
titolo tra i reati perseguibili per legge in 
parecchi stati.
Per questo motivo, l’American Academy 
of Pediatrics  ha fornito una guida per i 
pediatri e per gli altri operatori sanitari 

per l’infanzia sull’educazione dei genitori 
e sulle strategie positive ed e�caci nella 
disciplina dei bambini in ogni fase di svi-
luppo, per evitare la punizione �sica e l’a-
buso verbale.
 Un  ulteriore intervento aggiorna le linee 
guida pubblicate nel 1998 – “Guidance for 
E�ective Discipline” – che si limitavano a 
suggerire ai genitori “di sviluppare metodi 
diversi dalle sculacciate come risposta a 
una condotta indesiderata”.
D’altronde, già nel 1989 la  Convenzione 
delle Nazioni Unite  sui diritti dell’infan-
zia, attraverso il suo Comitato sui diritti 
dell’infanzia, invitò tutti gli stati membri a 
vietare le punizioni corporali sui bambini 
e a istituire programmi educativi su una 
disciplina positiva. L’articolo 19 così recita: 
“Le parti adottano tutte le misure legisla-
tive, amministrative, sociali ed educative 
appropriate per proteggere il bambino 
da ogni forma di violenza �sica o mentale, 
lesioni o abusi, negligenza o trattamento 
negligente, maltrattamento o sfruttamen-
to, compreso l’abuso sessuale , mentre è 
sotto la custodia di [i] genitore / i [o] tutori 
legali o qualsiasi altra persona che abbia 
cura del bambino”.
I pediatri, in ogni caso,  insistono sulla for-
te associazione tra le sculacciate e i suc-
cessivi esiti negativi, riassumendo le con-
seguenze associate alla punizione corpo-
rale dei genitori in questo modo:
• la punizione corporale di bambini di età 

inferiore ai 18 mesi aumenta la probabi-
lità di lesioni �siche

• l’uso ripetuto di punizioni corporali può 
portare a comportamenti aggressivi 
e alterchi tra genitore e �glio e può in-
�uenzare negativamente la relazione 
genitore-�glio

• le punizioni corporali sono associate ad 
un aumento dell’aggressività nei bam-
bini in età prescolare e scolare

• sperimentare punizioni corporali rende 
più probabile che  i bambini saranno 
provocatori e aggressivi in futuro

• la punizione corporale è associata ad 
un aumentato rischio di disturbi menta-

li e problemi cognitivi
• il rischio di dure punizioni aumenta 

quando la famiglia sta vivendo momen-
ti stressanti, come di�coltà economi-
che, problemi di salute mentale, violen-
za da partner o abuso di sostanze

• anche gli  attacchi verbali  da soli sono 
da associarsi a esiti avversi, simili a quel-
li dei bambini che subiscono abusi �sici: 
le forme non �siche di punizione sono 
altrettanto crudeli e degradanti e inclu-
dono, ad esempio, una punizione che 
sminuisce, umilia, denigra, minaccia, 
spaventa o mette in ridicolo il bambino

Anche perché i bambini sono spugne e 
vedere i genitori alzare le mani su di loro, 
sdogana il gesto che, ai loro occhi, diven-
ta legittimato, anche nei confronti di altri 
bambini, fratelli, ecc… Come pretendere 
che non diventino “maneschi” se i geni-
tori sono i primi a relazionarsi in questo 
modo?
Ma non solo: l’associazione tra le punizio-
ni corporali e gli esiti avversi per la salute 
degli adulti è stata esaminata in un rap-
porto del 2017 che analizzava i dati origi-
nali dello studio Adverse Childhood Expe-
riences del 1998, in cui i ricercatori hanno 
scoperto che la sculacciata era associata a 
un aumento delle probabilità di suicidio, 
di abuso di alcol da moderato a pesante e 
di uso di sostanze nell’età adulta.

Insomma, c’è poco da discutere. Le pu-
nizioni corporali, continue e reiterate nel 
tempo come unica forma di educazione, 
non sono e�caci ma dannose. Il cervel-
lo dei bimbi e le loro aspettative, le loro 
abitudini e il loro comportamento, tutto 
si plasma in base a ciò che noi abbiamo 
da o�rire loro: amore, rispetto e stima pro-
durranno adulti equilibrati e senza paure 
ma mai dimenticare, per evitare il falli-
mento del percorso educativo, che una 
educazione sana deve attuarsi attraverso 
insegnamenti ed esempi che inducano al 
bambino al rispetto delle regole.
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Emangiomi infantili: quando trattare e quando non trattare
Oranges T.,1,2 Romanelli M.,2 Filippeschi C.1

1Dipartimento di Scienze della Salute, Ospedale Pediatrico Anna Meyer, Firenze; 2Dipartimento di Dermatologia, Università di 
Pisa, Pisa

L’emangioma infantile (EI) è il tumore 
benigno più frequente dell’infanzia ed 
è un tumore vascolare. La classi�cazio-
ne delle anomalie vascolari, rivisitata in 
occasione dell’ultimo incontro della So-
cietà Internazionale per lo Studio delle 
Anomalie Vascolari (SISAV) tenutosi ad 
Amsterdam nel 2018,1 suddivide queste 
lesioni in tumori vascolari e malforma-
zioni vascolari. L’EI è caratterizzato da 
una storia naturale peculiare e com-
pare nella maggior parte dei casi nelle 
prime settimane di vita. Dal momento 
della sua comparsa ha inizio la prima 
fase evolutiva proliferativa precoce, du-
rante la quale l’EI raggiunge circa l’80% 
della sua crescita. Questa fase giunge a 
compimento, nella maggior parte dei 
casi, entro il 5° mese di vita ed è segui-
ta dalla fase proliferativa tardiva, che si 
completa, nella maggior parte, dei casi 
entro il 9° mese di vita e, nella quasi 
totalità dei casi, entro il primo anno di 
età.2 Il processo involutivo inizia verso il 
primo anno di età e si completa entro il 
5° anno di età, con possibile involuzione 
parziale o completa (tabella 1)2.

La fase di involuzione si caratterizza per 
una ridotta consistenza della lesione, 
una riduzione del volume ed una ridu-
zione della vascolarizzazione, con con-
seguente modi�cazione del colore della 
lesione.2,3

La fase proliferativa tardiva può essere pro-
lungata in alcuni casi, come negli EI con 
componente profonda, negli EI parotidei e 
negli EI segmentali o indeterminati.4

Nella maggior parte dei casi gli EI non 
necessitano di terapie, ma in circa il 
10-15% dei casi vi è indicazione al trat-
tamento, per la possibile insorgenza di 
complicanze o di danni estetici perma-
nenti (tabella 2).5

La lesione può infatti involvere comple-
tamente o esitare in cicatrici, alopecia, 
distorsioni anatomiche, cute anetoder-
mica, cute ridondante, atro�a, telean-
gectasie e/o tessuto �broadiposo3.
L’analisi delle caratteristiche morfolo-
giche della lesione (bordi, super�cie e 
spessore) può essere di aiuto per po-
ter prevedere il rischio di inestetismi e 
quindi l’indicazione al trattamento.6

Tabella 2
Possibili complicanze in presenza di EI

EI e complicanze associate

Rischio di decesso

EI delle vie respiratorie

EI che provocano sovraccarico cardiaco (es.
EI di grandi dimensioni, EI epatici multifocali)

EI associati a severo ipotiroidismo (es.EI epa-
tici)

EI compressivi sul SNC

EI dell’apparato digerente (frequenti sangui-
namenti)

Rischio funzionale

EI orbitari (es.ambliopia)

EI auricolari (rischio di perdita dell’udito)

EI nasali (necrosi/di�coltà respiratorie)

EI a livello della ghiandola mammaria

EI parotidei

Ulcerazione dolorosa persistente (in par-
ticolare EI di grandi dimensioni, misti, seg-
mentali e/o localizzati a livello del labbro 
inferiore, del collo o della regione ano-ge-
nitale)

Rischio di inestetismi

EI centro-facciali

EI nasali, palpebrali o a livello delle labbra

EI mammario (soprattutto nelle donne)

EI di grandi dimensioni

Il propranololo (beta bloccante non se-
lettivo) per uso sistemico, impiegato per 
la prima volta nel trattamento degli EI nel 
2008 da Léauté-Labrèze,7 è considerato 
ad oggi la prima linea di terapia. 
Il trattamento dovrebbe essere e�ettuato 
in caso di possibili complicanze associate, 
in bambini di età compresa tra 5 settima-
ne e 5 mesi di vita (EI in fase proliferativa), 
al dosaggio di 1 mg/kg/die durante la pri-
ma settimana, 2 mg/kg/die durante la se-
conda settimana e 3 mg/kg/die dalla terza 
settimana in poi, per almeno 6 mesi.
In caso di recidiva alla sospensione è pos-
sibile e�ettuare un nuovo ciclo terapeuti-
co, con risultati spesso soddisfacenti.
Recenti evidenze mostrano che vi sono Tabella 1 Analisi dell’andamento degli EI nel tempo in relazione alla loro fase evolutiva.

Chang LC, et al. Pediatrics. 2008
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dei casi in cui il trattamento deve essere 
e�ettuato anche prima della 5° settima-
na di vita, in quanto, l’attesa potrebbe 
comportare un aumento signi�cativo del 
rischio di complicanze per il bambino. In 
questi casi, come anche nei casi di bam-

bini con quadri sindromici, il trattamento 
deve essere e�ettuato in regime di ricove-
ro, il dosaggio iniziale deve essere <1/mg/
die e gradualmente adeguato sotto moni-
toraggio dei parametri vitali.8

Nel caso in cui il bambino giunga all’osser-

vazione dello specialista dopo il 5° mese 
di vita, la possibilità di iniziare la terapia 
deve essere considerata in casi selezionati 
dove si ritiene che si possa bene�ciare co-
munque della terapia7.
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Febbre e dolore in età pediatrica: appropriatezza prescrittiva 
e compliance
Miraglia del Giudice M.
Dipartimento della Donna del Bambino e di Chirurgia Generale e Specialistica - Università degli Studi della Campania “Luigi 
Vanvitelli”

La febbre è un problema frequente nei 
bambini di ogni età e rappresenta il princi-
pale motivo di accesso al pronto soccorso 
in età pediatrica. La corretta gestione del 
bambino con febbre rappresenta quindi 
un problema quotidiano per il pediatra. 
Sono state recentemente pubblicate le 
linea guida sulla febbre dalla Società Ita-
liana di Pediatria allo scopo di uniformare 
i comportamenti tra i medici e di�ondere 
i corretti comportamenti anche tra i geni-
tori e le famiglie. Secondo le linee guida 
la febbre andrebbe trattata coni farmaci 
antipiretici solo in presenza di malessere 
generale del bambino. La febbre favori-
sce un’e�cace risposta contro le infezioni 
e per tale motivo non andrebbe trattata. 
Gli unici antipiretici raccomandati in età 
pediatrica sono paracetamolo e ibupro-
fene. Mentre alcuni studi hanno ripor-
tato un’e�cacia superiore di ibuprofene 
rispetto a paracetamolo, in nessuno stu-
dio paracetamolo è risultato avere un’ef-
�cacia superiore a ibuprofene. In questi 
studi ibuprofene ha dimostrato maggiore 
rapidità d’azione (agisce in soli 15 minuti) 
rispetto al paracetamolo, con maggiore 
durata dell’e�etto antifebbrile (�no a 8 
ore) e maggiore e�cacia nel sollievo dal 
malessere del bambino. 
Le dosi raccomandate sono per ibuprofe-
ne, 20-30 mg/kg/die suddivisa 3 volte al 
giorno a intervalli di 6-8 ore mentre per 

paracetamolo 40 mg/kg/die suddivisa 4 
volte al giorno a intervalli di 4-6 ore.
La compliance alla terapia è un fattore 
fondamentale per assicurare l’ottimale 
e�cacia del trattamento prescritto. Per 
ottenere una buona compliance è impor-
tante fornire ai genitori indicazioni chiare 
in merito alla formulazione prescritta e al 
dosaggio raccomandato
È altrettanto importante la scelta del prin-
cipio attivo e della formulazione più adat-
ta alle esigenze del bambino. Tra i fattori 
che in�uenzano la compliance vi sono in-
fatti la forma farmaceutica, la palatabilità 
del farmaco, il volume di farmaco som-
ministrato e il numero di somministra-
zioni per giorno. In pediatria è cruciale la 
disponibilità di formulazioni di�erenti per 
uno stesso principio attivo, per consentire 
una somministrazione semplice, accurata 
e sicura con il minore impatto sul bambi-
no. Una delle questioni più importanti da 
considerare nello sviluppo di medicinali 
per i pazienti pediatrici è la forma di do-
saggio che deve essere la più appropriata 
in relazione all’età, alle condizioni cliniche 
e alle esigenze del bambino. 
Più il farmaco è palatabile, più elevata 
sarà la compliance alla terapia. Questo 
punto è particolarmente importante per 
l’accettabilità delle formulazioni liquide 
(le più appropriate per i pazienti pediatri-
ci più giovani) o in altre formulazioni orali 

come le formulazioni masticabili o orodi-
spersibili. 
Riguardo il volume di farmaco sommi-
nistrato e la frequenza di somministra-
zione giornaliera, la somministrazione 
di volumi elevati, così come un elevato 
numero di somministrazioni giornaliere, 
possono in�uire sia sul bambino che sui 
genitori. Per aumentare la compliance è 
utile ridurre al minimo il volume di liquido 
da somministrare e la frequenza di som-
ministrazione giornaliera.
In conclusione, le formulazioni liquide, 
come le sospensioni orali, risultano essere 
le più appropriate e accettate in età pe-
diatrica. Tra i fattori critici da considerare 
c’è il volume che deve essere ridotto, so-
prattutto nei bambini più grandi e di peso 
superiore. Le formulazioni rettali sono in-
dicate in caso di somministrazione orale 
mal tollerata o in presenza di nausea e/o 
vomito e generalmente maggiormente 
accettate nei bambini più piccoli. 
Le formulazioni masticabili insieme alle 
sospensioni orali risultano essere tra le 
forme di somministrazione più accettate 
nei bambini in età scolare dai 6 ai 12 anni. 
Tra le formulazioni orali, quelle orodisper-
sibili risultano essere la forma di sommini-
strazione di scelta nella fase adolescenzia-
ledai 12 ai 16/18 anni.
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Bene�ci e limiti del succhietto: raccomandazioni per l’uso 
corretto
Levrini L.
Università degli Studi dell’Insubria

L’utilizzo del succhietto e la suzione non 
nutritiva sono estremamente di�usi 
nell’infanzia, tanto da ritenersi fenomeno 
naturale. Il frequente utilizzo del succhiet-
to in età neonatale ed infantile impone 
però attenzione, tanto da promuovere 
sinergie tra le �gure sanitarie coinvolte 
a�nché si possano fornire informazioni 
coerenti ed aderenti alla letteratura ed 
alle esigenze dei genitori. Appare, quindi, 
chiara la necessità di promuovere inter-
venti informativi i cui contenuti, a�nché 
possano essere e�caci, emergano da una 
approfondita analisi della letteratura, un 
confronto tra le professionalità deputate 
al mantenimento ed al ripristino della sa-
lute in età infantile e l’ascolto delle neces-
sità e bisogni dei genitori.
Tra le �gure sanitarie coinvolte sicura-
mente il pediatra, poiché esercita un ruo-
lo fondamentale in quanto garante e re-
sponsabile della salute dei soggetti in età 
evolutiva. In aggiunta l’odontoiatra le cui 
competenze nella relazione tra le funzioni 
orali e la salute del cavo orale, de�niscono 
un ruolo primario anche come ulteriore 
punto di riferimento diagnostico e tera-
peutico. A questi è possibile aggiungere 
l’otorinolaringoiatra, l’ostetrico, l’igienista 
dentale ed il neuro psichiatra infantile.
Tali raccomandazioni sono ovviamente 
una proposta che meritano approfondi-
menti ed una collegiale discissione tra gli 
interlocutori sanitarti ed i genitori.
La suzione è un ri�esso innato che appa-
re già in età prenatale e rappresenta una 
delle prime capacità di coordinazione mu-
scolare del feto (Hanzer, 2010). Il succhiet-
to è uno strumento che permette di sti-
molare tale ri�esso: il suo uso viene infatti 
descritto come un “comportamento di 
suzione non nutritivo”, analogo alla suzio-
ne delle dita. I lattanti hanno un naturale 
istinto di suzione, che viene considerato 
come il primo ri�esso di alimentazione. 
Se questo istinto non è completamente 
soddisfatto dal seno materno o dal bibe-
ron, il bambino potrebbe avere un senso 

di frustrazione. Ciò non accade se invece 
il piccolo si impegna in un’abitudine di su-
zione non nutritiva (Studeli, 2014). Non a 
caso il termine inglese che viene utilizzato 
per indicare il succhietto è paci�er, ovvero 
paci�catore, proprio a sottolineare come 
tale dispositivo possa avere la capacità di 
tranquillizzare e rasserenare il bambino. Si 
è stimato che circa il 75-85% dei bambini 
nei paesi occidentali utilizzi il succhietto. 
Un sostanzioso numero di studi è concen-
trato nel comprendere quali potessero 
essere gli e�etti medici ed odontoiatrici 
del succhietto (Gederi, 2013). È noto che 
il succhietto possa causare disallineamen-
ti dentali e malocclusioni se l’uso viene 
prolungato oltre i tre anni; tra le maloc-
clusioni di cui può ritenersi genesi pos-
siamo elencare il morso aperto anteriore, 
il morso incrociato posteriore e la secon-
da classe molare (Gois, 2008). Allo stesso 
modo è noto come il suo utilizzo possa 
sfavorire l’allattamento al seno se viene 
utilizzato nel primo mese di vita, prima 
che l’allattamento al seno sia consolidato 
(Howard, 2003). Allo stesso modo, come 
controindicazione, è stata evidenziata una 
correlazione tra l’utilizzo del succhietto e 
l’aumento del rischio di otite media spe-
cialmente dopo il primo anno di età (Ro-
vers, 2008).
Dati provenienti dalla letteratura con 
forte evidenza a�ermano che l’uso del 
succhietto durante il sonno notturno e 
diurno è da raccomandarsi per la preven-
zione della sindrome della morte in culla 
nel primo anno di vita; in aggiunta sono 
state pubblicate linee guida ministeriali 
(2008) che raccomandano di adottare mi-
sure atte a disincentivare la suzione non 
nutritiva dopo i 2 anni per interromperla 
entro l’anno successivo. Alla luce di que-
ste premesse si raccomanda di proporre al 
bambino il succhietto dopo il primo mese 
di vita, ovvero una volta che l’allattamen-
to al seno si sia stabilizzato, ed interrom-
perne l’utilizzo al 3 anno di vita.
Sono numerosi i bene�ci riconducibili 

all’utilizzo del succhietto nei tempi di im-
piego suggerito:
• riduce la percezione del dolore e i tem-

pi del pianto nei neonati e lattanti con 
meno di sei mesi di vita, sottoposti a 
procedure minori in Pronto Soccorso 
(Sexton, 2005);

• nei prematuri è associata a una più bre-
ve ospedalizzazione, a una più breve 
transizione dalla nutrizione enterale 
alla nutrizione orale. Inoltre, migliora la 
nutrizione tramite biberon. La suzione 
non nutritiva facilita infatti lo sviluppo 
dell’abitudine alla suzione nutritiva e 
migliora la digestione a livello intestina-
le (Pinelli, 2005);

• riduce il rischio di SIDS. Le linee guida 
dell’AAP, pubblicate su Pediatrics nel 
2016, annoverano il succhietto tra i fat-
tori protettivi per la SIDS (sindrome del-
la morte in culla) durante il primo anno 
di vita (Moon, 2016; Hauck 2016) Alcu-
ne ipotesi su come il succhietto svolga 
questa funzione sono per esempio il 
fatto di evitare il rebreathing evitando il 
contatto diretto del viso con le lenzuo-
la, l’abbassamento della soglia di risve-
gliabilità e una maggior produzione di 
arousal in caso di ipossia (Franco, 2000). 
alcune teorie che ritengono che la su-
zione non nutritiva potrebbe regolare 
il controllo del sistema nervoso autono-
mo del lattante. Secondo uno studio del 
2004 i bambini mentre dormono con il 
succhietto hanno un’attività simpatica 
ridotta e un corrispettivo aumento del 
tono parasimpatico rispetto a quan-
do dormono senza succhietto (Franco, 
2000 e 2004);

• mantiene la lingua in posizione anterio-
re, modi�cando gli spazi aerei, mante-
nendo le vie aeree pervie (Li, 2006; Coz-
zi, 2002). L’associazione tra l’uso del suc-
chietto e la riduzione del rischio di SIDS 
può essere mediata dal movimento in 
avanti non solo della lingua, ma anche 
della mandibola, grazie alla quale viene 
mantenuta la pervietà delle vie aeree 
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superiori (Tonkin, 2007), analogamente 
a quanto viene fatto da dispositivi orali 
preformati in silicone (Levrini, 2018). Tali 
e�etti positivi sembrano mantenersi 
anche nel caso di perdita del succhietto 
stesso durante il sonno;

• riduce l’abitudine dei bambini di suc-
chiarsi il dito (Larssoon, 1985);

• sostiene la respirazione �siologica, de-
lineando la relazione tra succhietto e 
respirazione durante il sonno e in stato 
di veglia (Levrini, 2019) per valutare l’ef-
�cacia del succhietto nel supportare la 

�siologica respirazione nasale, presup-
posto fondamentale per la salute siste-
mica, e/o migliorare i disturbi respiratori 
quali la respirazione orale notturna e in 
stato di veglia o il russamento nei bam-
bini. Tali studi suggeriscono come l’u-
tilizzo del succhietto sia utile, non solo 
per migliorare le capacità respiratorie 
del bambino, sia in stato di veglia sia in 
stato di sonno. I bene�ci potrebbero ri-
condursi al ripristino dell’equilibrio mu-
scolare orale e al riposizionamento in 
avanti ed in basso della mandibola con 

un immediato aumento della pervietà 
delle vie aeree superiori.

Per concludere possiamo a�ermare che 
l’utilizzo del succhietto dopo il primo 
mese di vita, una volta che l’allattamento 
al seno si sia stabilizzato, e �no ai 2 anni 
di età per evitare che possa causare disal-
lineamenti dell’arcata dentale, risulta es-
sere un ottimo dispositivo oltre che per il 
suo e�etto tranquillante per il suo impor-
tante ruolo nel guidare le funzioni orali. 
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La pediatria della disabilità: una nuova s�da per il pediatra”
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Background epidemiologico 
e sociale

I dati epidemiologici ci dicono che 1 bam-
bino su 200 è a�etto da una condizione 
clinica disabilitante ad alta complessità 
assistenziale. Una fetta rilevante di questa 
popolazione presenta inoltre un grado 
variabile di ritardo mentale tra le carat-
teristiche costanti della condizione stes-
sa La letteratura più recente identi�ca, a 
questo proposito, due importanti e nuove 
categorie di pazienti il cui denominatore 
comune è rappresentato dalla multipro-
blematicità e della crescente complessità 
assistenziale spesso associata ad una di-
pendenza tecnologica
Stiamo parlando da un lato dei cosiddet-
ti bambini con bisogni speciali di cura, 
pazienti che hanno o sono a rischio au-
mentato di sviluppare una condizione 
cronica �sica, inerente lo sviluppo, il com-
portamento o lo stato emotivo che richie-
dono servizi sanitari qualitativamente e/o 
quantitativamente oltre ciò che è o�erto 
ai bambini della popolazione generale. 
Si stima che il 10-16% dei bambini rientri 
in questa categoria. All’interno di questo 
ampio gruppo possiamo riconoscere i 
bambini con complessità medica cate-
gorie costituita da pazienti con problemi 
sanitari cronici multipli, a coinvolgimento 
multisistemico, associati a limitazioni fun-
zionali. Si tratta di bambini che richiedono 
un utilizzo signi�cativo di risorse sanitarie 
e, spesso, di device. Sono un sottoinsieme 
della precedente categoria e si riferisce 
all’1% circa della popolazione pediatri-
ca. In termini numerici questi bambini 
rappresentano quasi il 30% dei bambini 
ospedalizzati, più del 50% dei bambini 
che muoiono in età pediatrica, il 75 % 
dei pazienti con accessi multipli al Pronto 
Soccorso ed i più frequenti utilizzatori del-
le terapie Intensive Pediatriche 
L’impatto dell’assistenza di questi bambini 
sul nucleo familiare è spesso importante. 
Uno studio americano, che ha valutato 
il numero di ore di assistenza o�erte da 
queste famiglie ai loro �gli, ha stimato un 

valore pari a 1,5 miliardi di ore /annue che 
varrebbero sul piano economico 12 mi-
liardi di dollari se l’assistenza fosse fornita 
da personale non specializzato, 36 miliar-
di in caso di personale specializzato UNIA-
MO F.I.R: stima una spesa media /famiglia 
di 3350 euro anno per l’assistenza ad un 
parente a�etto da malattia rare con una ri-
levante quota di queste famiglie che non 
riesce ad arrivare alla �ne del mese 

Una parola magica:  
la diagnosi funzionale

Come ben noto questa enorme categoria 
di pazienti riconosce una notevole etero-
geneità eziologica e questo dato rappre-
senta erroneamente una remora a consi-
derare questi bambini in modo unitario. 
Al contrario è possibile, ed anzi necessa-
rio, a�rontare in modo metodologica-
mente unitario questi pazienti attraverso 
la de�nizione della diagnosi funzionale 
individuale del bambino stesso. Per dia-
gnosi funzionale intendiamo la sintesi 
dell’analisi di di�erenti aree/competenze 
del bambino quali: andamento auxolo-
gico, competenze alimentari, qualità del 
sonno, presenza di fonti di dolore croni-
co, eventuali co-morbidità specialistiche 
(cardiologia, gastro-enterologia, nefrolo-
gia, ortopedia, pneumologia, neurologia), 
competenze neuromotorie, neurocogniti-
ve, sensoriali, comportamentali e relazio-
nali. La diagnosi funzionale è fondamen-
tale e essenziale sul piano pratico perché 
descrive “quel bambino”(Luca, Chiara, 
Anna) in modo analitico e completo. A 
di�erenza della diagnosi eziologica (es. 
Sindrome di Mowat Wilson) rappresenta 
una diagnosi dinamica in costante evo-
luzione nel tempo in base alla condizione 
di partenza nella sua variabilità di espres-
sione, ma anche in base all’e�cacia degli 
interventi medico-chirurgici e riabilitativi 
ed alle esperienze di vita a cui il bambino 
viene esposto 
Cercando di sempli�care il ragionamento 
le diverse aree di valutazione che com-

pongono la diagnosi funzionale di un 
bambino fanno riferimento a 3 di�erenti 
macro aree che de�niscono i “bisogni assi-
stenziali” dei bambini con disabilità:
• Bisogni relativi all’età evolutiva: ogni 

bambino ha infatti necessità di atten-
zione per tutte quelle tematiche (cresci-
ta, vaccinazioni, patologia intercorren-
te) tipiche dell’età pediatrica.

• Bisogni trasversali relativi alla condizio-
ne di cronicità: si riferiscono al vero “core 
business” della pediatria della disabilità 
ed abbracciano tutti quei problemi che 
costantemente e trasversalmente carat-
terizzano i bambino cronici.

• Bisogni relativi alla speci�ca condizione 
di base: si riferiscono alle co-morbidi-
tà che fanno parte della storia naturale 
delle singole condizioni rare, che sono 
di�erenti da patologia a patologia e che 
rappresentano la base di lavoro per im-
postare il follow-up condizione speci�co.

Ciò che è richiesto al pediatra che si oc-
cupa di questi pazienti è porre attenzio-
ne attiva alle di�erenzi aree citate al �ne 
di comporre il puzzle del funzionamento 
speci�co di quel bambino.
Descriviamo brevemente di seguito alcu-
ne tra le aree di intervento che più tipi-
camente riguardano in modo trasversale 
i bambini complessi e che, per la loro na-
tura, sono di pertinenza di ogni pediatra

Monitoraggio della crescita

Il monitoraggio della crescita rappresenta 
uno dei capisaldi della pratica pediatrica. 
È importante sapere che esistono curve 
speci�che in relazione a di�erenti situa-
zioni cliniche. Per bambini a�etti da para-
lisi cerebrale (PC) sono state generate cur-
ve dedicate di�erenziate in base al grado 
di compromissione attraverso la classi�ca-
zione della GMF Classi�cation system Re-
centemente tali curve sono state messe in 
discussione in quanto considererebbero 
normali degli andamenti staturo-pon-
derali condizionati negativamente dalle 
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comorbidità della patologia. Esistono poi 
svariate curve di normalità sindrome spe-
ci�ca (es. sindromi Cornelia de Lange, Wil-
liams, Down, Noonan Acondroplasia, Wolf 
Prader Willi, Turner ecc.) facilmente repe-
ribili tramite Internet o tramite i siti della 
associazioni speci�che di genitori che 
rappresentano l’unico strumento di moni-
toraggio appropriato per questi pazienti

Vaccinazioni

Le vaccinazioni rappresentano un capito-
lo assai delicato per quanto riguarda i pa-
zienti con patologia complessa. In primo 
luogo è indispensabile condividere alcuni 
principi di riferimento fondamentali
• tanto maggiore è la disabilità del bam-

bino tanto maggiore deve essere il suo 
livello di protezione.

• salvo speci�che e rare categorie di pa-
zienti (gravi immunode�cienze, pazien-
ti sottoposti a terapie particolari immu-
nosoppressive/chemioterapici) la gran-
dissima maggioranza di bambini con 
disabilità può e deve essere vaccinata.

• coloro che, per le ragioni sopra citate, 
non possono essere vaccinati devono 
poter contare sulla protezione dettata 
dalla “immunità di gregge” cioè dall’alto 
stato di vaccinazione della popolazione 
generale.

Dati relativi alla copertura vaccinale di pa-
zienti a�etti da paralisi cerebrale segnala-
no percentuali non trascurabili di bambini 
che o non sono vaccinati o mostrano un 
ritardo signi�cativo nell’ambito della ese-
cuzione delle vaccinazioni proposte dai 
vari calendari nazionali. Questi stessi studi 
segnalano come tale percentuale tende 
ad essere maggiore quanto maggiore è 
il livello di gravità funzionale dei pazienti 
(Livelli IV e V di GMGCS). Nell’ambito delle 
diverse possibili vaccinazioni è quella rela-
tiva a morbillo parotite rosolia quella che 
vede i problemi peggiori. Sono disponibili 
meno informazioni relative ad altri capito-
li relativi alle patologie sindromiche e me-
taboliche. I dati ad oggi reperibili segnala-
no da un lato una elevata percentuale di 
ritardi vaccinali o incomplete vaccinazioni 
(il più delle volte incongrue) e dall’altro 
una prevalenza di e�etti indesiderati del 
tutto sovrapponibile a quella della popo-

lazione pediatrica generale
È pertanto compito di ogni pediatra vigi-
lare ed adoperarsi attivamente a�nchè 
questi bambini ricevano una copertura 
vaccinale completa e tempestiva

Comorbidità gastro- 
intestinali e nutrizionali

È assolutamente noto come un problema 
di crescita abbia conseguenze negative 
nella relazione madre �glio del bambino 
disabile che vanno ben oltre il “semplice” 
problema accrescitivo. Ciò è tanto più 
valido quanto più il bambino è piccolo e 
tanto più recente è il raggiungimento del-
la classi�cazione diagnostica. La madre, 
che sta metabolizzando emotivamente 
la nascita di un bambino “imperfetto”, di 
cui facilmente si colpevolizza, di fronte a 
problematiche alimentari/nutrizionali si 
carica anche della “colpa” di non essere 
in grado di nutrire adeguatamente “quel 
bambino”. Se alla di�coltà percepita di 
“nutrire” il bambino si associa un moni-
toraggio inadeguato dell’accrescimento 
(non utilizzando ove necessario le oppor-
tune curve di riferimento) tutto ciò può 
innescare pericolosissimi circoli viziosi 
estremamente di�cili, a posteriori, da in-
terrompere. 
È importante che ogni pediatra abbia pre-
sente che, molto spesso, i bambini con 
condizioni sindromiche a coinvolgimento 
neurologico possono mostrare problemi 
di disfagia. La regolazione del transito del 
bolo alimentare a livello dell’incrocio tra 
vie aeree e respiratorie (ipofaringe-larin-
ge, esofago) è un meccanismo �nemente 
regolato ed assai complesso. In questo 
senso una anamnesi mirata (che ponga 
attenzione alla durata del pasto, alla pre-
senza di tosse e/o di di�coltà respiratorie 
al pasto) ed una diretta osservazione del 
pasto stesso sono essenziali punti di par-
tenza al �ne di individuare un possibile 
problema ed indirizzare ad accertamenti 
ed eventuali trattamenti specialistici [Ro-
mano C, 2018].
È importante che l’attenzione nutrizio-
nale veri�chi tre possibili problematiche 
alimentari gastro intestinali: a) l’adeguato 
introito di nutrienti (valutazione dell’ap-
porto calorico, della tipologia di nutrien-
ti e della quantità di liquidi assunti) b) la 

gestione del cibo da parte del bambino 
(disfagia) c) l’eventuale disconfort/dolore 
provocato dal cibo e dalla nutrizione stes-
sa che porta con sé un ri�uto del bambino 
ad alimentarsi (malattia da re�usso gastro 
esofageo/esofagite). 
I dati della letteratura segnalano unani-
memente che i bambini con disabilità pre-
sentano una aumentata incidenza di pro-
blematiche gastro intestinali quali malat-
tia da re�usso gastro esofageo, esofagite 
e stipsi. Queste problematiche vanno so-
spettate, anche di fronte a sintomatologia 
atipica quale ad esempio quella compor-
tamentale, attivamente ricercate ed ade-
guatamente trattate con tutti gli strumen-
ti a disposizione. La stipsi, la cui prevalen-
za varia a seconda degli studi tra il 26 ed il 
50%, è certamente favorita da condizioni 
quali l’ipo mobilità del bambino, l’apporto 
sub ottimale di liquidi e di �bre, e può as-
sociarsi a sintomatologia colica intestinale 
che in alcuni casi può simulare addirittura 
quadri di addome acuto 
In quest’ottica è indispensabile che il pe-
diatra abbia obiettivi semplici e chiari per 
ciò che attiene l’alimentazione: fornire al 
bambino una nutrizione sicura, che ga-
rantisca una crescita adeguata attraverso 
una organizzazione realistica e sostenibile 
per quel bambino e quella famiglia. 
Per raggiungere questi obiettivi a volte è 
necessario valutare l’eventuale necessità 
di utilizzo più o meno prolungato di nu-
trizione assistita attraverso sondino na-
sogastrico, gastrostomia (peg), J-peg, o 
digiunostomia 

Comorbidità respiratorie

Strettamente connesse alle problemati-
che gastro intestinali coesistono quelle 
respiratorie. I dati della letteratura ci di-
cono che morbilità e mortalità di pazien-
ti a�etti da condizioni complesse sono 
strettamente con quadri respiratori. Pol-
moniti ab ingestis sono frequenti compli-
canze di questi bambini. La presenza di 
complicanze ortopediche (scoliosi spesso 
severe) e/o la conformazione stessa della 
gabbia toracica, possono favorire il rista-
gno di secrezioni e l’ insorgenza di pato-
logia infettiva [Per contro l’evoluzione mi-
gliorativa della sopravvivenza dei pazienti 
a�etti da alcune condizioni croniche quali 
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la Distro�a Muscolare di Duchenne è stato 
raggiunto grazie all’impostazione struttu-
rata di un percorso assistenziale adeguato 
volto alla prevenzione/trattamento delle 
comorbidità respiratorie (macchina della 
tosse, ventilazione non invasiva)

Uso dei device

La presenza di problematiche nutrizionali 
e respiratorie condiziona in alcuni bam-
bini (bambini con complessità medica) 
l’uso quotidiano di device (sondino naso 
gastrico, gastrostomie, Jpeg, digiuno-
stomie, Pep-mask, macchina della tosse, 
aspiratori, supporti ventilatori non invasi-
vi, tracheostomie, cateteri venosi centrali). 
Tutti questi device sono gestiti a livello 
domiciliare ed in stretta connessione con 
il centro di riferimento. Data però che non 
raramente la distanza esistente tra il cen-
tro di III livello ed il domicilio del paziente 
è signi�cativa, è indispensabile che anche 
le �gure sanitarie più vicine (pediatra di 
famiglia, centro ospedaliero) possano of-
frire un riferimento di primo supporto ai 
genitori in caso di di�coltà/ malfunziona-
menti nella gestione dei device stessi. Una 
recente survey nazionale eseguita su 60 
diversi pronti soccorsi pediatrici italiani a 
diverso livello di complessità ci dice infatti 
che percentuale non banale di accessi sia 
legata al malfunzionamento di un device, 
ma anche come vi sia una tendenza delle 
famiglie a portare il bambino direttamen-
te ad un centro di III livello pensando, pur 
se a distanza ragguardevole, pensando di 
trovare una assistenza più idonea. Questi 
dati ci dicono chiaramente come nella 
pediatria territoriale moderna sia impor-
tante prevedere una formazione capillare 
che porti ad una conoscenza di�usa circa 
le basi più semplici del funzionamento 
ed uso di questi dispositivi in modo che 
anche i pediatrici vicini al bambino siano 
in grado di dare un primo aiuto a queste 
famiglie. Ma prima ancora di eseguire un 
addestramento tecnico è indispensabile 
condividere sul piano valoriale e teorico 
come una competenza di questo tipo 
debba fare parte del bagaglio professio-
nale di ogni pediatra del XXI secolo

Dolore 

Una informazione spesso misconosciuta è 
che il bambino con disabilità sperimenta 
frequentemente dolore e questa stessa 
sintomatologia è troppo spesso misco-
nosciuta. d’altro lato è ben noto come le 
cause di dolore in questi pazienti possano 
essere molteplici e possono essere rap-
presentate in primis dalla spasticità stessa, 
ove presente, dalle comorbidità gastroin-
testinali (malattia da re�usso gastro esofa-
geo, esofagite, stipsi cronica), dalla possi-
bile presenza di fratture patologiche, dalla 
patologia odonto-stomatologica quando 
non dallo stesso dolore procedurale. In 
riferimento al capitolo delle fratture pa-
tologiche fattori predisponenti sono rap-
presentati dalla mobilità limitata, da even-
tuali de�cit nutrizionali, dalla frequente 
somministrazione di farmaci anti epilettici 
(che possono interferire con l’assorbi-
mento di oligoelementi) e dalla presenza 
di pregressi episodi di frattura. Purtroppo 
la sensibilità medica verso il problema del 
dolore nel bambino disabile non è certa-
mente elevata. Barbi et al. hanno condot-
to una interessante survey sull’utilizzo di 
scale di misurazione speci�ca del dolore 
in bambini disabili in un vasto gruppo di 
strutture ospedaliere pediatriche dell’Ita-
lia del nord. Il dato sconfortante è che su 
56 strutture contattate solo 1 dichiarava di 
possedere ed utilizzare una speci�ca scala 
per la misurazione del dolore nel bambi-
no con PC e/o disabilità intellettiva È quin-
di indispensabile che i pediatri conoscano 
questi strumenti (FLACC revised, PPP) e si 
abituino ad usarli in modo routinario. 
Poiché il bambino con disabilità non rara-
mente presenta una di�coltà di espres-
sione verbale che in�cia la sua comunica-
zione diretta di una sensazione di dolore 
l’attenzione deve essere alta e sistematica. 
Non va poi dimenticato che, proprio in re-
lazione alle riferite di�coltà espressive, la 
sua modalità di esprimere una sensazione 
di dolore potrebbe essere l’attivazione di 
un comportamento auto/etero aggressi-
vo. In questo senso l’utilizzo di approcci 
“non verbali” che forniscano al bambino 
stesso la possibilità di comunicare (qua-
li la CAA= Comunicazione Aumentativa 
alternativa) rappresentano strumenti di 
estrema utilità sia in fase di prevenzione 
(spiegazione al bambino di ciò che avver-

rà) sia in fase di comunicazione della sen-
sazione di dolore. 

Gestione dell’urgenza

Si tratta di una problematica spesso poco 
considerata ma rilevante. È ben noto in-
fatti che i bambini con disabilità, tanto 
più alto è il grado di complessità, hanno 
frequenti accessi ai servizi di pronto Soc-
corso [Mahon M, 2004]. Uno studio ha 
anche dimostrato che tale accesso è tan-
to più frequente quanto più ine�cace è il 
supporto (medical home) che il paziente 
riceve nella gestione quotidiana [Raphael 
JL, 2009]. Una interessante pubblicazione 
[Sacchetti A, 2000] segnalava tra le cau-
se più frequenti di errore nell’attività di 
Pronto Soccorso Pediatrico la presenza 
di una condizione rara, l’uso di device, la 
mancata conoscenza del livello di norma-
lità di un determinato paziente. Non va 
inoltre dimenticato che, nelle condizioni 
di urgenza, entrano in gioco fattori emoti-
vi sia da parte dei genitori/caregivers che 
da parte degli operatori sanitari stessi che 
vengono ampli�cati dalla condizione di 
relativa urgenza della situazione clinica. 
Questo panorama porta a sottolineare la 
necessità assoluta di predisporre strumen-
ti semplici e pratici di aiuto nella gestione 
di queste situazioni. L’American Academy 
of Pediatrics ha proposto l’utilizzo di una 
“Emergency Information Form” per i bam-
bini con bisogni speciali di cura che sia ri-
assuntiva delle problematiche sanitarie e 
descrittiva dello stato di salute di base di 
quel paziente (a partire dai suoi parametri 
vitali usuali); Presso la nostra UOC da tem-
po vengono preparate queste “schede 
di Emergenza” che vengono consegnate 
ai genitori e, nell’ambito di un progetto 
denominato “Emergenza Bambini Fragili”, 
queste stesse sono condivise con la cen-
trale operativa del 118. Una prima analisi 
di soddisfazione attraverso questionario 
dedicato per genitori/caregivers ed ope-
ratori, ha mostrato un notevole apprezza-
mento del progetto In tema di patologie 
rare esistono poi fonti informative utili per 
la gestione dell’urgenza sia attraverso il 
web (sito Orphanet www.orpha.net) sia 
attraverso testi ed app generati da società 
scienti�che (SIMGePeD app UrgenzeGen-
Met, testo Urgenza nelle malattie rare Ge-
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netico-Metaboliche) che cercano di for-
nire ai non addetti ai lavori informazioni 
rapide e sintetiche sulle potenziali comor-
bidità rare delle diverse condizioni per 
permettere al pediatra di Pronto Soccorso 
di considerare ipotesi che normalmente 
non valuterebbe di fronte ad un bambino 
della popolazione generale.

Monitoraggio del  
benessere della famiglia, 
del buon funzionamento 
della rete assistenziale e 
dell’inclusione sociale

Un compito essenziale del pediatra che 
vive accanto al bambino disabile è quel-
lo di rappresentare una sentinella attenta 
riguardo lo stato di salute globale della 
famiglia. Attraverso i controlli clinici il pe-
diatra può comprendere il percorso di ac-
cettazione della famiglia relativo alla con-
dizione diagnosticata, la fatica e le di�col-
tà gestionali che la famiglia deve gestire, 
il grado di benessere emotivo degli stessi 
membri della famiglia (madre, padre, 

fratelli/sorelle sane). Il pediatra può com-
prendere il livello di reale comprensione 
da parte dei genitori della situazione cli-
nica del bambino, della sua prognosi fun-
zionale e relativa alla sopravvivenza, del 
potenziale rischio di ricorrenza del quadro 
in altri eventuali �gli in base alle informa-
zioni ricevute dal centro di III Livello. Può 
comprendere se il percorso assistenziale 
pediatrico e riabilitativo sta funzionando 
o ha delle falle, avendo la possibilità di sol-
lecitare chi di dovere a trovare i correttivi 
adeguati. Da ultimo ma non per ultimo il 
pediatra può veri�care eventuali proble-
matiche relative all’inclusione sociale del 
bambino negli ambienti comuni di vita 
(scuola, oratori, società sportive) attivan-
do, in caso di necessità, quei percorsi di 
supporto o�erti dai servizi del territorio

Il pediatra della disabilità

Alla luce di quanto sin qui esposto è sin 
troppo chiaro come la “pediatria della di-
sabilità” rappresenta già e rappresenterà 
in futuro una fetta importante dell’assi-
stenza pediatrica quotidiana. Nel 2015 un 

vasto gruppo di pediatri italiani ha pubbli-
cato sulla rivista Medico e Bambino quello 
che è stato de�nito il “Manifesto della Pe-
diatria della Disabilità” Tale testo de�nisce 
che pediatra della disabilità è il pediatra
• della vicinanza
• dell’ascolto e della condivisione
• della presenza responsabile
• della trincea e della pazienza
• della speranza
• della tutela e dell’indignazione
• dell’insegnamento

a sottolineare come il bisogno assoluto 
di questi pazienti e delle loro famiglie è 
rappresentato dal poter contare su �gu-
re professionali che, oltre alle loro com-
petenze tecnico scienti�che, possano 
rappresentare un riferimento costante, 
serio e concreto che li accompagni quo-
tidianamente nel cammino lungo, spesso 
doloroso, e articolato quale quello dell’e-
sperienza di vita di un �glio a�etto da 
una condizione cronica, multi sistemica, 
con “bisogni speciali di cura”. Alla pedia-
tria moderna il compito di incentivare la 
crescita di professionisti che possano ri-
spondere a questa domanda sia in termini 
professionali che valoriali

Bibliogra�a di riferimento 
• Abbagnato L, Selicorni A. Vaccinazioni in pazienti fragili: facciamo il punto della situazione. Medico e Bambino. 2018; 37:501-7 
• American Academy of Pediatrics; Committee on Pediatric Emergency Medicine and Council on Clinical Information Technology; American College of Emergency Physi-

cians; Pediatric EmergencyMedicine Committee. Policy statement--emergency information forms and emergency preparedness for children with special health care ne-
eds. Pediatrics. 2010;125:829-37

• Barbi E, Massaro M, Badina L. Measuring pain in children with cognitive impairment and cerebral palsy: a multiregional survey in the use of speci�c pain scales. Pediatr 
Emerg Care. 2011;27:1216 

• Bethell CD, Read D, Blumberg SJ, Newacheck PW. What is the prevalence of children with special health care needs? Toward an understanding of variations in �ndings 
and methods across three national surveys. Matern Child Health J. 2008;12: 1–14 

• Burke RT, Alverson B. Impact of children with medically complex conditions. Pediatrics. 2010;126:789–90 
• Cohen E, Kuo DZ, Agrawal R, et al. Children with medical complexity: An emerging population for clinical and research initiatives. Pediatrics. 2011;127:529–38 
• Greenwood VJ, Crawford NW, Walstab JE, Reddihough DS. Immunisation coverage in children with cerebral palsy compared with the general population. J Paediatr Child 

Health. 2013;49:137-41
• Kuo DZ, Houtrow AJ; Council on Children With Disabilities. Recognition and management of medical complexity. Pediatrics. 2016;138-42
• Massaro M, Pastore S, Ventura A, Barbi E. Pain in cognitively impaired children: a focus for general pediatricians. Eur J Pediatr. 2013;172:9-14
• Newacheck PW, Kim SE. A national pro�le of health care utilization and expenditures for children with special health care needs. Arch Pediatr Adolesc Med. 2005;159:10-7 
• Raphael JL, Zhang Y, Liu H, Tapia CD, Giardino AP. Association of medical home care and disparities in emergency care utilization among children with special heal-

th care needs. Acad Pediatr. 2009;9:242-8
• Reichman NE, Corman H, Noonan K. Impact of child disability on the family. Matern Child Health J. 2008;12:679-83
• Romano C, Dipasquale V, Gottrand F, Sullivan PB. Gastrointestinal and nutritional issues in children with neurological disability. Dev Med Child Neurol. 2018;60:892-6
• Sacchetti A, Sacchetti C, Carraccio C, Gerardi M. The potential for errors in children with special health care needs. Acad Emerg Med. 2000;11:1330-3
• Seddon PC, Khan Y. Respiratory problems in children with neurological impairment. Arch Dis Child. 2003;88:75-8.
• Selicorni A et al., Pediatria della disabilità: un manifesto Medico e Bambino 2014;33:16-8
• SIMGePeD, Società Italiana di Malattie Genetiche e Disabilità Congenite. Urgenza nelle malattie rare genetico metaboliche, edizione Controvento.
• Somerville H, Tzannes G, Wood J, Shun A, Hill C, Arrowsmith F, Slater A, O’Loughlin EV. Gastrointestinal and nutritional problems in severe developmental disability. Dev 

Med Child Neurol. 2008;50:712-6
• van der Lee JH, Mokkink LB, Grootenhuis MA, Heymans HS, O�ringa M. De�nitions and measurement of chronic health conditions in childhood: A systematic review. 

JAMA. 2007;297:2741–51 
• Wright CM, Reynolds L, Ingram E, Cole TJ, Brooks J. Validation of US cerebral palsy growth charts using a UK cohort. Dev Med Child Neurol. 2017; 59: 933–8
• Zampino G, Selicorni A. Pediatria della Disabilità. Prospettive in Pediatria. 2010;40;89-101 



115

Atti XXXI Congresso Nazionale SIPPS // RELAZIONI 

Progetto tandem: diamo i numeri
Cornelli MG.,1 VenturelliL.2 
1Psicologa, Psicomotricista, MI; 2Pediatra, BG

Introduzione e razionale 
della ricerca

I primi dati del PROGETTO TANDEM, che 
prende l’avvio nel marzo 2017, sono 
pubblicati nel XXIX Congresso SIPPS del-
lo stesso anno, a settembre a Venezia, 
nell’Abstract: “Mille gradini e… l’attivazio-
ne dei genitori”.
La ricerca analizzava 100 schede riguar-
danti il neurosviluppo in cui i genitori, 
su proposta del pediatra, rispondevano 
ad una serie di domande su 8 aree dello 
sviluppo neuro cognitivo del bambino 
(Sviluppo funzioni corpo, Sviluppo consa-
pevolezza ambiente circostante, Sviluppo 
sociale ed emotivo, Gioco, Linguaggio, Svi-
luppo cognitivo, Motricità generale, Motri-
cità �ne), fornendo risposte classi�cate in 
Si, No, Qualche volta, In parte, Non so. 
I risultati statistici hanno fatto emergere 
la presenza signi�cativa di vari alert, di�e-
renziati sia per età che nelle varie aree di 
sviluppo. 
Ad aprile 2018 è stato pubblicato il libro 
“Il bambino nella sua famiglia. Guida pra-
tica per i genitori”, in cui da pagina 182 a 
pagina 193 sono presentate parte delle 
Guide del Progetto Tandem, guide che 
derivano, nella versione italiana curata da 
Mantovani, da Kuno Beller, sulla base di 
varie scale (Bayley, O.Brunet, I.Lézine,Ges-
ell), come aiuto ai genitori ed al personale 
delle collettività infantili nell’osservazione 
del bambino nel suo sviluppo e nella pro-
grammazione di azioni atte a migliorare le 
competenze.
Nel libro citato è possibile conoscere le 
Guide, ma rimaneva il fatto che non fosse 
possibile, ovviamente, rilevare le risposte 
dei genitori.
 Il presupposto di base del Progetto Tan-
dem (pedalare insieme), ha come assunto 
teorico che le aree di sviluppo psico com-
portamentale non sono pre�ssate, ma si 
modi�cano in funzione dell’interazione e 
dell’intervento dell’adulto (assunto tanto 
evidente quanto poco rilevato statistica-
mente). Si è creato, pertanto, un gruppo di 
lavoro con lo scopo di mettere a punto la 

possibilità per i genitori di essere coinvolti 
in prima persona tramite la collaborazio-
ne essenziale del pediatra di famiglia!

Come?

I genitori sono coinvolti dal pediatra a ri-
spondere al questionario (Guida) relativo 
all’età (chiamata fase) del loro bambino 
(tempo 0 della ricerca). Viene esplicitato 
chiaramente di non scoraggiarsi davanti 
alle loro stesse risposte in cui il bambino 
non esegue una determinata attività de-
scritta dal questionario stesso o che com-
pie solo in parte. Particolare attenzione 
si dà alla risposta “Non so” perché corri-
sponde ad una azione del bambino che i 
genitori non hanno ancora pensato di far 
compiere o di osservare.
È stato proposto, in un tempo successivo, 
di riconsiderare le risposte non positive, 
per aiutare il loro bambino ad attivare 
tutte le sue potenzialità latenti, o, sempli-
cemente, parcheggiate, in attesa di esse-
re utilizzate! Dopo due mesi dalla prima 
compilazione se la/il bambina/o ha già 
compiuto il primo anno di vita, oppure 
dopo un mese e mezzo se entro il primo 
anno, i genitori stessi hanno completato 
il questionario nello spazio indicato per 
la rilevazione del secondo �ash (tempo 1 
della ricerca).
Dopo aver favorito le varie potenzialità 
nel proprio �glio, attraverso la loro stessa 
attivazione, i genitori hanno riscontrato e 
condiviso con il pediatra i cambiamenti 
ottenuti.
Attraverso il Progetto Tandem, il Gruppo 
di lavoro propone di condividere con le 
famiglie:
• le potenzialità delle competenze dei 

loro bambini, in modo tale che i geni-
tori stessi possano attivarle nei tempi 
sensibili per lo sviluppo del compor-
tamento e dell’apprendimento

• il ruolo che hanno l’osservazione e l’in-
terazione quotidiana con il proprio 
bambino per la possibilità del cambia-
mento in positivo!

