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Bambini con tosse grassa: antibiotici utili in un casosu 3

L'impiego di antibiotici nei bambini con
tosse grassa persistente é utile in un caso
su 3, mai dati sono ancoraincerti.

Unatosse persistente viene lamentatain
percntuali fino a 9% nel bambini in eta
prescoalre. Le linee guida dei medici di
famiglia americani suggeriscono I'impie-
gointali cad degli antibiotici. Per valu-
tarei benefici ed i rischi dell'uso degli
antibiotici nel bambini con tosse grassa
persistente e stata effettauata dalla Co-
chrane Collaboration unarevisione siste-

maticadegli studi pubblicati, escludendo
i casi con bronchiectasie e con atre ma-
lattie concomitanti. Solo 2 studi sono
stati ritenuti idonel ad essere inseriti nel-
lametanalisi comprendenti 124 pazienti
di eta<=7 anni. Il numero dei pazienti
non curati a follow-up (outcome prima-
rio) hamostrato un OR di 0.11, 95% ClI
0.04, 0.26 (intention to treat analysis).
Questo suggerisce cheil trattamento an-
tibiotico haavuto successo in un bambi-
no ogni 2.2 trattati (NNT). La progres-
sione dellamalattia, definita come il bi-

sogno di ulteriori antibiotici, € stata si-
gnificativamente pit bassanel gruppo
trattato con antibiotici (OR 0.09, 95%CI
0.03,0.33).

Conclusioni: unarevisione sistematica
dei dati disponibili suggerisce che gli
antibiotici sono utili nel bambini con
tosse grassa persistente, matale afferma-
zione élimitatadalla scarsta degli studi
disponibili e dalla scarsa qualita del me-
desimi. Per rispondere atale quesito so-
no necessari ulteriori RCT ben condotti.
Fonte: Cochrane Collaboration

L o screening oncologico secondo I'American Cancer Society

L'American Cancer Society ha aggiorna-
to le sue linee guida annuali sulladia-
gnos precoce delle neoplasie.

Di seguitoi punti principali

1. Cancro mammario
Per quanto riguarda I'autoesame del seno
s dice testualmente di informare e don-
necircai benefici potenziai, le limita-
zioni ei pericoli dellametodica. Solo per
le donne che decidono di non sottoporsi
allo screening mammografico o di farlo
saltuariamente puo essere un metodo
accettabile. L'esame clinico dellamam-
mella dovrebbe essere effettuato ogni tre
anni dai 20 ai 39 anni e in seguito ogni
anno. La mammografia viene consigliata
apartire dai 40 anni con periodicita an-
nuale. Le donne dovrebbero inoltre esse-
reinformate dell'utilita dello screening
mammografico nel ridurreil rischio di
morte da cancro mamamrio, nel permet-
tere una terapia meno aggressiva e un
ventaglio di trattamenti pitu ampio. Nello
stesso tempo s devono evidenziare
limiti dellamammografia soprattutto il
fatto che vi possono essere dei falsi ne-
gativi. | pericoli potenziai dello
screening includono i falsi positivi, biop-
sie non necessarie, disagi psicologici. La
decisione di smettere lo screening mam-
mografico deve essere individualizzata
considerando benefici erischi nel conte-
sto dello stato di salute generale della
paziente. Attualmente non ci sono dati
sul comportamento datenere nelle donne
ad alto rischio, anche se queste pazienti
potrebbero beneficiare di un inizio anti-

cipato dello screening, di intervali pit
corti e di modalita nuove come lariso-
nanza magnetica e I'ecografia associata
allamammografia. Anche lamammogra-
fia digitale potrebbe offrire vantaggi, in
alcuni gruppi di donne, rispetto alla
mammografia tradizionale.

2. Cancro cervicale

Lo screening dovrebbe iniziarecirca 3
anni dopo I'inizio delle mestruazioni e
comungue non dopo i 21 anni. Fino ai 30
anni é raccomandato uno screening an-
nuale con il Pap-test tradizionale o bien-
nale con il test a strato sottile.

In seguito, per le donne che hanno avuto
tre test consecutivi negativi I'intervallo
puo essere di 2 o 3 anni, indipendente-
mente dal metodo usato. In alternativa
dopo i 30 anni le donne con tretest nor-
mali possono essere sottoposte ad HPV
test associato ala citologia convenziona-
le o a drato sottile. Un HPV test positivo
non indicala presenza di cancro.