La ricerca ha avuto il benestare dal Co-
mitato Etico di Bergamo nel 2018.

Materiali e Metodi

Ad ogni pediatra coinvolto vengono in-
viate, tramite e-mail, le Guide che i genito-
ri compilano direttamente a casa, durante 
la routine quotidiana. 
Dopo la compilazione, caratterizzata 
dall’inserimento delle risposte al primo 
�ash (tempo 0) ed al secondo �ash (tem-
po 1), il genitore restituisce per e mail la 
guida al proprio pediatra. 
Sono state utilizzate le Guide in forma-
to Excel; nella stessa cartella, in mano ai 
genitori, si è scelto, in una prima parte, di 
indicare, a mamma e papà, il percorso di 
compilazione delle Guide. Oltre ai Que-
stionari, sono state inserite domande sulla 
famiglia, sulla provenienza, sulla scolarità 
dei genitori e altri dati anagra�ci (vedi �-
gura 1).

Nel secondo foglio, come si evince dalla 
�gura 2, i genitori sono invitati a compila-
re le parti in giallo relative alle risposte al 
questionario: in questo caso l’area interes-
sata corrisponde allo sviluppo delle fun-
zioni del corpo per un bambino di 6 mesi. 
Una particolarità del foglio Excel in mano 
ai genitori è il Gra�co delle risposte al que-
stionario, espresso nel foglio 3: mamma e 
papà, dopo la compilazione del questio-
nario, possono avere una osservazione 
globale delle attitudini del proprio bambi-
no su tutte le aree. Il gra�co sintetizza la si-
tuazione: la linea sul valore 1 corrisponde 
a risposte positive a tutte le domande, le 
punte verso il basso derivano delle rispo-
ste più scadenti con picchi in alcune aree 
del neurosviluppo (situazioni di alert); il 
confronto al secondo �ash mostra, nel 
caso qui esposto in �gura 3, quanto il 
bambino in pochi mesi abbia superato le 
di�coltà sia per la sua maturazione natu-
rale, ma anche per l’impegno dei genitori 
ad attivarsi nello stimolarlo a migliorare il 
suo pro�lo!
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È stato inserito anche un questionario di 
gradimento (vedi �gura 4)
 
In caso di scarsa compliance del genitore 
alla compilazione delle Guide in Excel a 
domicilio, si è optato per schede cartacee 
consegnate ai genitori o per la compila-
zione delle guide eseguita dal pediatra di-
rettamente in studio mediante intervista 
diretta al genitore. 
Il campionamento prevede il coinvolgi-
mento di 50 pediatri di famiglia che ar-
ruolino a loro volta ciascuno 28 famiglie 
in modo casuale, selezionando 2 bambini 
per ogni fascia di età considerata duran-
te la normale attività di ambulatorio, in 
modo da raggiungere circa 1000 bambini, 
valutati come statisticamente signi�cativi.

Criteri di inclusione
• Età compresa tra 3 mesi e 6 anni 
• Iscrizione nelle liste dei pazienti dei sin-

goli PLS
• Firma del consenso da parte del geni-

tore/legale rappresentante

Criteri di esclusione
• Età inferiore a 3 mesi
• Paziente non iscritti negli elenchi del 

PLS
• Pazienti visitati fuori dallo studio (a do-

micilio, presso i centri vaccinali, ecc,)
• Pazienti con disturbi del neurosviluppo 

già diagnosticati,
• Pazienti a�etti da patologie cromoso-

miche o metaboliche interferenti con 
l’aspetto psico-motorio

• Pazienti nati prima della 34^ settimana 
o piccoli per età gestazionale (meno di 
2.500 kg alla nascita)

• Pazienti i cui genitori non siano in grado 
di comprendere la lingua italiana o che 
ri�utino di partecipare allo studio 

 
Qui di seguito si mostra l’informativa 
che i genitori trovano direttamente 
nella prima pagina della Guida, su fo-
glio Excel.

Figura 1 – 1° Foglio: Anagra�ca a cura dei genitori

Figura 3 - 3° Foglio: Gra�co

Figura 2 - 2° Foglio: Questionario a cura dei genitori
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Invito ai genitori e presentazione per la compilazione della Guida

PRESENTAZIONE MODALITÀ
SONDAGGIO SULLA NORMALITÀ DEL COMPORTAMENTO INFANTILE

a) PERCEPITO E RILEVATO DALLE FAMIGLIE
b) INNOVATO E RISCOPERTO NELLA QUOTIDIANITÀ

INVITO

Cari mamma e papà

Il sondaggio che Vi proponiamo è molto semplice.
Il pediatra stesso, in base all’età del vostro bambino, ha scelto la Fase che Voi compilate.

AL PRIMO FLASH

Per ogni genitore potersi so�ermare ad osservare, può essere un momento prezioso che aiuta a capire quali risorse sommerse,  
o in evoluzione, possono essere messe in atto in modo tale da essere facilitati nell’attivazione delle varie aree di sviluppo  

del proprio bambino.
Attraverso anche gli spunti proposti dalla Guida, la mamma ed il papà possono valorizzare l’individualità del proprio bambino, 

condividendo e sostenendo i vari ritmi di sviluppo, nelle varie situazioni di interazione quotidiana.
La suddivisione per aree contenute nel �le Fase, non va letta come una settorializzazione dello sviluppo, ma come  

visione globale ed integrale del comportamento, in quanto ogni area ha pari dignità! Attraverso la variabilità delle risposte  
è possibile delineare un pro�lo di facile lettura che può contribuire ad aiutare il genitore a conoscere meglio l’individualità  

del proprio bambino. È proprio la variabilità che permette ad ogni genitore di trovare nuove soluzioni – proposte, durante la 
valorizzazione dell’interazione quotidiana, a misura del proprio bambino, utilizzando proprio la Guida stessa

DOPO IL PRIMO FLASH

Se il genitore riscontra che in alcune aree rileva risposte negative, riprendendo le risposte “Non so”, “In parte”, “Qualche volta”,  
“No” non deve leggerle come una carenza statica dello sviluppo del proprio bambino, bensì come occasioni per ri�ettere  

se si è so�ermato a mettere in campo quella particolare occasione di attivazione nelle varie situazioni d’interazione quotidiana.
La Guida è una facilitazione per conoscere che, partendo dalle attività, indicate dalla Guida, favorendo così  

un rapporto di �ducia reciproca, è possibile accompagnare il bambino verso proposte che andranno a sviluppare la sua reale identità in 
un’atmosfera di condivisione genitoriale.

La condivisione con il Pediatra del pro�lo faciliterà la condivisione dello sviluppo nelle aree considerate

Figura 4 - 5° Foglio: Scala di gradimento a cura dei genitori
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COME SI COMPILA

Il �le è composto da 5 brevi fogli.

Per passare da un foglio all’altro basta digitare, in progressione, il relativo titolo presente sulla barra in fondo alla schermata.

I fogli in cui inserire le risposte sono il primo, il secondo ed il quinto.

Il terzo ed il quarto vengono compilati in automatico dal programma.

Primo Foglio
Il primo foglio è predisposto per l’anagra�ca che Voi genitori semplicemente compilerete digitando X negli spazi gialli.

Secondo Foglio
Il secondo foglio è suddiviso in 4 colonne.

Nella prima sono inserite le varie domande

Nella seconda colonna Voi genitori inserirete le vostre risposte

SPIEGAZIONE VARI TIPI DI RISPOSTA POSSIBILI

SI L’ ATTIVITÀ È PRESENTE 
NO L’ ATTIVITÀ NON È PRESENTE.
QUALCHE VOLTA L’ATTIVITÀ VIENE SVOLTA COMPLETA, MA RARAMENTE
NON SO L’ ATTIVITÀ NON È RILEVATA.
IN PARTE L’ATTIVITÀ VIENE SVOLTA SOLO IN ALCUNE SUE PARTI

  
La terza colonna andrà compilata solo alla seconda rilevazione.

Nella quarta colonna compaiono i risultati dei punteggi in automatico.

Terzo Foglio
Nel terzo foglio trovate il gra�co che si genera in automatico

Quarto Foglio
Nel quarto foglio trovate la Relazione in automatico.

Quinto Foglio
Il quinto foglio presenta la scala di Gradimento in cui Voi genitori inserirete le vostre risposte negli spazi gialli preposti

Alla conclusione della compilazione, il programma operativo delinea, in automatico, il pro�lo in quanto le singole attività costitui-
scono gli indicatori parametrati in fasi di età speci�che, suddivise in aree ed in fasi.
I dati sono stati analizzati mediante il programma Excel e l’elaborazione statistica SPSS.

RISULTATI PARZIALI (elaborazione di 300 schede complete pervenute al centro elaborazione dati)
A. Dati relativi all’Anagra�ca (Figure 5-17)
B. Dati relativi al Questionario (Figure 18-28)
C. Dati relativi alla Scala di Gradimento (Figure 29-37)
D. Conclusioni



A. DATI RELATIVI ALL’ANAGRAFICA

Figura 5 - Distribuzione età

Figura 6 - Distribuzione per genere

Figura 7 - Distribuzione regione di residenza

In Piemonte le pediatre ed i pediatri partecipanti sono a Novara e provincia.
In Lombardia le pediatre ed i pediatri partecipanti sono a Bergamo, e provincia, e a Monza. 
In Emilia le pediatre ed i pediatri partecipanti sono a Piacenza e provincia.
In Campania le pediatre partecipanti sono in provincia di Napoli e nella provincia di Salerno.
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Figura 8 – Distribuzione percentuale abitanti

Figura 9 – Distribuzione situazione genitori

 
Figura 10 - Scolarità genitori
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Figura 11- Distribuzione scolarità papà e mamma

Figura 12- Distribuzione occupazione genitori

 
Figura 13 - Distribuzione anno di nascita genitori
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Figura 14 - Distribuzione posizione genitura

 
Figura 15 - Distribuzione numero fratelli

 
Figura 16 - Distribuzione frequenza nido/scuola dell’infanzia 
 

 
Figura 17 - Distribuzione tempo passato con i nonni/baby sitter
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B. DATI RELATIVI AL QUESTIONARIO

Figura 18- Analisi delle risposte “SI”

Si evidenzia che le risposte con valori più bassi sono:
• Gioco (1)
• Sviluppo funzioni corpo (2)
• Linguaggio (3).

Al secondo �ash in tutte le aree sono aumentate le risposte a�ermative, ma con un cambiamento nel posizionamento:
• Sviluppo funzioni corpo (1)
• Gioco (2)
• Linguaggio (3).

Interessante, inoltre, rilevare che la distanza maggiore dell’aumento delle risposte tra il primo ed il secondo �ash mette in evidenza 
che l’attenzione dei genitori si concentra principalmente sulle domande che riguardano lo sviluppo cognitivo.
Le aree che i genitori hanno maggiormente potenziato sono:
• Sviluppo cognitivo (1)
• Gioco (2)
• Motricità �ne (3)
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 Figura 19 - Analisi delle risposte “NON SO”

Le risposte “ Non So“ sia al primo che al secondo �ash, le aree in cui prevalgono i “Non So” sono:
• Sviluppo cognitivo (1)
• Motricità �ne (2)
• Gioco (3)

Le aree in cui aumenta maggiormente la distanza fra il primo ed il secondo �ash, in quanto i genitori hanno dato, comunque, minori 
risposte “Non so”, sono: 
• Sviluppo cognitivo (1)
• Gioco (2)
• Motricità �ne (3)
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Figura 20 - Analisi delle risposte “NO”

Le aree con maggiori “No” sono al primo �ash:
• Linguaggio (1)
• Motricità generale (2)
• Motricità Fine (3)

Al secondo �ash si rileva:
• Motricità generale (1)
• Linguaggio (2) e Motricità �ne (2)
• Sviluppo funzioni corpo (3)

Le aree in cui le risposte “No” diminuiscono maggiormente sono:
• Linguaggio (1)
• Motricità �ne (2)
• Motricità generale (3)
Le risposte, attraverso la rilevazione numerica statistica, evidenziano che l’area del Linguaggio non è l’unica con maggiori risposte 
“No”, ma è seguita da vicino dall’area della Motricità Fine, dalla Motricità Generale e dallo Sviluppo Funzioni Corpo.
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Figura 21 - Analisi delle risposte “IN PARTE”

Ciò che “In Parte” viene rilevato al primo �ash è:
• Sviluppo Funzioni Corpo (1)
• Linguaggio (2)
• Sviluppo cognitivo (3)

Al secondo �ash la posizione è:
• Sviluppo Funzioni Corpo (1)
• Linguaggio (2)
• Motricità �ne(3)
Anche qui, nel secondo �ash, le risposte sull’area dello Sviluppo Cognitivo diminuiscono indicando un’attivazione maggiore rispetto 
al primo �ash.
Le di�erenze maggiori tra primo e secondo �ash sono nelle aree:
• Linguaggio (1)
• Sviluppo cognitivo (2)
• Sviluppo sociale ed emotivo (3)
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Figura 22 - Analisi delle risposte “QUALCHE VOLTA”

L’analisi statistica ci permette di rilevare che le aree in cui vengono date maggiormente le risposte “Qualche volta” sono:
• Sviluppo sociale ed emotivo (1)
• Sviluppo Funzioni del Corpo (2)
• Gioco (3)
• Al secondo �ash si rileva:
• Sviluppo Sociale ed emotivo (1)
• Gioco (2)
• Linguaggio (3)
La maggior diminuzione delle risposte “Qualche Volta”, indicando un’attivazione maggiore sono:
• Sviluppo sociale ed emotivo (1)
• Sviluppo cognitivo (2)
• Sviluppo Funzioni del Corpo (3)
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Figura 23 - distribuzione di�erenze tra il I e il II �ash in ordine crescente delle risposte “SI”

Questi dati indicano chiaramente le aree in cui si sono attivati i genitori, in modo che le risposte aumentassero.

Figura 24- distribuzione di�erenze tra il I e il II �ash in ordine crescente delle risposte “NS

I dati indicano le aree in cui i genitori si sono attivati in modo che le risposte “Non So” diminuissero.
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Figura 25- distribuzione di�erenze tra il I e il II �ash in ordine crescente delle risposte “NO”

I dati indicano le aree in cui i genitori si sono attivati in modo che le risposte “NO” diminuissero.

Figura 26- distribuzione di�erenze tra il I e il II �ash in ordine crescente delle risposte “IP”

I dati indicano le aree in cui i genitori si sono attivati in modo che le risposte “In Parte” diminuissero

Figura 27- distribuzione di�erenze tra il I e il II �ash in ordine crescente delle risposte “QV”
I dati indicano le aree in cui i genitori si sono attivati in modo che le risposte “Qualche Volta” diminuissero.
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RIEPILOGO ALERT I E II FLASH

Figura 28 - Riepilogo Alert

C. DATI RELATIVI ALLA SCALA DI GRADIMENTO

Figura 29
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Figura 30

 
Figura 31

 
Figura 32
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Figura 33

 
Figura 34

Figura 35
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Figura 36

Figura 37

D. CONCLUSIONI
Il lavoro pone i presupposti per interro-
garsi sulle modalità di prevenzione dei 
disturbi dello sviluppo, come ad esempio 
i disturbi del linguaggio, dell’apprendi-
mento e del comportamento.
Avere a disposizione attività chiare da pro-
porre ai bambini nella quotidianità, rende 
le famiglie protagoniste nell’attivazione 
delle competenze nei tempi sensibili del-
lo sviluppo, senza procrastinare le risorse 
che sono già in potenza nel bambino.
Infatti le competenze, se non vengono at-
tivate nei tempi giusti, rischiano di potersi 
cronicizzare nella forma di una non-com-
petenza che con il tempo sarà più di�cile 
da modi�care sia nel bambino che nelle 
possibili proposte evolutive che la fami-
glia può attuare.

Qualche osservazione sui dati �nora rac-
colti (300 schede analizzate):
1. in merito alla situazione geogra�ca, 

anagra�ca e familiare.
 Il campione è ancora limitato a poche 

aree del Nord ed ad una sola area del 
Sud (Napoli e Salerno). I dati sono an-
cora insu�cienti per trarre conclusioni 
relative a comportamenti di sviluppo 
diversi�cati per area di appartenenza. 

 I Genitori campionati �no ad ora me-
diamente hanno un grado di istruzione 
elevato (scuola superiore e laurea), cosa 
in parte legata alla “clientela” seleziona-
ta cittadina. 

 Le famiglie intervistate si dividono 
equamente tra l’avere un �glio unico 
o due �gli, in linea con la situazione 
italiana.

 Sono relativamente molti i bambini fre-
quentanti il nido (il 40% del campione) 
e questo dato fotografa prevalente-
mente la situazione del Nord Italia. 

 Colpisce, anche se è un dato atteso, 
l’accudimento da parte dei nonni (65%) 
più volte a settimana. C’è da fare una 
ri�essione su quanto sia da valorizzare 
la presenza dei nonni nello stimolare o 
meno lo sviluppo delle funzioni neuro-
evolutive dei loro nipoti.

2. In merito alle risposte ai questionari
 Non c’è il bambino perfetto! Anzi! Solo il 

70% dei bambini ha risposte positive su 
tutte le aree indagate 

 Le aree più «so�erenti», al primo �ash, 
sono quelle del Gioco, dello Sviluppo 
delle funzioni del corpo (autonomia), 
del Linguaggio. Al secondo �ash si re-



134

ROTTE SICURE PER ORIZZONTI DI SALUTE

gistra un cambiamento nel posiziona-
mento, in quanto l’area dell’autonomia 
(Sviluppo funzioni corpo) risulta la più 
so�erente. Analizzando, poi, in quali 
aree le risposte siano maggiormente di-
stanti, indicando dove i genitori abbia-
no posto maggiormente l’attenzione, si 
evidenzia il seguente posizionamento: 
1) sviluppo cognitivo, 2) gioco, 3) motri-
cità �ne.

 La tendenza veri�cata è che i genitori 
hanno scelto alcune aree prioritarie su 
cui attivarsi.

 Importante, ai �ni delle indicazioni per i 
genitori, che i pediatri incentivino il ruo-
lo di tutte le aree, attraverso uno sguar-
do integrale, per lo sviluppo sia dell’ap-
prendimento che del comportamento.

 Infatti il Progetto Tandem, come ricerca 
innovativa ed integrante, unisce in un 
unico Questionario gli aspetti di cresci-
ta del bambino, dallo sviluppo psico-

motorio allo sviluppo logopedico, dallo 
sviluppo dell’autonomia allo sviluppo 
sociale ed emotivo.

 L’attivazione dei genitori modi�ca le 
risposte (e quindi le competenze del 
bambino) del 30%: questo dato con-
ferma come possa essere relativamen-
te semplice incentivare l’interesse e il 
conseguente impegno da parte dei 
genitori nel migliorare lo stato compor-
tamentale del proprio �glio quando è il 
pediatra curante a suggerire il sistema 
di intervento, cioè a stimolare la genito-
rialità. 

 I «non so» diminuiscono nettamente tra 
1^ e 2^ osservazione, motivo di novità 
e di impegno da parte dei genitori nel 
promuovere azioni �no ad ora non con-
siderate o addirittura sconosciute. L’at-
tivazione dei genitori signi�ca scoperta 
di COMPETENZE genitoriali che passa-
no al bambino come COMPETENZE nel 

neuro sviluppo!
3. In merito al gradimento dello Guide:
 Il questionario è stato ritenuto utile e 

chiaro da più del 90% dei genitori.
 La curiosità predomina davanti ai dub-

bi, non lo sconforto: la presenza del pe-
diatra come osservatore e garante della 
crescita neuro evolutiva del bambino 
rassicura i genitori: del resto è il pedia-
tra di famiglia la persona con cui con-
dividere la situazione di sviluppo del 
proprio bambino.

 Queste sono per il momento le consi-
derazioni che emergono dallo studio 
in corso nella speranza di ottenere dati 
estesi a più aree d’Italia e di poter ave-
re un campione signi�cativo per trarre 
conclusioni operative puntuali e utiliz-
zabili dai genitori col contributo del loro 
pediatra. 
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L’approccio odontoiatrico ai Disturbi Respiratori del Sonno 
nel bambino e all’OSAS pediatrica.
Balian A., Malerba A., Strohmenger A.
USD Odontostomatologia Pediatrica, Clinica Odontoiatrica G.Vogel, ASST Santi Paolo e Carlo, Milano

I disturbi respiratori del sonno (SDB, Sleep Disordered Breathing) sono un gruppo eterogeneo di condizioni 
croniche in cui si veri�cano ripetuti episodi di ipopnea e/o apnea durante il riposo notturno. La frammentazione 
dell’architettura del sonno e la cronica ipossiemia notturna provocano nel medio-lungo termine gravi alterazioni 
neurologiche, metaboliche e cardio-vascolari che invalidano il benessere e lo sviluppo del bambino. 
Gli SDB presentano un caratteristico picco epidemiologico nella prima infanzia: si stima che �no al 27% dei bam-
bini tra i 3 e i 6 anni riferisce sintomi correlati a SDB e �no al 4% so�re della Sindrome delle Apnee Ostruttive not-
turne (Obstructive Sleep Apnea Syndrome, OSAS), la forma più grave di SDB.
La malocclusione, che è un’anomalia di crescita della mascella e della mandibola, è considerata un importante fat-
tore di rischio sia per la comparsa sia per la recidiva di SDB e OSAS nei bambini. La terapia ortodontica e mio-fun-
zionale,  indicata per normalizzare la crescita del cavo orale e riequilibrare le funzione orali, potrebbe pertanto 
portare in questi pazienti ad un miglioramento anche dei segni e sintomi respiratori notturni. 
Il presente studio si propone di illustrare i risultati di uno studio pilota condotto presso l’UDS di Odontostomato-
logia Pediatrica dell’ASST Santi Paolo e Carlo di Milano, in collaborazione con il Centro Regionale per l’Epilessia e 
la Medicina del Sonno dello stesso ospedale. Lo studio ha coinvolto 10 pazienti, di età compresa fra i 3 e i 7 anni, 
che sono stati divisi in due gruppi, sulla base degli esiti del monitoraggio cardio-respiratorio iniziale: gruppo OSAS 
e gruppo SDB non-OSAS. Tutti i pazienti presentavano malocclusione e sono stati sottoposti a trattamento ort-
odontico e terapia mio-funzionale oro-facciale.
Le seguenti variabili sono state valutate all’inizio (T0), dopo 6 mesi (T1) e dopo 1 anno (T2) di terapia: parametri 
occlusali e dento-scheletrici, sintomi riferiti di SDB o OSAS, pattern neuro-comportamentale evidenziato da test 
neuro-psicologici. Nel gruppo OSAS è stato ripetuto anche il monitoraggio cardio-respiratorio, valutando i seg-
uenti indici: AHI, ODI, ipossiemia. 
In entrambi i gruppi, si è veri�cato un miglioramento della malocclusione ed un concomitante miglioramento dei 
sintomi legati al disturbo respiratorio e dei risultati dei test neuro-comportamentali. I pazienti del gruppo OSAS 
hanno evidenziato una riduzione dell’indice AHI già dopo 6 mesi e 3 pazienti su 5 hanno registrato un AHI pari a 
“0” dopo 1 anno, segno della completa risoluzione della problematica respiratoria. 
I risultati del presente studio permettono di a�ermare che l’approccio odontoiatrico è e�cace nel migliorare i 
segni e sintomi di SDB e OSAS nella prima infanzia, potendo così rappresentare una valida alternativa a soluzione 
terapeutiche più invasive.
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Trend decennale dello stato nutrizionale in bambini calabresi: 
la diffusione dell’eccesso ponderale
Cupertino V.,1 Bartoletti S.,2 Biasi M.3

1U.O. Pediatria di Comunità, D. S. Valle Crati, ASP Cosenza; 2U.O. Medicina dello Sport, Dipartimento di Prevenzione, D. S. Valle 
Crati, ASP Cosenza; 3Esperto Statistico, Regione Calabria

Il numero dei bambini in eccesso ponderale è aumentato in tutto il mondo. Il profondo cambiamento degli stili 
di vita ha portato anche ad un progressivo allontanamento dalla Dieta Mediterranea, soprattutto nei territori in 
cui affonda le sue radici. D’altra parte l’obesità in età evolutiva ha acquisito una importanza crescente sia per le 
implicazioni sulla salute del bambino sia come condizione di rischio per l’insorgenza di malattie croniche.

Obiettivi
Monitorare la prevalenza di obesità e di sovrappeso nei bambini Calabresi, nel territorio dell’ASP di Cosenza 
nell’arco di un decennio, con uno studio trasversale, in tre punti temporali ed in due diverse fasce d’età. Verificare 
se il trend dello stato nutrizionale si diversifica tra i bambini che frequentano il terzo anno della scuola primaria e 
gli adolescenti che frequentano il terzo anno della scuola secondaria di primo grado. 

Materiali e metodi
Lo studio è stato condotto nelle scuole del territorio dell’ASP di Cosenza in tre momenti: anno scolastico (a.s.) 
2004/05, 2011/12 e 2015/16 per i bambini del 3° anno della scuola primaria (età media 8 anni e 5 mesi);  a.s. 
2004/05, 2009/10 e 2015/16 per i ragazzi del 3° anno della scuola secondaria di 1°grado (età media 13 anni 5 mesi).
Sono stati eseguiti rilievi antropometrici (peso e altezza) ed è stato calcolato il Body Mass Index (BMI) con cut-off 
secondo lo studio di Cole. I bambini di 8 anni sono rispettivamente 576 (F257, M319), 512 (F238, M274) e 534 
(F259, M275) nei tre momenti di osservazione. I ragazzi di 13 anni sono rispettivamente 684 (F303, M381), 401 
(F169, M232) e 468 (F213, M255). 

Risultati
Si osserva nei tre anni di rilevazione trasversale un lieve trend in aumento dei bambini sovrappeso di 8 anni, con 
una lieve diminuzione dei bambini obesi, soprattutto tra le femmine (Fig.1). 

Nell’osservazione a 13 anni la prevalenza di ragazzi francamente obesi si dimezza rispetto agli 8 anni ma solo 
nelle prime due rilevazioni (8,68% Obesi vs 16,84% a 8 anni nel 2004/05) nel 2015/16 il divario è meno evidente 
(13,67% a 8 anni vs 11,11% a 13 anni). Aumenta tuttavia la prevalenza degli adolescenti sovrappeso rispetto a tutti 
e tre i punti temporali osservati ad 8 anni. 
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Va evidenziato, in�ne, un aumento della prevalenza di obesi e sovrappeso tra i tredicenni nelle rilevazioni dal 
2004/05 al 2015/16 (Obesi 8,63% nel 2004/05 diventano 11,11% nel 2015/16, sovrappeso 25% nel 2004/05 diven-
tano 27,78% nel 2015/16)

Conclusioni
L’eccesso ponderale permane negli adolescenti, con tendenza all’aumento dei ragazzi sovrappeso, soprattut-
to maschi. Questo trend è stato osservato anche negli studi longitudinali e�ettuati in quegli anni sulla stessa 
popolazione [1]. L’entità della problema è ancora preoccupante ed ha una scarsa tendenza al miglioramento. 
L’impatto sulla salute dell’adulto è notevole.
Le indagini sullo stato nutrizionale dei bambini nel corso del tempo possono rappresentare un importante feed-
back per comprendere il ruolo degli stili di vita in età evolutiva, come abitudini alimentari e attività �sica, oltre che 
le ricadute delle politiche sanitarie sullo sviluppo del bambino.

Bibliografia
[1] Cupertino V et al. “Follow up dello stato nutrizionale di una coorte di bambini della provincia di Cosenza da 8 a 12 anni” Rivista 
Italiana di Pediatria Preventiva & Sociale. Supplemento al numero 2 - ANNO XIII - 2018 - ISSN 1970-8165 pg174
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Un lattante troppo pallido
Gianolio L.,1 Pandol� M.,2 Giordano L.,2 Scalora L.,2 Bernardo L.2

1Scuola di Specializzazione, Clinica Pediatrica, Università Degli Studi Di Milano, Direttore G.V. Zuccotti; 2Casa Pediatrica, ASST 
Fatebenefratelli-Sacco, Milano, Italy

Mohamed, 3 mesi, giungeva presso il nostro PS inviato dal Curante per riscontro di anemia severa (Hb 6.1 g/dl) 
agli esami ematochimici prescritti per evidenza di pallore alla visita di controllo.  All’esame obiettivo non appariva 
tachicardico nè si evidenziavano segni di distress respiratorio. Uniche  note di rilievo: il signi�cativo pallore di cute 
e mucose ed una lieve splenomegalia alla palpazione addominale.
Venivano ripetuti gli esami ematici che confermavano il quadro severo di anemia microcitica (GR 2.410.000/mmc, 
Hb 5.2 g/dL, MCV 62.7 �) con indici emolitici negativi e si eseguivano gli approfondimenti necessari ad inquadra-
re l’anemia, così da poter procedere, successivamente, ad emotrasfusione.  In dettaglio, allo striscio di sangue 
periferico veniva osservata spiccatissima ipocromia ed anisopoichilocitosi delle emazie con numerosi dacriociti, 
schistociti  ed emazie a bersaglio; inoltre, all’elettroforesi dell’emoglobina si riscontrava predominanza di HbF 
(76.7%) ed, in minore percentuale, le altre forme emoglobiniche (HbA 8.7%, HbA2 2.5%).
Dall’anamnesi familiare si apprendeva che Mohamed è il quartogenito di due genitori di nazionalità egiziana, 
cugini di primo grado e che, durante la gravidanza, seguita in Italia, alla madre era stata diagnosticata un’ane-
mia microcitica supplementata per un lungo periodo con terapia marziale con scarso bene�cio, nonostante il 
notevole incremento dei valori di ferro di deposito. Si decideva, quindi, di studiare i genitori di Mohamed che 
risultavano entrambi a�etti da anemia microcitica, ponendo diagnosi, mediante elettroforesi dell’emoglobina, di 
Talassemia minor per entrambi.
In considerazione della storia familiare e clinica di Mohamed veniva eseguita, a completamento, l’analisi moleco-
lare dei geni alfa e beta globinici con diagnosi di Talassemia Major per riscontro di omozigosi per mutazione beta 
nt 252G>A  nel gene beta globinico e di eterozigosi per delezione alpha2 nts 134-138 nel gene alfa 2 globinico.  
Durante il ricovero il piccolo veniva sottoposto a due trasfusioni con emazie concentrate ed irradiate, entrambe 
ben tollerate, con raggiungimento di valori di Hb > 8 g/dl.
Appare chiaro, dal caso riportato, come in popolazioni a rischio in quanto originarie del bacino mediterraneo, il 
riscontro di anemia microcitica in gravidanza debba essere approfondito con esecuzione di elettroforesi dell’emo-
globina; a maggior ragione se tale anemia risulta scarsamente responsiva alla supplementazione marziale. Ciò 
risulta cruciale, non solo per porre diagnosi di tratto talassemico nei genitori, ma anche per indirizzare la coppia 
ad un corretto counseling genetico e ad una eventuale diagnosi prenatale che consentano di prevenire la nascita 
di un soggetto malato ed, in ogni caso, di permetterne da subito la corretta presa in carico.
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Un nuovo strumento educazionale per bambini della scuola 
dell’infanzia
Spiezia C., Lattanzi G., Dugo L., De Gara L., Khazrai Y.M.
Scienze dell’Alimentazione e della Nutrizione Umana, Università Campus Bio-Medico di Roma

Background
L’obesità infantile è un grave problema di salute pubblica a livello mondiale, la cui prevalenza è associata a numer-
ose comorbilità. Cresce dunque la necessità di a�rontare in modo sistemico il suo dilagarsi. In questo contesto 
l’Università Campus Bio-Medico di Roma ha supportato Nestlé nel mettere a punto “Nutripiatto”, uno strumento 
di educazione nutrizionale. 

Obiettivo
Il presente studio intende evidenziare l’e�cacia del “Nutripiatto” quale strumento educativo utile per ridurre 
l’assunzione delle porzioni ai pasti principali e per migliorare la scelta degli alimenti. 

Materiali e metodi
È stata condotta un’indagine sulle abitudini alimentari di 108 bambini della Scuola dell’Infanzia mediante l’utilizzo 
di un “Food Frequency Questionnaire” (FFQ), per conoscere le porzioni, le frequenze di consumo e le scelte quali-
tative fatte dai genitori per i �gli. Il FFQ e la modalità di utilizzo del Nutripiatto sono state presentate nell’ambito di 
un incontro di educazione nutrizionale alle famiglie, al personale scolastico e ai bambini (T0). È stato chiesto alle 
famiglie di utilizzare il piatto per un mese e al termine di tale periodo è stato riproposto il FFQ (T1) per veri�care le 
variazioni di delle porzioni e delle frequenze di consumo degli alimenti rispetto a T0.

Risultati
Sono stati rilevati risultati statisticamente signi�cativi rispetto alla riduzione delle porzioni di consumo dei seg-
uenti alimenti di cui i bambini facevano largo uso come i formaggi freschi (p=0,045), biscotti (p=0,001), pasta 
(p=0,0143), pizza bianca (p=0,011), pizza rossa (p=0,0215), patate arrosto e fritte (p=0,003), patate in sacchetto 
(p<0,001), carne e pesce (p<0,001), uova (p=0,007), frutta secca (p=0.024). Mentre sono aumentati i quantitativi di 
acqua e verdura (p<0,001). Si sono ridotte le frequenze settimanali di consumo di biscotti, pane (p=0,001) e delle 
patate in sacchetto (p<0.001).

Conclusioni
I risultati dello studio suggeriscono una buona e�cacia del Nutripiatto pur non essendo emersi cambiamenti sig-
ni�cativi nel consumo di frutta, condimenti, bevande e snacks, rimasti costanti durante il periodo di osservazione. 
Si raccomanda uno studio più ampio e duraturo per valutare i bene�ci dello strumento in sinergia ad interventi di 
educazione alimentare rivolti ai genitori con una cadenza periodica.
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Bambini e adolescenti obesi �gli di genitori operati di  
chirurgia bariatrica.
Sticco M., Cuccurullo I., Giacometti P., La Rocca A., Mobilia S., Buongiovanni C., Franzese A.
Centro Regionale di Diabetologia Pediatrica del Dipartimento di Scienze Mediche Traslazionali dell’Università e dell’Azienda Fe-
derico II, Napoli 

L’obesità è una malattia cronica di origine multifattoriale caratterizzata da un eccessivo accumulo di tessuto ad-
iposo con conseguente aumento del peso corporeo. La chirurgia bariatrica è considerata l’ultima soluzione in 
adulti con obesità grave resistente a tutti gli altri trattamenti. La terapia chirurgica può essere presa in considerazi-
one per adulti con Indice di Massa Corporea (IMC)>40kg/m2 o con IMC>35kg/m2 più complicanze. Gli interventi 
possono essere di tipo restrittivo, malassorbitivo o misti e sono e�caci nella riduzione del peso corporeo a breve 
termine, meno nel lungo termine, e richiedono un’accurata valutazione pre-operatoria psicologico-psichiatrica 
ed un follow-up post operatorio di stretta sorveglianza nutrizionale. Sempre più spesso il pediatra viene consulta-
to da famiglie in cui esiste una grave tendenza all’obesità severa che ha condotto uno o più membri a sottoporsi 
alla chirurgia bariatrica.
Abbiamo valutato cinque bambini obesi, �gli di soggetti sottoposti a chirurgia bariatrica, venuti nel nostro am-
bulatorio di obesità infantile, rilevando i dati età, sesso (4 femmine, 1 maschio), il BMI Z score, epoca d’insorgenza 
dell’obesità; la presenza di genitori obesi, la presenza di genitori o altri parenti sottoposti a bariatrica, le eventuali 
recidive dell’obesità nei genitori/ parenti operati di bariatrica. In tutti i casi il motivo della visita dichiarato dai gen-
itori è stato la tendenza ad un notevole aumento di peso in un breve arco di tempo. I dati sono in tabella:

Età 
(anni) Sesso Z-SCORE 

BMI
Insorgenza 

obesità Genitori obesi Parenti operati  
di bariatrica

Intervento  
bariatrico

Recidiva  
obesità

FI 12,3 F 2,78 10 anni Madre, padre madre Diversione  
bilio-pancreatica si

SP 13,3 M 2,37 4 anni Madre padre padre Bypass gastrico si

MV 15 F 2,64 sempre Madre, padre Madre e zia Bendaggio gastrico si

EM 8,9 F 1,7 6 anni Madre, padre madre Bypass gastrico si

AL 14,2 F 2,01 5 anni madre madre e nonna Bendaggio gastrico no

Per 4 di questi bambini la richiesta di aiuto è scattata già con obesità conclamata (BMI Z score>2). La recidiva 
dell’obesità nei parenti/genitori operati è molto alta. Ciò depone male per i comportamenti alimentari nelle fami-
glie considerate ed è motivo di forte allarme per la prospettiva di salute dei �gli di queste famiglie. 
Le famiglie con obesità severa i cui membri adulti non hanno risolto l’obesità con metodi non invasivi ma si sono 
sottoposti alla chirurgia bariatrica sono già frequenti nella platea dei pediatri e costituiscono un gruppo che sarà 
sempre più numeroso in futuro e che andrebbe attenzionato in particolar modo dal pediatra sia per gli aspetti 
preventivi che per quelli relativi al trattamento.
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Inchiesta alimentare in pazienti con obesità pediatrica:  
impatto del ruolo del nutrizionista
Sticco M., Cuccurullo I., Giacometti P., La Rocca A., Mobilia S., Buongiovanni C., Franzese A.
Centro Regionale di Diabetologia Pediatrica del Dipartimento di Scienze Mediche Traslazionali dell’Università e dell’Azienda Fe-
derico II, Napoli 

L’obesità rappresenta uno dei problemi di maggiore rilevanza nella popolazione pediatrica. Si tratta di una pato-
logia ad eziologia multipla in�uenzata, non solo da una predisposizione genetica, ma soprattutto da uno stile di 
vita malsano. Un metodo e�cace di valutazione delle abitudini alimentari in ambito clinico è rappresentato dal 
questionario 24- hour dietary recall (24-HR). Esso consiste in un’intervista aperta, basata esclusivamente sul ricor-
do, riportata su un formulario cartaceo bianco, tesa a valutare l’assunzione di cibi e bevande consumate nelle 24 
ore precedenti. 
Lo scopo del nostro studio è stato valutare, attraverso il questionario 24-HR, la di�erenza delle abitudini alimentari 
tra pazienti pediatrici obesi con e senza istruzioni alimentari; al �ne di comprendere il reale impatto dell’interven-
to del nutrizionista nell’ambulatorio di obesità. 
Sono stati reclutati: 50 pazienti pediatrici obesi (M26, F24; età 7-17) 30 con istruzione alimentare standard (Grup-
po A), pari ad un incontro con il nutrizionista di 40 minuti negli ultimi 3 mesi, e 20 senza istruzione alimentare 
(Gruppo B). Dai questionari e�ettuati sono state ricavate le percentuali dei macronutrienti assunti nelle 24 ore 
precedenti e successivamente sono state confrontate con le percentuali di riferimento della proposta alimentare 
(55% carboidrati, 30% lipidi, 15% proteine). Per un discostamento maggiore del 5% dai valori di riferimento sono 
stati assegnati, in maniera arbitraria, i punteggi di 0 a coloro che non si discostano dalla percentuale di nessun 
macronutriente, -1 a coloro che si discostano dalla percentuale di un solo macronutriente, -2 a coloro che si dis-
costano dalla percentuale di 2 macronutrienti, -3 a coloro che si discostano dalla percentuale di tutti e 3 i macro-
nutrienti.  
In tabella sono presentati i risultati per gruppo.

Punteggio 0 Punteggio 1 Punteggio 2 Punteggio 3

Gruppo A 4 5 14 7

Gruppo B 0 2 8 10

Come si evince dai risultati, un singolo incontro di educazione alimentare di 40 minuti non è su�ciente ad otte-
nere una completa modi�ca delle abitudini alimentari dei bambini obesi.
E’ necessario rimodellare la qualità e la quantità del lavoro del nutrizionista con questi pazienti per ottenere dei 
risultati più concreti ed e�caci.
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Ipertensione nei pazienti pediatrici obesi e parametri del  
rischio cardiovascolare
Sticco M, Cuccurullo I, Giacometti P, La Rocca A, Mobilia S, Buongiovanni C, Franzese A
Centro Regionale di Diabetologia Pediatrica del Dipartimento di Scienze Mediche Traslazionali dell’Università e dell’Azienda Fe-
derico II, Napoli 

L’ipertensione arteriosa in età pediatrica è in continuo aumento e l’obesità rappresenta uno dei più comuni ed im-
portanti fattori di rischio per il suo sviluppo. Bambini e adolescenti obesi sono considerati da tutte le linee guida 
internazionali come una delle categorie nelle quali è fortemente raccomandato lo screening per la ricerca di alti 
livelli pressori. Dunque, la misurazione della pressione arteriosa è raccomandata ogni anno in tutti i bambini obesi 
a partire dall’età di 3 anni.Ipertensione e obesità impattano con il  rischio cardiovascolare. Semplici misure per 
valutare il rischio cardiovascolare possono essere l’indice vita/altezza e indice vita/�anchi anche in età pediatrica. 
Sono stati selezionati 55 pazienti,18 con Pressione arteriosa sistolica (PAS)>130mm Hg e Pressione arteriosa dia-
stolica (PAD)>85 mm Hg de�niti ipertesi; e 38con P.A.S<130mm Hg e PAD<85mm Hg de�niti non ipertesi. I due 
gruppi sono confrontabili per sesso (33 femmine e 22 maschi  ), età (media 12.5 anni, range10-15), ed eccesso 
ponderale (BMI-z score medio 2,14 ).Sono stati calcolati l’indice vita/altezza considerato patologico per valore 
>0,5 e l’indice vita/�anchi considerato patologico per valore>0,8 per le ragazze e > 0,95 per i ragazzi. I risultati 
sono espressi come media e deviazione standard. I dati sono stati analizzati mediante il T Test di Student per dati 
appaiati, considerando statisticamente signi�cativo un valore p<0,05.

N° Pazienti vita/altezza  vita/�anchi

18 IPERTESI 0,6* +/- 0,09 0,89 +/- 0,05

38 NON IPERTESI 0,5 +/- 0,06 0,88 +/- 0,06

* p<0,02 

Dai risultati ottenuti si evidenzia che il rapporto vita/altezza è maggiore nei soggetti ipertesi rispetto ai soggetti 
non ipertesi con di�erenza statisticamente signi�cativa (p<0,02); mentre il rapporto vita/�anchi non si presenta 
statisticamente di�erente.
Il rapporto vita/altezza può essere un utile parametro di valutazione del rischio cardiovascolare per il pediatra.
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Quando tutto è come sembra, ma niente va come dovrebbe
Arancio R., Sottili V., Tota E., Banderali G. 
Clinica Pediatrica – Polo San Paolo – ASST Santi Paolo e Carlo – Università degli studi di Milano

E., nato a termine da TC urgente per distocia cervicale. Apgar 9 (colore) - 10. PN: 3950 g (LGA). A 16 mesi viene 
condotto presso il nostro PS per riferiti episodi ricorrenti di petecchie ed ecchimosi spontanee autolimitantesi 
in bambino in buone condizioni generali e assenza di altra sintomatologia. All’EO ecchimosi agli arti in varie fasi 
evolutive. Non lesioni sospette per maltrattamento. Neurologicamente adeguato. Non traumi recenti riferiti. As-
senza di segni meningei o settici. Agli ematici indici di �ogosi negativi, PTT ratio allungato (4.23); PT, �brinogeno, 
D-dimero, emocromo e biochimica nella norma. Durante l’attesa dell’esito degli esami, comparsa in sede di prelie-
vo venoso di versamento ematico associato a tumefazione dell’arto (Fig.1). All’ecogra�a edema senza ematoma. 
Si ricoverava. In anamnesi neonatologica non complicanze post-pro�lassi intramuscolo di vitamina K, Guthrie e 
monitoraggio glicemico. Segnalata alla dimissione in IV giornata ecchimosi e lieve tumefazione del braccio, senza 
limitazione funzionale, in sede di prelievo venoso. Non indagata coagulazione. Posta indicazione a monitoraggio 
clinico. Al follow-up ambulatoriale quadro autolimitantesi. 
La madre riferiva necessità di emotrasfusione per severa anemizzazione post-partum (Hb = 6,1 g/dl) da ulcera 
perforata; nonno materno a�etto da �ebiti ricorrenti, tumefazione in sede di puntura vaccinale intramuscolo e 
sanguinamenti protratti (3 ore) per piccole ferite. Nel sospetto di malattia X-linked si richiedeva valutazione ema-
tologica e venivano dosati i fattori IX, XI, von Willebrand Ag e RC (nella norma). 
Il fattore VIII risultava indosabile (0%), consentendo di porre diagnosi di Emo�lia A di tipo grave. 
A completamento diagnostico si e�ettuava ecogra�a addominale (nella norma). Su indicazione specialistica si 
iniziava per via orale acido tranexamico (12,5 mg/kg per 3 volte al giorno), acido folico e impacchi al braccio con 
arnica gel. Per stabilità del quadro clinico ed ematologico si a�dava il piccolo al Centro di Emo�lia di Competenza, 
dove l’analisi genetica mediante tecnica NGS ha documentato inversione dell’introne 22, mutazione riscontrata 
anche nella madre. 
L’emo�lia ha un’incidenza di 1:10.000 nuovi nati. L’80% è rappresentato dal tipo A. La diagnosi precoce è fonda-
mentale. La rarità della patologia e la non conoscenza della presentazione in epoca precoce, possono in�uire sul 
ritardo diagnostico. In epoca neonatale l’emorragia intracranica (95% associata a parto vaginale) e la so�usione 
emorragica in sede di prelievo (16-20%) sono le manifestazioni più frequenti. L’iniezione intramuscolo di vitamina 
K ha un basso rate di complicanze (3%). Sebbene per la forma severa il rate diagnostico entro il mese (34%) e l’an-
no di vita (83%) sia alto, in letteratura è descritto un possibile ritardo diagnostico per oltre il 10% dei pazienti tra i 
12 e i 24 mesi, ascrivibile in parte alla presentazione clinica eterogenea. 
 

Fig.1 

Key words: ecchimosi, petecchie, emo�lia
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I livelli plasmatici di MKRN3 nelle bambine con pubertà  
precoce centrale prima e durante la terapia bloccante
Aiello F.
Dipartimento della Donna, del Bambino, chirurgia generale e specialistica/ Universita’ degli Studi della Campania “Luigi Vanvi-
telli”, Napoli, Italia

Introduzione: Mutazioni del gene MKRN3 sono state identi�cate come la causa monogamica più frequente di 
pubertà precoce centrale (PPC). I livelli di tale proteina diminuiscono prima dell’inizio dello sviluppo puberale. Lo 
scopo del nostro studio è stato di caratterizzarne le modi�cazioni dei livelli plasmatici in pazienti a�etti da PPC e 
genotipo MKRN3 wilde, nel corso della storia naturale della malattia e in fase di trattamento terapeutico. 

Materiali e metodi: la valutazione è una analisi per campioni appaiati condotta su un campione di 17 pazienti 
con PPC di età media 7 anni (range 2-8 anni), gruppo PPC. Ad essi son stati confrontati 2 gruppi di controllo: grup-
po preP, composto di 17 soggetti prepuberi sani di età comparabile (media 6.3 anni- range 2-8.2 anni), gruppo P, 
costituito da 10 soggetti di età media 11,4 anni (range 9-14) associati per stadio di sviluppo puberale. Sono stati 
dosati i livelli di MKRN3, gonadotropine, 17Bestradiolo. L’ analisi prospettico-longitudinale é stata condotta su un 
sottogruppo T di 15 soggetti, derivante dal gruppo PPC, sottoposti a terapia bloccante su cui si è proceduto a 
ulteriori dosaggi dei livelli sierici di MKRN3 a 6 e 12 mesi dall’ inizio del trattamento. 

Risultati: Attraverso una analisi retrospettiva trasversale si è dimostrato che i livelli circolanti di MKRN3 nel gruppo 
PPC erano inferiori a quelli del gruppo PreP (p:0,0028) e sovrapponibili a quelli del gruppo P (p:0,4). Nel gruppo 
PPC i valori di MKRN3 correlavano inversamente con il BMI (r:-0,35), il valore di LH, FSH e 17bestradiolo. L’ analisi 
prospettico longitudinale ha rivelato una diminuzione progressiva dei livelli di MKRN3 dal tempo zero a 6 mesi 
di terapia bloccante (p=0.0007) e da 6 mesi a 1 anno di terapia (p=0.003). Tale modi�ca risultava essere maggiore 
rispetto alla �siologica downregolation osservabile nel gruppo P con il procedere della pubertà (p<0,0001). 

Discussione: i nostri dati confermano che la riduzione dei livelli di MKRN3 sia alla base del processo di attivazione 
della secrezione pulsatile di gonadotropine all’inizio della pubertà, il cui ruolo si integra in un network complesso 
di fattori come la nutrizione. Inoltre, MKRN3 é coinvolto nel meccanismo eziopatologico della PPC anche in as-
senza di una mutazione genetica; la diminuzione dei livelli di MKRN3 non è reversibile, ma risente ulteriormente 
dell’e�etto soppressivo dalla terapia con analoghi del GnRH.
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Aumento isolato della frequenza minzionale nel bambino: 
prevalenza, diagnosi e trattamento
Capalbo D.
Dipartimento della Donna, del Bambino e della Chirurgia Generale e Specialistica, Università degli Studi della Campania “Luigi 
Vanvitelli”

Introduzione: L’aumento isolato della frequenza minzionale (AIFM), de�nito come un numero di minzioni gior-
naliere superiore a 8, è una comune causa di accesso allo studio del pediatra di famiglia. Talvolta causa di inutile 
allarmismo, in altre occasioni può essere spia di un ampio spettro di problemi, come iperattività del detrusore 
vescicale, stipsi, incompleto svuotamento vescicale, cistiti. Queste condizioni diventano più probabili quando 
sono presenti sintomi associati: incontinenza urinaria diurna, enuresi, bruciore durante la minzione, sensazione 
di incompleto svuotamento. L’obiettivo del nostro studio è stato di individuare i pattern e le caratteristiche che 
de�nivano l’aumento benigno della frequenza minzionale. 

Metodi: Abbiamo retrospettivamente arruolato da marzo 2012 a febbraio 2016 106 bambini a�etti da AIFM. Tut-
ti i bambini hanno praticato esame urine, �ussimetria, ecogra�a per la valutazione di residuo postminzionale 
e spessore della parete vescicale, esercizio di post-posizione della minzione (EPPM). L’EPPM è de�nito come la 
capacità del bambino di post-porre la minzione �no al raggiungimento di almeno l’80% della capacità vescicale 
attesa, senza eccessivo discomfort o comparsa di incontinenza urinaria. 

Risultati: L’AIFM rappresenta il 12,1% dei disturbi minzionali pediatrici a�eriti al nostro ambulatorio nel periodo 
considerato, con un esordio statisticamente più basso nei mesi estivi rispetto alle altre stagioni (OR 0.37; 95% CI 
0.18-0.74; p = 0.005). In 85 pazienti l’AIFM ha avuto un andamento intermittente. L’EPPM si è rivelato su�ciente 
da solo nell’individuare casi di “day-time” benigna isolata. Tutti i bambini che riuscivano nell’esercizio, mostrava-
no normalità dell’esame urine e del tracciato uro�ussimetrico, assenza di residuo postminzionale e ispessimento 
della parete vescicale. 

Conclusioni: Data l’e�cacia e la facile eseguibilità dell’EPPM, consigliamo di utilizzare questo semplice metodo 
diagnostico già nello studio del pediatra di famiglia per distinguere i casi di aumento benigno della frequenza 
minzionale, onde evitare il ricorso eccessivo a visite specialistiche e indagini diagnostiche quali ecogra�a dell’ap-
parato urinario e uro�ussimetria. Nei bambini con AIFM con successo dell’EPPM, la sola raccomandazione di post-
porre a casa la minzione per un massimo di 3 ore, o �n al momento in cui essa inizia a creare discomfort, potrebbe 
essere considerato un possibile approccio.
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Ostruzioni respiratorie in età pediatrica: un caso di  
inalazione di corpo estraneo.
Iavarone S.
Clinica Pediatrica del Policlinico Umberto I, Roma (Sapienza)

CASO CLINICO 
Anroop è un bambino di 13 mesi, nato a termine, parto eutocico, APGAR 9-10, PN 3250 g, con storia di buon 
accrescimento staturo-ponderale. Giunge alla nostra osservazione, a seguito di un trasferimento da altro nosoco-
mio, per di�coltà respiratoria esordita improvvisamente 15 giorni prima. 
All’ingresso in reparto il bambino presenta: stridore, di�coltà respiratoria che peggiorano con il pianto, rientra-
menti al giugulo, intercostali e diaframmatici ed assunzione di una posizione in estensione del capo con costante 
respirazione rumorosa. All’auscultazione del torace si apprezzano inspirazione ed espirazione prolungata e sibili 
espiratori; i parametri vitali all’ingresso (FR 32 atti/min, FC 120 battiti/min, SpO2 100% in aria ambiente e TC 36,2 
°C) suggeriscono un buon compenso cardio-respiratorio. 
L’ipotesi diagnosticata iniziale è stata quella di un’ostruzione delle vie aeree, ed, in considerazione dell’esordio 
acuto del quadro sintomatologico, ci si è orientati verso patologie acquisite, quali paralisi delle corde vocali, larin-
gotracheiti, inalazione di corpi estranei, traumatismi delle vie aeree, i processi tumorali ed in�ammatori. 
Nel corso del primo ricovero sono stati eseguiti accertamenti ematochimici, aspirati rino-faringei per virus respi-
ratori e radiogra�a del torace, risultati nella norma. Inoltre, nel sospetto di un’a�ezione a patogenesi infettivo-in-
�ammatoria, il bambino è stato trattato con le seguenti terapie: aerosol con budesonide, in seguito con salbutam-
olo ed ipratropio bromuro, betametasone per os, claritromicina ed, in�ne, ossigenoterapia (per alcuni episodi di 
desaturazione veri�catisi durante il sonno). Nessun tentativo terapeutico aveva sortito alcun bene�cio. 
Giunto alla Clinica Pediatrica del Policlinico Umberto I, per la persistenza del quadro clinico, si decide di ripetere la 
radiogra�a del torace che non evidenzia addensamenti parenchimali, né lesioni pleuriche o immagini riferibili a 
corpi estranei radio opachi, ma intrappolamento aereo di�uso. 
A completamento diagnostico, viene posta l’indicazione ad eseguire una �brobroncoscopia; durante la procedu-
ra si evidenziano due corpi estranei postcarenali tali da determinare un’ostruzione sub-totale dei bronchi princi-
pali destro e sinistro, responsabili dei reperti clinici- radiogra�ci riscontrati. 
Bisogna sempre sospettare l’inalazione di un corpo estraneo quando i sintomi compaiono improvvisamente in un 
bambino precedentemente sano.
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L’Infermiere pediatrico e l’ostetrica negli interventi di  
prevenzione per la prima infanzia: multiskilling strategy  
per le Home Visiting
Pane C.
UOC assistenza consultoriale e Medicina di Genere (dipartimento materno infantile integrato)

È crescente la preoccupazione sul progressivo aumento delle disuguaglianze sociali e in salute, in particolare per 
i bambini, per cui, gli interventi di prevenzione nella prima infanzia sono azioni di supporto fondamentali per 
le famiglie, a partire dalla gravidanza �no alla �ne del terzo anno di vita del bambino e promuovendo diverse 
strategie per potenziare le capacità genitoriali al �ne di migliorare le condizioni di sviluppo e di vita del bambino.
Strategia vincente ,così come dimostrata in letteratura, risulta essere l’Home Visiting, che si occupa del supporto 
alle famiglie a rischio con bambini. 
L’obiettivo principale dei programmi di Home Visiting è quello di migliorare la qualità dello sviluppo psico�sico 
del bambino (Early Child Development). 
Ed in questo contesto che risultano fondamentali �gure quali gli Infermieri pediatrici ed ostetriche con quali�cata 
formazione, che a diverso titolo sono dedicati alla prevenzione e alla promozione della salute nella prima infanzia, 
dal periodo preconcezionale ai primi anni di vita, promuovendo una visione culturale comune, in un’ottica di em-
powerment per aumentare le possibilità delle persone di fare scelte favorevoli alla salute. 
L’ASL NA 3 sud ha programmato numerose azioni e strategie da attivare nei “primi mille giorni di vita” investendo 
precocemente in salute, basandosi sulle forti raccomandazioni e indicazioni operative del Piano della Prevenzi-
one Regione Campania 2014/19, ma soprattutto destinando i fondi del Programma C “I primi 1000 giorni di vita” 
a percorsi formativi o�erti a tutti gli operatori sanitari, compresi i PDL, (Early Child Development, Nati Per Leggere, 
Allattamento al seno programma 20 H OMS/UNICEF, baby massage,vaccinazioni), ma attivando percorsi innova-
tivi per: i Corsi di accompagnamento alla nascita, punti lettura, distribuzione del primo libro alla nascita (librotto), 
Centri interdisciplinari territoriali (per la prevenzione di disturbi del neuro sviluppo), corsi di baby massage per 
tutti i neonati, ma soprattutto avviando il percorso delle Home Visiting per nuclei familiari che presentano un 
forte disagio psicosociale. 
Ed è in questo contesto che risultano fondamentali le �gure degli Infermieri pediatrici ed ostetriche con quali�-
cata formazione, che si dedicano alla prevenzione e alla promozione della salute nella prima infanzia, dal periodo 
preconcezionale ai primi anni di vita.
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I molteplici aspetti della vitamina D
Del Tufo E.
Scuola di Specializzazione in Pediatria, Università di Pisa

La vitamina D è una vitamina liposolubile e svolge un ruolo fondamentale nell’omeostasi fosfo-calcica e nei pro-
cessi di mineralizzazione ossea. È sintetizzata a livello cutaneo, tramite raggi UVB, mentre il suo apporto tramite la 
sola dieta è trascurabile. 
La sua forma attiva, la 1,25-diidrossivitamina (sintetizzata dall’enzima 1α-idrossilasi), legandosi al suo recettore 
nucleare VDR, stimola l’assorbimento intestinale di calcio e fosforo, aumenta il riassorbimento renale del calcio 
e stimola la mineralizzazione ossea. Una carenza vitaminica in età pediatrica può determinare rachitismo caren-
ziale, pertanto la pro�lassi con vitamina D durante il primo anno di vita è fondamentale per mantenere uno stato 
vitaminico adeguato.
Tuttavia, altri tessuti dell’organismo contengono sia il recettore VDR che l’enzima 1α-idrossilasi, de�nendo così un 
ampio ventaglio di azioni extrascheletriche della vitamina D.
In particolare, la sua azione sul sistema immunitario è ampiamente riconosciuta e comprende l’attivazione di 
linfociti T di memoria, la modulazione dell’azione dei TLR, la diminuzione delle citochine in�ammatorie a favore 
dell’aumento della IL-10, l’inibizione dell’espressione del fenotipo Th2 e l’attivazione dell’immunità innata.
Numerosi studi hanno dimostrato l’associazione tra ipovitaminosi D ed infezioni ricorrenti. In particolare è stato 
riconosciuto il ruolo protettivo della vitamina D sull’apparato respiratorio. È stata evidenziata una correlazione 
inversa tra i livelli di vitamina D e la necessità di ricoveri ospedalieri per la patologia asmatica. Anche la gravità 
del’asma risulta correlata allo stato vitaminico dei pazienti.
In�ne, il rapporto tra latitudine, livello di esposizione solare, livelli di vitamina D e prevalenza di dermatite atop-
ica e malattie allergiche è suggestivo. Tuttavia la supplementazione con vitamina D per la prevenzione primaria 
delle malattie allergiche non può ancora essere raccomandata, in quanto i risultati degli studi osservazionali sono 
contrastanti.
In conclusione, oltre alla azione sull’apparato muscolo-scheletrico e nella prevenzione del rachitismo carenziale, 
la vitamina D o�re delle prospettive in termini di prevenzione e cura delle infezioni ricorrenti e di prevenzione di 
asma e wheezing in età pediatrica. Sono in corso studi randomizzati controllati che potranno de�nire il ruolo sig-
ni�cativo della vitamina D nella prevenzione primaria delle malattie allergiche e della dermatite atopica.
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IND IntraNasal Decongestant

IPB Ipratropio Bromuro

KGF Keratinocyte Growth Factor 

LABA Long Acting Beta-Agonistic

LAR Local Allergic Rhinitis

LG Linee Guida

LoE Levels of Evidence

LTRA Leukotriene Receptor 
Antagonist

M.A.L.T. Mucosal-Associated 
Lymphoid Tissue

MAPK Mitogen Activated Protein 
Kinase 

MD Mean Deviation

MDI Metered Dose Inhalers 

MF Mometasone Furoato

MFNS Mometasone Furoate Nasal 
Spray

MMAD Mass Median Aerodynamic 
Diameter

MRT Maintenance and Reliever 
Therapy 

MTW Multiple Trigger Wheezing

N.A.L.T. Nasal-Associated 
Lymphoid Tissue

NAPT Test di Provocazione Nasale

NAR Rinite Non Allergica
Non-Allergic Rhinitis
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NICE The National Institute for 
Health and Care Excellence

NNT Number-Needed-to-Treat

NOI Indice di Ostruzione Nasale

NZ New Zealand

OAH Oral Antihistamines

OME Otite Media E�usiva

OSAS Obstructive Sleep Apnea 
Syndrome

OXY Oxymetazolina

PAR Perennial Allergic Rhinitis

PCRS Pediatric Chronic 
RhinoSinusitis

PEF Picco di Flusso Espiratorio

PICOs Popolazione, Intervento, 
Confronto, Esito (Outcome)

pMDI Pressurised Metered Dose 
Inhalers 

PNLG Programma Nazionale per 
le Linee Guida

PS Pronto Soccorso

QoL Quality of Life

RA Rinite Allergica

RCT Randomized Control Trial

REM Rapid Eye Movements

RFV Responsabile di 
Farmacovigilanza 

RMP Risk Management Plan

RNF Rete Nazionale 
Farmacovigilanza

RR Rischio Relativo

RS Revisioni Sistematiche

RS Rinosinusite

RSA RinoSinusite Acuta

SABA Short Acting Beta-
Agonistic

SAR Seasonal Allergic Rhinitis 

SIAIP 
Società Italiana 
di Allergologia e 
Immunologia Pediatrica

SICuPP Società Italiana delle Cure 
Primarie Pediatriche

SIDRIA
Studi Italiani sui Disturbi 
Respiratori nell’Infanzia e 
l’Ambiente

SIGN Scottish Intercollegiate 
Guidelines Network

SIMA Società Italiana di Medicina 
dell’ Adolescenza

SIMEUP
Società Italiana di Medicina 
Emergenza Urgenza 
Pediatrica

SIMRI
Società Italiana per le 
Malattie Respiratorie 
Infantili

SIOP Società Italiana di 
Oftalmologia Pediatrica

SIP Società Italiana di pediatria

SIPPS Società Italiana di Pediatria 
Preventiva e Sociale

SMD Standardized Mean 
Di�erence

STICS STep-up Yellow Zone 
Inhaled CorticosteroidS 

TC Tomogra�a 
Computerizzata

TNSS Total Nasal Symptom Score

TOSS Total Ocular Symptom 
Score

VAS Scala visuo analogica
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INTRODUZIONE

Questo documento è frutto di una 
collaborazione tra operatori di tutte 
le aree e a�ronta il tema dell’impiego 
appropriato degli steroidi inalatori.
Un progetto ambizioso che ha in-
contrato non poche di�coltà e che 
non è in grado di dare risposte de-
�nitive a tutto, ovviamente, ma ha 
moltissimi pregi.
Innanzitutto la chiarezza della de-
�nizione dei contesti clinici in cui si 
possono utilizzare i corticosteroidi 
inalatori; ad esempio, wheezing 
(bronchite asmatiforme) ed asma 
prescolare nel documento sono 
dichiaratamente sinonimi per sem-
pli�carne l’approccio e questo è 
certamente arbitrario. Ovviamente 
wheezing ed asma non sono a�atto 
sinonimi, ma la de�nizione di asma 
a questa età è particolarmente di�-
cile, implica una storia e un assetto 
clinico-immunologico particolare, 
mentre il documento è e deve esse-
re uno strumento agile che consen-
te di a�rontare il sintomo indipen-
dentemente dalla diagnosi precisa 
che scaturirà dalla osservazione 
prospettica del bambino. In questa 
ottica, le di�erenze tra asma e whe-
ezing sfumano.
Il secondo punto di forza è rappre-
sentato dalla ampia e approfondita 
disanima della letteratura con un 
approccio estremamente rigoroso 
che ha consentito di trarre messag-
gi chiari ove le evidenze converge-
vano e messaggi invece di minor 
forza laddove le diverse linee guida 
(o i dati della letteratura) non dava-
no indicazioni univoche o addirittu-
ra davano indicazioni discordanti
Un ultimo punto, non certo di minor 
rilievo, è rappresentato dalla sintesi 
dei dosaggi degli steroidi che sono 
riportati nei foglietti illustrativi e i 

dosaggi indicati dalle maggiori li-
nee guida.
Nessun documento ad oggi ha af-
frontato speci�camente un argo-
mento tanto delicato e davvero un 
grande impegno è stato profuso 
nella sua realizzazione.
In�ne va sottolineato lo sforzo per 
focalizzare solo l’impiego dei corti-
costreroidi inalatori, resistendo alla 
tentazione di aggiungere indicazio-
ni per farmaci diversi dagli steroidi. 
Non è un documento sulla terapia 
dell’asma e dello wheezing, della 
rinite, della rinosinusite, adenoidite 
e laringite, ma solo un documen-
to che sottolinea e supporta le in-
dicazioni, non indicazioni, dosi e 
molecola di steroide più indicata in 
quella situazione clinica sulla base 
dei dati EBM e indipendentemente 
dall’impiego di altri farmaci. Questo 
ovviamente ha possibili limiti. Ad 
esempio, le molecole di corticoste-
roidi più nuove o meno studiate o 
innovativi devices hanno pochi dati 
di letteratura e quindi anche i consi-
gli in merito al loro utilizzo saranno 
più deboli. 
Questo ineliminabile limite costi-
tuisce peraltro una buona base per 
aumentare gli studi in merito al �ne 
di dare ulteriori risposte: sappiamo 
bene che un update sarà necessario 
in tempi relativamente brevi, ma 
non brevissimi, data la straordinaria 
attualità della revisione sistematica.

STRUTTURA DEL DOCUMENTO

Il documento viene proposto come 
strumento pratico e aggiornato per 
il pediatra generalista (pediatra di 
famiglia, specialista ambulatoriale 
o ospedaliero) ed è stato struttura-
to in modo da consentire tre livelli 
di consultazione: 

1. nella Sintesi delle raccomanda-
zioni sono riportate solo le indi-
cazioni pratiche conclusive relati-
ve ai vari capitoli ed ai vari quesiti;

2. i capitoli trattano l’argomento in 
extenso, sviluppano i quesiti, in 
base alla ricerca, all’analisi ed alla 
sintesi delle evidenze scienti�che 
disponibili, esplicitano il proces-
so di Evidence to Decision, che ha 
portato alla formulazione delle 
raccomandazioni;

3. Box, Figure e Tabelle in Ap-
pendice consentono una rapida 
ricerca e consultazione dei rife-
rimenti utilizzati, dei processi di 
valutazione e dei risultati.

METODOLOGIA 

È stato redatto il progetto e sono 
stati de�niti obiettivi e scopi gene-
rali del documento, tempi previsti 
per il raggiungimento di ogni fase, 
coordinamento e compiti, selezione 
degli argomenti da trattare, i meto-
di di consenso, di consultazione, di 
ricerca e selezione delle prove.
Il lavoro è stato suddiviso nei se-
guenti gruppi:
• il gruppo di sviluppo del docu-

mento, che ha organizzato e di-
retto le diverse fasi dal progetto 
alla stesura de�nitiva;

• il panel multidisciplinare, che 
ha elaborato i quesiti clinici, di-
scusso le prove di e�cacia e 
formulato le raccomandazioni. 
Il panel è stato organizzato in 
gruppi di scrittura, uno per ogni 
capitolo, ciascuno con un proprio 
coordinatore;

• il gruppo di metodologia che 
ha analizzato criticamente la let-
teratura, estratto e tabulato i dati 
rilevanti;

• il gruppo di redazione del draft, 
che ha acquisito e controllato i 
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contributi dei gruppi di scrittura 
dei diversi capitoli e predisposto 
la bozza completa;

• il gruppo di revisori interni, cha 
ha valutato la bozza �nale prima 
della revisione esterna;

• il gruppo di revisori esterni.
Il gruppo di metodologia e il panel 
hanno e�ettuato incontri periodi-
ci. Le date degli incontri e tutte le 
versioni del documento sono state 
registrate.
Il panel multidisciplinare ha incluso 
esperti di pediatria generale e pe-
diatri di libera scelta, di pneumolo-
gia, di otorinolaringoiatria, di aller-
gologia, di medicina di urgenza, di 
epidemiologia e metodologia della 
ricerca, di farmacologia, di infettivo-
logia.
I membri del gruppo della Consen-
sus sono stati indicati dalle Società 
scienti�che delle diverse discipline.
Per raggiungere un accordo sugli ar-
gomenti selezionati sulla forza delle 
raccomandazioni è stato proposto il 
metodo Delphi [Boulkedid R, 2011].

Popolazione, utenza e argomenti 
del documento di Consensus
Il documento fornisce raccomanda-
zioni sull’uso appropriato dei corti-
costeroidi inalatori in età evolutiva, 
nelle seguenti patologie delle bas-
se e delle alte vie respiratorie: whe-
ezing (bronchite asmatiforme), 
asma bronchiale, rinite persisten-
te allergica e non allergica, rino-
sinusite acuta e cronica, ipertro�a 
adenoidea, laringite e laringospa-
smo.
Gli utilizzatori �nali della Consen-
sus sono rappresentati da pediatri 
(di famiglia, ospedalieri, specialisti 
ambulatoriali), otorinolaringoia-
tri, allergologi, pneumologi, infet-
tivologi
Setting

Il documento si riferisce ad un set-
ting sia di cure primarie che ospe-
daliero.

Con�itto di interesse
I membri hanno sottoscritto una 
dichiarazione su eventuali con-
�itti d’interesse: https://snlg.iss.it/
wp-content/uploads/2018/05/Alle-
gato1.pdf

Formulazione dei quesiti
I quesiti e gli outcomes sono stati 
identi�cati dai gruppi di lavoro dei 
diversi capitoli.
Il gruppo di metodologia ha quindi 
sviluppato ogni quesito strutturan-
do i P.I.C.Os, identi�cando Popola-
zione, Intervento/i, Confronto ed 
Outcomes.
I quesiti narrativi ed i P.I.C.Os sono 
stati condivisi e discussi con il resto 
del panel adottando la metodolo-
gia GRADE.
Il panel ha identi�cato e classi�cato 
in termini di importanza gli outco-
mes: solo quelli categorizzati come 
critici e importanti sono stati presi in 
considerazione nella revisione della 
letteratura e, successivamente, nel-
la formulazione della raccomanda-
zione.

Ricerca delle evidenze scienti�-
che
La ricerca bibliogra�ca è stata basa-
ta su un principio di selezione ge-
rarchica.
In primis sono state ricercate le sin-
tesi di evidenze, Linee Guida (LG) 
evidence-based e Revisioni Siste-
matiche (RS).
La ricerca è stata poi completata, 
secondo il principio di saturazio-
ne teoretica, con gli Studi Primari 
pubblicati successivamente a quelli 
inclusi nelle RS e con quelli conside-
rati rilevanti.

Criteri generali d’inclusione:
• limite temporale

per le Linee Guida, ultimi 5 anni 
per le Revisioni e le Revisioni si-
stematiche: ultimi 10 anni
per gli studi primari: nessun limite

• lingua di pubblicazione: nessun 
limite

• popolazione:
pazienti in età evolutiva im-
munocompetenti, a�etti da 
wheezing (bronchite asmati-
forme), asma bronchiale, rini-
te persistente allergica e non 
allergica, rinosinusite acuta e 
cronica, ipertro�a adenoidea, 
laringite e laringospasmo.
Eclusi pazienti con malformazio-
ni, anomalie genetiche, comorbi-
dità e fattori di rischio speci�cati 
per le singole patologie

• tipologia di studi:
Guidelines, Practice Guideline, Go-
vernment Publications, Sistematic 
Review, Meta-Analysis, Randomi-
zed Controlled Trial, Multicenter 
Study, Survey, Cohort Study, Longi-
tudinal Study

• pertinenza al quesito clinico 
• validità metodologica, valutata 

in base ai criteri minimi descritti 
nel capitolo “Analisi delle eviden-
ze scienti�che”.

La strategia di ricerca è stata discus-
sa e concordata tra i metodologi. 
La ricerca e la valutazione delle evi-
denze scienti�che sono state fatte 
almeno in doppio; in caso di di-
scordanza la decisione è stata pre-
sa dopo discussione collegiale tra i 
metodologi.

Ricerca delle Linee Guida
1. BD Linee Guida: NICE, SIGN, Na-

tional Guideline Clearinghou-
se, CMA Infobase, NZ Guideline 
Group, SNLG
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2. PubMed http://www.ncbi.nlm.
nih.gov/pubmed

3. EMBASE https://www.embase.
com/login

4. UpToDate https://www-uptoda-
te-com 

5. Società scienti�che
Ricerca delle Revisioni Sistemati-
che e degli studi primari
1. Banche dati di Revisioni Siste-

matiche.
Cochrane Library, CDSR – Cochra-
ne Database of Systematic Re-
views, 
DARE – Database of Abstract of Re-
view of E�ects 
in Cochrane Reviews, Other Re-
views, Trials

Key words. MeSH descriptor: “ste-
roids”[MeSH Terms] OR steroids[Text 
Word]
2. PubMed http://www.ncbi.nlm.

nih.gov/pubmed
Clinical queries 
Systematic Reviews e Clinical 
Study

3. EMBASE https://www.embase.
com/login

Parole chiave: 
Popolazione
• “infant”[MeSH Terms] OR “child”[-

MeSH Terms] OR preschool”[MeSH 
Terms] 

• [child]/lim OR [infant]/lim OR [pre-
school]/lim OR [school]/lim 

• “Respiratory Sounds”[Mesh] OR 
“Asthma”[Mesh] OR “wheezin-
g”[All Fields]

• ‘wheezing’/exp OR ‘asthma’/exp 
OR ‘sibilant rhonchi’ 

• “viral wheezing”
• (“adolescent”[MeSH Terms] OR 

“child”[MeSH Terms:noexp])) 
• ([adolescent]/lim OR [child]/lim OR 

[school]/lim OR [young adult]/lim) 
• “Asthma”[Mesh] OR “Respiratory 

Sounds”[Mesh]
• ‘asthma’/exp OR ‘abnormal respi-

ratory sound’/exp OR ‘wheezing’/
exp OR ‘wheezing’

• “rhinitis”[MeSH Terms] OR rhiniti-
s[Text Word]

• “Sinusitis”[Mesh] OR “chronic rhi-
nosinusitis”[All Fields] OR “acute 
rhinosinusitis”[All Fields]

• ‘sinusitis’/exp OR ‘rhinosinusitis’/
exp

• “adenoids”[MeSH Terms] OR ade-
noids[Text Word] 

• “hypertrophy”[MeSH Terms] OR 
hypertrophy[Text Word]

• “hypertrophy”[MeSH Terms] OR 
enlargement[Text Word]

• Adenotonsillar Hypertrophy 
• croup OR “acute laryngitis”) OR 

“Laryngitis”[Mesh]) OR laryngo-
tracheitis) OR Laryngismus) OR 
“Laryngismus”[Mesh])) 

Intervento/Confronto
• “intranasal corticosteroids”[All 

Fields] 
• “topic* corticosteroids”[All Fields] 
• “inhalatory corticosteroids”[All 

Fields] 
• “inhaled corticosteroids”[All Fields] 
• “Adrenal Cortex Hormones”[Mesh]
• “montelukast”[Supplementary 

Concept] OR “montelukast”[All 
Fields]

• “Leukotriene Antagonists”[Mesh]
• ‘corticosteroid’/exp
• ‘leukotriene receptor blocking 

agent’/exp
• “leukotriene receptor antagonist”
• mometasone OR beclometas* OR 

Fluticason* OR budesonide
• histamine h1 antagonists [MeSH 

Terms]
• “nebulizers and vaporizers”[MeSH 

Terms] OR Inhalation Device* [Text 
Word] OR Inhaler[Text Word]

• nasal steroids
• �uticasone propionate 
• budesonide

Esiti 
• Exacerbations requiring oral corti-

costeroids
• “recurrence”[MeSH Terms] OR re-

currence[Text Word]
• symptom-free days 
• asthma symptom score(Day time 

asthma score, Night time asthma 
score)

• adverse events
• linear growth
• “quality of life”[MeSH Terms] OR 

Quality of life[Text Word]
• “medication score*” OR “symptom 

score*” “complications”[Subhe-
ading] OR complications[Text 
Word]

• “hospitalization”[MeSH Terms] OR 
hospitalization[Text Word]

• “ emergency medical services 
“[MeSH Terms]

• “malocclusion”[MeSH Terms] OR 
malocclusion[Text Word]

• “adenoidectomy”[MeSH Terms] OR 
adenoidectomy[Text Word]

• “nasal obstruction”[MeSH Terms] 
OR nasal obstruction[Text Word]

• “sleep apnea syndromes”[MeSH 
Terms] OR sleep apnea[Text Word]

• Nasal obstruction
• obstructive sleep apnea
• OSAS—obstructive sleep apnea 

syndrome
• “Otitis Media with E�usion”[Me-

sh]) OR “Middle Ear E�usion”
• duration of acute illness [Text 

Word]
• rate of access to emergency de-

partment [Text Word]
• hospital admission rate [Text 

Word] 

Stringhe di ricerca
Sono riportate in Appendice.

4. Ricerca manuale 
Le ricerche sono state chiuse a di-
cembre 2018 per Rinite persistente 
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allergica e non allergica, a febbraio 
2019 per Rinosinusite acuta e croni-
ca, luglio 2019 per Wheezing, Asma, 
Ipertro�a adenoidea e Laringotra-
cheite/Laringospasmo.

ANALISI DELLE EVIDENZE 
SCIENTIFICHE

L’analisi e la valutazione delle evi-
denze sono state fatte in base a 
check list e criteri validati.
Per le Linee Guida ed i documenti di 
indirizzo (Position Papers, Consen-
sus) sono stati considerati i seguenti 
criteri minimi di validità: multidisci-
plinarietà del panel, ricerca delle 
evidenze, grading delle raccoman-
dazioni [Grilli 2000].
Le Linee Guida incluse sono state 
successivamente valutate con la 
checklist AGREE II [Brouwers 2010]
L’analisi delle Revisioni Sistematiche 
è stata fatta utilizzando lo strumen-
to validato AMSTAR 2 (Assessment
of Multiple Systematic Reviews), 
che prevede quattro possibili va-
lutazioni complessive: qualità alta, 
moderata, bassa, criticamente bassa 
[Shea 2017]. Criterio minimo di vali-
dità: Qualità metodologica bassa.
Per gli Studi Randomizzati, l’analisi 
di eventuali bias è stata e�ettuata 
con lo strumento validato della Co-
chrane Collaboration denominato 
“Assessment of Risk of Bias” [Hig-
gins 2011].
Per gli studi osservazionali sono sta-
te utilizzate le checklist Newcastle 
Ottawa Scales per gli studi di coor-
te, caso-controllo e cross-sectional 
[Wells 2012]. Criterio minimo di va-
lidità: assenza di bias rilevanti.

Metodo GRADE [Guyatt 2008, Schünemann 2008, Guyatt 2008].

Livello qualità Signi�cato Conseguenza
Alta Alto grado di 

con�denza  
nei risultati

È molto improbabile che ulteriori 
studi possano cambiare la �ducia 
nella stima di e�etto

Moderata Discreto grado  
di con�denza  
nei risultati

È probabile che ulteriori studi 
possano confermare o cambiare 
la �ducia nella stima di e�etto

Bassa I risultati sono  
poco credibili

È necessaria ulteriore ricerca 
per ottenere stime a�dabili 
sugli e�etti positivi e negativi 
dell’intervento

Molto bassa I dati esaminati  
sono totalmente 
ina�dabili

Non è possibile fare a�damento 
sulle stime di e�etto disponibili

Graduazione della qualità delle prove

Criteri per l’aumento (upgrading) o la diminuzione (downgrading) 
del giudizio di qualità (alta, moderata, bassa, molto bassa) delle 
prove

Tipo di prove
Studio controllato e randomizzato = alta
Studio osservazionale = bassa
Qualsiasi altro tipo di informazione = molto basso

A. 
Diminuzione 
della catego-
ria di attribu-
zione (es. da 
“alta” a “mo-
derata”)

1. Limiti gravi (-1 livello) o molto gravi (-2 livelli) nella qua-
lità di conduzione dello studio

2. Incoerenza nei risultati tra studi diversi sullo stesso 
quesito (-1 o -2 livelli)

3. Alcune (-1 livello) o importanti (-2 livelli) incertezze  
circa la diretta trasferibilità dei risultati (directness)

4. Imprecisione o dati insu�cienti (sparse data) (-1 o -2 
livelli)

5. Possibilità di pubblicazione selettiva dei dati (publica-
tion e reporting bias) (-1 o -2 livelli)

B. 
Aumento 
della cate-
goria di attri-
buzione (es. 
da “bassa” a 
“moderata”)

1. Associazione intervento-outcome forte, ovvero con ri-
schio relativo >2 (<0,5), sulla base di prove concordanti 
provenienti da due o più studi osservazionali, senza al-
cun fattore di confondimento plausibile (+1 livello)

2. Associazione intervento-outcome molto forte, ovvero 
con rischio relativo >5 (<0,2) (+2 livelli)

3. Presenza di un gradiente dose-risposta (+1 livello)
4. Tutti i possibili fattori di confondimento che avrebbe-

ro potuto alterare le stime di e�etto avrebbero ridotto 
l’e�etto che si osserva (+1 livello)



C13

CONSENSUS INTERSOCIETARIA

Schema delle raccomandazioni

Valutazioni della forza della rac-
comandazione
Raccomandazione forte a favore 
dell’intervento
Raccomandazione debole a favore 
dell’intervento 
Raccomandazione debole contro 
l’intervento
Raccomandazione forte contro l’in-
tervento

Determinanti della forza della 
raccomandazione
1) Bilancio tra e�etti desiderati e non 
desiderati
Una di�erenza ampia tra l’entità 
degli e�etti desiderati e quella de-
gli e�etti non desiderati conferisce 
forza a una raccomandazione (pro 
o contro l’intervento). Se la di�eren-
za è piccola, la raccomandazione è 
debole.
2) Qualità della prova
Maggiore è la qualità della prova, 
più forte è una raccomandazione.
3) Valori e preferenze
Quanto più divergono i valori attri-
buiti e le preferenze o quanto mag-
giore è l’incertezza in merito a essi, 

tanto maggiore è la possibilità che 
la raccomandazione sia debole.
4) Costi (allocazione di risorse)
Più alti sono i costi di un intervento 
(cioè maggiori le risorse consuma-
te), minore è la possibilità di consi-
derare forte una raccomandazione.

Good Practice Points
Buone prassi raccomandate sul-
la base dell’esperienza clinica del 
gruppo estensore del documento.
Tra i criteri utilizzati per l’attribu-
zione del livello di prova sono stati 
considerati: il tipo di studio (con un 
peso rilevante attribuito agli studi 
prospettici), la mancata o ridotta 
eterogeneità tra gli studi, la loro 
buona qualità, l’esistenza di una 
relazione dose-risposta e, in�ne, la 
plausibilità biologica dell’associa-
zione. 
In sintesi, il panel ha classi�cato le 
prove disponibili in tre livelli: “con-
vincenti”, “probabili”, “limitate” e 
in un quarto livello che raccoglie gli 
e�etti per i quali la prova di un’asso-
ciazione con le condizioni d’interes-
se è altamente “improbabile”. 
Le prove classi�cate come “convin-
centi“ e “probabili“ sono state uti-

lizzate come base per le raccoman-
dazioni.
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SINTESI DELLE RACCOMANDAZIONI

WHEEZING IN ETÀ PRESCOLARE

I corticosteroidi inalatori (CSI) 
sono la prima scelta per una te-
rapia di fondo del wheezing in 
età prescolare? 
1. Per il loro pro�lo di e�cacia e 

sicurezza in età prescolare, i CSI 
possono essere utilizzati nella 
prevenzione del wheezing, in 
caso di episodi frequenti (Qua-
lità delle evidenze molto bassa. 
Raccomandazione positiva de-
bole). 

2. In età prescolare, i CSI rappre-
sentano il farmaco di prima 
scelta sia per la prevenzione di 
wheezing persistente, che per 
la prevenzione del wheezing 
virale ricorrente di grado mo-
derato o grave (Qualità delle 
evidenze alta. Raccomandazio-
ne positiva forte). 

3. In caso di episodi meno frequen-
ti ma gravi, anche in mancanza 
di una diagnosi certa, deve es-
sere tentato un trial di terapia di 
fondo con CSI (Qualità delle evi-
denze molto bassa. Raccoman-
dazione positiva forte).

4. I bambini in terapia continuati-
va con CSI devono essere sem-
pre monitorati ed il farmaco 
deve essere utilizzato al dosag-
gio e�cace più basso possibile 
(Qualità delle evidenze molto 
bassa, parere di esperti. Racco-
mandazione positiva forte).

Dose, modalità di somministra-
zione e durata della terapia di 
fondo
5. Indipendentemente dalla du-

rata della terapia con CSI, si rac-
comanda una prima valutazio-

ne della sua e�cacia già dopo 
4-8 settimane, per evitare, in 
caso di insuccesso o qualora 
la tosse cambi caratteristiche 
o duri di più, che il paziente 
rimanga inutilmente nella ri-
schiosa condizione di sintomi 
non controllati (Livello delle 
evidenze molto basso. Opinio-
ne di esperti. Raccomandazio-
ne positiva forte).

6. Lo step-down della terapia è 
consigliato dopo almeno 3 
mesi di controllo dei sintomi, 
cioè dopo che il paziente sia da 
almeno 3 mesi asintomatico (Li-
vello delle evidenze molto bas-
so. Opinione di esperti. Racco-
mandazione positiva debole).

7. Se il paziente è in terapia con 
dosi di CSI medie o alte, si rac-
comanda di ridurre il dosaggio 
progressivamente, in base al 
contesto ed ai fattori di rischio 
(Livello delle evidenze molto 
basso. Opinione di esperti. Rac-
comandazione positiva forte).

8. Si può proporre di ridurre la 
dose di CSI del 25-50% ogni 
3 mesi (Livello delle eviden-
ze molto basso. Opinione di 
esperti. Raccomandazione po-
sitiva debole).

Ci sono indicazioni alla terapia 
intermittente con CSI?
9. Nei bambini in età prescolare, 

con wheezing intermittente 
o wheezing virus-indotto ri-
corrente moderato-grave, si 
potrebbe utilizzare la terapia 
intermittente con CSI ad alto 
dosaggio per 7-10 giorni ai 
primi segni di infezione respi-
ratoria (Qualità delle evidenze 

moderata. Raccomandazione 
positiva debole).

10. In assenza di dati sulla sicurez-
za a lungo termine, per il po-
tenziale rischio derivante dal 
loro sovrautilizzo, nei bambini 
in età prescolare con episodi di 
wheezing virus-indotto molto 
frequenti, la terapia intermit-
tente con CSI ad alto dosag-
gio deve essere sospesa se gli 
episodi non si riducono di fre-
quenza (<1/bimestre) (Qualità 
delle evidenze molto bassa, 
parere di esperti. Raccomanda-
zione negativa forte).

11. I bambini in età prescolare in 
terapia con CSI intermittente 
ad alto dosaggio devono essere 
sempre attentamente monito-
rati (Qualità delle evidenze mol-
to bassa, parere di esperti. Rac-
comandazione positiva forte).

*Per i dosaggi dei farmaci si riman-
da all’Appendice - CSI nel whee-
zing e nell’asma. Molecole e relativi 
dosaggi. Tabelle 1-9 

ASMA

È appropriata la somministrazio-
ne di CSI nella terapia dell’asma 
acuto del paziente con asma in-
termittente? 

È appropriato l’aumento del 
dosaggio dei CSI nella terapia 
dell’asma acuto del paziente con 
asma persistente già in terapia 
di fondo? 
12. I corticosteroidi per via inalatoria 

(CSI) non dovrebbero essere as-
sunti in alternativa o in aggiun-
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ta agli steroidi sistemici (CSS) in 
corso di un attacco acuto d’asma 
moderato-grave. (Qualità dell’e-
videnza bassa. Raccomandazio-
ne negativa debole). 

13. Nei bambini già in trattamento 
di fondo con CSI, non è neces-
sario aumentarne il dosaggio in 
corso di attacco acuto (Qualità 
dell’evidenza moderata. Racco-
mandazione negativa debole). 

14. Nei bambini che non assumo-
no CSI come controller (Step 1), 
in corso di asma acuto lieve o 
moderato che non regredisce 
entro la prima ora con SABA 
in monoterapia, si possono 
aggiungere i CSI in alternativa 
ai CSS. (Qualità dell’evidenza 
moderata. Raccomandazio-
ne positiva debole). In caso di 
insuccesso (peggioramento 
dell’asma), i CS dovranno esse-
re prontamente somministrati 
per via sistemica. (Opinione di 
esperti. Raccomandazione po-
sitiva forte).

*Per i dosaggi dei farmaci si riman-
da all’Appendice - Csi nel whee-
zing e nell’asma. Molecole e relativi 
dosaggi. Tabelle 1-9 

Nell’asma non controllato con 
dosaggi standard di CSI è pre-
feribile raddoppiare la dose di 
CSI o aggiungere una molecola 
diversa?
15. Nei bambini di età superiore ai 

5 anni, con asma non controlla-
to da dosaggi bassi di CSI, è pos-
sibile procedere con lo Step-up 
aggiungendo ai CSI un LABA o 
un LTRA (Qualità dell’evidenza 
alta. Raccomandazione positiva 
debole). È possibile il raddoppio 
della dose dei CSI in caso di fal-
limento dell’add-on con LABA 

o LTRA. (Qualità dell’evidenza 
moderata. Raccomandazione 
positiva debole).

16. Nei bambini con asma persi-
stente non controllato da bassi 
dosaggi di CSI non devono es-
sere utilizzati i CSI ad alte dosi 
con somministrazione inter-
mittente. (Qualità delle eviden-
ze moderata Raccomandazio-
ne negativa forte).

*Per i dosaggi dei farmaci si riman-
da all’Appendice - CSI nel wheezing 
e nell’asma. Molecole e relativi do-
saggi. Tabelle 1-9.  Durata della te-
rapia: Raccomandazioni # 5-6-7-8.

RINITE PERSISTENTE

In quali tipi di rinite persistente 
è indicato lo steroide nasale?
17. Per il livello di e�cacia ed il pro-

�lo di sicurezza, i CSI in mono-
terapia sono indicati come far-
maci di 1° scelta nella rinite per-
sistente allergica, sia stagionale 
che perenne, rispetto all’utilizzo 
degli antistaminici nasali (Quali-
tà delle evidenze bassa. Racco-
mandazione positiva debole), 
degli antistaminici orali e degli 
antileucotrienici (Qualità delle 
evidenze moderata. Raccoman-
dazione positiva forte).

18. I CSI in monoterapia sono indi-
cati come farmaci di 1° scelta 
anche nella rinite persistente 
non allergica, rispetto agli an-
tistaminici nasali (Qualità delle 
evidenze bassa. Raccoman-
dazione positiva debole), agli 
antistaminici orali ed ai decon-
gestionanti nasali che si sono 
dimostrati ine�caci. (Qualità 
delle evidenze moderata. Rac-
comandazione positiva forte).

È indicato associare ai cortico-
steroidi inalatori altri farmaci?
19. L’associazione CSI-antistamini-

co intranasale (INAH) potrebbe 
essere utilizzata nei pazien-
ti a�etti da rinite persistente 
allergica, in cui i sintomi non 
sono controllati con antistami-
nico, né con CSI in monoterapia 
(Qualità delle evidenze mode-
rata. Raccomandazione positiva 
debole).

20. L’associazione CSI-antistamini-
co orale non dovrebbe essere 
utilizzata nei pazienti a�etti da 
rinite persistente allergica, in 
cui i sintomi non sono control-
lati con antistaminico orale né 
con CSI in monoterapia (Quali-
tà delle evidenze bassa. Racco-
mandazione negativa debole).

21. L’associazione CSI - anticoliner-
gico topico può essere indica-
ta nei pazienti a�etti da rinite 
allergica con rinorrea acquosa 
persistente (Qualità delle evi-
denze molto bassa. Raccoman-
dazione positiva debole).

22. L’associazione CSI-decongestio-
nanti nasali non dovrebbe esse-
re utilizzata nei pazienti a�etti 
da rinite allergica e non allergi-
ca con persistente ostruzione 
nasale. (Qualità delle evidenze 
bassa. Raccomandazione nega-
tiva debole).

Dose, modalità di somministra-
zione e durata della terapia con 
CSI 
1. Beclometasone (336 μg/d o 400 

μg/d) due volte al dì, budesoni-
de (400 μg/d) due volte al dì. 

2. Fluticasone propionato spray na-
sale soluzione acquosa (200μg 
/d) una volta.

3. Fluticasone furoato spray, 1 
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spruzzo per narice 2 volte al 
giorno.

4. Mometasone furoato spray nasa-
le (200 μg/d) una volta al giorno. 

5. Fluticasone-azelastina 50/137μg, 
1 spruzzo per narice mattina e 
sera.

La durata della terapia è in relazio-
ne alla patologia.

RINOSINUSITE ACUTA E  
CRONICA

È indicato lo steroide nasale nel-
la rinosinusite acuta?
23. I CSI potrebbero essere indicati 

nella terapia della rinosinusite 
acuta in monoterapia o in ag-
giunta alla terapia antibiotica 
sistemica (Qualità delle evi-
denze bassa. Raccomandazio-
ne positiva debole). 

Dose, modalità di somministra-
zione e durata della terapia
1. Fluticasone spray nasale, 1 pu� 

per 2 volte al giorno (interven-
to) per 14 gg. 

2. Fluticasone propionato: irriga-
zione nasale a bassa pressione 
di 120 mL di NaCl 0.9% + Flu-
ticasone propionato 400 mg 
(gocce nasali) per 2 volte al 
giorno per 3 settimane.

3. MFNS (mometasone furoato) 2 
volte al giorno per una dose to-
tale di 400 μg o 800 μg. 

4. Budesonide 50 μg 2 volte al 
giorno per narice come spray 
nasale.

È indicato lo steroide nasale nel-
la rinosinusite cronica?
24. I CSI possono essere indicati 

nella terapia della rinosinusite 
cronica anche in età pediatrica 

ed adolescenziale, soprattutto 
nei pazienti senza polipi nasa-
li e/o sottoposti ad intervento 
chirurgico. (Qualità delle evi-
denze molto bassa. Raccoman-
dazione positiva debole).

Dose, modalità di somministra-
zione e durata della terapia
Non ci sono prove su�cienti per 
suggerire che i diversi tipi di mo-
lecola di corticosteroidi o spray vs. 
aerosol abbiano e�etti diversi.
Le dosi più basse hanno un’e�ca-
cia simile e meno e�etti collaterali.

IPERTROFIA ADENOIDEA

Il trattamento topico con CSI è 
indicato nell’ipertro�a adenoi-
dea? 
25. I CSI possono essere conside-

rati nei bambini con ipertro�a 
adenoidea di grado moderato/
grave:
a. per il trattamento delle ap-

nee ostruttive del sonno di 
grado lieve/moderato (Qua-
lità delle evidenze molto 
bassa. Raccomandazione 
positiva debole). 

b. per la riduzione dell’ipertro-
�a adenoidea (Qualità delle 
evidenze bassa. Raccoman-
dazione positiva debole). 

c. per il miglioramento dei sin-
tomi da ostruzione nasale 
(Qualità delle evidenze alta. 
Raccomandazione positiva 
forte). 

26. Nei bambini con ipertro�a ade-
noidea e OME, i CSI non sono 
raccomandati per la terapia 
dell’OME. (Qualità delle evi-
denze molto bassa. Raccoman-
dazione negativa debole). 

Dose, modalità di somministra-
zione e durata della terapia
Riduzione apnee e indice AHI
1. Mometasone furoato (MF) spray, 

50 µg, 2 spruzzi per narice alla 
sera, per 3-4 mesi.

2. Fluticasone furoato spray, 50 μg 
per narice 2 volte al giorno per 
la prima settimana, seguito da 
50 μg per narice 1 volta al giorno 
per le restanti 5 settimane. 

3. Budesonide spray nasale, 32 μg 
per narice 1 volta al giorno per 
6 settimane, washout di 2 setti-
mane, 2° ciclo di terapia di 6 set-
timane.

Riduzione adenoidectomia
1. Mometasone furoato (MF) spray, 

50 µg, 2 spruzzi per narice alla 
sera, per 12 settimane. 

2. Budesonide nebulizzata endo-
nasale 1 mg/2 ml per 1volta/die 
per 2 sett. + spray 128 μg/die 
per 12 settimane.

Riduzione score sintomi 
1. Mometasone furoato (MF) spray, 

50 µg, 2 spruzzi per narice alla 
sera, per 3-4 mesi. 

2. Fluticasone furoate spray 50 µg 
per narice mattina e sera per 12 
settimane. 

3. Beclometasone spray 50 µg, 2 
spruzzi per narice mattina e sera 
per 4 settimane, poi 1 spruzzo 
per narice mattina e sera per 24 
settimane.

Riduzione ipertro�a adenoidea
1. Mometasone furoato (MF) spray, 

50 µg, 2 spruzzi per narice alla 
sera, per 3-4 mesi. 

2. Fluticasone furoate spray 50 µg 
in ciascuna narice mattina e sera 
per 12 settimane.
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LARINGOTRACHEITE.  
LARINGOSPASMO (CROUP)

È indicato l’uso dello steroide 
inalatorio nella terapia della la-
ringotracheite (laringite acuta 
infettiva)?
28. I bambini con laringotracheite 

virale non dovrebbero essere 
trattati con CSI. (Opinione di 
esperti. Raccomandazione ne-
gativa debole).  

È indicato l’uso dello steroide 
inalatorio nella terapia del larin-
gospasmo (croup)?
29. Nei bambini con croup mode-

rato-lieve possono essere som-
ministrati i CSI, speci�camente 
budesonide per via aerosolica 
a dosaggio elevato (Qualità 
delle evidenze bassa. Racco-

mandazione positiva debole)
30. Nei bambini con croup mode-

rato-grave, il corticosteroide 
non dovrebbe essere sommini-
strato per via inalatoria ma pre-
ferenzialmente per via siste-
mica. (Qualità delle evidenze 
moderata. Raccomandazione 
positiva debole). 

31. Nel croup grave non si racco-
manda di utilizzare la budeso-
nide nebulizzata in monotera-
pia come alternativa all’adre-
nalina (Qualità delle evidenze 
bassa. Raccomandazione ne-
gativa forte). 

32. Nei bambini con croup mode-
rato-grave non è raccomanda-
to associare la budesonide per 
via aerosolica agli steroidi per 
via sistemica (Qualità delle evi-
denze alta. Raccomandazione 

negativa forte).
33. Nei bambini con croup non è 

raccomandata la terapia con 
�uticasone o beclometasone 
aerosol dosati somministrati 
con distanziatore. (Qualità del-
le evidenze molto bassa. Rac-
comandazione negativa debo-
le). Non esistono evidenze su 
altri CSI e neppure su modalità 
di somministrazione diverse 
dalla nebulizzazione, pertanto, 
non se ne raccomanda l’utiliz-
zo (Opinione di esperti. Racco-
mandazione negativa debole).

Dose, modalità di somministra-
zione e durata della terapia
Budesonide con nebulizzatore 2 
mg in 4 ml in singola somministra-
zione.
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ASPETTI FARMACOLOGICI DEI CORTICOSTEROIDI INALATORI

1. Le molecole 
Il cortisolo (o idrocortisone) è il prin-
cipale glucocorticoide naturale ed è 
prodotto, in risposta alla produzio-
ne ipo�saria di ACTH, dalla zona 
fascicolata della porzione corticale 
del surrene. 
La struttura chimica del cortisolo è 
rappresentata dal nucleo ciclopen-
tanoperidrofenantrene a 21 atomi 
di carbonio. Al �ne dell’attività bio-
logica, le caratteristiche strutturali 
essenziali (�gura 1) sono rappre-
sentate da:
1. gruppo carbonilico (C=O) in posi-

zione 3 e 20;
2. doppio legame tra gli atomi di 

carbonio in posizione 4 e 5;
3. gruppo idrossilico (OH) sull’ato-

mo di C in posizione 11β;
4. sull’atomo di C in posizione 17 

una catena laterale di due ato-
mi di carbonio in β e un gruppo 
idrossilico in α;

5.  un radicale metilico (CH3) in po-
sizione β agli atomi di carbonio 
10 e 13.

Tutti i glucocorticoidi di sintesi deri-
vano da modi�cazioni chimiche alla 
struttura del cortisolo. Tali modi�ca-
zioni hanno prodotto composti di 
sintesi che presentano un’elevata 

attività antin�ammatoria e una tra-
scurabile azione mineralcorticoide. 
Tuttavia, per tali molecole, insieme 
all’attività antin�ammatoria, per-
sistono gli e�etti sul metabolismo 
dei carboidrati, delle proteine e dei 
lipidi, in quanto mediati presumi-
bilmente dallo stesso recettore. Ne 
sono un esempio prednisolone, ot-
tenuto mediante l’introduzione di 
un doppio legame tra il C-1 e il C-2, 
e triamcinolone che, in aggiunta al 
prednisolone, presenta un atomo 
di �uoro sul C-9α. Inoltre, betame-
tasone e desametasone presentano 
un atomo di �uoro sul C-9α e un 
gruppo metilico sul C-16 (in α nel 
desametasone e in β nel betame-
tasone). Questi composti di sintesi 
possiedono non solo un’emivita 
maggiore rispetto al cortisolo, ma 
anche una maggiore attività antin-
�ammatoria.  
Allo scopo di incrementare la lipo�-
lia di queste molecole e permettere 
la somministrazione per via locale 
con minimizzazione degli e�etti si-
stemici, sono state introdotte nuove 
molecole che presentano un’esteri-
�cazione sul C in posizione 17. La 
maggiore lipo�lia, infatti, consente 
al farmaco impiegato di agire di-

rettamente sull’organo 
bersaglio, evitando il ri-
corso alla somministra-
zione per via sistemica 
e o�rendo l’opportunità 
di ottenere lo stesso ef-
fetto con un dosaggio 
minore di quello richie-
sto da una terapia per 
via orale o parenterale. 
Ad oggi, sono dispo-
nibili sul mercato otto 
diversi steroidi inalatori 
(�gura 2): beclometaso-

ne dipropionato, budesonide, cicleso-
nide, �unisolide, �uticasone furoato, 
�uticasone propionato, mometaso-
ne furoato e triamcinolone acetoni-
de. Nello speci�co, triamcinolone 
acetonide e betametasone dipro-
pionato sono esempi di molecole 
con esteri�cazione in C-17, mentre 
mometasone furoato e �uticasone 
propionato sono esempi di esteri di 
glucocorticoidi carbossilati in C-21.  