Lo screening puo essere interrotto a 70
anni seil test & stato negativo negli ulti-
mi 10 anni. Le pazienti immunocompro-
messe dovrebbero essere screenate due
volte nel primo anno dopo ladiagnosi e
in seguito ogni anno.

3. Cancro del colon

Lo screening dovrebbe iniziare a 50 anni.

Le metodiche consigliate sono laricerca
del sangue occulto fecale ogni anno, la
sigmoidoscaopia flessibile ogni 5 anni
(eventualmente in associazione al FOBT
annuale), il clismaopaco ogni 5 anni op-
purele colonscopia ogni 10 anni. Tutta-

viarecenti studi hanno avanzato dubbi
sulla sensibilita del FOBT e sul follow-
up inappropriato che segue spesso un
FOBT positivo.

Uno screening pill aggressivo é consi-
gliato nei soggetti arischio elevato
(storiadi polipi adenomatosi o di pre-
gresso cancro del colon, storiadi cancro
0 adenoma del colon in familiari di pri-
mo grado primadel 60 anni, storia di

mal attia infiammatoria intestinale di [un-
gadurata, presenza di cancro colorettale
non poliposico familiare o polipos fami-
liare)

4. Cancro dell'endometrio

Per le donne arischio medio non viene
consigliato acuno screening; perd i me-
dici devono informare circal'aumento
del rischio di tale neoplasia dopo lame-
nopausa per cui devono essere subito
riferiti sintomi come perdite ematiche
vaginali. Nelle donne con storia familiare
o personaedi cancro colorettale non
poliposico familiare vi € un aumento del
rischio di cancro dell'endometrio: a parti-
redai 35 anni dovrebbero essere sottopo-
ste ogni anno allo screening tramiteisto-
logia endometriale.

5. Cancro della prostata

Non vi sono ancora evidenze sufficienti
per raccomandare o screening con PSA,
tuttavia € importante condividere la deci-
sione con il paziente dopo averloinfor-
mare sulla utilita e sui limiti/pericoli del
test. Gli uomini arischio piu elevato
(per esempio per aver avuto un familiare
di primo grado (continua pag 5)

Per vivere piu a lungo, non andare in pensione!

Il pensionamento precoce € associato con
un maggior rischio di morte.

Sono stati monitorati per 26 anni i pen-
sionati della Shell. Coloro che sono an-
dati in pensione a 55 anni hanno presen-

tato una mortalita piu elevatarispetto ai
pensionati a 65 anni (hazard ratio 1.37,
95% CI: 1.09 -1.73). Nessuna differenza
e stata riscontratta tra chi s € pensionato
a 60 anni e 65 anni.

Fonte: BMJ 21 ottobre 2005.

Commento:

E’ possibile pero’ che chi € andato in
pensione a 55 anni presentasse condizio-
ni di salute peggiori rispetto a chi non si
€ pensionato.
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Anastrozolo piu’ efficace di tamoxifene nella prevenzione dellerecidive

In questo studio (che combinainsiemei
dati di duetrials denominati rispettiva-
mente ABCSG trial 8 e ARNO 95 trial)
Sono state reclutate 3.224 donne in post-
menopausa gia sottoposte ad intervento
chirurgico per cancro mammario ormo-
no-sensibile. Le pazienti, che avevano
seguito per due anni unaterapia con ta-
moxifene (20-30 mg/die), sono state ran-
domizzate a proseguire con tamoxifene
per atri 3 anni (n = 1606) oppure a sosti-
tuireil tamoxifene con anastrozolo alla
dose di 1 mg/die (n = 1618). L'end point
dello studio erala comparsa di metastasi
locali 0 adistanza oppue di cancro mam-
mario controlaterale. Durante un follow-
up medio di 28 mesi S ebbero 67 eventi
nel gruppo anastrozolo (4,14%) e 110
nel gruppo tamoxifene (6,84%) .L'RR e
stato di 0.60 con 1C95% 0.44-0.81lep =
0.0009.

Invalori assoluti e proiettato a3 anni il
beneficio in termini di eventi liberi da
malattia con |'anastrozolo & stato del
3.1%.