Tali caratteristiche strutturali confe-
riscono a questi composti un pro�-
lo farmacocinetico diverso rispetto 
a quello dei glucocorticoidi sommi-
nistrati per via sistemica. Nello spe-
ci�co, l’a�nità recettoriale, la lipo-
�lia, la biodisponibilità, il tempo di 
permanenza polmonare, il legame 
con le proteine plasmatiche, il volu-
me di distribuzione, il metabolismo, 
l’emivita plasmatica e la clearance 
sono tutti fattori in grado di in�uen-
zare l’e�cacia e la sicurezza degli 
steroidi inalatori

1.1 Meccanismo d’azione
Le azioni �siologiche dei glucocor-
ticoidi si esplicano attraverso un 
meccanismo di tipo genomico ed 
uno di tipo non genomico. L’e�et-
to genomico viene espletato attra-
verso l’interazione con i recettori 
citoplasmatici per i glucocorticoidi 
(Glucocorticoid Receptors, GR) e de-
termina la regolazione sia in modo 
positivo che negativo della sintesi 
di proteine nelle cellule bersaglio. 
Gli e�etti indotti dalla via genomica 
dipendono dalla trascrizione di pro-
teine con azione anti-in�ammatoria 
(trans-attivazione) e dall’inibizione 
della produzione e/o della funzio-
ne di proteine pro-in�ammatorie 
(trans-repressione) (�gura 3). Tale Figura 1. Struttura del cortisolo 
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meccanismo risulta essere relativa-
mente lento (2-6 h).
La quasi totalità delle azioni cono-
sciute dei glucocorticoidi sono me-
diate dall’isoforma α (GRα) del re-
cettore [Hossny et al. 2016]. Dall’in-
terazione del farmaco con il recet-
tore si forma un complesso glu-
cocorticoide-recettore che porta 
alla formazione di omodimeri che 
traslocano nel nucleo dove intera-
giscono con speci�che sequenze 
di DNA (Glucocorticoid Responsive 
Elements, GRE) situate nelle regioni 
regolatrici di speci�ci geni. Questo 
meccanismo altera la velocità di 
trascrizione causando induzione o 
repressione genica, al �ne di mini-
mizzare il processo in�ammatorio 
(vedi APPENDICE CSI WHEEZING 
E ASMA Tabella 1). Nello speci�co, 
i glucocorticoidi sono in grado di 
inibire la sintesi e il rilascio dei me-
diatori dell’in�ammazione, come 
le citochine, e, in tal modo, bloc-
cano l’attivazione, la migrazione e 
la proliferazione di tutte le cellule 
coinvolte nella risposta in�amma-
toria. Inoltre, tali farmaci possono 
sopprimere l’in�ammazione au-Figura 3. Meccanismo d’azione molecolare dei glucocorticoidi [Rossi 2016]

Figura 2. Steroidi inalatori
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mentando la sintesi di proteine   an-
tin�ammatorie, come l’annessina 1, 
che stimola l’apoptosi delle cellule 
in�ammatorie, e la Mitogen Activa-
ted Protein Kinase (MAPK) fosfata-
si-1, che può inibire la fosfolipasi 
A2 citosolica attivata dalla fosfori-
lazione da parte di MAP kinasi. Un 
altro meccanismo importante ai 
�ni dell’attività antin�ammatoria 
di tali farmaci consiste nell’aumen-
to dell’espressione di IκB e del glu-
cocorticoid-induced leucine zipper 
(GILZ) che, a loro volta, inibiscono 
il complesso proteico NF-κB. Poi-
ché occorre tempo per modi�care 
l’espressione genica e la sintesi pro-
teica, la maggior parte degli e�etti 
genomici dei glucocorticoidi non 
è immediata ma si manifesta dopo 
diverse ore. 
Tuttavia, i glucocorticoidi possono 
agire anche tramite un e�etto non 
genomico, molto più rapido, basato 
su una rapida vasocostrizione lo-
cale a livello della mucosa delle vie 
aeree, e in virtù del quale, in caso 
di infezione respiratoria, l’uso dello 
steroide ad alto dosaggio nella fase 
iniziale può risultare utile. Alcuni di 
questi e�etti possono essere dipen-
denti dal legame del farmaco con i 
recettori GR e mediati da proteine 
con attività kinasica che fanno par-
te del complesso macromolecolare 
del recettore citoplasmatico. Altri 
e�etti rapidi, invece, possono es-
sere indipendenti dal recettore GR 
e possono derivare dall’interazione 
speci�ca dei glucocorticoidi con 
strutture recettoriali di membrana 
o dall’interazione non speci�ca con 
le membrane cellulari [Horvath et 
al. 2006].  
È importante sottolineare che gli 
e�etti non genomici non sono solo 
responsabili dell’insorgenza degli 
e�etti rapidi dei glucocorticoidi ma 

sinergizzano con gli e�etti geno-
mici per ottenere gli e�etti �nali di 
questi farmaci. Grazie a tali mecca-
nismi i glucocorticoidi sono i più 
potenti farmaci antin�ammatori at-
tualmente disponibili.

2. La farmacocinetica
Non tutti gli steroidi inalatori sono 
uguali, in quanto molteplici fattori, 
tra cui le modi�cazioni nella struttu-
ra chimica e l’utilizzo di diversi siste-
mi di erogazione, possono in�uen-
zare in modo signi�cativo la farma-
cocinetica e la farmacodinamica di 
tali farmaci. Pertanto, il confronto 
tra le proprietà farmacocinetiche 
dei vari steroidi inalatori fornisce 
uno strumento valido per valutare 
la loro e�cacia e sicurezza. In ag-
giunta, tale confronto risulta ancora 
più rilevante alla luce delle diverse 
caratteristiche che intercorrono 
tra adulti e bambini in termini di 
assorbimento, distribuzione, meta-
bolismo ed escrezione [Fernandez 
et al. 2011]. Al �ne di minimizzare 
gli eventi avversi a livello sistemi-
co, uno steroide inalatorio “ideale” 
dovrebbe possedere una bassa bio-
disponibilità orale, un elevato lega-
me alle proteine plasmatiche e una 
buona clearance. Mometasone furo-
ato, ciclesonide e �uticasone propio-
nato possiedono tali caratteristiche 
[Padden et al. 2008].   
Un parametro importante da con-
siderare al �ne di determinare le 
proprietà farmacocinetiche degli 
steroidi inalatori è quello della bio-
disponibilità. Quando si parla di 
biodisponibilità degli steroidi ina-
latori, bisogna tener presente che, 
dopo l’inalazione del farmaco, solo 
una frazione tra il 10% e il 20% en-
tra nel tratto respiratorio e si depo-
sita nelle vie aeree (biodisponibilità 
polmonare), mentre una larga parte 

della dose inalata (80-90%) si depo-
sita nel cavo orofaringeo e viene 
assorbita per via orale attraverso il 
fegato per poi entrare nella circo-
lazione sistemica (biodisponibilità 
orale). La somma di queste due bio-
disponibilità dà luogo alla cosiddet-
ta “biodisponibilità sistemica”. Tra i 
vari steroidi inalatori, il �uticasone 
propionato non possiede una bio-
disponibilità sistemica, di conse-
guenza il suo e�etto farmacologico 
si esplica principalmente a livello lo-
cale e quindi a livello delle vie aeree 
superiori e inferiori. Anche quando 
si considera l’emivita dei glucocor-
ticoidi inalatori bisogna considerare 
la distinzione tra l’emivita del farma-
co nelle vie aeree e quella plasmati-
ca; �uticasone propionato, ad esem-
pio, possiede un’emivita plasmatica 
di 8 ore e un’emivita a livello delle 
vie aeree pari a 14 ore.  
Il legame farmaco-proteico è un al-
tro importante parametro da consi-
derare dato che solo la quota libera 
di farmaco è in grado di esplicare 
l’azione biologica. Pertanto, un ele-
vato legame farmaco-proteico è in 
grado di ridurre l’azione sistemica 
del farmaco. 
Nei più recenti studi clinici è stato 
evidenziato che beclometasone di-
propionato, budesonide e �uticaso-
ne proprionato hanno tutti un 10% 
di quota di farmaco libero e quindi 
limitati e�etti sistemici [Daley-Yates 
et al. 2015].  
In�ne, in base al grado di lipo�lia, e 
cioè in rapporto alla loro maggiore 
o minore capacità di attraversare la 
menbrana cellulare e raggiungere 
così il loro recettore citoplasmatico, 
gli steroidi inalatori possono esse-
re classi�cati nel seguente modo: 
�uticasone furoato >> mometaso-
ne furoato ≥�uticasone proprionato 
> triamcinolone acetonide >> bu-
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desonide ≥ciclesonide >�unisolide 
≥beclometasone dipropionato [Da-
ley-Yates et al. 2015]. 

3. La potenza, la dose equiva-
lenza e l’indice terapeutico 
Gli steroidi inalatori sono abbon-
dantemente utilizzati nella pratica 
clinica in età pediatrica. Attual-
mente rappresentano la terapia di 
elezione nel trattamento dell’asma 
bronchiale, grazie alla loro potente 
azione antin�ammatoria. 
I principali fattori che in�uenzano 
l’e�cacia di uno steroide inalatorio 
sono la potenza, l’e�cienza del di-
spositivo di inalazione e il tempo di 
permanenza del farmaco a livello 
polmonare. Quest’ultimo è, a sua 
volta, dipendente dal grado di lipo-
�lia della molecola. Infatti, in base 
alla loro bassa idrosolubilità, �utica-
sone furoato, �uticasone proprionato 
e mometasone furoato rappresenta-
no i farmaci che si dissolvono con 
maggiore lentezza, con conseguen-
te maggiore durata dell’azione an-
tin�ammatoria sul loro sito d’azio-
ne. Tale e�etto si ri�ette sul regime 
di dosaggio giornaliero, in quanto 
gli steroidi inalatori con un tempo 
di permanenza polmonare più lun-
go richiederanno una singola som-
ministrazione giornaliera, mentre 
quelli con un tempo di permanenza 
polmonare più breve dovranno es-
sere somministrati due o tre volte al 
giorno. Tuttavia, la scelta del dosag-
gio più appropriato dipende anche 
dall’e�cienza dei dispositivi di ina-
lazione e dal loro corretto utilizzo.
Poiché per tutti i glucocorticoidi 
le azioni �siologiche si esplicano 
attraverso un meccanismo di tipo 
recettoriale, la farmacodinamica 
degli steroidi inalatori è in�uenza-
ta in modo signi�cativo dall’a�nità 
recettoriale. Tutto ciò si traduce in 

termini di potenza, in quanto mag-
giore è l’a�nità al recettore dei glu-
cocorticoidi, maggiore sarà l’e�etto 
farmacologico a livello dell’organo 
bersaglio. Il vantaggio di una mag-
giore potenza consiste nel fatto che 
è necessaria una dose inferiore di 
farmaco per via inalatoria per occu-
pare lo stesso numero di recettori 
dei glucocorticoidi nelle vie aeree. 
Tuttavia, è importante sottolinea-
re che non sempre una maggiore 
a�nità recettoriale rappresenta 
un vantaggio, in quanto a questa 
è spesso correlata ad una maggio-
re tossicità [Padden et al. 2008]. In 
particolare, rispetto a desametaso-
ne, utilizzato come parametro di ri-
ferimento, �uticasone ha un’a�nità 
recettoriale per il recettore dei glu-
cocorticoidi maggiore di 18 volte, 
beclometasone 17-monopropionato 
di 13 volte e budesonide ha un’a�-
nità relativa di circa 12 volte. 
La potenza può in�uenzare relati-
vamente l’indice terapeutico di tali 
farmaci; infatti, gli steroidi inalatori 
possiedono un buon indice tera-
peutico, in quanto la somministra-
zione per via inalatoria consente 
il raggiungimento di alte concen-
trazioni di farmaco a livello delle 
vie aeree riducendo l’insorgenza di 
eventi avversi a livello sistemico. In 
linea generale si può a�ermare che 
gli steroidi inalatori con maggiore 
potenza, maggiore permanenza a 
livello polmonare, bassa biodispo-
nibilità orale e elevata clearance 
sistemica (ciclesonide, �uticasone 
furoato, �uticasone propionato e 
mometasone furoato) hanno il più 
alto indice terapeutico [Daley-Yates 
et al. 2015].

3.1 Wheezing (Bronchite asmatifor-
me) e Asma bronchiale: le dosi degli 
steroidi inalatori nelle varie età

3.1.1 Documenti d’indirizzo
Non ci sono indicazioni univoche 
sui dosaggi dei CSI nella terapia di 
fondo del Wheezing e dell’asma 
bronchiale nei più importanti do-
cumenti d’indirizzo per le diverse 
fasce di età [BTS/SIGN Asthma chil-
dren guidelines 2019, NICE 2017, 
GINA 2019] (vedi Appendice - CSI 
nel wheezing e nell’asma. Molecole 
e relativi dosaggi.  Tabelle 2-6).
Per quanto riguarda la di�erenza di 
e�cacia tra le diverse molecole di 
CSI, nelle BTS/SIGN è riportato:
• Beclometasone e Budesonide 

vengono considerati approssi-
mativamente equivalenti nella 
pratica clinica, anche se vi pos-
sono essere variazioni a seconda 
del device utilizzato per la som-
ministrazione. 

• Fluticasone propionato avrebbe 
la stessa e�cacia di Beclometa-
sone e Budesonide a metà del 
dosaggio.

• Mometasone sembra garantire 
uguale e�etto clinico a Beclome-
tasone e Budesonide a metà del 
dosaggio. 

• Non viene stabilita la dose esatta 
equivalente di Fluticasone furoato.

Non viene, invece, a�rontato il tema 
della sicurezza per singola molecola.
I dosaggi indicati dalle LG NICE 
2017 sono mutuati dal report GINA 
e sono il punto di partenza per la 
strati�cazione delle evidenze nella 
linea guida; tuttavia, in entrambi i 
documenti non viene a�rontato il 
tema della di�erenza di e�cacia e/o 
sicurezza tra le diverse molecole.
Le tabelle inserite nel report GINA 
2019 non sono tabelle di equivalen-
za, ma di comparazione clinica sti-
mata. Le categorie “bassa”, “media” 
e “alta” riferite alla dose si basano 
su dati derivati da studi pubblicati, 
compreso il confronto diretto tra 
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molecole quando disponibile. Le 
dosi possono essere speci�che per 
ogni Paese a seconda dei requisiti di 
registrazione. La maggior parte dei 
bene�ci clinici da CSI è osservabile 
alle basse dosi, ed una chiara evi-
denza della relazione dose-rispo-
sta è raramente disponibile entro 
il range delle dosi valutate a scopo 
di registrazione del farmaco. Per i 
bambini di età <5 anni le “basse” 
dosi sono de�nite come la dose che 
non è associata ad eventi avversi ri-
levanti nei trial che includono dati 
sulla sicurezza.  
Le “alte” dosi sono de�nite in modo 
arbitrario ma, per la maggior parte 
dei CSI, sono quelle il cui uso pro-
lungato è associato ad un aumenta-
to rischio di eventi aversi sistemici. 
Per le diverse preparazioni, le infor-
mazioni fornite dal produttore de-
vono essere valutate attentamente; 
i prodotti contenenti la stessa mo-
lecola possono non essere clinica-
mente equivalenti. 
Nella pratica clinica, la scelta del far-
maco, del dispositivo e della dose 
si deve basare sulla valutazione del 
controllo dei sintomi, dei fattori di 
rischio, sulle preferenze del pazien-
te e su questioni pratiche (costi, ca-
pacità d’uso del dispositivo ed ade-
renza). Numerose evidenze scienti-
�che sostengono che il trattamento 
con steroidi inalatori ad alte dosi 
non sia vantaggioso; infatti, la cur-
va dose-risposta di questi farmaci 
è relativamente piatta ed il rischio 
di e�etti sistemici indesiderati au-
menta in misura proporzionale 
all’aumentare della dose [Hossny E 
et al. 2016].

3.1.2 Di�erenze tra le linee guida
Esistono delle di�erenze tra le LG 
NICE 2017 e BTS/SIGN 2019 in me-
rito a: 

1. la classi�cazione dei dosaggi dei 
corticosteroidi inalatori (CSI) nei 
bambini;

2. il range di età pediatrica dei pa-
zienti con asma;

3. la classi�cazione della potenza 
delle varie molecole di CSI.

Nello speci�co:
1. In merito ai dosaggi, le LG NICE 

2017 sono in linea con GINA 2019 
nel categorizzare le dosi di CSI 
per l’età pediatrica in basse (low), 
medie (medium) e alte (high) 
dosi. Al contrario, le LG BTS/SIGN 
2019 classi�cano le dosi in mol-
to basse (very low), basse (low) e 
medie (medium), speci�cando le 
dosi dei CSI più comunemente 
usati.

2. In merito al range d’età, le LG NICE 
2017 de�niscono l’età pediatrica 
come bambini di età <16 anni, 
mentre sia per BTS/SIGN 2019 
che per GINA 2019 i bambini ap-
partengono al gruppo di età <12 
anni; oltre i 12 anni, la gestione 
farmacologica dell’asma con i CSI 
è uguale a quella dell’età adulta 
(in linea con i criteri di inclusione 
di molti studi farmacologici ese-
guiti nella popolazione adulta).

3. Il Fluticasone è generalmente 
considerato due volte più poten-
te del Beclometasone. Nonostan-
te ciò, nella tabella di dose-equi-
valenza le LG NICE 2017 e GINA 
2019 considerano equivalenti 
(o più alte) le dosi di Fluticasone 
propionato e Beclometasone; 
allo stesso modo, Budesonide e 
Fluticasone sono categorizzati 
come equipotenti.
Nel Compendio Medico Inglese, 
le caratteristiche della moleco-
la Fluticasone riportano chiara-
mente che “i medici prescrittori 
devono essere consapevoli del 
fatto che il Fluticasone propiona-

to è e�cace quanto altri steroidi 
inalatori a circa metà della dose 
giornaliera in microgrammi”; in 
linea con questo, le LG BTS/SIGN 
2019 consigliano che, per evitare 
il sovradosaggio, la dose di Fluti-
casone dovrebbe essere la metà 
di quella di Beclometasone (vedi 
Appendice - Csi nel wheezing e 
nell’asma. Molecole e relativi do-
saggi.  Tabelle 7-8).

Un’altra importante di�erenza pra-
tica è che le LG BTS/SIGN 2019 rac-
comandano che i bambini con dose 
di CSI media “dovrebbero” essere 
seguiti da un pediatra specialista 
per tutta la durata del trattamento. 
NICE 2017 consiglia solo di “consi-
derare” la valutazione di un sanita-
rio con esperienza nel trattamento 
dell’asma nei bambini tra i 5 e i 16 
anni con asma non controllata in te-
rapia con dosi medie di CSI + LABA.

3.1.3 CSI in età pediatrica in Italia
Per la terapia delle patologie re-
spiratorie in età pediatrica in Italia 
sono disponibili alcuni CSI con di-
verse indicazioni e soprattutto con 
di�erenti limiti di impiego rispetto 
all’età. In particolare, una recente 
disamina [Brand PL 2014] ha iden-
ti�cato le molecole autorizzate in 
età prescolare e la relativa dose 
minima consigliata (vedi Appendi-
ce - CSI nel wheezing e nell’asma. 
Molecole e relativi dosaggi. Tabelle 
1-9).
In Appendice sono riportati anche 
i CSI come monocomponenti som-
ministrati disponibili in Italia ed i 
corrispettivi limiti riguardanti il re-
lativo impiego in ambito pediatrico 
per pazienti di età >5 anni (vedi Ap-
pendice - CSI nel wheezing e nell’a-
sma. Molecole e relativi dosaggi.  
Tabella 10).
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4. Modalità di somministrazio-
ne dei CS per via inalatoria
La modalità di somministrazione 
dei CS più utilizzata per il tratta-
mento delle malattie respiratorie è 
la terapia inalatoria, dal momento 
che permette di somministrare i 
farmaci direttamente nel lume del-
le vie aeree, bypassando il circolo 
sistemico: in tal modo si ottengono 
gli stessi risultati, più rapidamente 
e con dosaggi inferiori di farmaco e 
ridotto rischio di eventi avversi. 

4.1 CS ed aerosol
I CS per via inalatoria sono disponi-
bili in formulazione di soluzione, ov-
vero di miscela omogenea in un sol-
vente liquido, o di sospensione, ov-
vero di miscela di particelle insolu-
bili disperse in un solvente liquido. 
Attualmente sono disponibili sul 
mercato diverse tipologie di device, 
ciascuno in grado di erogare un ae-
rosol con particelle di dimensioni e 
omogeneità diversa e con una pro-
pria modalità di impiego che deve 
essere accuratamente illustrata al 
paziente e ai genitori e veri�cata 
durante ogni controllo clinico: le 
attuali evidenze dimostrano che i 
vari device possono essere ugual-
mente e�caci, ma solo se utilizzati 
nel modo corretto [Gardenhire DS 
2017].  
Nel momento in cui si decide di pre-
scrivere un CS per via inalatoria, la 
scelta del dispositivo dovrà sempre 
tener conto delle caratteristiche del 
device, della molecola desiderata e 
anche delle preferenze del pazien-
te, allo scopo di ottenere la miglior 
compliance possibile. È necessario 
ricordare che la dimensione delle 
particelle dell’aerosol determina la 
loro deposizione nei diversi distretti 
delle vie aeree: particelle di diame-
tro >5 µm tendono a depositarsi 

nell’orofaringe per impatto inerzia-
le e ad essere assorbite o deglutite 
potendo poi entrare nella circola-
zione sistemica, mentre quelle di 
diametro <1 µm hanno una mag-
giore probabilità di raggiungere le 
vie aeree periferiche e gli alveoli e/o 
di essere espirate. Di conseguenza, 
per il trattamento delle vie aeree in-
feriori è necessario che l’aerosol ab-
bia valore di diametro aerodinami-
co mediano di massa (MMAD, ovve-
ro il parametro statistico che indica 
che l’aerosol è composto per metà 
da particelle di diametro superiore 
e per metà di diametro inferiore del 
valore indicato) compreso tra 1 e 5 
µm [Rubin BK 2010, Dolovich MB, 
2011,Van Den Berge M, 2013].

4.1.1 I dispositivi per la nebulizza-
zione tradizionale
La nebulizzazione dei CS è un ap-
proccio terapeutico di�uso, ma 
spesso praticato in modo empirico 
a causa della mancanza di una chia-
ra evidenza scienti�ca (evidence-ba-
sed) della quantità di farmaco ero-
gato e dell’assenza di apparecchi 
speci�ci per ogni farmaco. Inoltre, 
chi abitualmente prescrive CS per 
nebulizzazione spesso non prende 
in considerazione le caratteristiche 
relative al device ed il farmaco im-
piegato (drug device matching). C i ò 
rischia di rendere la terapia poco 
e�cace e aumentare il rischio di er-
rori terapeutici [O’Callaghan C et al. 
1999]. 
Fino a pochi anni fa i nebulizzatori 
erano considerati costosi, ingom-
branti, rumorosi, scomodi da ge-
stire, oltre che relativamente ine�-
cienti [Niven RW e al. 1996.]. Tutta-
via, le recenti innovazioni tecnolo-
giche introdotte hanno contribuito 
ad aumentare l’e�cienza dell’ero-
gazione dei farmaci portando ad 

una nuova generazione di dispositi-
vi con elevata facilità di impiego ed 
una maneggevolezza paragonabili 
ai pMDI e DPI [Dhand R. 2010] e con 
un grande potenziale terapeutico 
che deve ancora essere applicato 
alla clinica [Lass JS et al. 2006]. 
Tali dispositivi hanno un costo più 
elevato ma consentono un maggior 
risparmio di farmaci ed un’elevata 
e�cacia con riduzione delle spese 
legate all’ospedalizzazione dei pa-
zienti. 
È evidente che una sospensione in 
genere sia più di�cile da nebulizza-
re rispetto ad una soluzione e che 
i nebulizzatori ad ultrasuoni non 
possono essere utilizzati per nebu-
lizzare sospensioni [Nikander K et 
al. 1999]. 
L’impatto delle nuove tecnologie di 
nebulizzazione “intelligenti” (smart 
nebulizers), come per esempio i 
nebulizzatori con tecnica mesh po-
trebbero o�rire alternative reali ai 
pMDI e DPI per la somministrazio-
ne di alcuni CS, specialmente in età 
pediatrica [Pritchard JN 2017]. Gran 
parte degli studi sulla nebulizzazio-
ne dei CS è relativa ai nebulizzatori 
pneumatici tradizionali (open vent 
e breath enhanced open-vent) 
mentre gli studi sulla erogazione 
con tecnica mesh sono limitati alla 
budesonide [Amani A et al. 2016]. 
Numerosi studi sull’erogazione di 
CS dai nebulizzatori sono di bassa 
qualità (low quality) a causa delle 
inadeguate tecniche di determina-
zione del farmaco erogato come ad 
esempio il laser di�raction systems 
[Brittain et al. 2003]. Tenendo pre-
sente che la maggior parte degli 
steroidi è in forma di sospensione e 
non di soluzione, le informazioni ot-
tenute con la tecnica laser risultano 
ingannevoli [Terzano C et al 2007]. 
Infatti, molte particelle erogate du-
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rante la nebulizzazione, se misurate 
in questo modo, possono non con-
tenere il farmaco. Sono invece da 
preferire i metodi con impaction de-
vices, considerati idonei per la valu-
tazione delle dimensioni delle par-
ticelle nebulizzate dei farmaci in so-
spensione [European Pharmaceuti-
cal Aerosol Group (EPAG) Nebulizer 
Sub-Team: Assessment of Proposed 
European Pharmacopeial 2006]. Tra 
gli impaction devices �gurano i Next 
Generation Impactor, Multi Stage 
Liquid Impinger, Andersen Cascade 
Impactor e Twin Impinger [Mitchell 
J et al. 2004]. Nell’impaction devi-
ces l’aerosol passa attraverso una 
serie di camere, connesse tra loro, 
ciascuna contenente una piastra 
su cui si depositano le particelle. 
Le particelle più piccole riescono a 
raggiungere l’ultima camera. Ogni 
piastra delle camere contiene di-
luente per dissolvere le particelle 
del farmaco che si depositano. La 
quantità del farmaco e sua rispetti-
va grandezza raccolta in ogni parte 
viene misurata mediante adeguata 
procedura. L’uso dei nebulizzatori 
per la somministrazione di alcuni 
CS ha dei vantaggi. Negli inalatori di 
polvere secca (DPI) infatti i CS sono 
solitamente inalati in forma di mi-
crocristalli, che si devono discioglie-
re nel muco epiteliale. Un CS deve 
pertanto essere su�cientemente 
idrosolubile così da evitare di es-
sere rimosso con il meccanismo 
della clearance mucociliare prima 
della sua completa solubilizzazio-
ne [Wiedmann TS et al. 2000]. Le 
goccioline di aerosol generate dai 
nebulizzatori si uniscono al liqui-
do bronco-alveolare con maggio-
re facilità rispetto a quelle emesse 
dai DPI in microcristalli DPI, poiché 
sono disciolte in un diluente. Inol-
tre, le goccioline liquide hanno la 

tendenza a spandere sotto l’azione 
della forza di tensione super�ciale 
in una vasta super�cie polmonare 
[Grotberg JB 1994]. Il contributo di 
questi meccanismi sulla farmacoci-
netica degli CSI deve essere ancora 
completamente chiarito.
La scelta della formulazione dei CS 
da nebulizzare deve inoltre consi-
derare il grado di solubilità in ac-
qua come principale fattore nel 
determinare l’e�cacia del farmaco. 
Senza informazioni sul diametro 
aerodinamico mediano di massa 
(MMAD) del farmaco e sulla percen-
tuale delle particelle respirabili ero-
gate, la dose inalata non può essere 
nota e i risultati degli studi clinici 
possono non essere esplicativi. 
Uno studio suggerisce che la di-
spersione del farmaco nella miscela 
del nebulizzatore, il comportamen-
to del farmaco durante la nebuliz-
zazione o il pattern respiratorio del 
bambino attraverso il nebulizzatore 
possa avere un e�etto signi�cativo 
sulla quantità di farmaco erogato 
dalle sospensioni e che questo non 
è prevedibile [O’Callaghan C et al. 
2014]. 
I prescrittori, i ricercatori e le agen-
zie regolatorie devono avere infor-
mazioni sulla dose prescritta e sulla 
dose che i pazienti sono in grado di 
inalare dal loro nebulizzatore per 
consentire un’interpretazione con-
sapevole dell’e�etto clinico e degli 
e�etti collaterali. Le di�erenze nel-
la somministrazione di CS tra i ne-
bulizzatori attualmente disponibili 
sono signi�cative. Pertanto, un me-
dicinale formulato per la nebuliz-
zazione deve essere caratterizzato 
utilizzando uno o più nebulizzatori 
speci�cati e standardizzati. 

4.2 Gli spray predosati
Gli inalatori pressurizzati predosa-

ti (pressurized metered dose inhaler 
- pMDI), comunemente chiamati 
“spray”, sono dispositivi portatili, 
multi-dose, azionati manualmente, 
in cui il farmaco viene nebulizza-
to per mezzo di un propellente ad 
alta pressione che forza la miscela a 
passare attraverso un ugello di ato-
mizzazione [Dolovich MB, 2011]. Le 
caratteristiche dell’aerosol così ge-
nerato, contenente una dose pre-
cisa di farmaco, sono indipendenti 
dallo sforzo inspiratorio del pazien-
te, ma le particelle vengono ero-
gate a velocità molto elevata (circa 
130 Km/h), con conseguente depo-
sizione in orofaringe, soprattutto in 
caso di inadeguata coordinazione 
tra manovra di erogazione e inspi-
razione, peraltro di�cilmente otte-
nibile in caso di pazienti pediatrici 
o in occasione di riacutizzazioni. 
Pertanto, i pMDI dovrebbero essere 
sempre utilizzati con un distanzia-
tore, ovvero una camera spaziatrice 
in grado di rallentare le particelle 
erogate e ridurne la dispersione: il 
farmaco deve essere inalato subito 
dopo l’erogazione nel distanziatore 
per ridurne la deposizione legata 
alla forza di gravità, mediante un’in-
spirazione tranquilla e profonda 
seguita da una pausa di apnea [Do-
lovich MB, 2011, Laube BL, 2011]. In 
commercio esistono numerosi tipi 
di distanziatori, le cui caratteristiche 
in�uenzano la dose di farmaco che 
raggiunge le vie aeree: il distanzia-
tore da prescrivere dovrebbe esse-
re in materiale antistatico e fornito 
di valvola unidirezionale, mentre 
per quanto riguarda la scelta della 
mascherina o del boccaglio, per ri-
durre ulteriormente la dispersione 
del farmaco è consigliabile passare 
al boccaglio non appena il paziente 
è in grado di utilizzarlo (solitamen-
te a partire dai 3 anni) [Dolovich M, 
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2011]. Lo spazio morto presente 
nelle maschere facciali, trattiene 
parte della dose spruzzata; per que-
sto sarebbe utile usare maschere di 
volume ridotto. Per quanto riguar-
da le formulazioni, nei pMDI il far-
maco può essere in sospensione (le 
particelle solide del farmaco sono 
sospese nel propellente), oppure 
in soluzione (il farmaco è disciolto 
nel propellente) [Nave R, 2013]. Nel 
caso delle sospensioni, per otte-
nere la corretta miscelazione con 
il propellente la bomboletta deve 
essere agitata subito prima dell’ero-
gazione del farmaco: infatti, è stato 
dimostrato che dopo 30-60 secon-
di dall’agitazione della bomboletta 
l’e�etto di tale manovra si annulla 
[Hatley RH, 2017]. In seguito alla 
�rma del protocollo di Montreal 
(1987), tutti i pMDI in commercio 
sono privi di propellenti a base di 
cloro�uorocarburi (CFC), che sono 
stati sostituiti dagli idro�uoroalcani 
(HFA).
In�ne, è da sottolineare che in Italia 
è stata brevettata una tecnologia di 
produzione di pMDI denominata 
“modulite”, che permette di aeroso-
lizzare i farmaci (ad oggi beclome-
tasone e formoterolo, da soli o in as-
sociazione) in soluzione anziché in 
sospensione, generando un aerosol 
omogeneo di particelle extra-�ni 
(MMAD ≤2 μm) a pressione ridotta 
e quindi con prolungamento della 
nube vaporizzata che, in linea teori-
ca, non richiede l’utilizzo del distan-
ziatore né la necessità di agitare la 
bomboletta prima dell’erogazione.

4.3 Gli inalatori di polvere secca
Gli inalatori di polvere secca (dry 
powder inhaler - DPI) sono disposi-
tivi portatili e semplici da utilizzare. 
Attualmente, la maggior parte dei 
farmaci antiasmatici è disponibile 

in questa formulazione, che vie-
ne preferita nei casi in cui non sia 
possibile ottenere un certo grado 
di coordinazione per la sommini-
strazione del farmaco in spray op-
pure una su�ciente compliance al 
trattamento (sono spesso preferiti 
dagli adolescenti rispetto al pMDI + 
distanziatore). I DPI sono di due tipi: 
dispositivi multi-dose, che conten-
gono più dosi del farmaco, e dispo-
sitivi monodose, con la possibilità di 
caricare nel device una dose per vol-
ta, utilizzando delle capsule. I device 
multi-dose possono essere dotati di 
un reservoir oppure di un blister con 
dosi unitarie, oltre che di un con-
ta-dosi che permette di conoscere 
il numero di dosi residue. Nei DPI il 
farmaco è presente da solo oppure 
adeso ad un carrier (solitamente lat-
tosio): tutti i DPI richiedono la pre-
parazione della dose da parte del 
paziente, secondo istruzioni diverse 
per ciascun dispositivo, e un’espira-
zione completa prima dell’inspira-
zione. Quest’ultima, diversamente 
da quanto avviene per gli spray, 
deve essere rapida e profonda, in in 
modo da generare un �usso inspi-
ratorio che, incontrando la resisten-
za della struttura interna del device, 
produca un �usso turbolento in 
grado di disaggregare il farmaco, 
producendo un aerosol [Laube BL, 
2011]: a seconda del dispositivo e 
della sua resistenza interna, sarà 
necessario un �usso inspiratorio di-
verso per ottenere l’aerosol, gene-
ralmente comunque compreso tra 
30 e 90 L/min (la maggior parte dei 
device in commercio richiedono un 
�usso di almeno 60 L/min) [Dolovi-
ch MB, 2011]. Flussi eccessivamente 
elevati aumentano la deposizione 
del farmaco nell’orofaringe, mentre 
�ussi ridotti generano un aerosol di 
particelle più grandi che, di conse-

guenza, tendono anch’esse a depo-
sitarsi nell’orofaringe e nelle vie ae-
ree centrali. Flussi su�cientemente 
elevati e riproducibili possono esse-
re ottenuti in età pediatrica a parti-
re da un’età ≥7 anni [Amirav I, 2005].
A di�erenza dei pMDI, le formula-
zioni in polvere sono igroscopiche, 
pertanto tendono ad agglomerare 
in condizioni di umidità, riducendo 
la dose erogata e producendo par-
ticelle di grandi dimensioni [Atkins 
PJ, 2005]. I pazienti, pertanto, non 
devono espirare nel device, non 
solo per evitare di so�are la dose 
di farmaco fuori dal device, ma an-
che per evitare che le particelle si 
depositino nell’ori�zio, intasando-
lo [Rubin BK,2010]. I device, inoltre, 
non vanno agitati prima dell’utiliz-
zo. Per le maggiori dimensioni delle 
particelle prodotte dai DPI rispetto 
ai pMDI (vedi Appendice - CSI nel 
wheezing e nell’asma. Molecole e 
relativi dosaggi.  Tabelle 11-12) e la 
relativa deposizione in orofaringe, 
con il rischio di sviluppare e�et-
ti collaterali quali la raucedine e la 
candidosi orale, si suggerisce sem-
pre ai pazienti di sciacquare la boc-
ca dopo il trattamento. 

5. Scelta del device
Le modalità di somministrazione 
dei farmaci per il controllo e la tera-
pia dell’asma in età pediatrica sono 
fondamentali. Oggi in commercio 
vi sono numerosi sistemi di eroga-
zione e la conoscenza del corretto 
utilizzo di un inalatore rappresen-
ta la pietra miliare della gestione 
dell’asma e del controllo dei sinto-
mi. Tuttavia, l’utilizzo di dispositivi 
di inalazione è stato valutato preva-
lentemente in studi clinici condot-
to negli adulti e, successivamente, 
il dosaggio utilizzato negli adulti è 
stato adattato ai bambini in base al 
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peso corporeo. 
In numerosi lavori e review recenti 
è stata sottolineata la necessità di 
studiare le caratteristiche �siolo-
giche e patologiche della respira-
zione nel bambino nelle diverse 
condizioni (le dimensioni delle vie 
respiratorie, l’attività respiratoria) e 
di conoscere i sistemi di trasporto 
del farmaco in base all’utilizzo dei 
diversi dispostivi.
In generale gli elementi da conside-
rare nella scelta del device riguarda-
no il quadro clinico e le caratteristi-
che del paziente, le sue capacità ed 
esperienze nell’uso del device, la di-
sponibilità di tempo da parte dell’e-
ducatore per istruirlo e monitorarne 
l’uso ed in�ne la disponibilità di una 
particolare combinazione farmaco/
device ed il costo del trattamento. 
Nello speci�co, le più importanti 
varianti da tenere in considerazione 
sono:
• Condizioni cliniche

In pazienti ospedalizzati o in 
pronto soccorso, ad esempio, le 
modalità di assunzione del far-
maco di emergenza (β2-agon-
isti a breve durata d’azione) per 
eccellenza sono tramite nebu-
lizzatori e inalatori pressurizzati 
(MDIs) con distanziatore, e le due 
modalità di somministrazione 
si sono dimostrate equivalenti, 
mentre sono da evitare gli ina-
latori di polvere secca (DPIs), gli 
MDIs senza distanziatori e MDIs 
attivati dal respiro. 
Negli asmatici in fase stabile in-
vece l’uso di MDIs (con o senza 
distanziatore) è equivalente in 
termini di e�cacia a quello dei 
DPI sia per i β2-agonisti a breve 
durata d’azione sia per i CSI. 

• Età
Dispositivi di erogazione 0-5 
anni: bombolette spray pressu-

rizzate (pMDI) con distanziatore 
e maschera (o boccaglio appena 
il bambino è in grado di utilizzar-
lo). In questi casi è opportuno 
veri�care che il bambino tenga il 
naso chiuso durante l’inalazione. 
Dispositivi di erogazione >5 anni: 
scelta tra pMDI come sopra, ina-
latore di polvere secca (DPI) (con 
risciacquo o gargarismi dopo l’i-
nalazione di CSI), pMDI azionato 
col respiro (in base alle capacità 
di utilizzo e alla preferenza). 
Nebulizzatore: può essere utiliz-
zato come seconda scelta a qual-
siasi età.

5.1 Correttezza e compliance del-
la terapia con CSI
È fondamentale, come raccoman-
dano le più importanti LG per l’a-
sma:
1. assicurarsi che una persona con 

asma, soprattutto un bambino, 
riesca a utilizzare correttamente 
il proprio dispositivo inalatore;

2. dare consigli sulla tecnica inala-
toria più appropriata per il bam-
bino.

In particolare:
• Veri�care le tecniche inalatorie 

osservando il paziente mentre 
utilizza l’inalatore; Mostrare al pa-
ziente l’uso corretto e riveri�carlo 
sino a 3 volte. Veri�care la tecnica 
ad ogni visita e Confrontre con la 
checklist del device.

• Veri�care l’aderenza: Quante 
volte al giorno il bambino usa 
il farmaco controller in una set-
timana (per esempio 0, 2, 4, 7 
giorni)? E’ più facile ricordarsi di 
usarlo al mattino o la sera: usa ac-
corgimenti per non dimenticarsi 
di prenderlo? Quali sono le con-
vinzioni familiari sul trattamento 
dell’asma, sul costo dei farmaci e 
sulla frequenza con cui li acqui-

stano?
• Veri�care gli obiettivi/dubbi: il 

bambino o i genitori (parenti, tu-
tori) hanno dubbi sull’asma (per 
es. paura dei farmaci, degli ef-
fetti collaterali, dell’interferenza 
con l’attività �sica)? Quali sono 
gli obiettivi del trattamento per 
bambino/parente/tutore?

6. Dispositivi per i rinologici
La via di somministrazione intra-
nasale è una via non invasiva, facil-
mente accessibile che, grazie alla 
ricca vascolarizzazione presente 
sulla mucosa nasale, permette una 
maggiore velocità d’assorbimento 
[Laube BL, 2007]. Inoltre, consente 
al farmaco impiegato di agire di-
rettamente sull’organo bersaglio, a 
dosaggio minore di quello richiesto 
dalla via sistemica con conseguente 
riduzione dell’insorgenza di even-
ti avversi a livello sistemico [Gras-
sin-Delyle S, 2012]. Tuttavia, l’e�-
cacia dei farmaci somministrati per 
tale via è strettamente dipendente 
dal tipo di dispositivo e dal suo cor-
retto utilizzo.
I dispositivi utilizzati sono: 
• gli spray nasali tradizionali che 

utilizzano pipette, cateteri di pic-
cole dimensioni o squeeze bottles 
per la somministrazione del far-
maco. Tali dispositivi presentano 
diversi svantaggi, come la pre-
senza di stabilizzatori della carica 
microbica, ad esempio benzalco-
nio cloruro o similari, che posso-
no causare irritazioni alla mucosa 
e riduzione dei movimenti ciliari. 
Inoltre, l’uso di tali dispositivi non 
risulta particolarmente agevole 
in età pediatrica per bassa com-
pliance e di�coltà di dosare con 
precisione la somministrazione;

• gli spray pre-dosati multidose 
sono in grado di erogare un vo-
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lume prestabilito e riproducibile 
di farmaco. In tali dispositivi le 
dimensioni delle particelle e la 
geometria del �usso presentano 
una certa variabilità in funzione 
delle formulazioni, dell’ori�zio 
dell’erogatore e della forza ap-
plicata. Inoltre, sono presenti 
conservanti al �ne di prevenire la 
contaminazione batterica;

• gli spray pre-dosati a dose sin-
gola sono costituiti da una si-
ringa standard collegata a un 
atomizzatore spray e a un tappo 
so�ce di forma conica che ga-
rantisce una buona aderenza e 
adattabilità alle narici, evitando 
la dispersione del farmaco ero-
gato. Il dispositivo produce una 
�ne dispersione di particelle del-
le dimensioni comprese tra 30 e 
100 mm, che si realizza quando 

il liquido viene spinto attraverso 
tale camera. Tali dispositivi sono 
adatti a una somministrazione 
giornaliera e per trattamenti di 
lunga durata;

• gli atomizzatori sono dispositivi 
per l’aerosolterapia che permet-
tono la trasformazione della mas-
sa liquida in particelle di piccole 
dimensioni. Il getto d’aria dell’a-
tomizzatore consente l’interazio-
ne tra un �usso di aria a elevata 
velocità e un �usso di liquido 
che si muove più lentamente. 
In questo modo la fase liquida 
è dispersa nella fase gassosa e 
convertita in piccole particelle, le 
cui dimensioni sono in�uenzate 
dalla quantità di energia genera-
ta e dal modo in cui essa agisce 
sul liquido. La classi�cazione dei 
metodi di atomizzazione di un li-

quido si basa sui di�erenti tipi di 
energia utilizzata: atomizzazione 
centrifuga (rotatoria), pneumati-
ca (aria-assistita), ad alta pressio-
ne, e�ervescenza, a ultrasuoni ed 
elettrostatica;

• i nebulizzatori pneumatici si dif-
ferenziano dagli atomizzatori per 
la presenza di uno o più de�ettori 
che bloccano lo spruzzo in usci-
ta e per la loro capacità di riciclo 
del liquido, permettendo di con-
trollare le dimensioni, la velocità 
e il volume del �usso dell’aero-
sol. Pertanto, le particelle �nissi-
me prodotte dal nebulizzatore 
penetrano adeguatamente nel 
polmone garantendo un rapido 
assorbimento e un ridotto pas-
saggio in faringe.
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INDICAZIONI TERAPEUTICHE DEI CORTICOSTEROIDI INALATORI

A-WHEEZING
I termini italiani “respiro sibilante” o 
“broncospasmo”, traduzione dall’in-
glese “wheezing”, indicano il sinto-
mo cardine, isolato o associato a 
tosse o a mancanza di �ato, di una 
patologia ostruttiva delle vie aeree 
inferiori. I principali segni clinici del 
wheezing, in genere scatenati da 
attività �sica, pianto, esposizione a 
patogeni, allergeni o sostanze in-
quinanti, sono i sibili espiratori dif-
fusi, la tosse persistente, il più delle 
volte non produttiva, la presenza di 
segni di distress respiratorio e/o la 
limitata tolleranza allo sforzo �sico.
Il respiro sibilante ha un’elevata in-
cidenza in età prescolare. Negli Sta-
ti Uniti ed in Europa circa il 25% dei 
bambini so�re di wheezing nei pri-
mi 3 anni di vita, con un tasso totale 
nei primi 6 anni del 50%. In età pre-
scolare la morbilità per wheezing 
è responsabile del 50% di tutte le 
visite ambulatoriali, di molti accessi 
in pronto soccorso (4% versus 1.5% 
nell’età tra 6 e 70 anni) e di quasi il 
triplo dei ricoveri in ospedale per 
sintomi acuti rispetto ai bambini di 
età superiore. I costi sanitari annuali 
per la gestione e il trattamento del 
wheezing in età prescolare sono di 
conseguenza particolarmente ele-
vati [Clavenna 2014]. 
Considerando la prevalenza ed il 
conseguente forte impegno di ri-
sorse necessarie, la comunità scien-
ti�ca internazionale è da tempo 
impegnata in uno sforzo culturale 
e pratico �nalizzato alla standardiz-
zazione ed al miglioramento delle 
modalità di approccio diagnosti-
co-terapeutico al wheezing in età 
prescolare. Nello speci�co, basan-
dosi sui dati epidemiologici, sulla 
storia naturale e sui modelli tem-

porali di insorgenza e progressio-
ne dei sintomi, sono stati prodotti 
diversi studi volti a descrivere le 
espressioni cliniche della malattia. 
Purtroppo, la classi�cazione dei di-
versi fenotipi, come per esempio 
“wheezing transitorio, precoce, pro-
lungato precoce, persistente, atopico, 
non atopico, ad esordio tardivo e ad 
insorgenza intermedia”, per quanto 
di grande validità scienti�ca, si è di-
mostrata di utilità pratica limitata. 
Una Consensus Internazionale ha 
dapprima proposto di sempli�care 
la classi�cazione del wheezing sul-
la base dei fattori scatenanti e sulla 
temporalità dei sintomi, delinean-
do cosi il wheezing virale episodi-
co (o episodic viral wheezing EVW) 
ed il wheezing da fattori multipli 
(o multiple trigger wheezing, MTW) 
[Brand 2008]. Tuttavia, lo stesso 
gruppo di lavoro ha poi sottoline-
ato che le caratteristiche del whee-
zing, sia EVW oppure MTW, posso-
no cambiare nel tempo nello stesso 
paziente, addirittura �no al 50% 
dei casi nell’arco temporale di 12 
mesi, concludendo che anche que-
sta classi�cazione non aiuta, nella 
maggior parte dei casi, a di�eren-
ziare la condotta gestionale [Brand 
2014]. Pertanto, considerato che un 
fenotipo può non essere stabile nel 
tempo, è possibile che l’approccio 
diagnostico-terapeutico meriti una 
valutazione critica dell’insieme dei 
segni e sintomi e della storia clinica 
individuale.
Probabilmente, l’unico criterio gui-
da è la persistenza o il miglioramen-
to dei sintomi con la terapia sommi-
nistrata e con il passare del tempo. 
Diversi studi che hanno valutato la 
funzionalità polmonare in bambini 

di 6 anni con anamnesi positiva per 
wheezing, hanno dimostrato un 
danno polmonare funzionale già a 
quell’età, in particolare se la sinto-
matologia era associata a infezioni 
respiratorie ed atopia. Pertanto, la 
corretta gestione del bambino af-
fetto da wheezing può ridurre l’in-
sorgenza di un danno polmonare 
precoce. La maggior parte delle 
linee guida internazionali, ad esem-
pio quelle prodotte nel 2019 dalla 
British Thoracic Society e Scottish 
Intercollegiate Guidelines Network 
[BTS/SIGN 2019], e nel 2017 dal 
National Institute for Health and 
Care Excellence [NICE 2017], il do-
cumento del 2019 Global Initiative 
for Asthma [GINA 2019], nonché le 
Review Sistematiche sull’argomen-
to, in accordo con i risultati degli 
studi clinici �nora pubblicati (trial 
randomizzati controllati) sono con-
cordi nel raccomandare che i bam-
bini in età prescolare con wheezing, 
soprattutto se ricorrente o persi-
stente, debbano essere gestiti con 
corticosteroidi inalatori (CSI), che, 
al momento, sono i farmaci in gra-
do di garantire la migliore risposta 
clinica [Castro-Rodriguez 2009; Ca-
stro-Rodriguez 2018]. 
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I corticosteroidi inalatori sono la 
prima scelta per una terapia di 
fondo in età prescolare?
Per rispondere al quesito sono stati 
considerati, come popolazione di ri-
ferimento, pazienti in età pediatrica 
di età inferiore ai 5 anni con asma 
persistente, asma intermittente o 
wheezing virale ricorrente. 
Nel corso degli anni, numerosi studi 
hanno esaminato le opzioni tera-
peutiche del wheezing in età pre-
scolare. In questa fascia di età, la 
corretta gestione terapeutica è di 
fondamentale importanza per:
1. ridurre le ospedalizzazioni, i di-

sturbi del sonno e lo stress fami-
liare che ne derivano

2. ridurre il danno cumulativo cro-
nico sulle vie aeree, potenzial-
mente reversibile se l’intervento 
è precoce. 

Sono state ricercate ed incluse solo 
le evidenze scienti�che sull’e�cacia 
terapeutica dei CSI, come tratta-
mento topico esclusivo, confronta-
ta con placebo o con altre terapie 
diverse dai CSI. 

Sono stati considerati gli studi su 
esiti clinicamente rilevanti, e cioè: 
numero di riacutizzazioni asma-
tiche che necessitavano dell’uti-
lizzo di steroide sistemico come 
rescue-therapy e, come esiti secon-
dari, il numero di accessi in pronto 
soccorso, ed i ricoveri ospedalieri.
Sono state incluse 2 linee guida, 
tutte successive al 2013 e di buo-
na qualità metodologica [BTS/SIGN 
2019; NICE 2017] e 2 revisioni Siste-
matiche, di moderata qualità meto-
dologica [Kaiser 2016; Castro-Rodri-
guez 2018].
È stata preso in considerazione an-
che il documento GINA 2019, im-
propriamente de�nito linea guida, 
che, pur non rispettando i criteri di 
Grilli-Liberati, di fatto rappresenta 
il documento per la diagnosi e la 
gestione dell’asma più utilizzato in 
ambito pneumologico pediatrico in 
campo internazionale. L’inclusione 
del documento GINA, nonostante 
la bassa qualità metodologica, è 
relativa solo a speci�ci quesiti per 
i quali, in mancanza di evidenze 
scienti�che robuste, due linee gui-
da (BTS-SIGN 2019; NICE 2017) for-
mulano raccomandazioni basate 
sull’opinione di esperti o per i quali, 
ad un’attenta valutazione, il GINA fa 
riferimento ad evidenze più recenti 
e di più alta qualità.
Non sono stati trovati studi primari 
successivi alla data di chiusura della 
Bibliogra�a dei documenti. Strate-
gia di ricerca e risultati, valutazione 
metodologica e sintesi dei risultati 
sono riportati in Appendice. 

Tutte le linee guida sottolineano 
la di�coltà della diagnosi di asma 
in bambini in età prescolare, stabi-
liscono i sintomi clinici da valutare 
prima di iniziare una terapia con 
CSI, nonché modalità e dosaggio di 

somministrazione degli stessi.
La linea guida BTS-SIGN 2019 ri-
porta che i CSI possono essere uti-
lizzati non solo negli adulti e nei 
bambini di età compresa tra 5-12 
anni, ma anche nei bambini di età 
inferiore a 5 anni in presenza di una 
delle seguenti condizioni: 
• uso di β2-agonisti per via inalato-

ria tre volte a settimana o più; 
• sintomi di tosse, di�coltà respi-

ratoria tre volte a settimana o più; 
• risvegli notturni, per gli stessi 

motivi almeno una notte a setti-
mana. 

I CSI sono raccomandati in adulti e 
bambini al �ne di raggiungere gli 
obiettivi del trattamento, speci�-
cando che vi sono evidenze sull’ef-
�cacia e la sicurezza di tale terapia, 
alle dosi raccomandate, anche nei 
bambini di età inferiore a 5 anni. 
Le raccomandazioni di questa linea 
guida sono basate su 10 studi e su 
una Revisione Sistematica di buona 
qualità metodologica, che include 
29 studi (3592 pazienti pediatrici) 
[Castro-Rodriguez 2009]. Nella linea 
guida si precisa però che molti dei 
bambini non atopici di età inferio-
re a 5 anni con episodi di wheezing 
ricorrente virus-indotto non svilup-
pano asma cronico e che la mag-
gioranza di questi non necessiterà 
pertanto di regolare trattamento 
con CSI.
Nelle forme di gravità lieve o mo-
derata, si consiglia una dose iniziale 
appropriata alla gravità della ma-
lattia, considerando per i bambini 
usualmente una dose molto bassa 
in partenza ed aggiustando in se-
guito alla dose più bassa con la qua-
le si ottiene il controllo dell’asma 
(opinione di esperti); non ci sono, 
però, evidenze che tali indicazioni 
siano da estendere anche alla fascia 
di età inferiore a 5 anni.
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Per quando riguarda l’utilizzo di te-
rapie alternative, nei bambini di età 
inferiore a 5 anni che fanno uso di 
soli β2-agonisti, gli anti leucotrie-
nici (LTRA), laddove ci sia di�coltà 
nell’assunzione dei CSI, possono 
essere usati quale terapia preventi-
va alternativa in considerazione del 
fatto che hanno alcuni bene�ci cli-
nici. È importante, però, sottolinea-
re che gli studi di riferimento [Knorr 
2001; Valovirta 2011] sono gravati 
da importanti bias metodologici 
che imporrebbero un down-gra-
ding del livello delle evidenze e, 
conseguentemente, della forza del-
la raccomandazione. 
La linea guida NICE 2017 consiglia 
un trial di 8 settimane con una dose 
moderata pediatrica di CSI nei bam-
bini di età inferiore a 5 anni che pre-
sentano:
• sintomi che indicano chiaramen-

te la necessità di terapia di man-
tenimento (ad esempio, sintomi 
correlati all’asma 3 volte a setti-
mana o più, o che causano il ri-
sveglio notturno) oppure

• sospetto di asma non controllata 
con β2-agonisti a breve durata 
(SABA) da solo (livello delle evi-
denze D, opinione di esperti).