Nel gruppo anastrozolo si ebbero pit
fratture ma meno trombosi e un trend
non significativo di riduzione delle em-
bolie ede cancri endometriali.
Gli autori concludono che nelledonnein
post-menopausa trattate per cancro mam-
mario ormono-sensibile [a scelta ottimale
sarebbe passare, dopo i due anni inziali
di trattamento con tamoxifene, all'ana-
strozolo per dltri tre anni.

Lancet 2005 Aug 6; 366:455-462

Commento di Renato Rossi

Si stanno rapidamente accumulando
nuove informazioni circagli inibitori
dell'aromatasi nel cancro mammario.
Inunapillola del novembre 2004, rife-
rendo sulle recenti linee guida ddll'A-
SCO, avevamo concluso che per il mo-
mento é preferibile aspettare altri risultati
prima di mandare definitivamente in
pensioneil vecchio tamoxifene.
Daalloras sonores disponibili due
nuovi studi.

Anzituttoi risultati definitivi dello studio
ATAC [1] con follow-up di 5 anni (nd
2002 erano dati pubblicati di dati a3
anni). L'anastrozolo conferma di aumen-
tarela sopravvivenza libera da malattia
rispetto a tamoxifene, di aumentareil
tempo della comparsadellerecidive e
delle metastas oltrearidurre del 42% il
rischio di cancro nella mammella contro-
laterale. Per quanto riguardagli effetti
collaterali |'anastrozol o provoca meno
cancri dell'endometrio, meno eventi
tromboembolici e meno ischemie cere-
brali del tamoxifene mapiu artralgie e
fratture. In complesso le sospensioni del
trattamento per effetti avvers sono state
maggiori con tamoxifene che con ana-
strozolo.

Orai risultati dello studio pubblicato dal
Lancet erecensito in questapillolain cui
I'anastrozol o conferma la sua superiorita
rispetto a tamoxifene.

Gli inbitori dell'aromatasi debbono quin-

di sostituire il tamoxifene?
Al 27° San Antonio Breast Cancer
Symposium (dicembre 2004) e stato di-
scusso e rivisto il loro ruolo dopo che
erano stati presentati in anteprimai dati
di questi lavori. | commenti sono stati
improntati alla prudenza: anche se sem-
bra evidente la superiorita degli inibitori
dell'aromatasi secondo alcuni sono ne-
cessari altri studi e molte questioni resta-
no darisolvere: per esempio non € nota
la durata ottimale della terapia con gli
inibitori dell'aromatasi né se & preferibile
lamonoterapia, laterapia combinata o
quella sequenziale (pud essere cheil
tamoxifene usato per i primi anni renda
le cellule pit sensibili alla successiva
azione di questi nuovi farmaci?).

Un editorialista sostiene che nonostante
lariduzione dellerecidive del 3% in va-
lore assoluto sembri piccolail dato &
potenzialmente fuorviante perché in que-
sti lavori la percentuae di ricadute € ge-
neramente bassa e le pazienti hanno
comungue una buona prognosi. Questo
vuol dire anche che alcune di esse ven-
gono trattate inutilmente con terapie or-
monali non prive di eventi avvers gravi.
In futuro sara necessario scoprire mar-
kers specifici che ci permettano di indivi-
duare quelle pazienti con micrometastasi
silenti che traggono maggior utilita dal
trattamento.

Lancet 2005 Jan 01; 365: 60-62

Risultati deludenti dello screening per il camammario

In questo studio caso-controllo sono
state arruolate 1351 donne (casi) dece-
dute per cancro mammario trail 1983 e
il 1998, paragonate a 2501 donne libere
da cancro (controlli) simili per eta e per
fattori di rischio di sviluppare un cancro.
Secondo gli autori se évero chelo
screening riduce lamortalitaalorail
numero di donne screenate avrebbe do-
vuto essere pill e evato nel gruppo
"controlli" che nel gruppo "cas". Invece
non s trovo alcuna differenza statistica-
mente significativatrai due gruppi per
guanto riguardalafrequenza dello
screening. Non s trovo neppure alcuna
differenza statisticamente significativa
trascreening eriduzione della mortaita,
sianelle donnearischio medio che ele-
vato. Lamortalita non differiva neppure
a seconda del tipo di screening usato

(solo esame clinico, sola mammografia
o entrambi). Nonostante questi risultati
gli autori raccomandano cautelanella
loro interpretazione e continuano a con-
sigliare lo screening perché, trattandosi
di uno studio caso-controllo, non & pos-
sibile escludere vari fattori confondenti.
JNatl Cancer Inst 2005 Jul 20; 97 (14):
1035-1043