La raccomandazione sull’inizio con 
dose moderata scaturisce dai risul-
tati di 2 studi su pazienti in età pre-
scolare, uno con CSI a bassa dose 
versus placebo e l’altro con CSI ad 
alta dose versus placebo, da cui 
emerge che solo i pazienti trattati 
con alte dosi presentavano bene�ci 
clinicamente rilevanti. 
Dopo 8 settimane, viene suggerito 
di interrompere il trattamento con 
CSI e continuare a monitorare i sin-
tomi del bambino, ed inoltre che:
• se i sintomi non si risolvono du-

rante il periodo di trattamento, è 
necessario veri�care la probabili-

tà di una diagnosi alternativa;
• se i sintomi si risolvono, ma si 

ripresentano entro 4 settimane 
dall’interruzione del trattamento 
con CSI, si raccomanda di inizia-
re CSI a basse dosi pediatriche 
come terapia di mantenimento 
di prima scelta;

• se i sintomi si risolvono, ma si 
ripresentano dopo 4 settimane 
dopo l’interruzione del tratta-
mento con CSI, si raccomanda di 
ripetere il trial di 8 settimane con 
una dose moderata. 

Si raccomanda, in�ne, di aggiustare 
nel tempo la dose di mantenimento 
dei CSI allo scopo di raggiungere la 
più bassa dose necessaria per un ef-
�cace controllo dei sintomi.

Anche il documento GINA 2019 
raccomanda, come farmaco di pri-
ma scelta nel controllo del whee-
zing in bambini di età inferiore a 
5 anni allo STEP 2, una bassa dose 
giornaliera regolare di CSI (Evidenza 
A). Il trattamento iniziale dovrebbe 
essere somministrato per almeno 3 
mesi per stabilire la sua e�cacia nel 
raggiungimento di un buon con-
trollo dell’asma 
Quale opzione alternativa allo STEP 
2 è contemplato l’uso degli LTRA, e 
si sottolinea che: 
• nei piccoli bambini con sintomi 

persistenti la terapia regolare con 
LTRA determina una modesta ri-
duzione dei sintomi e dell’uso di 
steroide sistemico rispetto al pla-
cebo;

• nei bambini con episodi ricorren-
ti di wheezing virus-indotto né 
l’uso regolare né intermittente di 
LTRA riducono le esacerbazioni 
che necessitano di steroidi orali 
(evidenza A) [Brodlie 2015]. 

Tra i 3 documenti, discordanti appa-
iono le indicazioni sulle dosi di CSI 

con cui iniziare la terapia. 
Sia la linea guida BTS/SIGN 2019 
che il documento GINA 2019 consi-
gliano di iniziare nei bambini di età 
inferiore a 5 anni con la bassa dose 
pediatrica giornaliera di CSI (STEP 2 
GINA, Evidenza A; BTS Good Practi-
ce Point). Inoltre, nella linea giuda 
BTS/SIGN 2019 viene speci�cato 
che, in presenza di sintomi di gra-
do lieve-moderato, iniziare la tera-
pia con dosi elevate di CSI e poi ri-
durre la dose non conferisce alcun 
bene�cio
La linea guida NICE 2017 raccoman-
da, invece, di partire con una dose 
moderata pediatrica per 8 settima-
ne (opinione di esperti), motivando 
ciò con l’opportunità di valutare 
preliminarmente una sicura rispo-
sta ai CSI, e di passare poi agli sche-
mi posologici usuali considerato 
che le terapie di fondo si devono 
e�ettuare per almeno 3 mesi. 
In una review sistematica [Kaiser 
2016], l’analisi del sottogruppo di 
bambini con asma persistente ha 
mostrato una riduzione delle esa-
cerbazioni con l’uso giornaliero di 
CSI rispetto al placebo (8 studi; N = 
2505; RR= 0.56; IC 95%, 0.46-0.70; 
NNT= 11) e con l’uso giornaliero di 
CSI rispetto al montelukast (1 stu-
dio; N= 202; RR= 0.59; IC 95%, 0.38-
0.92); di contro nel sottogruppo di 
bambini con wheezing intermit-
tente o con wheezing virus indotto 
l’uso giornaliero di CSI non forniva 
signi�cativi bene�ci rispetto al pla-
cebo (1 studio; N= 41; RR= 1.05; 
95% CI, 0.16–6.76). Una più recente 
review sistematica [Castro-Rodri-
guez 2018] ha confrontato l’e�ca-
cia dell’uso quotidiano di CSI rispet-
to all’uso quotidiano di LTRA, per un 
minimo di 3 mesi, in bambini in età 
prescolare con wheezing ricorrente. 
Nella review, che comprende 6 stu-
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di (3204 pazienti), i risultati vengo-
no riportati in maniera di�erente, 
motivo per cui non è stato possibile 
e�ettuare una metanalisi. Solo due 
appaiono gli studi a basso rischio di 
bias (Kooi 2008; Fitzpatrick 2016). 
La somministrazione giornaliera 
di CSI era associata ad un numero 
maggior di giornate di controllo dei 
sintomi, ad un minore consumo di 
salbutamolo e a minor riacutizza-
zioni rispetto a CSI al bisogno o a 
montelukast (p= 0.001). In conclu-
sione, si può a�ermare che l’utilizzo 
di CSI, rispetto a LTRA, è associato 
ad un miglior controllo dei sintomi, 
ad un minor numero di esacerba-
zioni ed anche ad un minor uso al 
bisogno di steroide sistemico

CONCLUSIONI 
Dai risultati delle prove di e�cacia 
presenti in letteratura si evince che 
anche nella popolazione prescolare 
con wheezing i CSI sono, per e�ca-
cia e pro�lo di sicurezza, la prima 
scelta terapeutica. Le linee guida 
evidenziano molto chiaramente in 
quali pazienti tale terapia va iniziata 
e come proseguirla. Discordanti le 
indicazioni relative alla dose con cui 
iniziare la terapia: bassa dose pedia-
trica o dose moderata pediatrica, da 
continuare per 8 settimane.
Per quanto riguarda l’utilizzo di al-
tre opzioni terapeutiche come gli 
LTRA, non se ne dimostra l’e�cacia 
o la superiorità terapeutica rispetto 
ai CSI. Solo le linee guida BTS sug-
geriscono il loro possibile impiego 
nei bambini di età inferiore a 5 anni 
che non riescano ad assumere i CSI 
inalatori, ma dobbiamo tener conto 
dei limiti metodologici delle evi-
denze che supportano questa rac-
comandazione.

RACCOMANDAZIONI
1. Per il loro pro�lo di e�cacia 

e sicurezza in età prescolare, 
i CSI possono essere utiliz-
zati nella prevenzione del 
wheezing, in caso di episodi 
frequenti (Qualità delle evi-
denze molto bassa. Racco-
mandazione positiva debo-
le). 

2. In età prescolare, i CSI rap-
presentano il farmaco di pri-
ma scelta sia per la preven-
zione di wheezing persisten-
te, che per la prevenzione del 
wheezing virale ricorrente 
di grado moderato o grave 
(Qualità delle evidenze alta. 
Raccomandazione positiva 
forte). 

3. In caso di episodi meno fre-
quenti ma gravi, anche in 
mancanza di una diagnosi 
certa, deve essere tentato un 
trial di terapia di fondo con 
CSI (Qualità delle evidenze 
molto bassa. Raccomanda-
zione positiva forte).

4. I bambini in terapia conti-
nuativa con CSI devono es-
sere sempre monitorati ed 
il farmaco deve essere uti-
lizzato al dosaggio e�cace 
più basso possibile (Qualità 
delle evidenze molto bassa, 
parere di esperti. Raccoman-
dazione positiva forte).

Dose, modalità di somministra-
zione e durata della terapia di 
fondo
Riportiamo di seguito ciò che i tre 
principali documenti di riferimento 
raccomandano sulla durata della 
terapia di fondo.

Linea guida BTS/SIGN 2019
Le indicazioni non sono formulate 
come raccomandazioni e non c’è 
indicazione nè dei livelli di prova nè 
del grading. 

La durata di una prova di terapia ag-
giuntiva (quindi la rivalutazione del 
paziente dopo uno step up) dipen-
derà dall’esito desiderato. Ad esem-
pio, prevenire il risveglio notturno 
può richiedere una prova di tratta-
mento relativamente breve (giorni 
o settimane), mentre prevenire at-
tacchi di asma o ridurre l’uso di ste-
roide orale può richiedere una pro-
va di terapia più lunga (settimane o 
mesi). Se non vi è alcuna risposta al 
trattamento, il farmaco deve essere 
sospeso. La linea guida raccoman-
da di ridurre la terapia una volta che 
i sintomi risultano sotto controllo, 
ma questa raccomandazione spes-
so non viene implementata per cui 
alcuni pazienti vengono lasciati in 
over-treatment. 
Esistono pochi studi che hanno va-
lutato il modo più appropriato per 
ridurre il trattamento (step down). 
Uno studio sugli adulti con CSI ad 
alte dosi ha dimostrato che per i pa-
zienti che sono stabili è ragionevole 
tentare di dimezzare la dose di CSI 
ogni tre mesi.
Alcuni bambini con asma più lieve 
e un chiaro schema stagionale dei 
loro sintomi possono avere una ri-
duzione della dose più rapida du-
rante la loro stagione “buona”. È 
importante rivedere regolarmente 
i pazienti man mano che il tratta-
mento diminuisce. I pazienti devo-
no essere trattati con la dose più 
bassa possibile di CSI. La riduzione 
della dose di CSI dovrebbe essere 
lenta poiché i pazienti peggiorano 
in modo e con frequenze diverse. 
La riduzione deve essere presa in 
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considerazione ogni tre mesi, dimi-
nuendo la dose di circa il 25-50% 
ogni volta.

Linea guida NICE 2017
Le indicazioni sono de�nite “Racco-
mandazioni”, con livello di prova più 
basso (Opinione di esperti). Non è 
speci�cata la forza della raccoman-
dazione.

Qualsiasi terapia aggiuntiva do-
vrebbe essere rivalutata per essere 
sicuri che abbia contribuito a mi-
gliorare il controllo dell’asma. I tem-
pi di questa rivalutazione dipendo-
no dal contesto del cambiamento 
della terapia, ma gli autori concor-
dano che dopo 4-8 settimane sa-
rebbe generalmente un momento 
appropriato per la rivalutazione. 
Ciò consentirebbe di dare alla nuo-
va terapia il tempo necessario per 
fare e�etto o, in caso di insuccesso, 
di non lasciare che i sintomi riman-
gano incontrollati per un periodo di 
tempo inde�nito. 
Il panel ha scelto di raccomandare 
che, dopo aver iniziato o modi�ca-
to i farmaci per l’asma, gli operato-
ri sanitari dovrebbero rivedere la 
risposta al trattamento in 4-8 set-
timane. Questa raccomandazione 
si basa sull’esperienza clinica e sul 
consenso del Panel. Gli autori han-
no convenuto che per ogni pazien-
te il momento più appropriato per 
rivedere il trattamento sarà deciso 
in base al contesto, ma che, in ge-
nerale, in presenza di sintomi così 
scarsamente controllati da meri-
tare una modi�ca del trattamento, 
sarebbe opportuno rivedere la ri-
sposta clinica in un periodo di 1-2 
mesi. Gli autori riconoscono che 
per alcune persone la rivalutazione 
sarebbe utile anche prima o dopo, 

ma hanno ritenuto che dalle 4 alle 8 
settimane sia un punto di partenza 
appropriato.
La linea guida prende in conside-
razione la riduzione della terapia 
di mantenimento quando i sintomi 
appaiono controllati con la attuale 
terapia di mantenimento per alme-
no 3 mesi. Si raccomanda di discute-
re con il paziente (o la sua famiglia o 
tutore) i potenziali rischi e bene�ci 
della riduzione della terapia di man-
tenimento, che consiste in:
• Interrompere o ridurre la dose 

di medicinali in un ordine che 
tenga conto dell’e�cacia clinica 
quando introdotto, degli e�etti 
collaterali e delle preferenze del 
paziente

• Considerare di interrompere 
completamente il trattamen-
to con CSI esclusivamente per i 
pazienti che stanno assumendo 
solo CSI a basso dosaggio come 
terapia di mantenimento e sono 
asintomatici.

Documento GINA 2019
In tale documento non c’è indica-
zione nè dei livelli di prova nè del 
grading. 

Nello Step 2 si consiglia un iniziale 
trattamento per il controllo dei sin-
tomi più SABA all’occorrenza.
L’opzione preferita è rappresentata 
da CSI a basse dosi giornaliere più 
SABA all’occorrenza.
Si raccomanda l’uso quotidiano di 
CSI a basse dosi come trattamen-
to iniziale preferito per il controllo 
dei sintomi nei bambini di età pari 
o inferiore a 5 anni (Evidenza A). Il 
trattamento iniziale deve essere 
somministrato per almeno 3 mesi 
per stabilirne l’e�cacia nel raggiun-
gimento di un buon controllo dei 

sintomi.
Nello Step 3 si consiglia trattamen-
to addizionale per il controllo dei 
sintomi più SABA all’occorrenza.
Qualora il trattamento iniziale con 
CSI a basse dosi per 3 mesi non de-
termini controllo dei sintomi o per-
sistano le riacutizzazioni, l’opzione 
preferita è una dose moderata di 
CSI (il doppio della dose bassa di 
CSI), di cui va valutata la risposta 
dopo 3 mesi (Evidenza C).

In conclusione, non è stata fatta una 
ricerca sistematica delle evidenze 
sulla durata della terapia con CSI 
per il controllo dei sintomi, mentre 
le raccomandazioni dei 3 documen-
ti di indirizzo sono formulate solo in 
base all’opinione di esperti.
È quindi opinione comune che la 
terapia debba durare almeno 3 
mesi, cioè �nchè il paziente non sia 
asintomatico da almeno 3 mesi.

RACCOMANDAZIONI
Dose, modalità di sommini-
strazione e durata della terapia 
di fondo

5. Indipendentemente dalla 
durata della terapia con CSI, 
si raccomanda una prima va-
lutazione della sua e�cacia 
già dopo 4-8 settimane, per 
evitare, in caso di insucces-
so o qualora la tosse cambi 
caratteristiche o duri di più, 
che il paziente rimanga inu-
tilmente nella rischiosa con-
dizione di sintomi non con-
trollati (Livello delle eviden-
ze molto basso. Opinione di 
esperti. Raccomandazione 
positiva forte).

6. Lo step-down della terapia è 
consigliato dopo almeno 3 
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mesi di controllo dei sintomi, 
cioè dopo che il paziente sia 
da almeno 3 mesi asintoma-
tico (Livello delle evidenze 
molto basso. Opinione di 
esperti. Raccomandazione 
positiva debole).

7. Se il paziente è in terapia con 
dosi di CSI medie o alte, si 
raccomanda di ridurre il do-
saggio progressivamente, in 
base al contesto ed ai fattori 
di rischio (Livello delle evi-
denze molto basso. Opinio-
ne di esperti. Raccomanda-
zione positiva forte).

8. Si può proporre di ridurre la 
dose di CSI del 25-50% ogni 
3 mesi (Livello delle eviden-
ze molto basso. Opinione di 
esperti. Raccomandazione 
positiva debole).
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Ci sono indicazioni alla terapia in-
termittente con CSI?
Nel caso di un bambino asmatico in 
età pre-scolare, o con wheezing vi-
rale ricorrente, è molto di�cile con-
vincere i genitori a fare terapie di 
fondo e, per tale motivo sono state 
cercate possibili alternative. Una di 
queste è rappresentata dalla “tera-
pia intermittente” (8–10 giorni) con 
alto dosaggio di CSI, in aggiunta al 
SABA, al primo segno di infezione 
respiratoria, ciò motivato dal fatto 
che in età prescolare i trigger delle 
riacutizzazioni sono soprattutto le 
infezioni delle vie aeree e sfruttan-
do l’e�etto non-genomico e biolo-
gicamente plausibile degli steroidi 
(vasocostrizione=meno edema). 
Pertanto, sono state ricercate evi-
denze sull’e�cacia della preemp-
tive therapy con CSI a dose elevata 
per 7-10 giorni al primo comparire 
dei segni di infezione respiratoria 
rispetto all’uso quotidiano di CSI 
a bassa dose o rispetto a placebo 
(uso intermittente). Sono stati con-
siderati esiti clinicamente rilevanti 
la riduzione della frequenza, della 
gravità e della durata delle riacutiz-
zazioni, nonchè i dati di sicurezza 
sulla velocità di crescita lineare.

Sono state consultate la linea gui-
da NICE [NICE 2017] e 4 revisioni 
Sistematiche, 3 di moderata qualità 
[Rodrigo 2014, Chong 2015, Kaiser 
2016] e una di alta qualità metodo-
logica [Sobieraj 2018]. 
Non sono stati trovati studi primari 
successivi alla data di chiusura della 
Bibliogra�a dei documenti.
È stato considerato anche il docu-
mento GINA [GINA 2019]. La linea 
guida BTS/SIGN 2019 è stata esclu-
sa perché non contiene raccoman-
dazioni pertinenti.
Nella linea guida NICE 2017, per 
ciò che riguarda la domanda “se 
nei bambini in età prescolare con 
asma o wheezing l’utilizzo dei CSI 
intermittente rispetto alla terapia 
giornaliera sia più e�cace da pun-
to di vista clinico e più vantaggioso 
dal punto economico”, il Panel ha 
ritenuto che non vi siano prove suf-
�cienti per confermare se l’utilizzo 
intermittente sia migliore, peggiore 
o equivalente alla somministrazio-
ne giornaliera di CSI. Gli estensori 
hanno pertanto ritenuto di non 
poter raccomandare una variazione 
dalla pratica corrente, che è quella 
di o�rire CSI come parte di un regi-
me terapeutico giornaliero e non su 
base intermittente. 
Il documento GINA 2019 riporta che 
in soggetti allo Step 1 (con whee-
zing intermittente e senza sintomi 
intercritici) in cui SABA non è su�-
ciente, può essere presa in conside-
razione la terapia intermittente con 
CSI solo se il medico è sicuro che 
essa sarà usata in modo appropria-
to. A sostegno vengono anche cita-
ti tre studi precedenti [Wilson 1990; 
Bisgaard 2006; Ducharme 2009].
Allo Step 2, però, come trattamen-
to di 1° scelta per sintomi non con-
trollati, è raccomandata la sommi-
nistrazione regolare, quotidiana, 
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di basse dosi di CSI, più SABA al 
bisogno (Evidenza A). La terapia 
intermittente con CSI ad alte dosi è 
raccomandata solo come opzione 
alternativa nei casi di wheezing in-
termittente, ma l’e�etto sul rischio 
di recrudescenza è lo stesso della 
terapia continua a basse dosi che 
deve essere sempre considerata la 
prima opzione (Evidenza A; Kaiser 
2016).
Per quanto riguarda i risultati delle 
review sistematiche, Rodrigo et al. 
non hanno trovato di�erenze si-
gni�cative per quanto riguarda la 
frequenza delle esacerbazioni tra 
i pazienti che ricevevano terapia 
giornaliera con CSI e quelli che ri-
cevevano terapia intermittente ma 
con dosi elevate (RR = 0.96%; IC 
95%, 0.96 -1.06, p= 0.40) [Rodrigo 
2014]. 
La revisione sistematica Cochra-
ne riporta che, nei bambini in età 
prescolare con frequenti episodi di 
wheezing, l’uso di CSI intermitten-
te ai primi sintomi ha ridotto alla 
metà la probabilità di aver bisogno 
di steroidi orali (490 partecipanti; 
OR= 0.48; IC 95%, 0.31-0.73) [Chong 
2015]. La terapia intermittente è 
stata associata a un minor numero 
di eventi avversi gravi (439 parteci-
panti; OR = 0.42; IC 95%, 0,17-1.02; 
evidenza di bassa qualità). Non 
c’era alcuna di�erenza signi�cativa 
nei ricoveri ospedalieri o nella qua-
lità di vita percepita dai genitori. 
Tuttavia, la terapia intermittente è 
stata associata a miglioramenti dei 
sintomi sia diurni che notturni. Non 
vi è stato alcun aumento dei tassi 
di abbandono della terapia e degli 
eventi avversi generali e speci�ci 
del trattamento
La revisione sistematica di Kaiser et 
al comprende 22 studi su bambini 
di età inferiore a 6 anni con asma o 

wheezing virale ricorrente (esclusi 
quelli con meno di 2 anni per evi-
tare i soggetti con bronchiolite) 
[Kaiser 2016]. Degli studi inclusi, 5 
analizzano l’e�cacia dei CSI ad alto 
dosaggio ai primi segni di infezione 
respiratoria per 7-10 giorni nel whe-
ezing ricorrente. La misura di esito 
primaria è rappresentata dall’utiliz-
zo di steroidi orali per evitare le ria-
cutizzazioni. L’analisi di sottogruppi 
su bambini con sintomi intermit-
tenti o wheezing virus-indotto mo-
derato-grave ha mostrato esacer-
bazioni ridotte rispetto al placebo 
(5 studi; N= 422; RR= 0.65; IC 95%, 
0.51-0.81; NNT= 6). 
Per quanto riguarda gli eventi avver-
si della terapia, tre studi citati dalla 
RS (Bacharier 2008; Ducharme 2009; 
Zeiger 2011) non riportano di�eren-
ze signi�cative nell’accrescimento 
staturale ad un anno versus place-
bo e versus la terapia continuativa a 
basse dosi di CSI.
La più recente revisione sistematica 
dell’Agency for Healthcare Resear-
ch and Quality ha valutato l’e�ca-
cia della terapia intermittente con 
CSI in diverse popolazioni (da 0 a 4 
anni con wheezing ricorrente; di età 
superiore a 5 anni con asma persi-
stente) [Sobieraj 2018]. Rispetto alla 
terapia con SABA al bisogno, l’ag-
giunta intermittente di CSI riduce il 
rischio di esacerbazioni che neces-
sitano di steroidi per via orale (RR = 
0.77; 95% IC, 0.06 – 9.68) e migliora 
la qualità della vita dei bambini di 
età inferiore ai 5 anni con sibili ri-
correnti durante un’infezione respi-
ratora. Non vengono però riportate 
di�erenze signi�cative per quanto 
riguarda il rischio di esacerbazione 
che necessita di ricovero ospedalie-
ro (RR = 0.67; 95% IC, 0.46 - 0.98) o 
l’assunzione diurna (RR= -0.08; 95% 
IC, -0.21 - 0.05) o notturna (RR = 

-0.04; 95% IC, -0.01 - 0.03) di SABA 
(qualità delle evidenze bassa).
Rispetto alla terapia continuativa 
con CSI, quella intermittente non 
ha comportato di�erenze statistica-
mente signi�cative su:
• rischio di esacerbazioni che ri-

chiedono steroidi orali (RR= 0.99; 
95% IC, 0.80 – 1.22) (qualità delle 
evidenze bassa)

• ospedalizzazioni (RR= 1.25; 95% 
IC, 0.34 – 4.56) (qualità delle evi-
denze bassa)

• uso di farmaci rescue diurno 
(RR= 0.07; 95% IC, -0.04 – 1.08) 
e notturno (RR= -0.02; 95% IC, 
-0.07 - 0.3) (qualità delle eviden-
ze bassa).

CONCLUSIONI
Dalle evidenze incluse, di qualità 
moderata/bassa, si evince che an-
che nella popolazione prescolare 
con wheezing intermittente o whe-
ezing ricorrente virus-indotto, ma 
non persistente, i CSI ad alte dosi 
somministrati all’inizio di un’infe-
zione respiratoria per 7-10 giorni 
avrebbero un ruolo nel ridurre la 
gravità e la frequenza delle riacu-
tizzazioni che necessitano dell’uti-
lizzo di steroide orale, ma non nella 
frequenza delle riacutizzazioni, nel 
rischio di ospedalizzazioni e nell’u-
so di farmaci rescue. I pochi studi in-
clusi riportano modalità di sommi-
nistrazione di CSI, tipo di CSI, dose 
di CSI e periodi di follow up molto 
di�erenti tra loro. 
In particolare, a di�erenza di quan-
to si veri�ca nei pazienti asmatici in 
età scolare, nel wheezing virus-in-
dotto moderato-grave la sommini-
strazione dei CSI è raccomandata, 
ed è quindi di fatto correlata, all’in-
sorgenza degli episodi infettivi (che 
non sono in�uenzati dai CSI) e non 
all’insorgenza del wheezing, per cui 
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viene meno la relazione diretta tra 
intervento ed esito (somministra-
zione anche in assenza di whee-
zing).
Vi sono pertanto delle remore a rac-
comandare un utilizzo estensivo di 
tale modalità, data la possibilità di 
cicli multipli di steroide inalatorio 
ad alte dosi nel corso dell’anno in 
bambini con frequenti infezioni vi-
rali delle alte vie respiratorie. 
Contrastanti sono i dati sulla si-
curezza, poiché solo alcuni studi 
hanno rilevato una riduzione della 
velocità di crescita. Questo rischio 
potrebbe ragionevolmente risul-
tare aumentato in caso di sommi-
nistrazioni frequenti di CSI ad alto 
dosaggio.
Rispetto alla somministrazione con-
tinuativa a basso dosaggio, poiché 
la terapia intermittente prevede 
dosi 4-8 volte maggiori, un’alta fre-
quenza di infezioni respiratorie e/o 

di episodi di wheezing potrebbe 
comportare una maggiore assun-
zione totale di CSI, riducendo per-
tanto il rapporto tra bene�ci ed 
eventi avversi/costi di questo inter-
vento preventivo.

RACCOMANDAZIONI
9. Nei bambini in età prescola-

re, con wheezing intermit-
tente o wheezing virus-in-
dotto ricorrente modera-
to-grave, si potrebbe utiliz-
zare la terapia intermittente 
con CSI ad alto dosaggio per 
7-10 giorni ai primi segni di 
infezione respiratoria (Quali-
tà delle evidenze moderata. 
Raccomandazione positiva 
debole).

10. In assenza di dati sulla sicu-
rezza a lungo termine, per il 
potenziale rischio derivan-
te dal loro sovrautilizzo, nei 
bambini in età prescolare 
con episodi di wheezing vi-
rus-indotto molto frequenti, 
la terapia intermittente con 
CSI ad alto dosaggio deve 
essere sospesa se gli episodi 
non si riducono di frequenza 
(<1/bimestre) (Qualità delle 
evidenze molto bassa, pare-
re di esperti. Raccomanda-
zione negativa forte).

11. I bambini in età prescolare in 
terapia con CSI intermitten-
te ad alto dosaggio devono 
essere sempre attentamente 
monitorati (Qualità delle evi-
denze molto bassa, parere di 
esperti. Raccomandazione 
positiva forte).
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B-ASMA BRONCHIALE
L’asma bronchiale è una malattia in-
�ammatoria delle vie aeree con an-
damento cronico recidivante. Per la 
popolazione in età evolutiva l’asma 
rappresenta un rilevante problema 
di salute. 
A livello europeo l’asma ha un costo 
diretto di 19,5 miliardi di euro soste-
nuto per farmaci, visite ambulato-
riali e ricoveri ed un costo indiretto 
di 14,4 miliardi di euro.
I dati epidemiologici disponibili del-
lo studio SIDRIA (Studi italiani sui di-
sturbi respiratori nell’infanzia e l’am-
biente) dimostrano che in Italia la 
prevalenza dell’asma in età pediatri-
ca si attesta su valori signi�cativi: dal 
9,3% al 10,3%, mentre la frequenza 
delle forme gravi varia dall’1,6% a il 
2,3% [Epidemiol Prev 2005]. I costi 
dell’asma bronchiale (dal 1999 rico-
nosciuta nell’elenco delle malattie 
croniche ed invalidanti, ai sensi del 
D.M. 329/99) [Regolamento recan-
te norme di individuazione delle 
malattie croniche e invalidanti ai 
sensi dell’articolo 5, comma 1, let-
tera a), del decreto legislativo 29 
aprile 1998, n. 124: GU Serie Gene-
rale n.226 del 25-09-1999 - Suppl. 
Ordinario n. 174] rappresentano 
l’1-2% della spesa sanitaria italiana, 
a cui vanno sommati i costi indiret-
ti dovuti alle assenze dal lavoro dei 
genitori. II Libro bianco 2011 riporta 
che nel 2007 l’asma era tra i primi 
10 DRG medici per numerosità di 
dimissioni nella fascia di età 0-17 in 
regime di ricovero ordinario [www.
salute.gov.it/imgs/C_17_pubblica-
zioni_2584_allegato.pdf]. Il tasso 
di ospedalizzazione pediatrico per 
asma è ulteriormente cresciuto in 
molte regioni italiane, come testi-
monia un Report della Scuola Supe-
riore S. Anna, sulla valutazione della 
performance dei sistemi sanitari re-

gionali pubblicato nel 2016 [www.
performance.sssup.it/netval.].
Da tutto ciò deriva la necessità di 
migliorare l’approccio terapeutico e 
gestionale dell’asma sia per quanto 
riguarda il trattamento delle riacu-
tizzazioni, con una scelta appropria-
ta dei farmaci, un corretto dosaggio 
e relative modalità di somministra-
zione, sia per implementare il con-
trollo della malattia. 
La letteratura scienti�ca internazio-
nale degli ultimi anni ha infatti mes-
so in luce come l’asma non control-
lata riguardi circa il 50% dei bambini 
asmatici, in Europa come negli Usa. 
Una survey recentemente realizzata 
negli Stati Uniti [Zahran HS, 2017], 
ha evidenziato come tale proble-
ma interessi il 47% dei bambini tra 
0 e 4 anni, il 38 % tra 5 e 11 anni e 
il 35% nella fascia 12-17 anni. I dati 
ricavati da un registro americano 
relativi a 2.500.000 visite ambulato-
riali e�ettuate in un anno, in bam-
bini asmatici dai 6 ai 17 anni [Rege 
S 2019], hanno documentato come 
nel 36%, e rispettivamente nel 34%, 
dei casi non venga riportato nella 
valutazione il grado di controllo e 
la gravità dell’asma, e che questo si 
associ ad un maggiore uso di steroi-
di orali o per inalazione. Uno studio 
appena pubblicato [Licari A, 2019] 
ha evidenziato come solo il 30% dei 
bambini ed adolescenti valutati (età 
media 11,5 anni) presenti una con-
dizione di asma ben controllata, il 
47% sia solo parzialmente control-
lata ed il 24% sia non controllata, e 
come la percezione della malattia, 
misurata mediante scale visuo-ana-
logiche (VAS), oltre che la misura-
zione della funzionalità respiratoria, 
sia utile per ottenere tale valuta-
zione. Un altro recentissimo studio, 
oltre a confermare che il 31% dei 

bambini seguiti correttamente per 
asma non è controllato, osserva che 
uno dei maggiori fattori di rischio 
è rappresentato dalla coesistenza 
di rinite allergica (De Vittori et al) 
e che la valutazione combinata di 
FEV1 e di rinomanometria e nFeNO 
è indispensabile per documentar-
lo. Ovviamente questo accentua i 
problemi della terapia con steroidi 
inalatori, che deve evitare sovrado-
saggi [De Vittori V, 2019]. 
Il documento GINA pubblicato 
nel 2018 [https://ginasthma.org/
wp-content/uploads/2018/03/
wms- G INA-main-p ocket- gui -
de_2018-v1.0.pdf], e la sua revisio-
ne del 2019 [https://ginasthma.org/
wp-content/uploads/2019/04/GI-
NA-2019-main-Pocket-Guide-wms.
pdf], ribadiscono la necessità di im-
plementare gli aspetti comunicativi 
e di condivisione del percorso tera-
peutico attraverso il Patient Enga-
gement, coinvolgimento attivo del 
paziente, e dei suoi familiari, nel per-
corso di cura, secondo la prospetti-
va della Medicina partecipativa.
Risulta indispensabile, quindi, im-
plementare un’e�cace comunica-
zione con il paziente ed i genitori, 
da parte dei pediatri, ospedalieri 
e di famiglia, per migliorare il self 
management della malattia, aspet-
to cruciale di tutte le malattie croni-
che [Harris K, 2019]. 
Bisogna insistere a�nché risulti 
ben chiara la distinzione tra farma-
ci reliever, per il trattamento degli 
episodi acuti, da quelli utilizzati per 
il controllo, per evitarne un uso im-
proprio che ne comprometta l’e�-
cacia [Reddel HK, 2017]. 
È altresì importante cercare di at-
tuare una medicina “personalizzata” 
incentrata sulle esigenze del singo-
lo bambino, adeguando l’approccio 
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terapeutico al livello di gravità della 
malattia ed utilizzare le strategie di 
step up o step down sulla base della 
risposta clinica [www.ginasthma.
org]. Per far questo occorre un con-
tinuo monitoraggio, in cui è neces-
sario un coinvolgimento attivo del 
bambino e dei relativi caregivers, in 
momenti programmati di rivaluta-
zione da parte dei pediatri di fami-
glia, oltre che dei centri ospedalieri, 
con l’esecuzione di test di funziona-
lità respiratoria: spirometria, test di 
bronco-reversibilità o la misurazio-
ne dell’ossido nitrico (NO) nell’aria 
espirata. 
Sempre nel documento GINA (10), 
viene enfatizza non solo l’importan-
za di ottenere il controllo dell’asma, 
seguendo il paziente con un regola-
re follow-up, rivalutando in maniera 
accurata i sintomi, la funzionalità re-
spiratoria e prevenendo il rischio di 
riacutizzazioni, ma anche modulan-
do la necessità di farmaci, secondo 
un percorso “circolare” che ne con-
senta la corretta gestione.
Tale percorso prevede tre punti fon-
damentali che corrispondono a:
- valutare il paziente
- personalizzare il trattamento
-  rivalutare la risposta al tratta-

mento

Tale percorso va condiviso tra Ospe-
dale e Territorio in maniera virtuosa 
ed altrettanto circolare, facilitando, 
una condivisione dell’iter terapeuti-
co e di monitoraggio del controllo.
La scarsa aderenza alla terapia, uno 
dei fattori che maggiormente con-
tribuiscono allo scarso controllo, 
può dipendere da varie ragioni, ma 
una di queste, forse la più comune, 
è il timore degli e�etti collaterali 
dei farmaci ed, in particolare, dei 
cortisonici inalatori (CSI) sommi-
nistrati in maniera continuativa e 
per lungo tempo. Spesso la terapia 
viene sospesa nei periodi di appa-
rente benessere e frequentemente 
si osserva la tendenza sia da parte 
dei genitori, che degli adolescenti, 
a sovrastimare il livello di controllo 
raggiunto, non percependo la pre-
senza o gravità dei sintomi [Harris 
K, 2017]. Ma se gli e�etti collatera-
li dei CSI, somministrati per tempi 
prolungati, possono manifestarsi 
quando si utilizzano ad alti dosaggi, 
è noto che quando questi vengono 
prescritti e somministrati alla dose 
minima e�cace e per il tempo ne-
cessario, i loro bene�ci superano di 
gran lunga i potenziali e�etti colla-
terali ed i rischi associati ad un’asma 
poco controllata [Reddel HK, 2019]. 

Non va dimenticato, infatti, che il 
ripetersi degli episodi acuti di asma 
e la persistenza dell’in�ammazione 
delle vie aeree provocano nel tem-
po una progressiva riduzione della 
funzionalità respiratoria, che può 
divenire irreversibile per perdita di 
elasticità delle vie aeree e per pro-
cessi di rimodellamento delle pareti 
bronchiali. Inoltre, il mancato con-
trollo dell’asma dà luogo a riacutiz-
zazioni anche molto gravi, poten-
zialmente fatali, con conseguente 
assunzione di cortisonici per via 
sistemica, ricorso a visite mediche 
non programmate, accessi al Pron-
to Soccorso, maggiore necessità di 
ricovero ospedaliero, evoluzione 
verso la cronicità nell’adulto, alte-
rata qualità della vita, assenze lavo-
rative dei genitori [Costa DD, 2018; 
Licari A, 2018]. 
Il miglioramento della continuità 
assistenziale e la valorizzazione dei 
centri di riferimento, e del pediatra 
di famiglia, sono pertanto obiettivi 
fondamentali per la de�nizione dei 
percorsi in rete più idonei per la ge-
stione dell’asma infantile sul territo-
rio nazionale, limitando ai casi più 
gravi il ricorso alla ospedalizzazione 
e riducendo così i costi della spesa 
sanitaria.
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È appropriata la somministrazio-
ne di CSI nella terapia dell’asma 
acuto del paziente con asma in-
termittente? 
È appropriato l’aumento del do-
saggio dei CSI nella terapia dell’a-
sma acuto del paziente con asma 
persistente già in terapia di fondo? 

Le più importanti LG internazionali 
e nazionali riportano le raccoman-
dazioni sulle scelte terapeutiche da 
e�ettuare a seconda che un acces-
so acuto asmatico sia lieve, oppure 
moderato-grave. 
Nella pratica clinica, soprattutto 
quando la terapia inalatoria è ef-
fettuata con il nebulizzatore, è mol-
to frequente associare agli Short 
Acting β2-Agonisti (SABA), farmaci 
di 1ª scelta nell’attacco acuto di 
asma, un corticosteroide inalatorio 
(CSI).
Sono state quindi valutate le prove 
di e�cacia e sicurezza su questa 
associazione (SABA + CSI) rispetto 
alla terapia standard dell’attacco 
asmatico acuto, costituita dai SABA, 
con eventuale aggiunta o meno 
ipratropio bromuro e/o CSS, su esi-
ti clinicamente rilevanti come una 
più rapida regressione dei sintomi, 
un minore utilizzo di corticosteroidi 
sistemici, un minor tasso di ospeda-
lizzazione o di permanenza in Pron-
to Soccorso. 
Si è cercato di veri�care inoltre se 
nei soggetti con asma persistente, 
che già utilizzano CSI come terapia 
di fondo, aumentarne occasional-
mente il dosaggio del CSI nel caso 
di accesso acuto possa essere van-
taggioso relativamente agli esiti so-
pra riportati. 
L’intervento e gli esiti considerati 
in questo quesito non riguardano 
la terapia di fondo dell’asma o del 
wheezing intermittente con CSI ad 
alto dosaggio as-needed, la cosid-
detta pre-emptive therapy (v. cap. 
“Wheezing”).
Per quanto riguarda i CSI nell’asma 
acuto, la popolazione di riferimento 
è costituita da pazienti in età pedia-
trica, di età superiore ai 5 anni, sia in 
un setting di cure primarie che nei 
Dipartimenti di emergenza.

Sono state incluse 2 Linee Guida 
(LG), entrambe successive al 2013 
e di buona qualità metodologica 
[BTS/SIGN British guideline on the 
management of asthma 2019, e 
SIP (Gestione dell’attacco acuto di 
asma in età pediatrica Linea Guida 
SIP-Aggiornamento 2016)].
È stato incluso anche il Technical 
Report GINA 2019 [GINA 2019].
 Non sono state pubblicate RS e stu-
di pertinenti successivamente alla 
chiusura della bibliogra�a di questi 
tre documenti, ma sono stati inclu-
si, per la speci�ca attinenza al quesi-
to, 2 RS [Su 2014, Kew 2016] e 6 RCT 
[Chen 2013, Alangari 2015, Arulpa-
rithi 2015, Demirca 2015, Razi 2017, 
Saito 2017].
Strategia di ricerca, valutazione 
metodologica e sintesi dei risultati 
sono riportati in Appendice. 
Nel capitolo relativo all’utilizzo dei 
CSI nell’asma acuto, le LG BTS 2019 
riportano che non ci sono prove 
su�cienti a supportare l’uso dei 
CSI quale trattamento alternativo 
o aggiuntivo agli steroidi orali. Rac-
comandazione di tipo A, LoE da 1+ 
(>5 anni) a 1- (<5anni) . 
Il livello di prova elevato è sostenuto 
da 3 RS Cochrane [Edmonds 2000, 
Edmonds 2003e McKean 2003] e da 
6 RCT che hanno valutato soprat-
tutto l’utilizzo della budesonide o 
�uticasone.
Le LG SIP 2016, sulla terapia dell’at-
tacco acuto di asma in bambini di 
età superiore a 2 anni, riportano 
che in corso di attacco acuto non 
si dovrebbero utilizzare i cortico-
steroidi per via inalatoria (CSI) in 
alternativa o in aggiunta agli steroi-
di sistemici (CSS). Non si dovrebbe, 
inoltre, aumentare la dose di CSI 
nei bambini già in trattamento di 
fondo con tali farmaci, che dovran-
no essere assunti alle dosi abituali 
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(Raccomandazione numero 9. Ne-
gativa Debole).
Il livello di prova è sostenuto da 5 RS 
di buona qualità metodologica [Ed-
monds 2000, Edmonds 2003, Quon 
2010, Su 2014, Beckhaus 2014] e 3 
RCT pubblicati successivamente 
alla data di chiusura delle bibliogra-
�e delle RS [Alangari 2015, Arulpari-
thi 2015, Demirca 2015]. La qualità 
delle evidenze non è alta ma mode-
rata, anche per l’eterogeneità degli 
interventi, quindi per l’inconsisten-
za dei risultati.
Sulla base di 2 recenti studi [O’ Byr-
ne 2018, Bateman 2018], il Technical 
Report GINA 2019 ha inserito una 
nuova raccomandazione per tutti 
i pazienti asmatici di età >12 anni, 
anche quelli con asma lieve allo 
step 1, relativa la somministrazione 
dell’associazione budesonide-for-
moterolo ad ogni episodio, sconsi-
gliando nel contempo la sommini-
strazione del solo SABA. 
Per i bambini di età compresa tra 6 
e 11 anni invece, l’aggiunta di CSI 
a basse dosi allo Step 1 è indicata 
come opzionale.
Si deve inoltre sottolineare che i 2 
studi sono di bassa qualità metodo-
logica e gravati da importanti bias; 
inoltre sono stati condotti su pa-
zienti adolescenti e adulti allo step 
2, per cui, in assenza di altre eviden-
ze, non risulta condivisibile la trasfe-
ribilità dei risultati anche ai pazienti 
in età pediatrica allo step 1.
Nel capitolo 4 (Management of 
worsening asthma and exacerba-
tions Treatment in acute care settin-
gs such as the emergency depart-
ment), la gestione ambulatoriale 
prevede la somministrazione ripe-
tuta di SABA ed eventuale CSO. I CSI 
non vengono raccomandati. 
Invece è riportato che, solo in un 
setting di emergenza, la sommini-

strazione di CSI ad alte dosi entro la 
prima ora dalla presentazione ridu-
ce la necessità di ricovero in pazien-
ti che non ricevono corticosteroidi 
sistemici (Evidenza A). Se sommini-
strati in aggiunta ai corticosteroidi 
sistemici, le prove sono contrastanti 
(Evidenza B). Nel complesso, i CSI 
sono ben tollerati, tuttavia il costo è 
un fattore importante e la molecola 
da utilizzare, la dose, e la durata del 
trattamento con CSI nella gestione 
dell’asma nel pronto soccorso non 
sono ancora stati de�niti. [Edmonds 
2012]. 
Anche l’algoritmo della gestione 
delle recrudescenze in setting di 
Emergenza non prevede la sommi-
nistrazione dei CSI ma solo dei cor-
ticosteroidi sistemici (Box 4-4).
Nel capitolo 6 (Asthma in children 
5 years and younger) i CSI sono in-
dicati come “opzione disponibile” 
quando è richiesto un trattamento 
in aggiunta al SABA nei casi di re-
crudescenza.
Il report GINA costituisce la più re-
cente, ma non sistematica, sintesi 
di evidenze sull’asma bronchiale 
attualmente disponibile. 
Nulla è stato pubblicato successiva-
mente, ma è opportuno riportare, 
anche se datati e già inseriti nelle 
LG, i riferimenti più attinenti al que-
sito, importanti al �ne della corretta 
elaborazione delle raccomandazio-
ni.
La RS di Su et al. valuta l’e�cacia dei 
CSI nel ridurre il tasso di ospedaliz-
zazione rispetto al placebo o ai CSO; 
include 10 RCT. Il grado di ospeda-
lizzazione nei bambini trattati con 
CSI ad alte dosi (400-2000 µg) non 
era signi�cativamente diverso ri-
spetto a quelli trattati con CS orali 
(prednisone 1-2 mg/kg/die), ma in-
feriore rispetto a quelli trattati con 
placebo. 

La RS di Kew et al. [Kew 2016] inclu-
de pazienti con asma persistente 
già in terapia di fondo con CSI. Ai 
primi segni di riacutizzazione il do-
saggio dei CSI era raddoppiato nei 
gruppi di intervento, mentre quelli 
di controllo continuavano ad assu-
mere la dose abituale di manteni-
mento. 
L’outcome era la riduzione della gra-
vità delle riacutizzazioni e/o dell’uti-
lizzo di steroidi orali. 
Per quanto riguarda la necessità di 
corticosteroidi orali, non c’erano 
di�erenze statisticamente signi�ca-
tive tra i 2 gruppi (OR = 0.89, 95% CI 
= 0.68 -1.18).
Abbiamo in�ne incluso 6 RCT [Chen 
2013, Alangari 2014, Demirca 2015, 
Alulparithi 2015, Razi 2017, Saito 
2017] che hanno valutato l’aggiun-
ta di CSI, soprattutto budesonide, 
alla terapia standard dell’accesso 
acuto, con di�erenti dosaggi e mo-
dalità di somministrazione, con-
frontata con terapia standard più 
placebo o soluzione �siologica, in 
pazienti di età variabile (7-72 mesi; 
2-18 anni; 5-18 anni), che accede-
vano in pronto soccorso con asma 
acuto. I risultati ottenuti sugli esiti 
considerati (degenza in PS, tasso di 
ricovero, parametri funzionalità re-
spiratoria) sono contrastanti.
Nell’ambito dell’eterogeneità degli 
studi possiamo tuttavia identi�care 
3 sottogruppi, che corrispondono 
alle 3 condizioni più frequenti nella 
nostra pratica clinica:
1. il paziente che non è in terapia 

di fondo, che ha un episodio di 
asma lieve, a cui noi prescrivia-
mo solo lo spray di salbutamo-
lo, salvo peggioramento;

2. il paziente che non è in terapia 
di fondo, che ha un episodio di 
asma moderato, a cui noi pre-
scriviamo lo spray di salbuta-
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molo ed il CSO;
3. il paziente che è in terapia di 

fondo, che ha un episodio di 
asma a cui noi prescriviamo lo 
spray di salbutamolo in aggiun-
ta al CSI, assunto come control-
ler.

Nei casi 2 e 3, cioè quando il con-
fronto è con pazienti che ugual-
mente assumono CS (o per os, per 
la gravità dell’episodio, o CSI a bas-
se dosi come controller) il CSI non 
dà risultati di�erenti.
Nel caso 1, analizzando gli studi pri-
mari su questo speci�co confronto, 
i risultati sono tutti coerenti e stati-
sticamente signi�cativi, anche se gli 
studi hanno una bassa numerosità 
campionaria e sono spesso gravati 
da diversi bias. 
In sintesi: 
3 studi nella metanalisi “B” di Su et 
al. 2014 (a favore, statisticamente 
signi�cativa) 
• Singhi 1999 a favore_ risultati SS
• Milani 2004 a favore_ “migliora-

menti” clinici; risultati SS solo su 
esito surrogato

• Sekerel 2005 risultati non SS, ma 
non somministrano salbutamolo

Cher et al 2013 (a favore, statistica-
mente signi�cativa)
Saito et al 2017 (a favore, statistica-
mente signi�cativa)
Razi et al 2017 (a favore, statistica-
mente signi�cativa).

CONCLUSIONI
Le evidenze scienti�che attinenti al 
quesito sono molto eterogenee per 
tutti gli elementi del PICO:
1. popolazione: età (adulti/bam-

bini); step dell’asma (step 2/non 
speci�cato); gravità dell’attacco 
acuto (lieve, moderato/grave)

2. intervento: molecola di CSI (bu-
desonide, �uticasone, ecc.), do-

saggio (basso/aumentato), asso-
ciazione (SABA + CSI, SABA+ CSI 
+ Ipratropio/CSO, non speci�ca-
to)

3. confronto; SABA + placebo, SABA 
+ CSS, solo CSS, non speci�cato

4. esito: ospedalizzazioni, FEV1, 
eventi avversi gravi, necessità di 
CSS, aumento dose CSS, consu-
mo di SABA, durata dell’attacco/
del ricovero, visita specialistica, 
qualità della vita.

A fronte di questa molteplicità di 
variabili, pochi sono gli studi che 
hanno potuto dare una risposta tra-
sferibile alla popolazione pediatrica 
e sugli esiti rilevanti nella pratica cli-
nica (ospedalizzazioni, uso di CSS). 
L’eterogeneità, inoltre, comporta 
spesso con�ittualità e quindi incon-
sistenza dei risultati, per cui non è 
possibile formulare raccomanda-
zioni forti.
Al momento le evidenze risultano 
coerenti e a favore dei CSI solo se si 
confronta l’associazione SABA+CSI 
con SABA + placebo, quindi i pa-
zienti che potrebbero trarre van-
taggio dai CSI nell’attacco acuto 
sono quelli che non assumono CSI 
per terapia di fondo, o quelli con 
attacco acuto che non assumono 
CSO. Anche se non è ancora stata 
fatta un’analisi costo-bene�ci che 
tenga conto del rischio di ospeda-
lizzazione, della durata dell’attacco 
acuto e di altre variabili rilevanti, si 
deve tener conto che associare i CSI 
al SABA comporta un aumento dei 
costi diretti della terapia inalatoria 
del 550% e che generalmente il co-
sto dei CSI è il 1.000% di quello dei 
CSO.
Le LG SIGN-BTS 2019 e SIP 2016 non 
raccomandano la somministrazio-
ne dei CSI durante l’attacco acuto di 
asma, né raccomandano di aumen-
tare la dose di CSI nei pazienti già in 

terapia di fondo.
Nel report GINA 2019 si raccoman-
da la somministrazione dell’associa-
zione budesonide-formoterolo ad 
ogni episodio di asma, anche lieve, 
ma lo scopo è soprattutto di ridurre 
la frequenza delle recrudescenze: 
l’associazione è raccomandata es-
senzialmente come alternativa alla 
terapia di fondo.
Per quanto riguarda invece l’appro-
priatezza dei CSI nell’asma acuto, il 
GINA ne suggerisce l’utilizzo solo 
nei Dipartimenti di Emergenza, ma 
non nel setting ambulatoriale.
Sono necessarie ulteriori ricerche 
per chiarire quale sia il tipo di steroi-
de e quale il dosaggio più e�cace, 
quale il dispositivo di somministra-
zione più appropriato e quali i pa-
zienti che possono maggiormente 
bene�ciare della terapia con CSI in 
fase acuta.

RACCOMANDAZIONI 
12. I corticosteroidi per via ina-

latoria (CSI) non dovrebbero 
essere assunti in alternativa 
o in aggiunta agli steroidi 
sistemici (CSS) in corso di un 
attacco acuto d’asma mode-
rato-grave. (Qualità dell’evi-
denza bassa. Raccomanda-
zione negativa debole). 

13. Nei bambini già in tratta-
mento di fondo con CSI, non 
è necessario aumentarne il 
dosaggio in corso di attacco 
acuto (Qualità dell’evidenza 
moderata. Raccomandazio-
ne negativa debole). 

14. Nei bambini che non assu-
mono CSI come controller 
(Step 1), in corso di asma 
acuto lieve o moderato che 
non regredisce entro la pri-
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ma ora con SABA in monote-
rapia, si possono aggiunge-
re i CSI in alternativa ai CSS. 
(Qualità dell’evidenza mo-
derata. Raccomandazione 
positiva debole). In caso di 
insuccesso (peggioramento 
dell’asma), i CS dovranno 
essere prontamente som-
ministrati per via sistemica. 
(Opinione di esperti. Racco-
mandazione positiva forte).

*Per i dosaggi dei farmaci si riman-
da alle tabelle 1-9 in Appendice
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Nell’asma non controllato con 
dosaggi standard di CSI è prefe-
ribile raddoppiare la dose di CSI 
o aggiungere una molecola di-
versa?
Le opzioni possibili per l’upgrade 
terapeutico nei pazienti pedia-
trici con malattia asmatica, in cui 
la sintomatologia non si dimo-
stri adeguatamente controllata 
dalla terapia inalatoria steroidea 
continuativa, sono state recente-
mente oggetto di accesi dibattiti 
sulla stampa medica specializzata, 
anche e specialmente a causa dei 
diversi orientamenti espressi in 
merito da alcune fra le principali 
Linee Guida internazionali, quelle 
britanniche in primis.
I lavori da selezionare hanno preso 
in esame una popolazione di bam-
bini di età superiore ai 5 anni o 
adolescenti, già in terapia con CSI 
e già dimostratisi in scarso control-
lo clinico. 
Sono state ricercate ed incluse le 
evidenze scienti�che sull’e�cacia 
terapeutica e la sicurezza dell’add 
on dallo step 2 allo step 3 della 
terapia di fondo dell’asma persi-
stente con Long Acting β2-Agonisti 

(LABA) o anti leucotrienici (LTRA) 
e CSI a basse dosi confrontata con 
CSI a dosi moderate o alte. 
Sono stati considerati gli studi su 
esiti clinicamente rilevanti: nu-
mero di riacutizzazioni asmatiche 
che necessitavano dell’utilizzo di 
β2-Agonisti o steroide sistemico 
come rescue-therapy e, come esiti 
secondari, il numero di accessi in 
PS, i ricoveri ospedalieri
Alla �ne della ricerca sono emersi 
13 documenti rilevanti e potenzial-
mente pertinenti di cui solo le LG 
British Thoracic Society-Scottish 
Intercollegiate Guideline Network 
[BTS/SIGN Asthma children guide-
lines 2019] e quelle del National 
Institute for Health and Care Excel-
lence [NICE Asthma: diagnosis, 
monitoring and chronic asthma 
management 2017] sono state in-
cluse nelle nostre analisi �nali; en-
trambe sono infatti dotate di otti-
ma qualità metodologica.
Abbiamo comunque voluto pren-
dere in considerazione anche le 
raccomandazioni contenute nel 
GINA Technical Report 2019 [GINA 
2019].
Strategia di ricerca delle evidenze, 
valutazione metodologica e sintesi 
dei risultati in Appendice.
In sintesi, per lo Step-Up 2° >3°:
A. le LG BTS-SIGN danno una racco-

mandazione debole (grado B) al 
trattamento opzionale con LTRA 
oppure con LABA, considerando 
l’incremento di dose dei CSI solo 
in caso di scarso controllo dopo i 
tentativi di add-on. 

B. Le LG NICE propongono una rac-
comandazione, anche in que-
sto caso debole (consider), ad 
iniziare la terapia con un LTRA, 
subito seguita da un’ulteriore 
raccomandazione debole per il 
viraggio verso un LABA in caso 
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di insuccesso dei LTRA, dopo un 
periodo di monitoraggio di 4-8 
settimane. 

C. Il GINA Technical Report 2019 
prevede invece l’incremento 
della dose giornaliera di CSI solo 
in una fase successiva a quella 
dell’add-on con LABA. 

L’outcome, per tutte le LG, è sem-
pre il buon controllo sintomatolo-
gico dell’Asma.
Tre documenti, due dotati di otti-
ma validità interna e uno comune-
mente utilizzato dagli specialisti, 
propongono dunque indirizzi te-
rapeutici diversi�cati per lo Step 3 
e la gestione della terapia con CSI.
Abbiamo pertanto deciso di ap-
profondire le basi delle evidenze 
che, nelle LG, sostengono queste 
raccomandazioni e la loro forza.
Nelle LG BTS-SIGN troviamo le se-
guenti a�ermazioni, a�ancate alle 
raccomandazioni e collegate, in 
parte, a Livelli di Evidenza (LoE) se-
condo il sistema SIGN:
• L’aggiunta di LABA inalatori ai 

soli CSI migliora la funzione pol-
monare e la sintomatologia, di-
minuendo gli attacchi asmatici 
negli adulti e nei bambini. I LABA 
non devono essere usati se non 
in combinazione con i CSI. (LoE 
per 5-12 anni = 1++)

• Le evidenze che indirizzano alla 
scelta dei LABA sono più robuste 
negli adulti che non nei bambi-
ni.

• Nei bambini le opzioni per l’ini-
zio della terapia add-on sono li-
mitate ai LABA e agli LTRA, con 
evidenze che supportano en-
trambe le opzioni singolarmen-
te, ma insu�cienti per a�ermare 
l’uso preferenziale dell’una ri-
spetto all’altra (LoE per 5-12 anni 
= 1++) (ref. 16).

Il riferimento bibliogra�co (n. 16) 

corrisponde alla RS Cochrane di 
Chauhan et al. [Chauhan 2014] 
sull’e�cacia dei LABA vs LTRA nella 
terapia add-on. Si tratta di una RS 
con metanalisi di 18 studi rando-
mizzati di cui solo 2 pediatrici; in 
realtà uno di questi due studi si era 
occupato dell’e�cacia dei due far-
maci nella prevenzione della sola 
asma da esercizio �sico. Nell’unico 
lavoro selezionato strettamente 
pertinente, svolto su bambini dai 
7 ai 16 anni con test di bronco-re-
versibilità indicativo di uno scarso 
controllo, Lemanske e colleghi non 
dimostrarono alcuna di�erenza 
signi�cativa tra i due tipi di inter-
vento nel prevenire le esacerba-
zioni asmatiche richiedenti terapia 
con steroidi orali. Gli autori della 
RS concludevano che, negli adulti, 
l’aggiunta dei LABA è moderata-
mente superiore a quella dei LTRA 
nel ridurre le esacerbazioni trattate 
con corticosteroidi orali, con una 
riduzione assoluta di 2 punti per-
centuali; a causa della scarsità di 
studi pediatrici non era invece pos-
sibile trarre conclusioni de�nitive 
sulla migliore terapia add-on nei 
bambini. La raccomandazione del-
le LG BTS-SIGN appare dunque co-
erente con la base dell’evidenza in 
quel momento disponibile in lette-
ratura a giudizio degli estensori di 
queste LG.
Anche le LG NICE riportano alcu-
ne a�ermazioni a sostegno della 
raccomandazione relativa all’uso 
preferenziale dei LTRA in età pe-
diatrica.
• La revisione clinica evidenzia 

come il maggior bene�cio dato 
dalla scelta degli LTRA rispetto ai 
LABA consti nella riduzione del 
numero di esacerbazioni. Man-
cano evidenze per un impatto 
favorevole sulle esacerbazioni 

con ricovero, infatti a causa del 
basso numero di ospedalizza-
zioni sarebbero necessarie mi-
gliaia di partecipanti in uno stu-
dio perché avesse la necessaria 
potenza. In�ne, esiste qualche 
evidenza che i LABA migliorino 
la qualità della vita ma questo 
outcome era statisticamente si-
gni�cativo solo in uno studio.

• Le evidenze nella popolazio-
ne di 5-16 anni sono scarse. La 
maggior parte di esse deriva da 
uno studio [Lenney 2013] con 
un basso numero di partecipan-
ti (circa 50) e un numero ancora 
minore con risultati disponibili 
per tutti gli outcomes. Nell’insie-
me le prove di e�cacia derivanti 
da questo studio suggeriscono 
che i CSI a basse dosi e l’associa-
zione CSI+LTRA portino ad un 
bene�cio clinico rispetto all’as-
sociazione CSI+LABA, in partico-
lare per le esacerbazioni gravi, la 
qualità di vita e le ospedalizza-
zioni. Il Comitato ha evidenziato 
la qualità molto scarsa dell’e-
videnza e la bassa numerosità 
campionaria. 

• In tutte le analisi di sensitività 
l’associazione CSI+LTRA rima-
neva l’opzione maggiormente 
costo-e�cace.

Nel citato RCT in doppio cieco di 
Lenney et al., denominato “studio 
MASCOT”, un gruppo di bambini in 
età scolare veniva trattato con soli 
CSI a basse dosi, un gruppo con 
CSI+LABA e un gruppo con CSI+L-
TRA, per 48 settimane. Le compara-
zioni erano fra CSI e CSI+LABA, fra 
CSI e CSI+LTRA e in�ne fra CSI+LA-
BA e CSI+LTRA. Gli outcomes inda-
gati furono le esacerbazioni gravi 
trattate con steroidi orali, la QoL, le 
ospedalizzazioni, le variazioni del 
FEV1 e le infezioni intercorrenti.
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Per quanto riguarda in particolare 
il confronto fra le due diverse stra-
tegie di add-on, come è possibile 
vedere nella Tabella 60 della LG 
NICE, per nessuno dei 5 outcomes 
presi in esame nello studio di Len-
ney i risultati furono signi�cativi; 
fu dimostrata soltanto una di�usa 
e netta tendenza favorevole agli 
LTRA, tranne che per le variazioni 
del FEV1. 
L’assenza di signi�catività statisti-
ca per tutti gli outcomes indagati 
nell’unico studio pediatrico sull’ar-
gomento incluso dagli autori delle 
LG NICE rende dunque poco com-
prensibile la scelta di una racco-
mandazione comunque positiva, 
per quanto debole. Essi dichiara-
no che la scelta di raccomandare 
l’uso iniziale e preferenziale degli 
LTRA nello Step-up è connessa alla 
loro maggior costo-e�cacia, ma è 
pure vero che non era stato possi-
bile, a causa della carenza di lavori 
pediatrici, costruire un modello di 
analisi economica speci�camente 
dedicato all’età pediatrica. Questo 
orientamento risulta infatti mutua-
to da analisi economiche su lavori 
nell’adulto, laddove gli autori ave-
vano dimostrato, tramite modelli 
previsionali, la miglior costo-e�-
cacia dell’associazione CSI-LTRA. 
È noto che la produzione di LG da 
parte del National Institute for He-
alth and Care Excellence ha preso 
inizio in Gran Bretagna con il pre-
ciso scopo di migliorare non solo 
l’appropriatezza delle cure ma, in 
particolare, la loro costo-e�cacia e 
questo fatto può di per sé spiegare 
gli orientamenti del NICE. 
In merito alla terza opzione, cioè 
all’incremento della dose dei CSI, 
mentre il Technical Report GINA 
2019 prevede, senza una vera e 
propria raccomandazione, l’incre-

mento della dose come opzione 
alternativa ai CSI+LABA allo Step 3, 
le LG BTS-SIGN lo considerano solo 
in caso di scarso controllo dopo 
l’aggiunta del LABA ai CSI. Le LG 
NICE si esprimono invece negati-
vamente in merito all’incremento 
della dose, ma senza fornire una 
speci�ca raccomandazione, di-
chiarando che le prove di e�cacia 
nei bambini dimostrano che non 
esiste di�erenza clinica fra CSI a 
dosi medie e CSI a basse dosi per 
quanto riguarda l’uso dei farmaci 
reliever e per la funzionalità pol-
monare. Dalle tabelle delle eviden-
ze si evince che le prove di e�cacia 
a supporto di questa a�ermazione 
sono costituite da un unico lavo-
ro [Meltzer 2007] nel quale erano 
stati confrontati due gruppi che 
assumevano dosaggi diversi di CSI 
(197 bambini di età media 8 anni 
e mezzo, in scarso controllo con 
CSI). In questo lavoro furono dimo-
strate di�erenze signi�cative ma 
clinicamente non rilevanti solo per 
i seguenti indicatori d’esito a 12 
settimane: uso di farmaci reliever, 
modi�cazione media di FEV1 e PEF, 
numero di infezioni intercorrenti.
Dalla ricerca delle Revisioni Siste-
matiche, pubblicate a partire dalla 
chiusura della ricerca nelle LG NICE 
(Settembre 2016), sono state inclu-
se solo due [Chauhan 2017, Sobie-
raj 2018].
Nessuna delle due si è occupata del 
confronto diretto fra add-on con 
LTRA e add-on con LABA; l’add-on 
con LTRA e l’add-on con LABA sono 
stati confrontati con i CSI, in mono-
terapia, allo stesso dosaggio e a 
dosaggio aumentato. 
La prima RS in ordine di pubbli-
cazione [Chahuan 2017], di bassa 
qualità complessiva, ha messo a 
confronto la strategia add-on con 

LTRA con la strategia CSI da soli allo 
stesso dosaggio e a dosaggio au-
mentato; in questa seconda com-
parazione non è stata dimostrata 
nessuna di�erenza signi�cativa fra 
i due tipi di intervento per nessuno 
dei numerosi indicatori d’esito pre-
si in considerazione. 
La seconda RS [Sobieraj 2018], di 
qualità complessiva alta, racco-
glie 16 RCT per un totale di più di 
22.000 pazienti di età superiore ai 4 
anni, nei quali era stato e�ettuato il 
confronto fra Maintenance and Re-
liever Therapy (MRT con CSI+LABA 
per periodi limitati di tempo) vs CSI 
cronici da soli (a dosaggi uguali e a 
dosaggi superiori rispetto a quelli 
della MRT) ma anche vs CSI+LABA 
cronici (con i CSI a dosaggi uguali e 
a dosaggi superiori rispetto a quel-
li della MRT). 
I risultati pertinenti al nostro que-
sito clinico in questa RS sono quelli 
delle Metanalisi relative all’e�ca-
cia della MRT vs CSI a dosi supe-
riori che evidenziano un rischio di 
circa il 40% inferiore, per i gruppi 
MRT, di sviluppare esacerbazioni 
asmatiche gravi nei pazienti di età 
superiore a 12 anni e negli adulti. 
Anche nei pazienti di età 4-11 anni 
la MRT si è dimostrata superiore 
ai CSI da soli nel ridurre, di circa il 
50% in questo caso, le esacerbazio-
ni asmatiche gravi (risultati prove-
nienti da un singolo studio).
Sobieraj e colleghi concludono 
che la MRT è associata ad un minor 
rischio di esacerbazioni asmatiche 
e che le evidenze per la fascia di 
età 4-11 anni sono ancora limitate. 
La ricerca degli studi primari ran-
domizzati sulle terapie di upgrade 
nell’Asma pubblicati dopo la chiu-
sura della ricerca bibliogra�ca nella 
LG NICE (Settembre 2016), portata 
avanti con la sola esclusione inizia-
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le degli studi di comparazione fra 
diversi devices, ha poi ottenuto 58 
risultati riportati in Appendice, di 
cui solo due [Jenkins 2017, Jack-
son 2018] sono risultati pertinenti 
al quesito clinico.
Il primo studio [Jenkins 2017] è in 
realtà un’analisi post-hoc di 3 pre-
cedenti RCT [Scicchitano 2004, O’ 
Byrne 2005, Rabe 2006] nei qua-
li i pazienti arruolati si trovavano 
già in terapia con CSI ed erano in 
scarso controllo sintomatologico: 
il confronto veniva fatto fra un’as-
sociazione CSI (a dose moderata) 
+LABA usata come maintenance 
and reliever therapy (MRT) e un CSI 
a dose elevata. 
La qualità metodologica com-
plessiva dei lavori è risultata me-
diamente molto bassa. Il risultato 
principale di questa analisi post-
hoc su 1239 pazienti di età com-
presa fra i 4 e gli 80 anni (con risul-
tati non separati per fasce di età) è 
stata la di�erenza statisticamente 
signi�cativa a favore della Main-
tenance and Reliever Therapy per 
quanto riguardava i tempi di com-
parsa delle esacerbazioni gravi 
nell’arco di un anno, limitatamente 
ai pazienti che, nella fase di run-in, 
avevano fatto uso di terapia relie-
ver per più di una volta al giorno. I 
tre RCT originali furono totalmente 
sponsorizzati da un’azienda farma-
ceutica e manca una qualsivoglia 
dichiarazione in merito all’in�uen-
za avuta dall’azienda e dagli autori 
suoi dipendenti sulla conduzione 
dei trial e sull’analisi dei risultati.
Il secondo lavoro [Jackson 2018], 
di qualità metodologica mode-
sta, su bambini dai 4 agli 11 anni, 
fa parte di un progetto denomi-
nato STICS (STep-up Yellow Zone 
Inhaled CorticosteroidS to Prevent 
Exacerbations, nell’ambito dell’A-

sthmaNet Steering Committee del 
National Heart, Lung, and Blood 
Institute) che si propone di studia-
re, nelle varie fasce di età, l’e�cacia 
di una strategia di gestione dell’a-
sma persistente che prevede una 
moltiplicazione (x 5 nei bambini) 
delle dosi di mantenimento dei 
CSI in occasione dei primi segni 
di deterioramento del controllo. 
Nelle 48 settimane di durata dello 
studio di Jackson sono state rileva-
te di�erenze non signi�cative per i 
principali outcomes clinici, mentre 
di�erenze signi�cative erano pre-
senti solo per il consumo dei soli 
CSI (- 14%) e per il consumo di si-
stemici+CSI (- 16%).
Anche la crescita staturale risultò 
inferiore nel gruppo trattato con 
le alte dosi, pur con di�erenze di 
minima rilevanza clinica (vedi Ap-
pendice).

CONCLUSIONI 
Due recenti, importanti e valide 
Linee Guida danno raccomanda-
zioni sostanzialmente non molto 
diverse per quanto riguarda la ri-
sposta alla Key Question.
Fra questi documenti abbiamo ri-
levato alcune di�erenze come, ad 
esempio, la non congruenza dei 
lavori inclusi nonostante la ricerca 
sistematica delle evidenze sia in 
entrambi molto buona, oppure, 
nelle LG NICE, l’attribuzione di un 
valore preponderante a lavori con 
risultati di dubbia signi�catività 
statistica.
La letteratura primaria e seconda-
ria successiva alle LG selezionate è 
peraltro di qualità modesta o mol-
to modesta e, in parte, gravata da 
con�itti di interesse. Negli ultimi 
due anni non sono stati pubblica-
ti trial dedicati speci�camente al 
confronto fra l’e�cacia dei LABA e 

quella dei LTRA in qualità di terapie 
aggiuntive nel passaggio iniziale 
dallo Step 2 allo Step 3 dell’Asma; 
la ricerca oggi verte in particola-
re sulla dimostrazione di una mi-
gliore e�cacia, allo Step 3, di una 
terapia intermittente con LABA + 
steroidi oppure di una strategia, 
anche qui intermittente, di incre-
mento esponenziale dei CSI du-
rante le crisi asmatiche. Nel primo 
caso i risultati degli studi, non dif-
ferenziati per età, sono stati di mo-
desta rilevanza clinica; nel secondo 
caso i risultati di e�cacia, derivanti 
per il momento da un unico studio 
svolto in età pediatrica, non furono 
statisticamente signi�cativi. 
A nostro parere sono quindi an-
cora a�dabili e applicabili le rac-
comandazioni deboli fornite per 
l’età pediatrica sia dalle LG BTS-SI-
GN che dalle LG NICE, orientate a 
modi�care la terapia nella prima 
fase iniziale dello Step-up con l’ag-
giunta, agli abituali CSI mantenuti 
allo stesso dosaggio, di un LABA 
oppure di un LTRA, a seconda del 
giudizio del clinico. Anche le LG 
NICE infatti, pur raccomandando 
di iniziare con un LTRA in virtù di 
vantaggi in termini di costo-e�ca-
cia non chiaramente documentati, 
prevedono un viraggio rapido ai 
LABA in caso di insu�ciente con-
trollo dell’Asma con gli LTRA.

RACCOMANDAZIONI
15.  Nei bambini di età superio-

re ai 5 anni, con asma non 
controllato da dosaggi bassi 
di CSI, è possibile procedere 
con lo Step-up aggiungen-
do ai CSI un LABA o un LTRA 
(Qualità dell’evidenza alta. 
Raccomandazione positiva 
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debole). È possibile il rad-
doppio della dose dei CSI in 
caso di fallimento dell’add-
on con LABA o LTRA. (Qua-
lità dell’evidenza moderata. 
Raccomandazione positiva 
debole).

16.  Nei bambini con asma per-
sistente non controllato da 
bassi dosaggi di CSI non de-
vono essere utilizzati i CSI ad 
alte dosi. (Qualità delle evi-
denze moderata Raccoman-
dazione negativa forte) 

*Per i dosaggi dei farmaci si ri-
manda all’Appendice - CSI nel 
Wheezing e nell’Asma. Molecole 
e relativi dosaggi. Tabelle 1-9
Durata della terapia: Raccoman-
dazioni # 5-6-7-8.
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C-RINITE PERSISTENTE
La rinite è un problema comune, ma 
ancora sottovalutato, nell’infanzia e 
nell’adolescenza. Nell’ambito della 
recente epidemia allergica che ha 
colpito l’umanità a livello mondiale, 
le patologie allergiche riconoscono 
una etiopatogenesi multifattoria-
le. Un ruolo fondamentale sembra 
venga rivestito dai fattori ambienta-
li “inquinanti” con allergeni outdoor 
e indoor ma con una percentuale 
di soggetti atopici di gran lunga 
superiore nei paesi industrializzati 
rispetto ai paesi in via di sviluppo, 
così come nei centri urbani rispet-
to a quelli rurali. Dal punto di vista 
immunologico la “teoria dell’igie-
ne” ipotizza che l’incremento delle 
malattie allergiche possano essere 
la conseguenza del miglioramento 
delle norme igieniche che, riducen-
do il contatto con i germi e parassiti, 
indirizzerebbero il sistema immuni-
tario verso lo sviluppo di malattie 
allergiche ma anche l’adozione di 
scorretti stili di vita che compren-
dano carenze alimentari associate a 
ridotta attività �sica all’aperto, così 
come l’esposizione all’inquinamen-
to atmosferico ed alle modi�cazioni 
climatiche con maggior allergenici-
tà dei pollini, tutti triggers in grado 
di indirizzare il sistema immunitario 
verso lo sviluppo di malattie aller-
giche [Prescott SL, 2014; Prescott 
SL, 2019, Ruokolainen L, 2016; ] 
Tra le diverse malattie allergiche, 
la rinite allergica (RA) è caratteriz-
zata da una risposta in�ammatoria 
della mucosa nasale, che spesso 
si associa per contiguità anatomi-
ca, anche a congiuntivite ed asma. 
Caratterizzata dall’ iperproduzione 
di immunoglobuline di classe E, 
la RA si manifesta quando un sog-
getto geneticamente predisposto 
all’atopia (madre e/o padre atopici 

aumentano �no al 50% il rischio 
di sviluppare allergia nei �gli, �no 
quasi al 100% se entrambi so�rono 
della medesima malattia allergica) 
[Wu CC, 2012] viene a contatto con 
particelle de�nite “antigeni” e ver-
so i quali si sia già sensibilizzato in 
precedenza. Le manifestazioni più 
precoci e frequenti che la caratteriz-
zano, sono la secrezione nasale tra-
sparente (rinorrea sierosa), il prurito 
nasale (saluto allergico), gli starnuti 
ravvicinati e ripetuti (a salve) e per 
persistenza e cronicizzazione della 
�ogosi allergica, ostruzione nasale, 
correntemente riferita come sensa-
zione di “naso chiuso” sintomo di-
rettamente correlato con la gravità 
dell’in�ammazione (2). Tutti i sinto-
mi comunque, singolarmente o va-
riamente associati, spesso accom-
pagnati anche alla respirazione ora-
le diurna e russante notturna, sono 
in grado di incidere negativamente 
sulla qualità di vita dei nostri piccoli 
pazienti, potendo più o meno rapi-
damente complicarsi con disturbi 
respiratori nel sonno, disturbi di 
concentrazione (de�cit di attenzio-
ne-iperattività), scarso rendimento 
scolastico, malocclusioni dentali 
�no all’ attivazione della sindrome 
metabolica con obesità ed iperten-
sione. La prevalenza della RA è dif-
�cilmente de�nibile con esattezza, 
in quanto i disturbi che la caratte-
rizzano sono considerati di scarsa 
rilevanza e gravità, spesso nottur-
ni e troppo comuni per richiedere 
un consulto medico. In Europa più 
di 80 milioni di persone so�rono 
di patologie allergiche e se si con-
sidera la RA in particolare, si stima 
che nel mondo almeno 60 milioni 
di persone ne siano a�ette. In uno 
degli ultimi studi epidemiologici 
pediatrici condotto in Italia (SIDRIA 

2006), la RA era presente in una alta 
percentuale di soggetti in età scola-
re (6 anni) ed al riesame della stessa 
popolazione, (e�ettuato dopo circa 
sette anni, 13-14 anni), si rilevava un 
incremento di prevalenza tale da far 
ipotizzare agli autori che se il trend 
mostrato dovesse mantenersi nel 
tempo, nel 2020 il 50% dei nostri 
bambini potrebbe avere RA. Da qui 
l’importanza di saper fare un corret-
to percorso diagnostico-terapeuti-
co. Di fronte ai sintomi acuti di rinite, 
la diagnosi più frequente è comun-
que quella di rinite infettiva: virale 
con secrezione nasale sierosa (virus 
in�uenzali, rinovirus, ecc.) o batteri-
ca con secrezione nasale mucosa o 
mucopurulenta con ricerca dei mi-
crorganismi patogeni (rinosinusite). 
Di fronte invece a sintomi rinitici 
che perdurino nel tempo, si impone 
la necessità di una diagnosi di�e-
renziale con la RA per la quale oltre 
ai parametri clinici ed obiettivi spe-
ci�ci, ci si può avvalere delle prove 
allergiche cutanee e/o del dosaggio 
delle IgE speci�che ematiche. Esiste 
poi anche la “rinite non-allergica” 
(NAR), “non-infettiva” che è una rini-
te perenne ad eziologia sconosciu-
ta e de�nita impropriamente “rinite 
vasomotoria” o senza causa, “rinite 
idiopatica”. Rappresenta circa il 15% 
di tutte le rinopatie e la sintoma-
tologia di�erisce dalla RA in quan-
to l’ostruzione nasale si presenta a 
narici alterne, associata spesso ad 
una sorta di ipereattività nasale sca-
tenata da stimoli aspeci�ci (sbalzi di 
temperatura, aria fredda, profumi 
intensi, fumo di tabacco, irrigazioni 
nasali, trattamenti farmacologici to-
pici, etc.) e per la quale il paziente 
generalmente e�ettua un gran nu-
mero di consultazioni specialistiche 
che prima di giungere alla diagnosi 
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de�nitiva. In�ne, un’entità di re-
cente interesse clinico, è la rini-
te allergica locale (Local Allergic 
Rhinitis: LAR) caratterizzata dalla 
sintomatologia tipica della RA, in 
assenza però di sensibilizzazione 
atopica sistemica (test allergici cu-
tanei ed ematici negativi). Nei sog-
getti che ne risultano a�etti, dopo 
esposizione naturale all’allergene 
o dopo test di provocazione nasa-
le (NAPT) in laboratorio, si veri�ca 
una risposta in�ammatoria allergi-
ca localizzata, con produzione di 
IgE speci�che ed in�ltrazione nel-
la mucosa nasale. Ancora non sap-
piamo la reale prevalenza di que-
sta variante di rinite, sia perchè 
mancano studi epidemiologici in 
età pediatrica sia perché è ancora 
controverso se la LAR rappresenti 
uno stadio precoce della RA o una 
entità a sé stante per cui molte 
delle riniti precedentemente dia-
gnosticate come NAR, potrebbero 
essere riclassi�cate come LAR. 
Di fronte invece a sintomi rinitici 
che perdurino nel tempo, si im-
pone la necessità di una diagnosi 
di�erenziale con la RA per la quale 
oltre ai parametri clinici ed obietti-
vi speci�ci, ci si può avvalere del-
le prove allergiche cutanee e/o 
del dosaggio delle IgE speci�che 
ematiche. Indipendentemente 
dalla causa, la rinite in�uisce ne-
gativamente sul benessere �sico, 
sociale e psicologico del bambino.
Secondo la classi�cazione delle 
Linee Guida ARIA, la rinite si de�-
nisce persistente quando la sinto-
matologia è presente per più di 4 
giorni a settimana e per più di 4 
settimane. L’intensità della sinto-
matologia varia da lieve a mode-
rata grave a seconda dell’impatto 
che produce sulla qualità di vita 
del paziente indagata attraverso 

questionari dedicati con doman-
de in merito alla qualità del sonno 
e/o allo svolgimento delle attività 
quotidiane. Rispetto ai pazienti af-
fetti da rinite intermittente, quelli 
con la forma persistente solita-
mente presentano una sintoma-
tologia di grado moderata-grave, 
associata ad una peggiore qualità 
di vita e maggior impiego di far-
maci. Le strategie terapeutiche 
si possono avvalere dell’uso di 
steroidi nasali in prima linea e di 
molecole di seconda linea usate 
in associazione agli steroidi, quali 
antistaminicitopici o sistemici e 
anticolinergici topici. 

In quali tipi di rinite persistente 
è indicato lo steroide nasale?
Per gli speci�ci e�etti anti-in�am-
matori, il corticosteroide intrana-
sale (CSI) è un farmaco che può 
trovare indicazione per il tratta-
mento della rinite cronica, sia al-
lergica che non allergica.
Per entrambi i quesiti sono stati 
considerati, come popolazione 
di riferimento, pazienti in età pe-
diatrica ed adolescenziale �no al 
21° anno di età, a�etti da rinite 
persistente allergica o rinite non 
allergica. In mancanza di evidenze 
sono stati inclusi studi su pazienti 
adulti e/o su popolazione mista 
(adulti, adolescenti e bambini), te-
nendo conto dei limiti di trasferi-
bilità dei risultati all’età pediatrica.
Sono state ricercate ed inclu-
se solo le evidenze scienti�che 
sull’e�cacia terapeutica dei CSI, 
come trattamento topico esclusi-
vo o aggiuntivo, confrontata con 
placebo o con altre terapie che 
non includevano CSI. 
Sono stati considerati gli studi su 
esiti clinicamente rilevanti: Total 
Nasal Symptom Score (TNSS), To-

tal Ocular Symptom Score (TOSS) 
e Qualità della vita (Quality of Life 
– QoL).
Per dare risposta a questo quesito 
sono state incluse: 
5 Linee Guida (LG) [Seidman 2015 
(American Academy of Otolaryn-
gology—Head and Neck Surgery 
Foundation 2015), Brozek 2017 
(ARIA rev. 2016), American Aca-
demy of Allergy, Asthma, and Im-
munology (AAAAI) - the American 
College of Allergy, Asthma, and 
Immunology (ACAAI) 2017, Scad-
ding 2017 (BSACI 2017), Wise 2018 
(The International Consensus sta-
tement on Allergy and Rhinology: 
Allergic Rhinitis (ICAR:AR) 2018)] e 
4 Revisioni Sistematiche (RS) [Juel-
Berg 2017, Rivera Ramirez 2018, 
Valenzuela 2019, Khattiyawittaya-
kun 2019], tutte non antecedenti 
il 2013 e di buona qualità metodo-
logica (Strategia di ricerca, valuta-
zione metodologica e sintesi dei 
risultati in Appendice).
Non sono stati pubblicati studi 
primari pertinenti e successivi alla 
data di chiusura delle bibliogra�e 
dei documenti sopra riportati.
La popolazione di riferimento del-
le Linee guida è costituita da pa-
zienti con rinite allergica stagiona-
le (Seasonal Allergic Rhinitis - SAR) 
e perenne (Perennial Allergic Rhi-
nitis PAR), senza di�erenziazione 
in base all’età.
Solo le BSACI 2017 riportano 
raccomandazioni speci�che per 
l’età pediatrica e per le riniti non 
allergiche (Non-Allergic Rhinitis - 
NAR). 
In particolare, nella Raccoman-
dazione 26, “Rinite nei bambini”, 
si legge che la terapia della rini-
te nei bambini si basa sugli stessi 
principi degli adulti; tuttavia do-
vrebbe tenere conto delle speci-
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�che esigenze pediatriche, come 
l’accettabilità, la praticità sia per i 
bambini che i genitori e la preoc-
cupazione per i potenziali e�etti 
collaterali.
Per quanto riguarda la NAR, nel-
la Raccomandazione 20.3 “Corti-
costeroidi topici”, è riportato che 
questi farmaci sono e�caci nei 
pazienti con rinite negativa ai test 
cutanei (livello 1b), probabilmen-
te in quelli con in�ammazione 
sottostante, poiché gli studi dan-
no risultati variabili e la riduzione 
dei sintomi è limitata nei soggetti 
con bassi livelli di eosino�li nasa-
li probabilmente perché sono i 
casi in cui vi è una in�ammazione 
eosino�lica sottostante, mentre, 
nonostante gli studi contrastanti 
della letteratura, la riduzione dei 
sintomi sembra essere limitata 
nei soggetti con bassi livelli di eo-
sino�li nasali [Tantilipikorn].
Tutte le LG indicano i CSI in mo-
noterapia come farmaci di prima 
scelta nelle SAR e nelle PAR, ri-
spetto ad antistaminici orali o an-
tistaminici intranasali o antileuco-
trieni, con raccomandazioni forti 
(American Academy of Otolaryn-
gology 2015, Quality of Eviden-
ce QoE alta - AAAAI-ACAAI 2017 
QoE moderata/alta, BSACI 2017 
QoE alta, ICAR:AR 2018 QoE alta) 
o condizionali/deboli (ARIA rev. 
2016, QoE moderata/bassa). 
L’uso continuativo è più e�cace di 
quello intermittente.
Le LG ICAR:AR 2018, nella Racco-
mandazione III.G.2, riportano che 
anche gli antistaminici intranasali 
possono essere usati come terapia 
di prima o seconda linea nel trat-
tamento dell’AR. (Raccomanda-
zione 1A- 1-B).
Suggeriscono, altresì, in alternati-
va ai CSI, ma solo per pochi giorni, 

l’uso di decongestionanti intra-
nasali (IntraNasal Decongestant 
– IND) come opzione a breve ter-
mine per la decongestione nasale. 
La QoE aggregata è B, ma include 
solo RCT IND vs placebo mentre 
mancano studi di confronto diret-
to CSI vs IND. L’uso cronico di que-
sti farmaci comporta il rischio di 
Rinite Medicamentosa (Opzione. 
B).
Per quanto riguarda l’indicazione 
dei CSI in associazione, rispetto 
alle terapie senza CSI, solo le LG 
ARIA 2016 riportano, nella Racco-
mandazione 3, che l’associazione 
di corticosteroide intranasale con 
antistaminico H1, rispetto ad un 
antistaminico H1 intranasale da 
solo, è suggerita nei pazienti con 
SAR (raccomandazione condizio-
nale, QoE bassa).
Anche i risultati delle RS sono ab-
bastanza coerenti. 
Juel-Berg et al. 2017 conferma 
che, nei pazienti con AR, i CSI sono 
superiori agli antistaminici orali 
(Oral Antihistamines – OAH) nel 
miglioramento dei sintomi nasali 
(Total Nasal Symptoms: 2 studi, 
307 partecipanti. Di�erenza si-
gni�cativa: SMD=0,70. IC al 95%, 
=0,93-0.47 a favore dei CSI) e della 
qualità della vita (Quality of Life – 
QoL: 1 studio con 295 participanti. 
Di�erenza a favore dei CSI: total 
score mean di�erence =0.90. 95% 
CI, =1.18 -0.62 dopo 2 settimane) 
(qualità delle evidenze moderata). 
Rivera Ramirez et al. 2018 riporta 
che l’e�cacia di CSI negli adulti e 
negli adolescenti con PAR è risul-
tata, rispetto al placebo, signi�ca-
tivamente maggiore, ma non cli-
nicamente rilevante, nel migliora-
re i sintomi (SMD= -0.390. 95% CI= 
-0.476 - -0.303, p <0.001) sia nel 
breve (meno di 6 settimane) che 

nel lungo periodo (52 settimane o 
più) e nel migliorare la QoL a bre-
ve termine (SMD= -0,322. 95% IC= 
-0,452 a -0,191, p <0,001). 
I risultati della metanalisi di Khat-
tiyawittayakun et al. 2019, su 5 
studi pediatrici (1868 pazienti), 
confermano che la dose doppia di 
CSI non ha maggiore e�cacia ri-
spetto a quella normalmente pre-
scritta (3 studi; 801 pazienti TNSS 
SMD= -0,16. IC 95%, = -0,40 - 0,07). 
Anche gli eventi avversi non di�e-
riscono. 
Per quanto riguarda il pro�lo di 
sicurezza, negli adulti con RA, la 
terapia con CSI non è associata a 
un rischio signi�cativo di aumen-
to della pressione intraoculare o 
a sviluppo di cataratta sottocap-
sulare posteriore. Lo sviluppo di 
glaucoma è il vero evento clinico 
avverso preoccupante. Non è sta-
to segnalato nessun glaucoma 
dopo 12 mesi di terapia.

CONCLUSIONI 
Dalle evidenze incluse, di qualità 
alta/moderata, si evince che an-
che nella popolazione pediatrica 
i CSI in monoterapia sono i farma-
ci di prima scelta nelle riniti persi-
stenti allergiche e non allergiche. 
Gli studi primari di confronto con 
altri farmaci, inclusi nelle LG e nel-
le RS, sono di qualità moderata 
(CSI vs. OAH, CSI vs LTRA) o bassa 
(CSI vs INAH). L’e�cacia dei CSI è 
generalmente buona, risultando 
maggiore nelle forme allergiche 
e minore in quelle non allergiche 
e/o con ostruzione nasale. Buono 
anche il pro�lo di sicurezza, non 
essendo stati segnalati eventi av-
versi gravi né a breve né a lungo 
termine, a parte occasionali epi-
stassi. Sono discordanti i dati sul-
la QoL. 
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RACCOMANDAZIONI
17. Per il livello di e�cacia ed il 

pro�lo di sicurezza, i CSI in 
monoterapia sono indicati 
come farmaci di 1° scelta nel-
la rinite persistente allergi-
ca, sia stagionale che peren-
ne, rispetto all’utilizzo degli 
antistaminici nasali (Qualità 
delle evidenze bassa. Racco-
mandazione positiva debo-
le), degli antistaminici orali e 
degli antileucotrienici (Qua-
lità delle evidenze modera-
ta. Raccomandazione positi-
va forte).

18. I CSI in monoterapia sono 
indicati come farmaci di 1° 
scelta anche nella rinite per-
sistente non allergica, rispet-
to agli antistaminici nasali 
(Qualità delle evidenze bas-
sa. Raccomandazione positi-
va debole), agli antistaminici 
orali ed ai decongestionanti 
nasali che si sono dimostrati 
ine�caci. (Qualità delle evi-
denze moderata. Raccoman-
dazione positiva forte).
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È indicato associare ai corticoste-
roidi inalatori altri farmaci?
Per rispondere al quesito sono sta-
te ricercate solo le evidenze scien-
ti�che sull’e�cacia terapeutica del 
trattamento topico con CSI associa-
ti ad altri farmaci (es. antistaminici, 
vasocostrittori, ecc.), rispetto al trat-
tamento topico con i soli CSI, nelle 
popolazioni di riferimento prece-
dentemente indicate.
Sono state incluse 5 LG [Seidman 
2015 (American Academy of Oto-
laryngology—Head and Neck Sur-
gery Foundation 2015), Brozek 
2017 (ARIA rev. 2016), American 
Academy of Allergy, Asthma, and 
Immunology (AAAAI) - the Ameri-
can College of Allergy, Asthma, and 
Immunology (ACAAI) 2017, Scad-

ding 2017 (BSACI 2017), Wise 2018 
(The International Consensus sta-
tement on Allergy and Rhinology: 
Allergic Rhinitis (ICAR:AR) 2018)], 
tutte non antecedenti il 2013 e di 
buona qualità metodologica e 2 re-
centi RS [Khattiyawittayakun 2018, 
Seresirikachorn 2018], di moderata 
qualità metodologica.
Sono stati inclusi anche 2 studi pri-
mari [Sher 2017, Nelson 2018], pub-
blicati successivamente alla data di 
chiusura delle bibliogra�e dei do-
cumenti sopra riportati, di bassa/
moderata qualità metodologica, 
trattandosi di RCT gravati da impor-
tanti bias, uno dei quali in aperto 
[Sher 2017].

1. Associazione CSI-Antistaminico in-
tranasale (IntraNasal AntiHistamine 
– INAH) vs. CSI in monoterapia
Di seguito sono elencate le LG con 
raccomandazioni pertinenti, e rela-
tivo grading. 
• American Academy of Otolaryn-

gology 2015.( Racc. 10. QoE alta. 
Opzione), 

• BSACI 2017 (13 Terapia combi-
nata. Racc. 13.2 - Grado A e 13.4 
- Raccomandazione forte. 14.6, 
14.7, 14.8. Non grading), 

• ARIA rev. 2016 (Racc. 1A - racco-
mandazione condizionale | bassa 
qualità delle evidenze, 1B - racco-
mandazione condizionale | qua-
lità delle evidenze molto bassa,), 

• AAAAI - ACAAI 2017 (Racc. 1 - 
QoE moderata/bassa. Raccoman-
dazione forte)

• ICAR:AR 2018 (III.G.2 – Grado di 
evidenza aggregato: A/ QoE alta. 
Raccomandazione forte)

Tutte riportano che la combinazio-
ne di CSI-INAH deve essere utilizza-
ta nei pazienti con SAR o con PAR 
in cui i sintomi non sono controllati 
con INAH o con CSI in monoterapia.
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La RS [Seresirikachorn 2018] confer-
ma la maggiore e�cacia dell’asso-
ciazione AH-CSI intranasale rispetto 
ai CSI, ma la rilevanza clinica dei ri-
sultati è modesta (SMD= -0,18; 95% 
CI = -0.27 - -0.09; p <0,001). Non ci 
sono, infatti, di�erenze signi�cati-
ve riguardo alla QoL (SMD= -0.07; 
IC 95%, = -0,16 - 0,02; p = 0,12) ed 
al �usso inspiratorio nasale (MD= 
-0,03 L/min; 95% CI = -0,57 - 0,50; p 
= 0,91). Buono il pro�lo di sicurezza.
Anche i risultati dei due recenti stu-
di, condotti su pazienti pediatrici 
a�etti da Rinite Allergica, anche se 
statisticamente signi�cativi sono 
poco rilevanti. La riduzione media 
del TNSS è stata, rispettivamente: 
• gruppo Fluticasone/Azelastina = 

-58,2% vs gruppo Fluticasone = 
-48,2% Di�erenza = 10% [Nelson 
2018]; 

• Fluticasone/Azelastina = -0,68 
punti nel TNSS, vs Fluticasone = 
-0,54 punti, Di�erenza -0,14; IC 
95%: -0,28 - -0,01; p = 0,04 [Sher 
2017].

Per quanto riguarda i pazienti con 
NAR, le LG BSACI 2017 riportano 
che l’associazione Fluticasone/Aze-
lastina ha ridotto i sintomi a 12 mesi 
(Trattamento della NAR. 20.1. Livel-
lo delle evidenze 3)|.

2. Associazione CSI- Antistaminico 
orale (Oral AntiHistamine – OAH) vs. 
CSI in monoterapia
Le raccomandazioni delle LG non 
sono univoche. In generale l’asso-
ciazione OAH-CSI non è raccoman-
data. (ARIA 2016: 2A - raccomanda-
zione condizionale | moderata qua-
lità delle evidenze, AAAAI - ACAAI 
2017: QoE moderata / bassa. Racco-
mandazione forte)
C‘è tuttavia qualche indicazione 
nella SAR (ARIA 2016: 2B - racco-
mandazione condizionale |qualità 

delle evidenze molto bassa), o nella 
rinite persistente moderata/grave 
non controllata da soli corticoste-
roidi intranasali topici, in particolare 
quando sono presenti sintomi ocu-
lari, anche se meno e�cace rispetto 
a quella con INAH (BSACI 2017: Rac-
comandazione 11.4) 
Gli OAH sono ine�caci nella NAR 
(BSACI 2017)
L’analisi per sottogruppi della RS 
[Seresirikachorn 2018] non ha evi-
denziato alcun bene�cio di questa 
associazione rispetto ai CSI in mo-
noterapia.

3. Associazione CSI – Decongestio-
nanti nasali (IntraNasal Deconge-
stant – IND) vs CSI in monoterapia
Le LG BSACI 2017 riportano che le 
formulazioni topiche di deconge-
stionanti consentono di alleviare 
la congestione nasale attraverso 
la vasocostrizione in pochi minuti, 
più velocemente e con un impatto 
maggiore degli steroidi intranasa-
li. (Racc. 14.2) Possono trovare in-
dicazione nella disfunzione della 
tromba di Eustachio in aereo (livel-
lo di evidenza D), per aumentare la 
pervietà nasale prima di eseguire le 
irrigazioni (Grado D) o prima della 
somministrazione di steroidi nasali, 
Questi farmaci sono indicati per po-
chi giorni, massimo 10 (Racc. 14.4)
Sono ine�caci nella NAR. Le me-
tanalisi di Khattiyawittayakun et al. 
2018 non hanno mostrato bene�-
ci di quest’associazione rispetto ai 
CSI in monoterapia, né sui sintomi 
(TNSS SMD =0,85; IC 95% = -2,09 - 
0,40; p = 0,18), né sulla qualità del-
la vita (SMD = 0.12; IC 95%, = 0,66 
- 0,42; p = 0,66). I risultati sono simili 
sia nei pazienti con AR sia in quel-
li con NAR. La qualità complessiva 
delle evidenze sul TNSS è bassa poi-
ché trattasi di RCT gravati di impor-

tanti bias e con risultati discordanti. 
Gli eventi avversi dei 2 trattamenti 
non di�erivano (RR = 1,09, IC 95% = 
0,73-1,62).
Occorre ricordare che in Italia non 
sono utilizzabili al di sotto dei 12 
anni.
 
4. Associazione CSI- Anticolinergico 
topico (Ipratropio Bromuro – IPB) vs. 
CSI in monoterapia
Autorizzato dai 12 anni, usato tre 
volte al giorno, l’IPB intranasale di-
minuisce la rinorrea (in particolare 
se neurogenica piuttosto che di 
origine in�ammatoria) ma non ha 
alcun e�etto su altri sintomi nasali. 

L’uso regolare può essere e�ca-
ce, quindi può trovare indicazione, 
come “componente aggiuntivo” per 
la rinite allergica quando la rinor-
rea acquosa persiste nonostante gli 
steroidi topici e gli antistaminici (LG 
BSACI 2017. Racc. 15.3 QoE bassa. 
– LG ICAR 2018. Grado di evidenza 
aggregato: B ).

CONCLUSIONI
Dalle evidenze incluse, le associa-
zioni di CSI con altri farmaci hanno 
indicazioni molto selettive, sia nel-
le RA che nelle NAR, risultando co-
munque di 2° scelta rispetto ai CSI 
in monoterapia. 
La qualità degli studi sulle associa-
zioni CSI-INHA, CSI-OAH e CSI-IPB 
è generalmente moderata, mentre 
sull’associazione CSI-OAH nella SAR 
è bassa. 
Le raccomandazioni delle LG BSACI 
2017 sull’uso dei decongestionanti 
nasali si basano solo sull’opinione 
di esperti, mentre la più recente 
metanalisi di Khattiyawittayakun et 
al. 2018 non ne ha dimostrato signi-
�cativi bene�ci. 
Per alcune associazioni (CSI-INAH/
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OAH di 2° generazione/IPB) il pro-
�lo di sicurezza è buono, non es-
sendo stati segnalati eventi avversi 
gravi né a breve né a lungo termine. 
Altre associazioni (CSI-OAH di 1° ge-
nerazione) non sono raccomanda-
te, oppure hanno indicazione solo 
per brevi periodi (CSI-IND).

RACCOMANDAZIONI
19. L’associazione CSI-antista-

minico intranasale (INAH) 
potrebbe essere utilizzata 
nei pazienti a�etti da rinite 
persistente allergica, in cui i 
sintomi non sono controlla-
ti con antistaminico né con 
CSI in monoterapia (Qualità 
delle evidenze moderata. 
Raccomandazione positiva 
debole).

20. L’associazione CSI-antista-

minico orale non dovrebbe 
essere utilizzata nei pazienti 
a�etti da rinite persistente 
allergica, in cui i sintomi non 
sono controllati con antista-
minico orale né con CSI in 
monoterapia (Qualità delle 
evidenze bassa. Raccoman-
dazione negativa debole).

21. L’associazione CSI – anticoli-
nergico topico può essere in-
dicata nei pazienti a�etti da 
rinite allergica con rinorrea 
acquosa persistente (Qualità 
delle evidenze molto bassa. 
Raccomandazione positiva 
debole).

22. L’associazione CSI-decon-
gestionanti nasali non do-
vrebbe essere utilizzata nei 
pazienti a�etti da rinite al-
lergica e non allergica con 
persistente ostruzione na-

sale. (Qualità delle eviden-
ze bassa. Raccomandazione 
negativa debole).

Dose, modalità di somministra-
zione e durata della terapia con 
CSI
Beclometasone (336 μg/d o 400 
μg/d) due volte al dì, budesonide 
(400 μg/d) due volte al dì, �utica-
sone propionato spray nasale solu-
zione acquosa (200μg /d) una volta, 
�uticasone furoato spray, 1 spruzzo 
per narice 2 volte al giorno, mome-
tasone furoato spray nasale (200 
μg/d) una volta al giorno, Flutica-
sone-azelastina 50/125 μg oppu-
re 50/137μg, 1 spruzzo per narice 
mattina e sera, nei bambini sopra i 
12 anni.
La durata della terapia è in relazione 
alla sintomatologia.
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D-RINOSINUSITE
Il termine di rinosinusite dovrebbe 
essere preferito a quello abituale di 
sinusite, in quanto rinite e sinusite 
costituiscono spesso, soprattutto 
nel bambino, un continuum della 
stessa condizione patologica. L’a�-
nità anatomo-funzionale d’organo 
tra naso e seni paranasali è infatti 
dimostrata dall’osservazione spe-
rimentale che ogni �ogosi rinofa-
ringea infettiva o allergica, data la 
contiguità anatomica tra la mucosa 
nasale e quella dei seni paranasali, 
comporta direttamente un risen-
timento in�ammatorio sinusale; 
una vera sinusite si veri�ca soltanto 
quando il processo �ogistico ac-
quista importanza ed autonomia 
clinica. A questo proposito va sotto-
lineato che l’interpretazione attuale 
dei meccanismi �siopatologici alla 
base della rinosinusite attribuisce 
un ruolo chiave all’ostruzione del 
complesso ostio-meatale ed del 
recesso sfeno-etmoidale, che co-
stituiscono il punto di con�uenza 
del �usso mucociliare proveniente 
dai seni paranasali verso le cavità 
nasali.
In particolare, a livello del comples-
so ostio-meatale drenano le secre-
zioni che hanno origine dal seno 
mascellare, dal frontale e dall’et-
moide anteriore; nell’area del reces-
so sfeno-etmoidale drenano invece 
le secrezioni dell’etmoide poste-
riore e del seno sfenoidale. La per-
vietà di queste aree è indispensa-
bile perché vengano mantenute le 
condizioni �siologiche nell’interno 
dei seni paranasali. Nel caso in cui 
si veri�ca un’ostruzione degli osti di 
drenaggio, si possono invece creare 
nell’interno dei seni condizioni pa-
tologiche, idonee e favorevoli alla 
crescita batterica.
Le infezioni virali delle vie aeree 

superiori rappresentano l’evento 
precipitante più comune della ri-
nosinusite. Considerando l’elevata 
frequenza di infezioni respiratorie 
nell’infanzia, si comprende, di con-
seguenza, la maggiore prevalenza 
della rinosinusite in età pediatrica 
rispetto agli adulti. Si tratta di infe-
zioni di natura virale che vedono in 
causa principalmente i rhinovirus 
seguiti da virus parain�uenzali, dal 
virus respiratorio sinciziale e dai co-
ronavirus. Questi virus penetrano 
attraverso la mucosa nasale dando 
luogo ad un classico ra�reddore 
con un quadro clinico di ostruzione 
nasale.
Se la sintomatologia ostruttiva di 
una banale rinite tende a protrar-
si oltre i 10 giorni, il muco diviene 
denso, giallo-verdastro o franca-
mente purulento e cola, oltre che 
anteriormente dal naso, anche e in 
modo caratteristico nel rinofaringe 
(post nasal drip), é presente tosse 
stizzosa e persistente, alitosi ed a 
volte cefalea (soprattutto nel bam-
bino più grande e nell’adolescente). 
In questi casi non va sottovalutata 
la possibilità di una sovrapposi-
zione batterica all’interno di uno o 
più seni. Va, a questo proposito, ri-
cordato che non meno del 5 - 10 % 
delle infezioni respiratorie a carico 
delle alte vie aeree nel bambino si 
complicano con una sinusite. L’evo-
luzione delle iniziali modeste forme 
catarrali concomitanti alle riniti in 
forme purulente acute con sinto-
matologia importante o comunque 
clinicamente rilevante non è però 
molto frequente, mentre prevalgo-
no nettamente le forme con anda-
mento più mite, con sintomatologia 
modesta, e perciò ad andamento 
più subdolo e protratto nel tempo. 
È importante ricordare che il so-

spetto di una patologia �ogistica 
sinusale, specie nei primi anni di 
vita, deve sempre essere correlato 
al dato cronologico della compar-
sa dei seni paranasali, poiché que-
ste strutture anatomiche non sono 
tutte presenti alla nascita e, per cia-
scuno di essi, la pneumatizzazione 
avviene con modalità e tempi dif-
ferenti. I seni frontali iniziano a svi-
lupparsi a partire dai seni etmoidali 
anteriori nei primi due anni di vita e 
diventano clinicamente importanti 
solo dopo i dieci anni di età. I seni 
sfenoidali non sono visibili radio-
gra�camente prima dei cinque-sei 
anni.
Tra i 24 e i 36 mesi di vita i seni ma-
scellari ed etmoidali costituiscono i 
principali siti di infezione.
L’insorgenza di sintomi extrasinusa-
li rivela l’avvenuta estensione di un 
processo infettivo nasale, sia acuto 
sia cronico, alle strutture anatomi-
che circostanti.
Le complicanze possono essere 
orbitarie, endocraniche o ossee e 
rappresentano emergenze otorino-
laringoiatriche.
Un quadro caratteristico del bam-
bino e del lattante è rappresentato 
dall’etmoidite acuta che è caratte-
rizzata da una precoce tendenza a 
esteriorizzarsi verso la regione orbi-
taria attraverso la sottilissima lami-
na papiracea costituente la parete 
laterale del labirinto etmoidale: si 
manifesta essenzialmente attraver-
so l’edema della palpebra superio-
re e inferiore a cui fanno seguito 
chemosi congiuntivale e proptosi. Il 
quadro è spesso associato all’assen-
za o alla scarsità dei sintomi nasali. 
Questa imponente sintomatologia 
di solito regredisce con appropriata 
terapia antibiotica.
La diagnosi di rinosinusite è essen-
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zialmente clinica e si basa sul com-
plesso dei sintomi che sopra sono 
stati riportati e sull’esame obbiet-
tivo.
Tuttavia lo spettro delle manifesta-
zioni è ampio, da forme scarsamen-
te sintomatiche a quadri di partico-
lare gravità. La certezza diagnostica, 
laddove necessaria, si ottiene con la 
rino-�broscopia a �bre ottiche.
La TC (proiezione assiale e coronale) 
costituisce certamente il gold stan-
dard della diagnostica rinosinusale 
permettendo di ricostruire in modo 
tridimensionale il massiccio faccia-
le. Tale tecnica consente inoltre di 
identi�care la presenza di eventuali 
lesioni intrasinusali, come ad esem-
pio i mucoceli.
La TC è un’indagine molto sensibile 
e l’interpretazione deve essere ef-
fettuata sempre nel contesto della 
storia e dell’esame clinico, in quanto 
la prevalenza di anormalità dei seni 
in bambini del tutto asintomatici è 
molto elevata.
Il ricorso alla TC, tuttavia, va riserva-
to a casi speci�ci e selezionati: for-
me gravi con complicanze orbitarie, 
bambini in cui la sintomatologia ri-
nosinusale non regredisce o ricorre 
ripetutamente nonostante una cor-
retta ed adeguata terapia medica, 
nei pazienti immuno-compromes-
si e in previsione di un intervento 
di chirurgia endoscopica. Gli stessi 
concetti espressi per la TC valgono 
per la Risonanza magnetica consi-
derando tuttavia che quest’ultima 
consente una maggiore de�nizione 
dei tessuti molli eventualmente in-
teressati dal processo in�ammato-
rio a partenza dai seni.
Da ultimo va ricordato che l’iden-
ti�cazione di una rinosinusite e 
l’applicazione di una corretta tera-
pia, non solo previene il rischio di 
complicanze da di�usione locale 

(cellulite orbitaria, meningite, neu-
rite ottica, trombosi del seno) , ma 
evita la possibilità di complicanze 
a distanza a carico delle basse vie 
aeree. Le sinusiti misconosciute de-
terminano infatti una condizione di 
�ogosi persistente che coinvolge 
oltre alle vie aeree superiori anche 
quelle inferiori, con frequenti epi-
sodi di bronchite catarrale o asma-
tiforme o anche vere broncopolmo-
niti, nell’ambito di una cosiddetta 
sindrome rino-sinu-bronchiale.
Il trattamento medico si basa sull’u-
so di terapia antibiotica �no a 4-6 
settimane nelle forme croniche. 
Alcuni recenti studi clinici hanno 
sottolineato i vantaggi dell’associa-
zione antibiotico-steroide topico 
non solo nelle rinosinusiti associate 
a rinite allergica, ma anche nelle for-
me post-infettive dei soggetti non 
atopici. L’uso dello steroide nella ri-
nosinusite ha lo scopo di ridurre la 
�ogosi della mucosa in particolare 
a livello degli osti di comunicazione 
fra naso e seni paranasali e quindi 
facilitare il drenaggio delle secrezio-
ni purulente contenute all’interno 
di essi verso le cavità nasali.

È indicato lo steroide nasale nella 
rinosinusite acuta?
La risposta ai quesiti sulle Rinosinu-
siti acute e croniche comporta alcu-
ni problemi
-  Non c’è uniformità sulla de�nizio-

ne clinica di Rinosinusite in età pe-
diatrica. 

L’European Position Paper on Rhi-
nosinusitis and Nasal Polyps nel 
2012 (EPOS) ha de�nito la forma 
acuta (RSA) come la comparsa im-
provvisa di 2 o più dei seguenti sin-
tomi: ostruzione/congestione nasa-
le, secrezione nasale, tosse diurna e 
notturna per <12 settimane. 
L’EPOS 2012 suddivide ulteriormen-

te la RSA pediatrica in 3 categorie: 
RS virale acuta, RS postvirale acuta 
e RS acuta batterica (Acute Bacterial 
Rhinosinusitis - ABRS). 
La RS post-virale acuta è de�nita 
come il peggioramento dei sintomi 
dopo 5 giorni o sintomi persistenti 
dopo 10 giorni con una durata infe-
riore a 12 settimane. 
L’ABRS è di�erenziata dalle condi-
zioni di cui sopra per la presenza 
di almeno 3 sintomi: secrezione 
purulenta, forte dolore locale (con 
predominanza unilaterale), febbre 
(>38° C), PCR elevata. 
Al contrario, la Clinical practice 
guideline for the diagnosis and 
management of acute bacterial 
sinusitis in children aged 1 to 18 
years, dell’American Academy of 
Pediatrics, nel 2013 (AAP 2013) de-
�nisce l’ABRS come una malattia 
caratterizzata da secrezione nasale 
(di qualsiasi qualità) o tosse diurna 
o entrambi i sintomi della durata di 
più di 10 giorni, peggioramento o 
nuova insorgenza di secrezione na-
sale, tosse diurna o febbre dopo il 
miglioramento iniziale, insorgenza 
grave con febbre (≥39° C ) e secre-
zione nasale purulenta per almeno 
3 giorni consecutivi.
• La diagnosi nelle forme acute è 

esclusivamente clinica. È però 
evidente che, sulla base della sola 
presentazione clinica, la di�eren-
ziazione tra RSA e altre forme in-
fettive delle alte vie respiratorie 
dei bambini è di�cile: spesso le 
varie forme coesistono e vanno 
incontro a guarigione spontanea.

• L’incidenza e la prevalenza della 
Rinosinusite cronica in età pedia-
trica (Pediatric Chronic Rhinosi-
nusitis - PCRS) sono sconosciute, 
anche se i pazienti pediatrici con 
rinorrea cronica, congestione na-
sale e tosse sono frequenti. Per 
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diagnosticarla, sempre secondo 
il documento EPOS 2012, sono 
necessari due o più segni e sinto-
mi tra: congestione nasale, rinor-
rea, dolore facciale, tosse presen-
te per 12 o più settimane. Questi 
sintomi devono essere accompa-
gnati da reperti endoscopici di 
secrezione purulenta ed edema 
della mucosa. La rino-�broscopia 
nasale consente di determinare la 
presenza o meno di polipi, inoltre 
aiuta a di�erenziare la PCRS da 
altre forme croniche (rinite aller-
gica, ipertro�a adenoidea, NAR) 
che spesso però coesistono.

• Pochi sono gli studi su pazienti in 
età pediatrica ed adolescenziale 
�no al 21° anno di età che abbia-
no valutato l’e�cacia terapeutica 
dei CSI, come trattamento topico 
esclusivo o aggiuntivo, e che ab-
biano considerato esiti clinica-
mente rilevanti.

Per rispondere al quesito sulla Rino-
sinusite acuta sono stati selezionati 
1 documento di Consensus, l’In-
ternational Forum on Allergy and 
Rhinology: Rhinosinusitis (ICAR:RS) 
[Orlandi 2016], 1 Revisione Sistema-
tica (RS) [ Zalmanovici Trestioreanu 
2013 ] e 2 studi primari successivi 
alla data di chiusura delle ricerche 
dei 2 documenti di sintesi [Rahama-
ti 2013, Tugrul 2014]. 
L’ICAR:RS dagli stessi autori non è 
de�nita una Linea Guida ma è una 
Dichiarazione di Consenso svilup-
pata per riassumere le migliori evi-
denze disponibili. L’obiettivo degli 
autori é di riassumere e valutare cri-
ticamente tutte le prove disponibili 
sulla diagnosi, sulla �siopatologia e 
sulla gestione delle varie forme di 
RS. Oltre 100 specialisti di tutto il 
mondo hanno svolto una revisione 
della letteratura per rispondere a 
144 quesiti, attraverso un processo 

interattivo e semi-anonimo. Solo 
per alcuni degli argomenti non 
sono state trovate prove su�cienti 
per formulare una raccomanda-
zione. Il documento contiene un 
capitolo dedicato all’età pediatrica 
in cui non viene riportata una rac-
comandazione per quanto riguarda 
l’uso dei CSI ma solo un’indicazione 
generica. Per le forme acute fa rife-
rimento alla revisione sistematica 
EPOS 2012 :“l’EPOS 2012 indica un 
ruolo per i CSI nella gestione delle RSA 
pediatriche”.
La RS Cochrane [Zalmanovici Tre-
stioreanu 2013], di moderata quali-
tà, include 4 studi con 1943 parteci-
panti. Sono stati esclusi alcuni studi 
presenti invece nella Consensus 
2016 [Orlandi 2016]: Meltzer 2000 
le cui somme �nali non concor-
dano con i dati numerici riportati, 
Williamson 2007 in cui la diagnosi 
era esclusivamente clinica, Meltzer 
2012 che è in e�etti un’analisi post-
hoc del lavoro del 2005, Keith 2012 
il cui outcome principale è stato 
modi�cato alla �ne della ricerca. 
I criteri di inclusione degli studi pre-
vedevano una diagnosi sia clinica 
che strumentale e un intervento 
con CSI rispetto al placebo o nes-
sun intervento per 15 o 21 giorni. 
La metanalisi dimostra un migliora-
mento dei sintomi nei pazienti trat-
tati con CSI, rispetto a quelli trattati 
con placebo (73% contro il 66,4%, 
Rischio Relativo (RR) = 1,11; 95% 
CI= 1.04 - 1.18). Dosi più elevate di 
CSI hanno avuto un maggior e�etto 
sul miglioramento dei sintomi: per 
mometasone furoato 400 μg rispet-
to a 200 μg (RR= 1,10, IC 95% =1,02-
1,18 rispetto a RR= 1,04, IC 95% = 
0,98 - 1,11), NNT= 11. Il maggior 
limite di questa RS è soprattutto il 
numero esiguo di pazienti pedia-
trici. L’unico lavoro esclusivamente 

pediatrico è Barlan 1997, escluso 
però dalla metanalisi per l’alta per-
dita al follow-up. 
Degli altri 2 lavori che includono 
popolazione mista (Nayak 2002 
con pazienti >8 anni e Meltzer 2005 
con pz >12 anni) non si conosce il 
numero esatto dei pz con età <21 
anni. L’ultimo studio, Dolor 2001, 
include solo paziente adulti. Un li-
mite, discusso anche dagli autori, 
consiste nel fatto che tra i criteri di 
inclusione era prevista una diagno-
si non solo clinica ma anche stru-
mentale, ma ciò non è conforme 
alle raccomandazioni presenti nelle 
principali LG. 
Altro dato da non sottovalutare, 
anche se non costituisce un item 
critico, è che i 2 lavori di maggior 
peso, Meltzer e Nayak, sono �nan-
ziati dall’Azienda che produce il far-
maco.
Gli studi primari [Rahamati 2013, 
Tugrul 2014], entrambi condotti su 
pazienti pediatrici, presentano im-
portanti criticità.
Rahamati et al. 2013 è un trial clini-
co randomizzato, monocentrico, in 
cui 100 bambini di età compresa tra 
2 e 14 anni, con diagnosi clinica di 
RSA, vengono assegnati a 2 grup-
pi di trattamento: amoxicillina con 
�uticasone spray nasale due volte 
al giorno per 14 giorni (intervento) 
e solo amoxicillina per 14 giorni 
(confronto). L’obiettivo principale 
era valutare la di�erenza nello sco-
re dei sintomi tra i due gruppi. Lo 
studio dimostra un miglioramento 
signi�cativo nel gruppo intervento 
rispetto a quello di confronto ma 
manca la tabella sulle condizioni 
cliniche pre-intervento. Inoltre non 
è menzionata la cecità dei pazienti 
e del personale.
Tugrul et al. 2014 è un trial clinico 
randomizzato, monocentrico, in cui 
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105 pazienti pediatrici (5-18 anni), 
con diagnosi sia clinica che stru-
mentale di RSA, sono stati rando-
mizzati in due gruppi. Il primo grup-
po è stato trattato con terapia stan-
dard (antibioticoterapia+deconge-
stionante nasale) per 2 settimane, 
il secondo gruppo è stato trattato 
con la combinazione di soluzione 
salina nasale a basso volume e �uti-
casone propionato per 3 settimane. 
La modalità di randomizzazione era 
ad alto rischio di bias ed il gruppo 
intervento, teoricamente in cieco, 
era sottoposto a un co-trattamento 
(irrigazione nasale) non presente 
nel gruppo confronto, quindi di�ci-
le da mascherare. Gli autori riporta-
no una di�erenza signi�cativa nello 
score dei sintomi clinici tra i 2 grup-
pi dopo 7 giorni, mentre non c’è 
nessuna di�erenza signi�cativa al 
14° e al 21° giorno; il miglioramento 
signi�cativo avviene solo per alcuni 
sintomi e non è quanti�cato. 

CONCLUSIONI
Dalle evidenze incluse, prevalen-
temente di bassa qualità, si evince 
che nei pazienti in età pediatrica 
i CSI possono essere indicati nella 
RSA. Gli studi primari di confronto 
con altri farmaci o con placebo, in-
clusi nelle LG e nelle RS, sono gra-
vati da importanti bias. L’e�cacia 
dei CSI è generalmente modesta. 
Buono il pro�lo di sicurezza, non es-
sendo stati segnalati eventi avversi 
gravi né a breve né a lungo termine. 
In alcuni studi i CSI sono veicolati 
da soluzione NaCl 0.9% con irriga-
zione nasale, ma non ci sono studi 
di confronto tra diverse modalità 
di somministrazione. D’altro can-
to le stesse irrigazioni nasali sono 
un intervento con qualche debole 
evidenza di e�cacia [Orlandi 2016], 
per cui è possibile ipotizzare un ef-

fetto sinergico tra CSI ed irrigazioni 
nasali saline, da confermare con 
studi controllati randomizzati.

RACCOMANDAZIONI

23. I CSI potrebbero essere indi-
cati nella terapia della rinosi-
nusite acuta in monoterapia 
o in aggiunta alla terapia 
antibiotica sistemica. (Qua-
lità delle evidenze bassa. 
Raccomandazione positiva 
debole). 

Dose, modalità di somministra-
zione e durata della terapia
1. Fluticasone spray nasale, 1 pu� 

per due volte al giorno per 14 
giorni.

2. Fluticasone propionato - irriga-
zione nasale a bassa pressione 
di 120 mL di NaCl 0.9% + Flutica-
sone propionato 400 mg (gocce 
nasali) per 2 volte al giorno per 3 
settimane.

3. MFNS (mometasone furoato) 2 
volte al giorno per una dose tota-
le di 400 μg o 800 μg.

4. Budesonide 50 μg 2 volte al gior-
no per narice come spray nasale.
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È indicato lo steroide nasale nella 
rinosinusite cronica?
Per questo quesito sono stati se-
lezionati 1 documento di Consen-
sus, l’International Forum on Aller-
gy and Rhinology: Rhinosinusitis 
(ICAR:RS) [Orlandi 2016] e 1 Revisio-
ne Sistematica (RS) [Chonga 2016] 
Per la rinosinusite cronica in età pe-
diatrica non è stato trovato nessuno 
studio successivo alla data di chiu-
sura delle ricerche dei 2 documenti 
di sintesi.
Le raccomandazioni dell’ICAR:RS 
per la Rinosinusite cronica (RSC) 
sono di seguito riportate.
 
VII.E.2.a. Gestione CRSsP (Chronic 
Rhinosinusitis With Nasal Polyps) 
con corticosteroidi topici: sommini-
strazione standard (spray). 
I risultati delle RS e degli RCT, re-
lativi agli e�etti dei CSI con som-
ministrazione sinusale diretta sui 
symptom scores, sono contrastati. 
Alcuni sono rilevanti e statistica-
mente signi�cativi (RR= 0.63; 95% 
CI= 0.16 - 1.09; p= 0.009), altri non 
confermano questi dati (RR= 0.75; 
95% CI= 0.50 -1.10; p = 0.14). 
E�etti collaterali più comuni sono 
epistassi e mal di testa. 
I CSI possono pertanto essere rac-
comandati (più propriamente, 
considerati un’opzione) nei casi più 
complessi di RSC o in seguito al falli-
mento del trattamento con altri tipi 
di spray. (Grado di evidenza aggre-
gato: A. Livello 1a: 2 studi, Livello 
1b: 2 studi).

VII.E.2.b. Gestione CRSsP con corti-
costeroidi topici: somministrazione 
non standard.
La somministrazione dei CSI con ir-
rigazioni comporta un signi�cativo 
miglioramento della QoL, dei pun-
teggi dei sintomi soggettivi e dell’a-



C57

CONSENSUS INTERSOCIETARIA

spetto endoscopico nei pazienti 
postoperatori (punteggi SNOT-20 
= 2,3±1,1 vs 1,2±0,9, scores dei sin-
tomi = 2,5±1,1 vs 1,4±1,0), scores 
dell’endoscopia di Lund-Kennedy = 
4,3±2,0 vs 1,9±1,6). 
Gli e�etti collaterali più frequenti 
sono epistassi, irritazione nasale; 
questa modalità di somministra-
zione comporta un costo maggiore 
rispetto agli spray. 
Le irrigazioni nasali di corticosteroi-
di sono un’opzione nella RSC con 
polipi. Possono essere più utili nei 
pazienti postoperatori. (Grado di 
evidenza aggregato: Irrigazioni – 
Grado di evidenza C (per le diverse 
metodiche: livello 1b - 3 studi; livel-
lo 4 - 4studi).

VIII.E.2.a. Gestione di CRSwNP 
(Chronic Rhinosinusitis without Na-
sal Polyps CRSwNP) con corticoste-
roidi topici: somministrazione stan-
dard (gocce e spray).
Sono stati condotti molti studi, su 
un’ampia gamma di CSI, tra cui 
spray, aerosol o gocce, in dosi va-
riabili e per periodi da 4 a 260 setti-
mane. La maggior parte degli studi 
è su pazienti che hanno subito un 
intervento chirurgico sinusale, im-
mediatamente prima della sommi-
nistrazione del corticosteroide o nel 
passato.
I corticosteroidi topici nasali (spray 
o gocce) comportano un migliora-
mento del symptom score, dei qua-
dri endoscopici, delle dimensioni 
dei polipi e della QoL, nonché dei 
test oggettivi sull’olfatto e sulle reci-
dive delle patologie delle vie aeree 
e dei polipi.
Per quanto riguarda il metodo di 
somministrazione topicae gli aero-
sol nasali e l’inalatore di polvere sec-
ca sono più e�caci dello spray nasa-
le nel controllo dei sintomi, ma non 

riducono, le dimensioni dei polipi, 
se presenti.Sia gli spray che le gocce 
sono signi�cativamente e�caci.
I corticosteroidi moderni (mometa-
sone, �uticasone e ciclesonide) non 
hanno dimostrato di essere più e�-
caci rispetto a quelli precedenti (bu-
desonide, beclometasone, betame-
tasone, triamcinolone e desameta-
sone) sullo score �nale dei sintomi o 
sulla riduzione della dimensione dei 
polipi. [Chongb 2016, Orlandi 2016].
Nessun evento avverso grave è ri-
portato in nessuno degli studi, quel-
li registrati sono epistassi, irritazione 
nasale, mal di testa. Gli studi di biop-
sia nasale dopo somministrazione a 
lungo termine di CSI non mostrano 
alcuna evidenza di danno alla mu-
cosa nasale. In�ne, la disponibilità 
sistemica di INCS varia da <1% a 
�no a 40% a 50%, il che in�uenza il 
rischio di eventi avversi sistemici.
I CSI sono quindi raccomandati nella 
CRSwNP prima o dopo l’intervento 
chirurgico sinusale.
Grado di evidenza aggregato: A (Li-
vello 1b: 36 studi, livello 2b: 4 studi).

VIII.E.2.b. Gestione di CRSwNP con 
corticosteroidi topici: erogazione 
non standard (irrigazione e nebuliz-
zatori).
Nel complesso, dalle attuali eviden-
ze, non è possibile confermare stati-
sticamente una e�cacia terapeutica 
in quanto c’è un solo studio di livello 
1B con dati non su�cienti. Al mo-
mento il loro uso è o�-label.
Non ci sono evidenze di soppres-
sione surrenale ma non può essere 
esclusa con regimi di somministra-
zione e dosaggio non standardiz-
zati. Gli e�etti collaterali sono pro-
babilmente trascurabili rispetto ai 
corticosteroidi orali.
La somministrazione non standar-
dizzata di corticosteroidi topici è 

quindi solo un’opzione nella CR-
SwNP, principalmente dopo chi-
rurgia sinusale. Grado di evidenza 
aggregato: B (Livello 1b: 1 studio, 
livello 4: 5 studi).
La revisione Chonga 2016, di mode-
rata qualità, include solo 1 studio 
con popolazione pediatrica (Chur 
2013), il cui obiettivo non era il mi-
glioramento clinico ma la sicurezza 
dei CSI in età pediatrica. 
Con i CSI c’è un aumentato rischio 
di epistassi (RR= 2.74, 95% CI 1.88 
- 4.00; 2508 partecipanti; 13 stu-
di; evidenza di alta qualità). Non è 
chiaro se esista una di�erenza nel ri-
schio di irritazione locale (evidenza 
di bassa qualità). 
Lo studio Chur 2013, l’unico su pa-
zienti in età pediatrica (6-17 anni) in-
cluso nella RS, è un trial clinico mul-
ticentrico, randomizzato, in doppio 
cieco, che valuta la sicurezza dello 
spray nasale di mometasone furoa-
to (MFNS. 100 µg per 6-11 anni, 200 
µg per 12-17 anni) una volta e due 
volte al giorno, rispetto a placebo 
una volta al giorno o placebo due 
volte al giorno.
La sicurezza era valutata determi-
nando il livello di cortisolo libero 
urinario a 24 ore; non è stata regi-
strata alcuna di�erenza signi�cativa 
tra i vari gruppi. Nel gruppo trattato 
con MFNS si registrava un aumento 
signi�cativo di epistassi. 

CONCLUSIONI
Le evidenze attualmente disponibili 
sono costituite da studi condotti su 
pazienti adulti per cui bisogna tener 
conto dei limiti nella trasferibilità 
dei risultati in età pediatrica, sia per 
quanto riguarda l’e�cacia, sia per la 
sicurezza, soprattutto in considera-
zione dei possibili e�etti di soppres-
sione dell’asse ipotalamo-ipo�sario 
in età evolutiva, soprattutto nei 
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bambini che assumono steroidi to-
pici per asma. Gli studi sui CSI in età 
pediatrica condotti per altre pato-
logie (Rinite persistente, wheezing, 
asma), non hanno però evidenzia-
to eventi avversi gravi a breve ed a 
lungo termine; i più frequenti sono 
epistassi, irritazione nasale e, occa-
sionalmente, cefalea.
I dati relativi all’e�cacia sono con-
trastanti, anche se numerosi sono 
gli studi a favore dell’uso di questi 
farmaci, soprattutto in pazienti af-
fetti da CRS senza polipi nasali e 
sottoposti ad intervento chirurgi-
co. Dobbiamo tuttavia tener conto 
che sono studi condotti su pazienti 
adulti e che non abbiamo dati di ef-
�cacia in età pediatrica.
La qualità delle evidenze disponibi-
li, pur essendo costituite da RCT, è 
molto bassa, in considerazione sia 
della validità intrinseca degli studi, 

gravati da importanti bias, sia dei 
limiti nella trasferibilità dei risultati, 
sia dei risultati spesso contrastanti. 
Circa la modalità di somministrazio-
ne, i risultati sull’uso delle irrigazioni 
nasali, rispetto agli spray, sono con-
trastanti, oltre a comportare mag-
giori costi. Possono costituire un’op-
zione per i pazienti con polipi nasali 
sottoposti ad intervento chirurgico.

RACCOMANDAZIONI
5.  I CSI possono essere indicati 

nella terapia della rinosinu-
site cronica anche in età pe-
diatrica ed adolescenziale, 
soprattutto nei pazienti sen-
za polipi nasali e/o sottopo-
sti ad intervento chirurgico. 
(Qualità delle evidenze mol-
to bassa. Raccomandazione 
positiva debole).

Dose, modalità di somministra-
zione e durata della terapia
Non ci sono prove su�cienti per 
suggerire che i diversi tipi di mo-
lecola di corticosteroidi o spray vs. 
aerosol abbiano e�etti diversi.
Le dosi più basse hanno un’e�cacia 
simile e meno e�etti collaterali.
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E-IPERTROFIA ADENOIDEA 
Le ‘vegetazioni adenoidi’ (scienti�-
camente tonsilla faringea), insieme 
ai follicoli linfatici peri-tubarici, alle 
tonsille palatine, linguale e larin-
gee, costituiscono un’unità anato-
mo-funzionale unitaria, nominata 
negli anni “Anello linfatico di Wal-
deyer”, ed oggi ri-nominata N.A.L.T. 
(Nasal-Associated Lymphoid Tis-
sue), per la particolare architettu-
ra istologica, riconoscibile anche 
in altre mucose del corpo umano, 
che compongono il M.A.L.T. (Muco-
sal-Associated Lymphoid Tissue).
Sia nel N.A.L.T. che nel M.A.L.T., si 
realizza una perfetta simbiosi tra 
il tessuto linfatico e l’epitelio delle 
mucose di rivestimento, avente un 
duplice scopo: di barriera meccani-
ca e di protezione ‘attiva’, determi-
nando il riconoscimento, la proces-
sazione e l’eliminazione di eventuali 
contaminanti antigenici. 
L’ipertro�a adenoidea (I.A.) è gene-
ralmente considerata una condi-
zione comune dell’infanzia, anche 
se esistono pochi dati sulla sua pre-
valenza e sulla sua incidenza, pur 
rappresentando una delle cause 
più frequenti di ostruzione delle vie 
aeree superiori. 
Classicamente, i sintomi clinici con-
siderati indicativi di ostruzione na-
sale da I.A. sono:
• disturbi respiratori, diurni (respi-

razione orale costante) e nottur-
ni (dal semplice russamento alla 
sleep apnea ostruttiva);

• voce nasale (rinolalia chiusa po-
steriore);

• ipoacusia e, raramente, otalgia 
ri�essa.

Tra i sintomi elencati meritano par-
ticolare attenzione i disturbi respi-
ratori del sonno, perché in grado di 
alterare le fasi del sonno, in parti-
colare quella REM in caso di apnea, 

incidendo negativamente sulla 
qualità di vita del bambino (con di-
sturbi neuro-cognitivi e de�cit della 
crescita) e sulla sua sfera sociale. 
 L’I.A. può anche coinvolgere diret-
tamente o indirettamente, con il 
coinvolgimento delle tonsille pe-
ri-tubariche, l’ori�zio della tuba di 
Eustachio e determinare la dis-ven-
tilazione tubo-timpano-mastoidea 
e, conseguentemente, un’ipoacusia 
trasmissiva da otite media essudati-
va (OME).
I segni o sintomi di ostruzione na-
sale possono essere valutati attra-
verso una scala a quattro punti ( 
nessuno = 1; lieve = 2; moderato = 
3; grave = 4) per ottenere un indice 
di ostruzione nasale (N.O.I.) che va 
da 1 a 4. 
Un altro strumento per la valutazio-
ne clinica dei sintomi di ostruzione 
nasale, associati all’ipertro�a ade-
noidea, è un questionario sui sin-
tomi, redatto dai genitori, che com-
prende la valutazione della conge-
stione nasale, della rinolalia chiusa, 
della roncopatia, della sonnolenza 
diurna, della qualità del sonno, del-
la rinorrea, dell’otalgia e dell’alitosi. 
Il grado di ciascun sintomo è valuta-
to da 0 (mai) a 10 (costante) usando 
una scala analogica visiva (VAS). 
Poiché diverse sono le cause di 
ostruzione nasale nel bambino 
(dalla rinite vasomotoria, allergica e 
non-allergica, alle anomalie anato-
miche nasali, come le deviazioni del 
setto o le atresie coanali parziali), in 
caso di persistenza della sintoma-
tologia ostruttiva (oltre i 3 mesi) è 
indispensabile ricorrere ad esami 
diagnostici strumentali che ne de-
�niscano, con certezza, la causa. La 
rino-faringo-scopia con endoscopi, 
rigidi o �essibili, è considerata l’esa-
me gold-standard, mentre è stata 

de�nitivamente de�nita inutile e 
dannosa l’RX in laterale del collo, 
spesso foriera di immagini false e 
fuorvianti in caso di I.A.
La gestione dell’ipertro�a adenoi-
dea nei bambini dipende essenzial-
mente dall’età del bambino (in età 
pre-scolare si preferisce un approc-
cio medico, riservando all’età scolare 
un’eventuale adenoidectomia) e dal 
grado di ipertro�a, classi�cabile in: 
1. primo grado: il tessuto adenoideo 

occupa solo la volta superiore 
nella cavità rinofaringea (occu-
pandone <del 25%) con le coane 
essenzialmente libere;

2. secondo grado: il tessuto adenoi-
deo è con�nato nella metà su-
periore della cavità rinofaringea 
(occupandone <del 50%);

3. terzo grado: il tessuto adenoideo 
si estende per i 3/4 della cavità 
rinofaringea (occupandone <del 
75%) con chiusura sub-totale 
delle coane e dell’ori�zio della 
tuba di Eustachio;

4. quarto grado: con ostruzione 
totale delle coane, di cui non è 
possibile osservarne il bordo in-
feriore.

Nelle ultime linee guida (2017), pro-
mosse dalla S.I.O.P., si a�erma che 
l’adenoidectomia è indicata nelle 
apnee ostruttive del sonno, di gra-
do moderato-grave, secondarie ad 
un’ipertro�a adenoidea di quarto 
grado, non de�nendone chiara-
mente le indicazioni in caso di OME, 
ricordando sempre che l’adenoi-
dectomia, eseguita in anestesia ge-
nerale, è un intervento con poten-
ziali complicanze anestesiologiche 
ed operatorie. 
La terapia medica è indicata nei 
casi di I.A. di secondo e terzo grado: 
tra le diverse opzioni terapeutiche, 
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o�erte dalla letteratura scienti�ca, 
l’uso dei corticosteroidi intra-nasa-
li si rivela con un preciso razionale 
scienti�co. 

Il trattamento topico con CSI è in-
dicato nell’ipertro�a adenoidea? 
Per rispondere al quesito sono stati 
considerati pazienti in età pedia-
trica ed adolescenziale, a�etti da 
ipertro�a adenoidea, diagnosticata 
con RX e/o con endoscopia rino-fa-
ringea, con sintomi moderato-gravi 
e/o con indicazione all’adenoidec-
tomia. 
Sono stati considerati esiti critici: 
1. la riduzione del n° di interventi di 

adenoidectomia; 
2. miglioramento del punteggio 

dell’indice apnea/ipopnea nel 
sonno, valutato alla polisonno-
gra�a (AHI);

3. la riduzione dell’indice di ostru-
zione nasale; 

4. la presenza di eventi avversi. 
Sono stati considerati esiti impor-
tanti:
1. la riduzione del grading adenoi-

deo e il loro rapporto con la cavi-
tà nasofaringea;

2. il miglioramento dei sintomi na-
sali;

3. la risoluzione del versamento en-
dotimpanico, valutato attraverso 
timpanometria acustica.

Strategia di ricerca, valutazione 
metodologica e sintesi dei risultati 
sono riportati in Appendice. 
Per quanto riguarda i criteri di inclu-
sione delle Linee Guida (LG), oltre 
alla qualità metodologica ed alla 
data di pubblicazione (non ante-
cedente il 2014), sono state consi-
derate pertinenti anche LG su altre 
patologie (OME ed OSAS), purché 
le raccomandazioni mettessero in 
relazione gli esiti clinici con la ridu-
zione dell’ipertro�a adenoidea.

Sono state quindi incluse: 1 Linea 
Guida (LG) e 4 Revisioni Sistemati-
che (RS), di cui 3 di moderata ed 1 di 
bassa qualità.
• La LG sull’OME [Rosenfeld 2016], 

di buona qualità metodologica, 
nello STATEMENT 8a. STEROIDS 
riporta la raccomandazione ne-
gativa forte sull’uso dei CSI per la 
terapia dell’OME nei bambini da 
2 mesi ai 12 anni. De�nisce tutta-
via delle eccezioni per pazienti in 
cui i CSI risultano indicati per la 
gestione primaria di una condi-
zione coesistente con l’OME.

• In Oral and Topical Steroids, inol-
tre, si speci�ca che potrebbe es-
serci un bene�cio a breve termi-
ne degli steroidi topici nasali nei 
bambini con ipertro�a adenoi-
dea, sebbene l’entità dell’e�etto 
sia piccola e il dosaggio in uno 
studio sia stato superiore a quel-
lo raccomandato. Le evidenze a 
supporto sono 2 RCT. Non sono 
formulate raccomandazioni per 
questa condizione.

• 2 RS [Chadha 2009, Zhang 2010], 
di qualità rispettivamente bassa 
e moderata, concludono che i 
CSI possono migliorare signi�ca-
tivamente i sintomi di ostruzione 
nasale nei bambini con ipertro�a 
adenoidea moderata e grave. Il 
miglioramento è dovuto alla ri-
duzione delle dimensioni delle 
adenoidi. Il trattamento è sicuro 
e vengono segnalati pochi eventi 
avversi. Non è valutata l’e�cacia 
a lungo termine.

• Altre 2 RS [Kuhle 2011, Chohan 
2015] di moderata qualità meto-
dologica, valutano l’e�cacia dei 
CSI, rispetto al placebo, su diversi 
segni/sintomi: oltre alle dimen-
sioni delle adenoidi ed ai sintomi 
di ostruzione nasale, conside-
rano anche l’indice di apnea-i-

popnea (AHI), e (Chohan 2015) 
la riduzione dell’OME e la qualità 
della vita. Per tutti i segni/sintomi 
le evidenze sono molto limitate e 
mancano i risultati di e�cacia e 
sicurezza a lungo temine, anche 
se sono comunque tutti coeren-
temente a favore dell’intervento 
terapeutico.

Caratteristiche e risultati degli studi 
inclusi in queste 2 RS sono sinte-
tizzate in Appendice, suddivisi per 
outcome critici, riduzione dell’ade-
noidectomia, ed outcomes impor-
tanti, riduzione dei sintomi di ostru-
zione nasale e riduzione dell’OME.
Sono stati successivamente selezio-
nati gli RCT pertinenti, non inseriti 
nelle RS incluse o considerati rile-
vanti.
• Per il primo outcome critico, ridu-

zione degli interventi di adenoi-
dectomia, sono stati considerati 
2 studi.
1. Il primo [Hassan 2014], in 

aperto, è incluso nella RS di 
Chohan et al. ma non per que-
sto esito.
Sono stati arruolati 65 pz. non 
atopici, di età 5-15 anni, con 
occlusione del 75% del ri-
no-faringe (diagnosi endosco-
pica) e sintomatici da almeno 
6 mesi, candidati all’adenoi-
dectomia. Il gruppo interven-
to di 35 bambini ha ricevuto 
100 µg di Mometasone spray 
al giorno per 12 settimane. Il 
gruppo di controllo ha rice-
vuto soluzione �siologica. Alla 
�ne dei 4 mesi il 77,2% dei 
trattati è stato escluso dalla li-
sta per l’intervento, tutti i non 
trattati sono stati sottoposti 
all’intervento. In questo lavo-
ro non era previsto un perio-
do di follow-up dopo la �ne 
del trattamento. 
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2. Nel secondo lavoro [Hong 
2017], trial in doppio cieco 
per le prime 2 settimane e poi 
condotto in aperto per altre 
12 settimane.
50 bambini, età 6-8 anni, con 
IA di grado>2 e AHI >=2/ora, 
venivano trattati con bude-
sonide e 50 con soluzione 
�siologica. Alla �ne delle 12 
settimane di follow-up, 24 
bambini dei trattati e 33 dei 
non trattati furono sottoposti 
a intervento di adenoidecto-
mia, RAR = 22% (3,6%-40,4%). 

La direzione dell’e�etto è in en-
trambi gli studi a favore del tratta-
mento anche se dalla metanalisi 
random e�ect dei risultati attual-
mente disponibili non si evince una 
di�erenza statisticamente signi�-
cativa (RR=0.43 95% IC = 0.14-1.31; 
p=0.14).
• Per quanto riguarda la sindrome 

da apnea ostruttiva nel sonno e 
l’indice AHI, anche 2 trials suc-
cessivi alle RS, di Kulhe et al. e 
di Chohan et al., confermano i 
risultati [Chan 2015, Yang 2017]. 
Entrambi hanno valutato l’e�ca-
cia del mometasone furoato (MF) 
spray, 50 µg, 2 spruzzi per narice 
alla sera, rispettivamente per 4 e 
3 mesi. Alla �ne del trattamento 
la riduzione dell’OAHI è stata sta-
tisticamente signi�cativa rispetto 
al placebo:
o da 2,7±0,2 a 1,7±0,3: p = 0,039 

(Chan et al.)
o da 6.1±1.28 a 1.15±1.0; p <0.01 

(Yang et al.)
Dalla metanalisi random e�ect dei 
risultati attualmente disponibili 
si evince una di�erenza statisti-
camente signi�cativa a favore del 
trattamento (AHI SMD [DS] = -3.01 
[- 4.50, -1.52]; p<0.001).
• Altro outcome considerato criti-

co è la comparsa di eventi avversi 
per il trattamento con CSI. La re-
visione di Chadha et al. riporta i 
casi di bruciore ed epistassi di 2 
studi, Demain et al. 1995 e Ber-
lucchi et al. 2007, che però non 
hanno comportato l’abbandono 
dello studio. 
La revisione di Chohan et al. 2015 
riporta i dati sull’insorgenza di 
epistassi di 3 lavori, Berlucchi 
2007, Rehman 2013 e Barghawa 
2014, senza di�erenze signi�ca-
tive tra il gruppo dei trattati con 
MF e quello con placebo. 
Anche nello studio Hong et al. 
[Hong 2017] non c’è stata di�e-
renza signi�cativa tra il gruppo 
trattato con budesonide per 12 
settimane e il gruppo control-
lo; inoltre tutti i casi di epistassi 
riportati si sono risolti dopo la 
correzione della modalità di ero-
gazione.

• Per quanto riguarda la risoluzione 
dell’OME, considerato outcome 
importante, nella RS di Chohan 
et al., riportano i risultati di 2 stu-
di, Chengel et al. e Barghava et 
al., che hanno valutato l’e�cacia 
del MF: anche se nei singoli studi 
la riduzione dell’OME è statistica-
mente signi�cativa, la metanalisi 
random e�ect, che tiene conto 
dell’eterogeneità degli studi, non 
conferma il risultato (RR =0.33 
[0.05, 2.41].
Nello studio di Hong et al. i casi 
di OME tra i pz trattati con bude-
sonide per 12 settimane, e quelli 
del gruppo controllo erano simili 
(RR =0.80 [0.40, 1.60].

• I sintomi dell’ostruzione nasale 
sono stati valutati nelle RS di Cha-
da et al., Zhang et al. e Chohan et 
al., con risultati a favore del trat-
tamento con CSI endonasali per 
8-12 settimane, ma la signi�cati-

vità si riduce se vengono analiz-
zati solo gli studi eseguiti in cieco. 

Per questo motivo, dalla selezione 
dei lavori pubblicati successiva-
mente alle RS, sono stati inclusi solo 
2 studi condotti in cieco. 

1. Nel primo [Hong 2017] tutti 
i bambini del gruppo tratta-
mento mostrano una signi-
�cativa riduzione dell’indice 
di ostruzione nasale (NOI) 
p<0,001. Stessa di�erenza si-
gni�cativa tra il gruppo dei 
responders e il gruppo dei 
non responders, con p <0.001 
dopo le successive 12 settima-
ne di trattamento in aperto. 

2. Nel secondo studio [Liu 2017], 
condotto su bambini con IA e 
RA perenne, in una prima fase 
i bambini con IA e rinite aller-
gica perenne vengono sud-
divisi in 2 gruppi, MF versus 
placebo, Dopo la prima fase 
del trattamento (6 settima-
ne), il gruppo trattato con MF 
aveva una signi�cativa ridu-
zione dello score dei sintomi 
(6.9±1,5 vs 16,5±1.3, p<0,05) 
rispetto al placebo, ma dopo 
2 settimane lo score è tornato 
a livello base. Nella la seconda 
fase del trattamento, dopo 
un periodo di wash-out di 2 
settimane, i non-responders 
vengono suddivisi in 4 gruppi: 
Oxymetazolina (OXY) e place-
bo, MF e placebo, MF e OXY, 
placebo e placebo per 8 set-
timane. Lo score dei sintomi 
individuali e totali nel gruppo 
MF/OXY erano signi�cativa-
mente inferiori a quelli degli 
altri tre gruppi (P<0.05).

• 2 RCT [Tuhanioğlu 2017, Solmaz 
2019] hanno valutato la riduzio-
ne del tessuto adenoideo e del 
grado di ipetro�a, risultata in 
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entrambi statisticamente signi�-
cativa.

• In�ne, in uno studio non rando-
mizzato [Yldirim 2016] il MF è 
stato somministrato a 35 bambi-
ni già sottoposti ad adenoidec-
tomia dalla 3° settimana dopo la 
guarigione della ferita per 6 mesi, 
mentre altri 35 assumevano solu-
zione salina. Alla �ne del follow 
up il grado di ipertro�a nel grup-
po trattato era signi�cativamente 
minore dei controlli (1.20 ± 0.41 
vs 2.20 ± 0.88; p=0.001), come lo 
score dei sintomi, anche se non 
clinicamente rilevante (media-
mente 0.24 vs 0.94; p=0.001).

CONCLUSIONI 
Non esistono linee guida sull’iper-
tro�a adenoidea ma solo su pato-
logie associate a questa condizione.
L’intervento chirurgico di adenoi-
dectomia può trovare indicazione 
nei bambini che presentano, as-
sociate all’IA, le apnee ostruttive 
(OSA), mentre tale indicazione è 
ancora controversa in caso di otite 
media essudativa.
Nessuna RS ha preso in considera-
zione, come esito, la riduzione degli 
interventi di adenoidectomia. Sono 
stati trovati solo 2 studi, di cui solo 1 
con 12 settimane di follow up dopo 
la sospensione, in cui in cui la dire-
zione dell’e�etto, pur non raggiun-
gendo la signi�catività statistica 
accorpando i risultati, era coeren-
temente a favore dell’uso dei CSI. In 
considerazione della rilevanza dei 
bene�ci (riduzione delle adenoi-
dectomie) e dei rischi trascurabili 
(costo sostenibile, alta compliance, 
pochi e transitori eventi avversi), 
nei bambini candidati all’intervento 
un trial con CSI potrebbe essere co-
munque raccomandato.
Le evidenze limitate suggeriscono 

che il trattamento prolungato con 
CSI (12 settimane) può evitare in 
alcuni casi il trattamento chirurgico, 
anche se non si hanno risultati di 
follow-up a lungo termine. I bambi-
ni che bene�ciano di questo inter-
vento sono quelli che hanno la mi-
gliore risposta già dopo 2 settimane 
di trattamento.
La riduzione dell’indice di apnee/
ipopnee (AHI) nei bambini con IA 
a�etti da OSA, è stata oggetto di 2 
revisioni sistematiche e di successi-
vi 2 studi. Sulla base di queste evi-
denze nei casi di OSA lievi si può 
prendere in considerazione un trat-
tamento di 12 settimane, seguito 
da un periodo di follow-up durante 
il quale registrare la eventuale ripre-
sa della sintomatologia.
Sia la LG che una RS concludono 
con un bene�cio a breve termine 
con l’uso dei CSI nei bambini con IA 
e OME. 
Un RCT successivo non dimostra un 
bene�cio signi�cativo in generale, 
ma solo in coloro che rispondono 
positivamente già dopo 2 settima-
ne di trattamento e che sembrano 
mantenere questo bene�cio anche 
dopo un periodo di follow-up. Sulla 
base di queste evidenze il tratta-
mento con CSI dell’OME associata 
all’IA si può prendere in conside-
razione solo per coloro che hanno 
una risposta positiva già nelle pri-
me 2 settimane.
Sia una revisione sistematica che un 
RCT dimostrano che il trattamento 
è sicuro e si registrano pochi casi di 
epistassi che si risolvono dopo po-
chi giorni con la correzione dell’in-
clinazione dell’erogatore.
La maggior parte delle evidenze 
dimostra una riduzione signi�cati-
va dei sintomi legati all’ostruzione 
nasale e delle dimensioni delle ade-
noidi, anche se necessitano ulte-

riori studi per valutare la molecola 
più e�cace, la lunghezza ideale del 
trattamento, la presenza di fattori 
che possano aumentare o ridurre 
l’e�cacia degli esiti (rinite allergica, 
dimensioni delle tonsille).

RACCOMANDAZIONI
25. I CSI possono essere conside-

rati nei bambini, soprattutto 
in età scolare, con ipertro�a 
adenoidea di grado modera-
to/grave:
a. per il trattamento delle 

apnee ostruttive del son-
no di grado lieve/modera-
to. (Qualità delle evidenze 
molto bassa. Raccoman-
dazione positiva debole). 

b. Per la riduzione dell’iper-
tro�a adenoidea. (Qualità 
delle evidenze bassa. Rac-
comandazione positiva 
debole). 

c. Per il miglioramento dei 
sintomi da ostruzione na-
sale. (Qualità delle eviden-
ze alta. Raccomandazione 
positiva forte). 

26. Nei bambini con ipertro-
�a adenoidea ed OME, i CSI 
non sono raccomandati per 
la terapia dell’OME. (Qualità 
delle evidenze molto bassa. 
Raccomandazione negativa 
debole). 

Dose, modalità di somministra-
zione e durata della terapia
Riduzione apnee e indice AHI
1. Mometasone furoato (MF) 

spray, 50 µg, 2 spruzzi per nari-
ce alla sera, per 3-4 mesi.

2. Fluticasone furoato, 50 μg per 
narice, 2 volte al giorno per la 
prima settimana, seguito da 50 
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μg per narice 1 volta al giorno 
per le restanti 5 settimane. 

3. Budesonide intranasale, 32 μg 
per narice, 1 volta al giorno per 
6 settimane, washout di 2 set-
timane, 2° ciclo di terapia di 6 
settimane.

Riduzione adenoidectomia
1. Mometasone furoato (MF) 

spray, 50 µg, 2 spruzzi per nari-
ce alla sera, per 12 settimane.

2. Budesonide nebulizzata endo-

nasale 1 mg/2 ml per 1volta/die 
per 2 sett. + spray 128 μg/die 
per 12 settimane. 

Riduzione score sintomi
1. Mometasone furoato (MF) 

spray, 50 µg, 2 spruzzi per nari-
ce alla sera, per 3-4 mesi.

2. Fluticasone furoato spray, 50 µg 
per narice mattina e sera per 12 
settimane.

3. Beclometasone spray 50 µg, 2 
spruzzi per narice mattina e sera 

per 4 settimane, poi 1 spruzzo 
per narice mattina e sera per 24 
settimane.

Riduzione ipertro�a adenoidea
1. Mometasone furoato (MF) 

spray, 50 µg, 2 spruzzi per nari-
ce alla sera, per 3-4 mesi.

2. Fluticasone furoato spray 50 
µg in ciascuna narice mattina e 
sera per 12 settimane
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F-LARINGOTRACHEITE E LARINGOSPASMO
Il termine “croup” viene dal verbo 
inglese croup, che signi�ca “gridare 
con voce rauca”. 
Il croup virale rappresenta per fre-
quenza la seconda causa di distress 
respiratorio nel bambino, costituen-
do in una minoranza di casi una pa-
tologia grave, raramente causa di 
ricovero in UTI e con un decorso po-
tenzialmente fatale [Bjornson 2013] 
Nella letteratura anglosassone il 
croup è de�nito “un episodio in ge-
nere notturno e ad esordio brusco 
ma a volte preceduto per 24-72 ore 
da tosse aspeci�ca, rinorrea e feb-
bre, che si manifesta con tosse ab-
baiante, voce afona e, spesso, stri-
dore inspiratorio”. In pratica è dovu-
to ad un evento ostruttivo delle vie 
aeree ad eziologia solitamente vira-
le e con prevalente interessamento 
dell’area sottoglottica del laringe 
[Bjornson 2013, Petrocheilou 2014, 
Cherry 2008].
Sotto il pro�lo terminologico è dif-
�cile operare una distinzione tra 
laringite, laringotracheite e larin-
gotracheobronchite, tutti conside-
rati comunemente come sinonimi. 
Esiste invece una certa confusione 
in letteratura riguardo alla distinzio-
ne tra “laringotracheobronchite” e 
“laringospasmo”, in quanto spesso 
questi due termini vengono adope-
rati indi�erentemente per indicare 
un quadro clinico associato al croup 
virale [Cherry 2008]. 
Secondo molti autori la presenza o 
meno di sintomi premonitori aspeci-
�ci e di stridore inspiratorio consen-
te invece di distinguere il croup in:
• “Spasmodic croup”, che corri-

sponde al nostro laringospasmo 
o laringite spasmodica, in cui 
mancano i sintomi premonitori 
e la febbre ed è presente lo stri-
dore.

• “Laryngotracheitis”, che corri-
sponde alla nostra laringotra-
cheite, in cui sono presenti i 
sintomi premonitori e manca lo 
stridore.

Inoltre il croup spasmodico avreb-
be un carattere più transitorio e una 
maggiore tendenza alle recidive 
[Johnson 2009].
Altri autori [Kliegman 2019] de�ni-
scono 4 condizioni:
1. Croup (Laryngotracheobronchitis)
2. Acute Epiglottitis (Supraglottitis)
3. Acute Infectious Laryngitis
4. Spasmodic Croup

In questo documento, Croup, Laryn-
gotracheobronchitis e Spasmodic 
Croup identi�cano patologie con 
interessamento laringeo, infettive 
e non infettive, caratterizzate da 
stridore inspiratorio, mentre Acute 
Infectious Laryngitis e Laryngotra-
cheitis identi�cano patologie infet-
tive acute, per lo più virali, con inte-
ressamento laringeo, senza stridore 
inspiratorio.
L’età di maggiore incidenza del 
croup è quella tra 6 mesi e 3 anni, 
con un rapporto maschi:femmine 
1.4:1 [Denny 1983] . L’eziologia è 
virale e il virus più spesso in causa 
è il virus Parain�uenzale; altri virus 
possono essere comunque impli-
cati, tra cui In�uenza A e B, Virus 
Sinciziale, Rhinovirus, Coronavirus, 
Metapneumovirus e Adenovirus 
[Williams 2004]. In rari casi può es-
sere in causa anche il Mycoplasma 
Pneumoniae [Johnson 2009]. La 
malattia ha inoltre spesso un anda-
mento stagionale, con un picco di 
incidenza nel tardo autunno.
L’incidenza è stimata intorno al 3% 
dei bambini per anno. Meno del 3% 
dei bambini con croup sono ospe-
dalizzati e di questi l’1-2% viene in-

tubato [Peltola 2002], con una pro-
babilità di decesso intorno a 1 caso 
su 30.000 [Mc Eniery 1991].

La tabella 1 che segue indica le pos-
sibili diagnosi di�erenziali in caso di 
stridore

Tabella 1. Cause di Stridore

Comune
- Croup

Meno comune
- Tracheite Batterica
- Epiglottite

Rara
-  Ascessi vie aeree superiori (peritonsilla-

re, retrofaringeo)
-  Aspirazione o ingestione di corpo estra-

neo (tracheale, esofageo)
-  Reazioni allergiche con edema vie aeree 

superiori
- Angioedema
- Difterite

La diagnosi di croup è solitamente 
facile, tanto nei setting ambulato-
riali quanto in quelli di emergen-
za, in particolare di fronte ad un 
bambino in età prescolare con un 
esordio brusco (graduale nel caso 
di laringotracheite) di sintomi quali 
tosse abbaiante, voce afona, strido-
re inspiratorio (nel caso di laringo-
spasmo). Le principali diagnosi dif-
ferenziali sono indicate in tabella e 
vanno tenute in considerazione in 
quei casi (circa l’1%) in cui si assiste 
ad una scarsa risposta alla terapia 
(adrenalina, corticosteroidi inalato-
ri, cortisonici per via sistemica). 
Il punteggio secondo la scala di We-
stley consente di giudicare la gra-
vità del croup (tabella 2) [Westley 
1978].
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Tabella 2. Punteggio di Westley: classi�cazione della gravità del croup
Caratteristica Numero di punti assegnati per questa caratteristica

0 1 2 3 4 5

Retrazione 
della parete 
toracica

Nessuna Leggera Moderata Grave

Stridore Nessuno Con agita-
zione A riposo

Cianosi Nessuno Con  
agitazione A riposo

Livello di  
coscienza Normale Disorien-

tato

Entrata dell’aria Normale Diminuita
Forte-
mente 

diminuita

• Un punteggio totale ≤2 indica un 
croup lieve. La caratteristica tos-
se abbaiante e la raucedine pos-
sono essere presenti, ma non c’è 
stridore a riposo.

• Un punteggio totale di 3-5 è clas-
si�cato come croup moderato. Si 
presenta con stridore sentito fa-
cilmente, ma con pochi altri segni.

• Un punteggio totale di 6-11 indi-
ca un croup grave. Esso si presen-
ta con evidente stridore ma an-
che con una spiccata restrizione 
della parete toracica.

1. Un punteggio totale ≥12 indica 
insu�cienza respiratoria immi-
nente. La tosse abbaiante e lo stri-
dore potrebbero non essere più 
importanti in questa condizione.

La terapia del croup virale si basa 
sull’utilizzo di 3 categorie di farma-
ci: adrenalina per aerosol, cortico-
steroidi sistemici e corticosteroidi 
inalatori. 
Gli steroidi inalatori (budesonide 
e altri) a dosaggio elevato (media-
mente 5-10 volte quello adopera-
to nella terapia di fondo dell’asma) 
sono accreditati di un e�etto antie-
demigeno (de�nito anche “di mem-
brana” o “non genomico”), più rapi-
do (alcuni minuti), rispetto a quello 
(dell’ordine di ore) dei cortisonici 
somministrati per via orale. Questo 

e�etto sembra svolgersi attraverso 
la capacità di legarsi ad un recetto-
re endocellulare in grado di deter-
minare un aumento del tono della 
muscolatura liscia dei vasi laringei e 
bronchiali, con conseguente vaso-
costrizione e riduzione dell’edema 
locale (“e�etto bleaching”) [Rodri-
guez-Martinez 2019]. Ciò ha porta-
to a considerarne l’uso nel croup e 
nell’asma riacutizzato. 
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È indicato l’uso dello steroide 
inalatorio nella terapia della la-
ringotracheite (laringite acuta 
infettiva)?

È indicato l’uso dello steroide 
inalatorio nella terapia del larin-
gospasmo (croup)?
La popolazione considerata ha 
compreso pazienti in età pediatrica 
da 0 a 18 anni con laringotracheite-
virale/laringospasmo (croup). 
Sono stati esaminati studi che inclu-
dono sia pazienti ospedalizzati sia 
outpatient che accedono a setting 
di cure primarie oppure a diparti-
menti di emergenza.
Non sono state trovate evidenze 
sull’e�cacia e sulla sicurezza dei CSI 
nella laringotracheite virale.
Per quanto riguarda il trattamento 
del croup, già Gri�n1 nel 2000 ave-
va condotto una RS, che includeva 
8 RCT, valutando l’e�cacia degli 
steroidi somministrati per via aero-
solica vs placebo. 
Per gli esiti primari considerati, i pa-
zienti trattati con steroidi inalatori 
presentavano miglioramento clini-
co (croup score) a 5 ore (RR =1.48, 
95% CI =1.27 - 1.74) e una riduzione 
del tasso di ospedalizzazione (RR= 
0.56, 95% CI= 0.42 - 0.75) dopo per-
manenza in pronto soccorso. L’ NNT, 
ovvero il numero di bambini con 
croup moderato-grave da tratta-
re con steroide inalatorio in PS per 
evitare 1 ospedalizzazione variava 
negli studi da 2.9 a 8.4
La revisione della Letteratura pub-
blicata è stata quindi condotta a 
partire da questa data. 
Per quanto riguarda la ricerca di LG 
evidence-based, la maggior parte 
dei documenti sono in realtà docu-
menti di consenso intra-ospedalieri 
o di Autorità sanitarie Regionali che 
non soddisfano i criteri metodolo-
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gici minimi richiesti per essere de�-
niti LG. È stata pertanto selezionata 
solo la LG prodotta dal Children’s 
Mercy Hospitals [Children’s Mercy 
Hospitals 2016]. Tra i quesiti clinici 
rispondibili presi in considerazione 
dal documento del Mercy Hospital 
nessuno riguarda però l’utilizzo dei 
CSI nel croup e non ci sono racco-
mandazioni pertinenti. 
È stata inclusa una sola RS della Co-
chrane Library, [Gates 2018] di alta 
qualità metodologica, con chiusura 
della ricerca bibliogra�a ad aprile 
2018. 
La RS di Gates et al. include 43 RCT 
con complessivi 4565 pazienti da 
0 a 18 anni. I glucorticoidi studiati 
comprendono beclometasone, be-
tametasone, budesonide, desame-
tasone, �uticasone e prednisolone. 
Vengono comparati i diversi tipi di 
steroidi vs placebo, oppure vs adre-
nalina, oppure vengono comparati 
i diversi steroidi tra loro con diverse 
modalità di somministrazione e di-
versi dosaggi. La maggior parte de-
gli studi è sulla budesonide. Sono 
attualmente disponibili solo 2 studi 
su altre molecole, �uticasone e be-
clometasone.
Gli esiti primari considerati sono 
rappresentati dalle modi�cazioni 
dello score di gravità del croup, dal 
tasso di visite in Pronto soccorso o 
di ricoveri.
Esiti secondari sono invece costi-
tuiti da durata permanenza in PS o 
Ospedale, miglioramento clinico a 
2, a 6 e a 12 ore, eventuale utilizzo 
di trattamenti addizionali.
Ai �ni della formulazione delle rac-
comandazioni, in questa Consen-
sus sono invece considerati outco-
mes critici: 
1. Le modi�che dello score di gra-

vità del croup al più breve fol-
low-up (2 o 6 ore)

2. La necessità di altri trattamenti, 
speci�camente intubazione e 
tracheotomia.

Sono considerati outcomes impor-
tanti:
1. Il numero di ulteriori visite/riam-

missioni in PS (valutato con: n° di 
eventi)

2.  La durata della permanenza in 
PS o Ospedale.

I confronti analizzati sono: CSI vs. 
placebo, per valutarne l’e�cacia in-
trinseca, CSI vs. CSO e CSI vs adrena-
lina, per valutarne l’e�cacia relativa 
rispetto ad altri trattamenti, in�ne 
l’associazione desametasone-bu-
desonide vs il solo desametasone, 
per valutare se l’aggiunta dei CSI 
alla terapia orale migliora gli esiti a 
breve e medio termine.
Sono stati estratti i dati e ricalcola-
te le metanalisi per alcuni confron-
ti più speci�camente pertinenti al 

quesito ed agli esiti per questo do-
cumento.
I risultati sono schematizzati nella 
tabella 3 e sono riportati più in det-
taglio in Appendice. 

Budesonide vs placebo
Come riportatao nella RS di Gates 
et al. [Gates 2018], l’utilizzo del-
la budesonide vs placebo è stato 
valutato in 4 studi (Godden 1997; 
Husby 1993; Klassen 1994; Roberts 
1999); la qualità delle evidenze è 
complessivamente bassa. Il dosag-
gio della budesonide era di 2 mg/4 
ml, somministrata mediante nebu-
lizzazione.
La budesonide nebulizzata rispet-
to al placebo era più e�cace nel 
ridurre la gravità dei sintomi a 2 
ore in bambini con croup modera-
to-grave. SMD = - 1.01 (-1.71 - -0.3, 
p=0.005. Qualità delle evidenze 
bassa, grandezza dell’e�etto am-

Tabella 3. Budesonide. Principali confronti e risultati per esiti critici e importanti
(in corsivo: risultati ricalcolati con metanalisi dei soli dati relativi agli esiti della Consensus; in 
grassetto: risultati statisticamente signi�cativi) 

Esiti

Confronto
CSI (budesonide) 

vs. placebo.

CSI (budesonide) 
vs. CSO  

(desametasone)

CSI (budesonide) 
vs. adrenalina

CSI (budesonide) 
+ desametasone 

vs. desameta-
sone

Croup score a 2 
ore SMD* (DS)

-1.01 
(-1.71 a -0.3) ___ 0.26  

(-0.22 a 0.75) ___

Croup score a 6 
ore SMD (DS) ___ 0.46 

(0.13, 0.79) ___ 0.05 
(-0.19 a +0.3)

Necessità di 
intubazione/ 
tracheotomia  
RR (95%IC)

0.18 
(0.01 - 3.63)

0.00 
(-0.04 a +0.04)

0.00 
(-0.06 a +0.06) ___

Ritorno a visita 
o nuovo accesso 
in PS  
RR (95%IC)

0.42 
(0.19 - 0.90)

1.39 
(0.71 a 2.70) ___ 0.91 

(0.45 a 1.93)

Durata della 
permanenza in 
PS o del ricovero 
SMD/MD (DS)

MD - 15.29 
(-26.89 a -3.69)

SMD 0.28 
(-0.14 a +0.71)

___ MD 0.44 
(-0.05 a +0.92)

*Esistono regole empiriche per l’interpretazione degli SMD (o “dimensioni dell’e�etto”), che 
sono emerse principalmente da ricercatori nelle scienze sociali. Un esempio è il seguente: 0,2 
rappresenta un e�etto piccolo, 0,5 un e�etto moderato e 0,8 un e�etto grande. Un’altra varian-
te è la seguente: <0,40 = piccolo, da 0,40 a 0,70 = moderato,>0,70 = grande [Higgins 2011].
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pia). Anche per quanto riguarda 
l’esito riammissione in ospedale, la 
budesonide risultava più e�cace 
del placebo : RR = 0.42 (0.19 - 0.90) 
p = 0.025. Non vi sono segnalazioni 
di e�etti avversi.

Budesonide vs desametasone 
per os
Rispetto al desametasone per os, la 
budesonide ha portato ad un au-
mento signi�cativo dello score del 
Croup dopo sei ore (SMD 0.46, 95% 
CI = 0.79 a 0.13; p = 0.006; 4 RCT, 
326 bambini. Qualità delle eviden-
ze moderata, grandezza dell’e�etto 
moderata). Secondo Gates et al. ciò 
è dovuto alla di�erente compliance 
alle due modalità di somministra-
zione, risultando spesso più sempli-
ce e rapida, in età pediatrica, la som-
ministrazione per os, se possibile. 
Non vi è stata alcuna di�erenza si-
gni�cativa nel tasso di nuove visite 
o ricoveri in ospedale tra i bambini 
trattati con desametasone e quel-
li trattati con budesonide né nelle 
ore di permanenza in PS/ospedale, 
(qualità delle evidenze bassa).

Budesonide e beclometasone vs 
adrenalina nebulizzata
Rispetto all’adrenalina, la variazio-
ne del punteggio del croup dopo 
il trattamento con glucocorticoidi 
non era signi�cativamente diversa 
dopo 2 ore (SMD = 0.77, IC 95% = 
-0.24 a 1.77; P = 0.13; 2 RCT (1 vs. 
budesonide nebulizzata, 1 vs beclo-
metasone nebulizzato); 130 bam-
bini; bassa qualità delle evidenze; 
Analisi 2.1); non risultava diversa 
neanche dopo 6, 12 o 24 ore.
Dall’analisi per sottogruppi, in real-
tà, l’adrenalina si è rivelata signi�ca-
tivamente più e�cace nel ridurre lo 
score del croup rispetto al beclome-
tasone (SMD =1,41, IC 95% da 0,62 

a 2,19; P <0,001; 1 RCT; 33 bambini) 
ed al desametasone (SMD = 1,13, IC 
al 95% da 0,35 a 1,91; P = 0,005; 1 
RCT; 31 bambini). Non vi era invece 
alcuna di�erenza nella riduzione 
dello score tra budesonide ed adre-
nalina (SMD = 0,26, IC 95% = da 
-0,22 a 0,75; P = 0,29; 1 RCT; 66 bam-
bini). Le analisi a 12 e 24 ore hanno 
esaminato budesonide e desame-
tasone vs adrenalina nebulizzata e 
non sono state osservate di�erenze 
signi�cative nei sottogruppi.
Per quanto riguarda il ritorno a con-
trollo o trattamenti aggiuntivi (intu-
bazione) non sono state registrate dif-
ferenze signi�cative (Analisi 2.8-2.11) 
(Qualità delle evidenze moderata).

Budesonide e desametasone vs 
desametasone 
Sono stati inclusi 3 RCT, per un to-
tale di 255 bambini, che confron-
tavano l’associazione budesonide 
nebulizzata (2 mg in 4 ml, singola 
dose) + desametasone per os (sin-
gola dose di 0,60 mg/kg) vs desa-
metasone per os in monoterapia. 
Non sono state registrate di�erenze 
signi�cative tra i due trattamen-
ti nella riduzione del croup score 
dopo 6 ore (Qualità delle evidenze 
alta).
Come per lo score clinico, non vi è 
stata alcuna di�erenza signi�cativa 
nel tasso di nuovi accessi in PS o ri-
coveri (Qualità delle evidenze alta). 
La co-somministrazione di desa-
metasone orale e budesonide non 
sembra pertanto fornire bene�ci 
aggiuntivi alla somministrazione 
del solo desametasone. 

Fluticasone vs placebo
Dai risultati di un solo studio (qua-
lità delle evidenze molto bassa); il 
�uticasone (4 pu� da 250 µg, som-
ministrati in 30 minuti) non è risul-

tato e�cace nella riduzione dello 
score di gravità (1 RCT, 17 bambini; 
SMD= +0.45; SD= da -0.52 a +1.42; 
p=0.36) e della durata di permanen-
za in PS (MD = + 4.8 ore [da -12.34 a 
+ 21.94]; p=0.58) 

Beclometasone vs desametasone 
Gli autori hanno identi�cato 1 solo 
RCT condotto su 39 bambini (desa-
metasone 0.6 mg/kg per via im vs 
beclometasone 200 µg/dose som-
ministrato tramite distanziatore). 
L’unico outcome valutato sono stati 
gli eventuali nuovi accessi in PS o 
nuovi ricoveri, senza signi�cative 
di�erenze (RR = 0.0; 95% CI = -0.09, 
0.09; p=1.0).
È stato trovato un solo RCT successi-
vo alla RS di Gates et al. (Chen 2018), 
non incluso perchè il full text è in ci-
nese. I risultati riportati nell’abstract 
confermano che l’aggiunta di steroi-
di inalatori (budesonide 1 mg ogni 
30 minuti per 2 volte e poi ogni 12 
ore) nel gruppo trattato non appor-
ta miglioramenti per gli esiti con-
siderati (score clinici a 12 e 24 ore) 
rispetto al controllo che assumeva 
invece desametasone (per via im al 
dosaggio di 0,3-0,5 mg/kg).

CONCLUSIONI
Non esistono evidenze sull’uso dei 
CSI nella laringotracheite (laringite 
acuta infettiva, assenza di stridore).
Le evidenze attualmente disponi-
bili sul laringospasmo (croup) sono 
per la maggior parte di bassa qua-
lità essendo costituite da studi pic-
coli e gravati da bias: solo per alcuni 
confronti la qualità è maggiore, con 
risultati più precisi e meno discor-
danti. 
Tra i CSI, la budesonide nebulizzata 
è risultata nei diversi lavori più e�-
cace nella terapia del croup rispetto 
al placebo; tuttavia è risultata meno 
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e�cace rispetto ai cortisonici orali 
(desametasone). Non esistono ad 
oggi evidenze di una superiorità 
della budesonide rispetto all’adre-
nalina nebulizzata, esistendo un 
solo studio di confronto, peraltro di 
bassa qualità, che non ha dimostra-
to di�erenze signi�cative tra i due 
farmaci. Pertanto, non esistono ad 
oggi dati su�cienti per raccoman-
dare la budesonide per via aeroso-
lica in sostituzione dell’adrenalina 
per il trattamento del croup grave.
Anche per il �uticasone sotto forma 
di aerosol dosato e per il beclome-
tasone le evidenze sono molto ri-
dotte e costituite da un solo studio 
di qualità molto bassa e con bassis-
sima numerosità campionaria (pro-
babile errore di 2° tipo), i cui i risul-
tati non possono essere considerati 
conclusivi.

RACCOMANDAZIONI
27. I bambini con laringotrachei-

te virale non dovrebbero es-
sere trattati con CSI. (Opinio-
ne di esperti. Raccomanda-

zione negativa debole). 
28. Nei bambini con croup mo-

derato-lieve possono essere 
somministrati i CSI, speci�-
camente budesonide per via 
aerosolica a dosaggio ele-
vato (Qualità delle evidenze 
bassa. Raccomandazione 
positiva debole).

29. Nei bambini con croup mo-
derato-grave, il corticoste-
roide non dovrebbe essere 
somministrato per via inala-
toria ma preferenzialmente 
per via sistemica (Qualità 
delle evidenze moderata. 
Raccomandazione positiva 
debole). 

30. Nel croup grave non si rac-
comanda di utilizzare la 
budesonide nebulizzata in 
sostituzione dell’ adrenalina 
(Qualità delle evidenze bas-
sa. Raccomandazione nega-
tiva forte). 

31. Nei bambini con croup mo-
derato-grave non è racco-

mandato associare budeso-
nide per via aerosolica agli 
steroidi per via sistemica 
(Qualità delle evidenze alta. 
Raccomandazione negativa 
forte).

32. Nei bambini con croup non è 
raccomandata la terapia con 
�uticasone o beclometasone 
aerosol dosati somministrati 
con distanziatore. (Qualità 
delle evidenze molto bassa. 
Raccomandazione negativa 
debole). Non esistono evi-
denze su altri CSI e neppure 
su modalità di somministra-
zione diverse dalla nebuliz-
zazione, pertanto, non se ne 
raccomanda l’utilizzo (Opi-
nione di esperti. Raccoman-
dazione negativa debole).

Dose, modalità di somministra-
zione e durata della terapia
Budesonide con nebulizzatore 2 
mg in 4 ml in singola somministra-
zione.
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REAZIONI AVVERSE CONNESSE ALL’UTILIZZO DELLA TERAPIA 
CON CORTICOSTEROIDI INALATORI

1. Pro�lo di sicurezza degli ste-
roidi inalatori
I corticosteroidi inalatori (CSI) sono 
estesamente utilizzati nella tera-
pia delle patologie respiratorie, in 
quanto la possibilità di veicolare di-
rettamente il farmaco a livello delle 
vie aeree consente l’utilizzo di dosi 
inferiori con conseguente minimiz-
zazione degli eventi avversi tipici 
della somministrazione orale e pa-
renterale d ei cortisonici [Allen et al. 
2002].  
Molti studi hanno dimostrato che 
l’insorgenza di eventi avversi in se-
guito al trattamento con CSI è no-
tevolmente inferiore a quella con-
seguente all’uso per via sistemica. 
Tuttavia, spesso gli eventi avversi, 
anche se sono sottostimati nella 
pratica clinica quotidiana, conti-
nuano ed essere motivo di preoc-
cupazione o incertezza particolar-
mente nella fascia d’età pediatrica 
e adolescenziale. In particolare, tali 
preoccupazioni insorgono soprat-
tutto in merito alla de�nizione dei 
limiti di garanzia di parametri quali: 

dose del farmaco, durata della som-
ministrazione e tipo di molecola da 
preferire [Hossny et al. 2016].  
Dopo l’inalazione, solo una frazio-
ne tra il 10% e il 20% dello steroide 
inalatorio penetra nel tratto respi-
ratorio e si deposita nelle vie ae-
ree, mentre la restante parte della 
dose inalata (80-90%) si deposita 
nel cavo orofaringeo e viene as-
sorbita per via orale per poi entra-
re tramite passaggio epatico nella 
circolazione sistemica (�gura 1). Di 
conseguenza, anche in seguito alla 
somministrazione di uno steroide 
per via inalatoria, soprattutto se ad 
alte dosi, possono insorgere eventi 
avversi sia a livello locale che si-
stemico [Williams et al. 2018]. Tali 
eventi, tuttavia, si veri�cano meno 
frequentemente rispetto alla som-
ministrazione per via orale e pos-
sono essere minimizzati adottando 
misure atte a ridurre la deposizione 
del farmaco nella cavità orale e il 
raggiungimento del circolo siste-
mico in forma attiva [Winkler et al. 
2004]. Tuttavia, l’eccessiva valoriz-

zazione della problematica degli 
e�etti collaterali può limitare con-
siderevolmente l’aderenza al tratta-
mento, in particolar modo da parte 
dei genitori dei pazienti pediatrici, 
nonché degli adolescenti e del-
le persone anziane [Capristo et al. 
2017]. Si rende pertanto necessaria 
un’informazione chiara e corretta ai 
pazienti circa l’entità delle reazioni 
avverse e le possibilità di minimiz-
zarle. 

2. Reazioni avverse dei corti-
costeroidi inalatori a livello 
locale
I più comuni eventi avversi conse-
guenti all’uso dei CSI si veri�cano 
a livello locale e sono attribuibili 
essenzialmente all’impatto diret-
to del farmaco sulle mucose e alla 
conseguente deposizione in situ. 
Tra questi, i principali sono: sensa-
zione di gola secca, disfonia, che si 
veri�ca circa nel 50% dei pazienti, 
e candidosi orofaringea. Con mi-
nore frequenza possono insorgere 
tosse o, paradossalmente, di�col-
tà respiratoria [Roland et al. 2004]. 
Al �ne di ridurre l’incidenza di tali 
e�etti, oltre a ricorrere all’utilizzo 
del dosaggio minimo e�cace, è 
importante che la bocca venga ri-
sciacquata con acqua corrente e i 
denti lavati dopo ogni inalazione 
per rimuovere la quota di farmaco 
depositatasi nel cavo orale. Relati-
vamente alle formulazioni spray, 
è consigliato l’uso di distanziatori. 
Gli eventi avversi a livello locale nel 
bambino insorgono più raramente 
rispetto all’adulto, probabilmen-
te perché nel bambino viene uti-
lizzata una dose minore e l’uso di 

Figura 1. Biodisponibilità “polmonare” e biodisponibilità “orale” dei corticosteroidi 
inalatori [Rossi 2016]
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distanziatori a valvola è molto più 
comune [Dubus et al. 2001].  

3. Reazioni avverse dei corti-
costeroidi inalatori a livello 
sistemico
L’insorgenza di eventi avversi a livel-
lo sistemico è essenzialmente lega-
ta alle proprietà farmacocinetiche 
e farmacodinamiche della moleco-
la di CSI utilizzata e, in particolare, 
alla potenza e alla biodisponibilità 
sistemica. Per de�nizione la bio-
disponibilità rappresenta la quota 
(percentuale) di farmaco che rag-
giunge immodi�cata la circolazione 
sistemica. Tale parametro dipende 
dalla via di somministrazione, dal 
grado di assorbimento, dai proces-
si di metabolizzazione. Inoltre, l’in-
sorgenza di eventi avversi avviene 
spesso in maniera dose-dipenden-
te: ad esempio, la somministrazio-
ne di beclometasone o budesonide 
alle dosi di 200 mg/die non sembra 
essere associata all’insorgenza di 
gravi e�etti a livello sistemico, men-
tre a dosi più elevate di farmaco 
(400 mg/die o 800 mg/die) gli even-
ti avversi diventano più probabili e 
signi�cativi [Capristo et al. 2017]. 
La maggior parte degli eventi av-
versi correlati al trattamento con 
CSI è di tipo endocrino. Tra questi 
rientrano la soppressione dell’asse 
ipotalamo-ipo�si-surrene, gli e�etti 
sulla crescita e l’alterazione del me-
tabolismo osseo e glucidico [Kapa-
dia et al. 2016]. 

3.1 Soppressione dell’asse ipotala-
mo-ipo�si-surrene (HPA)
Il meccanismo con cui i cortico-
steroidi inducono la soppressione 
dell’asse HPA consiste nel potenzia-
mento del meccanismo di feedback 
negativo e�ettuato dal cortisolo 

endogeno sul rilascio di ACTH. Il 
cortisolo, infatti, esercita un’azione 
di feedback negativo sul rilascio di 
ACTH, sul CRH ipotalamico e sul lo-
cus coeruleus con inibizione della 
componente noradrenergica [San-
narangappa et al. 2014]. Sono stati 
condotti diversi studi per valutare 
l’incidenza di tale evento avverso in 
seguito al trattamento con CSI, ma i 
risultati ottenuti sono ancora fra di 
loro contrastanti, a causa delle di-
versità dei disegni sperimentali dei 
trial e dei test utilizzati per la valu-
tazione dell’e�etto. Inoltre, vi è una 
signi�cativa variabilità tra i pazienti 
per quanto riguarda il grado e la du-
rata della soppressione surrenalica 
in seguito a una terapia con gluco-
corticoidi, per cui è di�cile stabilire 
il rischio relativo per ogni paziente. 
Di conseguenza, la frequenza con 
cui insorge la soppressione non è 
del tutto de�nita e di�cilmente 
quanti�cabile.  
Da alcuni studi è emerso che la sop-
pressione dell’asse ipotalamo-ipo�-
si-surrene da parte dei CSI è gene-
ralmente dose-dipendente [Martin 
et al. 2002] e che fattori quali la po-
tenza del glucocorticoide inalatorio, 
la dose, la durata del trattamento, la 
via di somministrazione, la formu-
lazione utilizzata, le interazioni far-
macologiche e il sito di attivazione 
del farmaco potrebbero avere un 
ruolo chiave nel determinare l’enti-
tà dell’induzione di tale evento [Rao 
Bondugulapati et al. 2016].
In generale, l’e�etto sull’asse HPA 
sembra realizzarsi, relativamente al 
beclometasone dipropionato, con 
dosi superiori a 800 µg/die nell’a-
dulto e dosi superiori a 400 µg/die 
nel bambino. I risultati di un recente 
studio hanno dimostrato, tuttavia, 
che la soppressione dell’asse ipota-
lamo-ipo�si-surrene può insorgere 

in pazienti in trattamento con CSI 
anche a dosi medio-basse, soprat-
tutto se somministrati per un lungo 
periodo, per cui sarebbe consiglia-
bile monitorare costantemente i 
livelli di cortisolo sierico al mattino 
per rilevare una condizione di ipo-
surrenalismo centrale iatrogeno. 
Choi et al. 2017]. Il signi�cato clinico 
di un’alterazione di parametri bio-
chimici evidenziati con metodi sen-
sibili rimane comunque di dubbia 
interpretazione, in quanto la ridu-
zione del cortisolo plasmatico che 
può essere documentata con tutti 
i composti in commercio e anche 
con dosi basse o bassissime, gene-
ralmente non ha rilevanza clinica. Vi 
sono, tuttavia, diverse segnalazio-
ni di insu�cienza corticosurrenale 
acuta scatenata da episodi infet-
tivi oppure in stato di apparente 
benessere [Woods et al. 2015]. Nel 
90% circa dei casi riportati in lette-
ratura i pazienti assumevano �uti-
casone alle dosi di 1000-1500 µg/
die, mentre solo poche segnala-
zioni riguardavano beclometasone 
o budesonide. Altri studi condotti 
speci�camente nella popolazione 
pediatrica hanno confermato che 
ciclesonide, rispetto a �uticasone 
propionato, sembra essere associa-
ta ad un rischio minore di insorgen-
za di eventi avversi a livello dell’asse 
ipotalamo-ipo�si-surrene [Agertoft 
et al. 2010].  

3.2 E�etti sulla crescita
È noto che i corticosteroidi possono 
inibire la crescita lineare attraverso 
meccanismi di tipo centrale e peri-
ferico. A livello centrale riducono il 
rilascio ipo�sario dell’ormone della 
crescita (GH) attraverso un aumen-
to di somatostatina ipotalamica, 
invece a livello periferico determi-
nano una down-regulation dei re-
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cettori del GH, inibiscono il fattore 
di crescita insulino simile (IGF-1) e 
l’attività degli osteoblasti, accele-
rando l’apoptosi dei condrociti, e 
sopprimono la sintesi di collagene 
di tipo I e III e la sintesi di androge-
ni [Wolfgram et al. 2017]. Valutare 
gli e�etti dei farmaci sulla crescita 
nel soggetto asmatico è notoria-
mente complesso, in quanto le 
conseguenze del trattamento non 
possono essere separate facilmente 
da quelle collegate alla malattia di 
base che, soprattutto nelle forme 
gravi, può causare di per sé un ri-
tardo della crescita. Studi che han-
no valutato l’azione degli steroidi 
sulla crescita ossea a breve termine, 
e�ettuati mediante l’utilizzo dello 
knemometro (che permette di va-
lutare la velocità di crescita lineare 
della gamba, misurata dal ginoc-
chio al tallone, nel breve periodo), 
hanno evidenziato un e�etto do-
se-dipendente. Tuttavia, non sem-
bra che questi rallentamenti nella 
velocità di crescita osservati a bre-
ve termine, anche con dosi basse 
di CSI, possano essere collegati a 
e�etti a lungo termine sulla statu-
ra �nale. Per quanto riguarda gli 
studi a lungo termine, questi sono 
condizionati dal fatto che la misura 
dell’altezza è soggetta a marcate 
variazioni legate all’operatore e che 
il confronto delle velocità di crescita 
è complicato da �siologiche varia-
zioni stagionali e annuali e dal va-
riabile periodo d’insorgenza della 
pubertà [Zhang et al. 2014]. Per il 
beclometasone dipropionato, una 
metanalisi ha confermato che alla 
dose di 400 µg/die causa un de-
cremento della crescita lineare di 
1.54 cm/anno rispetto al placebo o 
a farmaci non steroidei [Sharek et 
al. 2000]. La durata massima degli 
studi condotti �no a oggi è stata 

di circa un anno, per cui rimane da 
chiarire se la riduzione della cresci-
ta sia duratura o se, in seguito alla 
sospensione della terapia, avvenga 
un recupero. Per la budesonide, in 
uno studio condotto per un perio-
do medio di 9.2 anni su 142 bambi-
ni asmatici trattati con un dosaggio 
medio giornaliero di 412 µg con-
frontati con un gruppo controllo di 
fratelli sani, non sono state eviden-
ziate di�erenze signi�cative sulla 
velocità di crescita. Tali risultati han-
no portato gli Autori alla conclusio-
ne che la budesonide ai dosaggi 
solitamente utilizzati non interferi-
sce sul raggiungimento dell’altezza 
�nale in età adulta [Agertoft et al. 
2000]. In un altro studio, in cui 1041 
bambini con asma lieve-moderato 
sono stati trattati con budesonide, 
nedocromil o placebo per un perio-
do compreso tra 4-6 anni, è emerso 
che la budesonide determina una 
piccola e transitoria riduzione della 
velocità di crescita [The Childhood 
Asthma Management Program Re-
search Group 2000]. Un altro studio 
condotto su 343 bambini in età sco-
lare trattati per un anno con �utica-
sone (400 µg/die) o beclometasone 
(400 µg/die) tramite Diskaler ha 
mostrato un maggior e�etto sulla 
crescita del �uticasone al termine 
del trattamento [de Benedictis et 
al. 2001]. Più recentemente, una 
meta-nalisi pubblicata nel 2014 
ha evidenziato una riduzione della 
velocità della crescita dose-dipen-
dente in bambini in età prescola-
re con asma persistente da lieve a 
moderato in trattamento con CSI 
indipendentemente dalla moleco-
la utilizzata (beclometasone dipro-
pionato, ciclesonide, mometasone 
e �uticasone) [Pruteanu et al. 2014]. 
In aggiunta, in una recente meta-a-
nalisi di 16 studi clinici randomizzati 

l’uso di steroidi inalatori (in partico-
lare budesonide) in bambini, per un 
periodo di 12 mesi, riduce signi�ca-
tivamente la velocità di crescita al 
follow-up a 1 anno. In particolare, 
in questi bambini è stata riscontra-
ta una riduzione della velocità line-
are di crescita pari a -0,7% rispetto 
ai bambini non in trattamento con 
steroidi inalatori [Loke et al. 2015]. 
Invece, in un recente studio di real 
life, che ha valutato gli e�etti sulla 
crescita a lungo termine in bam-
bini in seguito al trattamento con 
�uticasone propionato a dosi me-
dio-basse, non sono emerse di�e-
renze signi�cative nella velocità di 
crescita [Hatziagorou et al. 2018].
I dati attualmente disponibili sug-
geriscono che, benché la crescita a 
breve termine possa essere in�uen-
zata da alcuni CSI anche alle dosi 
utilizzate comunemente, la riduzio-
ne della statura �nale si può con-
siderare evento raro che interessa 
soltanto i bambini trattati con dosi 
elevate per lunghi periodi di tempo 
(anni). Il ritardo della crescita indot-
to dai CSI sembra essere massimo 
durante il primo anno di terapia e 
meno pronunciato nei successivi. 
Una riduzione della crescita può 
essere invece presente, nei soggetti 
con idiosincrasia agli steroidi, anche 
con dosi normali. 
Alla luce di queste considerazioni 
si rende necessario controllare la 
crescita con regolarità in qualsiasi 
bambino che riceve uno steroide 
per via inalatoria e cercare di utiliz-
zare le dosi più basse e�caci. Inol-
tre, alla luce dei risultati contrastan-
ti che emergono dalla letteratura 
scienti�ca, è necessario continuare 
le attività di monitoraggio in con-
testi di real life e condurre ulteriori 
studi al �ne di ottenere una reale 
valutazione del rischio associato 
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alla riduzione della velocità di cre-
scita in seguito all’utilizzo di tali far-
maci [De Leonibus et al. 2016]. 

3.3 Riduzione della densità minera-
le ossea/osteoporosi 
In generale, i corticosteroidi ad alte 
dosi per via inalatoria e quelli per 
via orale sono associati a una ridu-
zione della densità minerale ossea: 
tuttavia, la terapia a lungo termine 
per via inalatoria rispetto a quella 
per via orale sembra essere associa-
ta a una percentuale di insorgenza 
signi�cativamente più bassa di tale 
evento avverso [Fuhlbrigge et al. 
2014].  
I corticosteroidi riducono la densità 
ossea con molteplici meccanismi 
tra cui il ridotto assorbimento inte-
stinale di Ca2+, l’inibizione della for-
mazione di osso, dovuta agli e�etti 
soppressivi sugli osteoblasti, e la sti-
molazione del riassorbimento per 
azione sugli osteoclasti. Inoltre, l’i-
nibizione dell’assorbimento intesti-
nale di Ca2+ da parte dei glucocor-
ticoidi può portare ad aumento se-
condario dell’ormone paratiroideo, 
con conseguente ulteriore aumen-
to del riassorbimento osseo. Mentre 
per l’uso sistemico di questi farmaci 
tale reazione avversa è stata ampia-
mente dimostrata, relativamente ai 
CSI, e con particolare riferimento 
alla popolazione pediatrica, alcuni 
aspetti meritano ulteriori approfon-
dimenti [Woodcock et al. 1998]. L’ef-
fetto dei farmaci sulla densità mine-
rale ossea è comunemente valutato 
con metodi biochimici che studiano 
il metabolismo del calcio e l’attività 
enzimatica coinvolta nel turnover 
dell’osso, oppure mediante la den-
sitometria ossea. Attualmente non 
ci sono evidenze che dimostrino 
una relazione tra l’uso prolungato 
di CSI e l’incidenza di osteoporosi 

anticipata e/o di fratture. Alcuni stu-
di hanno dimostrato un’alterazione 
dei marker biochimici del turnover 
dell’osso e del collageno in bambini 
asmatici trattati con CSI per lungo 
tempo, tuttavia l’importanza clini-
ca di questo aspetto non è ancora 
chiara [Passalacqua et al. 2000].  

3.4 Altri potenziali eventi avversi 
correlati all’uso di steroidi inalatori
I CSI sembrano aumentare, seppure 
in modo lieve, il rischio di sviluppa-
re il diabete e la sua progressione, 
soprattutto se somministrati ad alte 
dosi [Suissa et al. 2010]. Nonostante 
tale e�etto non sia stato ancora va-
lutato speci�camente in età pedia-
trica, è necessario e�ettuare un mo-
nitoraggio della glicemia in bambi-
ni a�etti da diabete e in trattamen-
to con CSI [Hossny et al. 2016]. 
Altre complicazioni associate al 
trattamento con corticosteroidi ina-
latori potrebbero insorgere a livello 
oculare. In particolare, s ebbene in 
misura minore rispetto alla terapia 
per via orale, i CSI potrebbero pro-
vocare l’insorgenza di cataratta, 
probabilmente mediante la for-
mazione non enzimatica di lega-
mi covalenti con i residui di lisina 
delle proteine e conseguente opa-
cizzazione del cristallino. Tuttavia, 
l’insorgenza di tale evento avverso 
sembra essere minimo nei pazienti 
pediatrici. Ulteriori evidenze sugge-
riscono, inoltre, che tali farmaci po-
sano peggiorare il glaucoma prima-
rio ad angolo aperto [Nootheti et al. 
2006].  
Per quanto riguarda l’eventuale ef-
fetto immunosoppressivo associato 
alle terapie steroidee, il trattamento 
anche a lungo termine con CSI non 
ha dimostrato una correlazione ad 
un maggiore rischio di malattie vi-
rali gravi o di tubercolosi. L’utilizzo 

di questi farmaci non è incluso tra 
le controindicazioni all’impiego 
di vaccini con virus vivi attenuati 
(sempre che si rimanga nell’ambito 
dei dosaggi abituali). Tuttavia, sono 
stati segnalati casi di varicella con 
andamento particolarmente grave 
e protratto in bambini che utiliz-
zavano steroidi inalatori anche a 
dosaggi non elevati o soltanto per 
via topica nasale. Nonostante tale 
ipotesi non sia stata confermata, 
si consiglia in via precauzionale di 
sospendere il trattamento nel bam-
bino con alto rischio di contagio e 
utilizzare acyclovir nel bambino 
in trattamento tra il 9° e l’11° gior-
no dopo il contatto, o con varicella 
conclamata entro 24 ore dall’eruzio-
ne [Welch et al. 1994]. 
Raramente sono stati riportati du-
rante il trattamento con steroidi 
inalatori eventi avversi psicologici o 
comportamentali, tra cui iperattivi-
tà psicomotoria, disturbi del sonno, 
ansia, aggressività e depressione 
[de Vries TW et al. 2006]. 
In�ne, a causa dell’inibizione della 
sintesi del collageno I e III e del Ke-
ratinocyte Growth Factor (KGF), gli 
steroidi inalatori possono causare, 
ad alte dosi e per tempi prolungati, 
atro�a cutanea con fragilità tissu-
tale e assottigliamento del tessuto 
sottocutaneo [Pandya et al. 2014].  

In conclusione, gli e�etti secondari 
dei CSI sono modesti, se non inesi-
stenti, alle dosi e per i tempi su�-
cienti nella gran parte dei bambini 
asmatici. Ciononostante, va sempre 
considerato che, pur se minimo, un 
piccolo e�etto sistemico esiste ed 
è dose-dipendente. Pertanto, deve 
essere attuato ogni accorgimento 
per portare le dosi e i tempi del trat-
tamento al minimo necessario e per 
ridurre l’assorbimento sistemico.
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4. Note di Farmacovigilanza
Negli ultimi anni sono stati condotti 
numerosi studi al �ne di delineare 
al meglio il pro�lo rischio/bene�-
cio dei CSI che rappresentano, ad 
oggi, il trattamento di prima scelta 
nel controllo a lungo termine dell’a-
sma bronchiale. Tuttavia, risultano 
ancora scarsi gli studi condotti spe-
ci�camente in popolazioni fragili, 
quali quella pediatrica. Infatti, uno 
studio pubblicato nel 2011 e con-
dotto in pazienti di età compresa 
tra 0 e 18 anni ha messo in evidenza 
che budesonide e beclometasone 
sono associati a un’alta percentua-
le di prescrizioni o�-label in questa 
fascia di popolazione [Sen et al. 
2011]. 
La necessità di ottenere informazio-
ni sul farmaco dopo l’immissione 
in commercio, soprattutto per quel 
che riguarda il pro�lo di sicurezza, 
nasce da diverse problematiche. 
Nello speci�co, la breve durata delle 
sperimentazioni cliniche, il numero 
ridotto di pazienti, l’indicazione ri-
stretta e la popolazione selezionata 
costituiscono le principali limitazio-
ni degli studi clinici.
In tale contesto, la farmacovigilanza 
rappresenta un valido strumento al 
�ne di ridurre i rischi associati all’u-
tilizzo di farmaci nella popolazione 
pediatrica e di analizzare dettaglia-
tamente il relativo pro�lo rischio/
bene�cio, talvolta ancora poco 
noto.  
La farmacovigilanza (o sorveglian-
za post marketing) è l’insieme del-
le attività il cui obiettivo è quello 
di fornire, in modo continuativo, le 
migliori informazioni possibili sulla 
sicurezza dei farmaci favorendo l’a-
dozione delle misure opportune e, 
in tal modo, assicurare che i farmaci 
disponibili sul mercato presentino, 
nelle condizioni di utilizzo autoriz-

zate, un rapporto bene�cio rischio 
favorevole per la popolazione. La 
sorveglianza post marketing dei 
farmaci in Italia è coordinata dall’A-
genzia Italiana del Farmaco (AIFA) e 
viene svolta in collaborazione con 
gli altri Stati europei. È regolata da 
norme e procedure che coinvolgo-
no soggetti con ruoli ben de�niti, 
quali gli operatori sanitari, i cittadini, 
le Aziende Sanitarie Locali, le Azien-
de Farmaceutiche e le Regioni. Per 
raggiungere questi obiettivi, la far-
macovigilanza si avvale di diversi 
strumenti, tra cui la segnalazione 
spontanea, gli studi epidemiolo-
gici e, in�ne, gli studi sperimentali. 
In particolare, la forma più comune 
di segnalazione di eventi avversi è 
quella che viene fatta spontanea-
mente dai singoli medici caso per 
caso, ma esistono anche forme di 
monitoraggio programmato per 
casi selezionati. Attraverso i sistemi 
di segnalazione spontanea, non an-
cora su�cientemente di�usi in am-
bito pediatrico (under-reporting), è 
possibile e�ettuare un monitorag-
gio continuo e sistematico del pro-
�lo di sicurezza dei farmaci dopo la 
loro immissione in commercio. La 
segnalazione di una sospetta rea-
zione avversa può essere e�ettuata 
attraverso la compilazione di una 
scheda di segnalazione (�gura 2) 
che deve essere inviata al Respon-
sabile di Farmacovigilanza (RFV) 
della struttura sanitaria di compe-
tenza. Quest’ultimo provvede all’in-
serimento della segnalazione nella 
Rete Nazionale di Farmacovigilanza 
(RNF), trasmettendo al segnalatore 
copia della segnalazione completa 
di codice numerico. 
 
Vi è, inoltre, la possibilità di fare una 
segnalazione direttamente online 
tramite l’applicativo VigiFarmaco 

(indirizzo www.vigifarmaco.it).  
La Rete Nazionale di Farmacovi-
gilanza (RNF), attiva dal 2001, ga-
rantisce da un lato la raccolta, la 
gestione e l’analisi delle schede di 
segnalazioni spontanee di sospette 
reazioni avverse (ADRs) compilate 
da operatori sanitari e cittadini e 
dall’altro la pronta di�usione delle 
informazioni diramate dall’AIFA in 
merito alla sicurezza dei farmaci, at-
traverso un network che coinvolge 
AIFA, le Regioni, Aziende Sanitarie 
Locali, Ospedali, Istituti di Ricerca e 
Cura a Carattere Scienti�co e Azien-
de farmaceutiche. In aggiunta, dal 
2006 le attività di Farmacovigilanza 
sono state potenziate attraverso il 
collegamento della RNF all’Eudra-
vigilance, database Europeo coor-
dinato dall’EMA, che raccoglie tut-
te le segnalazioni di sospetta ADR 
provenienti da ogni singolo Stato 
membro.  
L’AIFA, nello svolgimento delle atti-
vità di sorveglianza dei medicinali, 
si avvale dei Centri Regionali di Far-
macovigilanza (CRFV). I CRFV sono 
stati inseriti nel Sistema Italiano di 
sorveglianza passiva con decreto 
legislativo 95 del 2003, ma sono 
diventati operativi all’interno della 
RNF nel corso del 2006. Gli obietti-
vi dei CRFV includono: promozione 
dell’attività di Farmacovigilanza su 
tutto il territorio regionale e in tut-
te le categorie professionali della 
sanità (medici, pediatri, infermieri, 
farmacisti, cittadini, etc.). Inoltre, at-
traverso la conduzione di program-
mi di formazione e informazione 
nel campo della Farmacovigilanza, 
Farmacoepidemiologia e Farma-
coutilizzazione, i CRFV promuovo-
no l’appropriatezza prescrittiva.
Allo scopo di garantire la salute 
pubblica, riducendo l’impatto del-
le ADRs e ottimizzando l’uso dei 
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Figura 2. Scheda di segnalazione di sospetta reazione avversa. (https://www.aifa.gov.it/moduli-segnalazione-reazioni-avverse)
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farmaci, in data 31 dicembre 2010 
sono stati pubblicati sulla Gazzetta 
U�ciale UE la Direttiva n. 2010/84 e 
il Regolamento n. 1235/2010, testi 
europei che riformano in profondi-
tà le norme sulla farmacovigilanza. 
Tali testi sono stati recepiti in Ita-
lia con Decreto ministeriale del 30 
aprile 2015 (GU n. 143 del 23 giu-
gno 2015). La nuova legislazione si 
pre�gge di cambiare signi�cativa-
mente la farmacovigilanza, intro-
ducendo regole volte a ra�orzare la 
possibilità di identi�cazione del se-
gnale e rendere più veloce l’iter del-
le procedure europee per far fronte 
ai problemi di sicurezza dei medici-
nali. Con l’entrata in vigore del nuo-
vo Regolamento, è cambiata la de�-
nizione di “reazione avversa”, intesa 
oggi come “e�etto nocivo e non vo-

luto conseguente all’uso di un me-
dicinale”. Pertanto, sono incluse in 
tale de�nizione non solo le reazioni 
avverse derivanti dall’uso conforme 
alle indicazioni contenute nell’AIC, 
ma anche quelle derivanti da erro-
re terapeutico, abuso, misuso o uso 
improprio, uso o� label, sovrado-
saggio, nonché le reazioni avverse 
associate ad esposizione al medici-
nale per motivi professionali. Di no-
tevole importanza è l’introduzione 
del concetto di sistema di gestio-
ne del rischio (Risk Management 
Plan, RMP). Il RMP rappresenta una 
nuova procedura nell’ambito della 
“Strategia europea di gestione del 
rischio”, costituita da un insieme di 
misure di farmacovigilanza volte ad 
ottimizzare la gestione dei proble-
mi di sicurezza dei farmaci nella fase 

immediatamente successiva all’au-
torizzazione all’immissione in com-
mercio, in aggiunta ai dati raccolti 
con le segnalazioni spontanee per 
l’identi�cazione dei segnali. Consi-
derato che ad oggi le informazioni 
circa l’uso corretto dei farmaci in età 
pediatrica risultano ancora carenti, 
soprattutto per quel che concerne 
il pro�lo di tollerabilità, sarebbe au-
spicabile un’implementazione delle 
attività di vigilanza post-marketing, 
al �ne di ridurre i rischi associati 
all’utilizzo di farmaci in età pediatri-
ca. Vista la lunga durata prevedibile 
per le terapie con steroidi inalatori, 
di molto superiore al tempo di os-
servazione degli studi disponibili, è 
importante e�ettuare per ogni pa-
ziente una accurata analisi rischio/
bene�cio [Leone et al. 2003].
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CONCLUSIONE E MESSAGGI CHIAVE

Questo Documento va letto con l’a-
spettativa –peraltro ben esplicitata 
nel titolo- di trovarvi risposte EBM 
solo ed esclusivamente riguardo 
all’impiego dei CSI in diverse situa-
zioni cliniche: quando si possono, 
quando si devono o non si devono 
usare, quando sono di prima scelta 
o sono una alternativa opzionale. 
Il tutto inserito in un quadro gene-
rale sulla farmacologia e la farmaco-
cinetica degli steroidi, sui loro e�et-
ti collaterali e sulla vexata quaestio 
della potenza/biodisponibilità delle 
diverse molecole. A queste parti 
“narrative” non si è potuto/voluto 
rinunciare non solo perché sono 
uno spunto di approfondimento 
ma anche perché spiegano il razio-
nale che può sottendere la scelta di 
quella speci�ca molecola/prepara-
to. Altre parti narrative delineano 
sinteticamente il contesto clinico, 
le malattie -wheezing, asma bron-
chiale, rinite persistente allergica 
e non allergica, rinosinusite acuta 
e cronica, ipertro�a adenoidea, la-
ringite e laringospasmo- che il Pe-
diatra a�ronta quotidianamente e 
in cui deve estemporaneamente
decidere se è corretto utilizzare AN-
CHE -o SOLO- i CSI. 
Da Pediatra esperto, conoscerà le 
linee guida relative e saprà impo-
stare in modo coerente tutte le pra-
tiche di assistenza ottimale; da Pe-
diatra generalista o esperto in altri 
ambiti, potrà trovarsi in un dubbio 
decisionale di�cile da districare in 
pochi minuti. 
E proprio a questo �ne, va ribadi-
to che le raccomandazioni del do-
cumento si limitano volutamente 
a chiarire questo unico aspetto e 
non a�rontano la gestione globa-
le delle singole malattie. I quesiti 

per la valutazione EBM riguardano 
esclusivamente i CSI e nessun altro 
farmaco; tutte le eventuali compa-
razioni rispetto ad altri trattamenti 
vengono prese in considerazione 
solo nella misura in cui l’analisi della 
letteratura le ha fatte emergere: se 
non compaiono altri farmaci alter-
nativi è perché non esistono espe-
rienze citate in letteratura.
E veniamo al contenuto, alle do-
mande e alle risposte sulla base dei 
dati EBM e, se non disponibili, sulla 
base del parere degli esperti. 
Di�cile riassumere in messaggi 
chiave le indicazioni di questo do-
cumento che già sono sintetizza-
te in brevi asserzioni di�cilmente 
equivocabili e costituiscono già di 
fatto veri e propri messaggi chiave.
Semmai merita di essere commen-
tata la loro interpretazione da parte 
del panel multidisciplinare di esten-
sori, espressa come “forza” delle rac-
comandazioni.
I criteri con cui è stata attribuita la 
forza di una raccomandazione sono 
esplicitati nella parte metodologica 
del documento. Tuttavia -da Clinici- 
spesso la leggiamo la forza di una 
raccomandazione di gran fretta o 
non la leggiamo a�atto. È opportu-
no, invecem ricordare che la racco-
mandazione è sempre contingente 
(può esserlo oggi, ma è passibile di 
retti�ca domani) e non è mai una 
verità assoluta. Quando lo è, non ha 
bisogno di dati EBM: è una ovvietà 
(vale qui l’esempio del paracadute: 
non esistono studi che provino la 
necessità di lanciarsi dall’aereo con 
il paracadute per sopravvivere…).
Nel documento sono espresse rac-
comandazioni positive o negative 
(uso/non uso di CSI) forti o deboli: 
il giudizio sulla “forza” esprime la va-

lutazione integrata non solo della 
qualità degli studi, ma anche della 
qualità dei dati, degli e�etti collate-
rali, dei costi e delle preferenze, in-
tegrati dalla opinione ed esperien-
za degli addetti ai lavori (Esperti). 
Per questi motivi, estrapolare dalle 
raccomandazioni ancor più sempli-
ci messaggi chiave potrebbe essere 
addirittura fuorviante.

Si possono semmai riassumere al-
cune note importanti sugli e�etti 
collaterali.
I CSI non sono gravati da pesanti ef-
fetti collaterali:
1. quelli locali sono i più frequenti: 

sensazione di gola secca, disfonia 
e candidosi orofaringea 

2. l’azione inibitoria sull’asse ipo-
talamo-ipo�sario è marginale 
ai dosaggi standard e i rari casi 
di insu�cienza corticosurrenale 
acuta scatenata da episodi infet-
tivi si riferiscono a pazienti che 
assumevano dosi di CSI di fatto 
non previsti nei nostri schemi te-
rapeutici 

3. benché la crescita a breve termi-
ne possa essere in�uenzata da al-
cuni CSI, la riduzione della statura 
�nale si può considerare evento 
raro che interessa soltanto i bam-
bini trattati continuativamente a 
dosi elevate per anni 

4. l’uso anche prolungato di CSI 
non sembra aumentare l’inciden-
za di osteoporosi anticipata e/o 
di fratture 

5. i CSI potrebbero provocare l’in-
sorgenza di cataratta, ma in età 
pediatrica l’evento è estrema-
mente raro 

6. il trattamento, anche a lungo ter-
mine, con CSI non ha dimostrato 
un e�etto immunosoppressivo 
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clinicamente rilevante e non 
rappresenta una controindica-
zione alle vaccinazioni anche 
con vaccini a virus vivi attenua-
ti. Sono stati segnalati sporadici 
casi di varicella grave e protratta 
in bambini che utilizzavano CSI 
o per via topica nasale, ma non è 
stata dimostrata una chiara cor-

relazione causa-e�etto.
Da un punto di vista pratico quindi, 
nel seguire un bambino in terapia 
con CSI, il Pediatra dovrà
1. raccomandare lo sciacquo della 

bocca (meglio ancora lavare i den-
ti) dopo ogni applicazione di CSI

2. monitorare la crescita staturale
3. in caso di alto dosaggio prolun-

gato, controllare la glicemia e pre-
vedere controllo oculistico in sog-
getti rispettivamente con diabete 
e/o patologie oculari preesistenti

4. eseguire tutte le vaccinazioni da 
calendario. In caso di epidemia 
di varicella, utilizzare acyclovir in 
via pro�lattica o in terapia entro 
24 ore dall’eruzione. 
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