Commento di Renato Rossi

L'efficacia dello screening mammografi-
co (perlomeno nelle donne > 50 anni)
sembrava dimostrata da otto RCT fino
allafamosa meta-analisi di Olsen e Goe-
tzche che, all'inizio del 2000, evidenzia-
rono numeros difetti metodologici in sei
RCT (quelli che dimostravano una ridu-
zione dellamortalita) e nessun beneficio
dello screening mammografico nei due
RCT di buona qualita. Lapolemicache

ne segui infiammo per molto tempo le
riviste mediche internazionali. Questo
studio, pur di tipo caso-controllo e quin-
di soggetto a bias, suggerisce chelo
screening non e efficace nd ridurre la
mortalita sianelle donne di eta compre-
satrai 40 ei 49 anni Sanelle donnetra
i 50 e 65 anni, indipendentemente dal
rischio basale di sviluppare un cancro
mammario. Un editorialista sottilinea
che probabilmente i programmi di
screening nel "mondo real €' sono meno
efficaci di quelli effettuati nel contesto
"sterilizzato"degli RCT, maanche chelo
screening puo essere meno importante di
guanto s ritenga perché le terapie attuali
risultano efficaci anche nel tumori in
stadi piu avanzati.

Per approfondire: Manuale di Clinica
Pratica (modulo n. 7,www.pillole.org).
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Clopidogrel prima dell'angioplastica: molto efficace

Al Congresso dell'European Soci ety of
Cardiology tenutos a Stoccolma ndl set-
tembre 2005 sono stati presentati i risul-
tati dello studio PCI-CLARITY (PCI-
Clopidogrel as Adjunctive Reperfusion
Therapy) , contemporaneamente pubbli-
cati con un "early release” su JAMA.

Si tratta dell'analisi di un sottogruppo di
pazienti arruolati nello studio CLARITY
(N Engl JMed 2005 Mar 24; 352:1179-
1189) che includeva 1863 pazienti con
infarto miocardico con ST sopradivella-
to, randomizzati aclopidogrel e 930 a
placebo primadi essere sottoposti ad
angioplastica. Il clopidogre & stato som-
mnistrato alladose di carico di 300 mg
prima dell'intervento e poi a 75 mg/die.
A tutti | pazienti veniva somministrato
un trombolitico e aspirina.

Il pretrattamento con clopidogrel hari-
dotto il rischio di infarto miocardico o
stroke prima della PCI del 38% (4,0% vs
6,2%; p=0,03). A 30giorni il rischio di
morte cardiovascolare, IM, e stroke era
ridotto del 46% (3,6% vs 6,2%;

p = 0,008) nel gruppo clopidogrel rispet-
to al placebo.

In totale I'end-point composto s verifico
nel 7,5% del gruppo clopidogrel enel
12% dd gruppo placebo (RR 0,59; 1C95-
% 0,42-0,81; p = 0,001).

Non s registro differenza per quanto
riguarda le complicanze emorragiche
(2,0% clopidogrd, 1,9% placebo).
Approssimativamente s evitano 4 eventi
cardiovascolari maggiori ogni 100 pa-
Zienti pretrattati con clopidogrel prima
dell'intervento di angioplagtica: due IM
prima della PCl e due morti cardiovasco-
lari, IM o stroke nei 30 giorni seguenti.

JAMA. 2005;294:1224-1232

ESC 2005 Congress: Abstract 755. Pre-
sented Sept. 4, 2005

Commento di Renato Rossi

Il clopidogrel é stato testato nello studio
CURE (N Engl JMed 2001; 345:494-
502) in aggiunta al'aspirina nelle sindro-
mi coronariche acute senza sopradlivella-
mento del tratto ST: il farmaco riduce
I'end-point primario (morte cardiovasco-
lare, IM non fatale e stroke) dall'11,4%
con il solo asaal 9,3% con |'associazione
a scapito di un aumento degli eventi e-
morragici (dal 2,7% del solo asaal 3,7%
dell'associazione). Lo studio e stato in
parte criticato perchein corso d'opera
sono stati modificati i criteri di arruola-
mento dei pazienti, comungue costituisce
labase dellanota 9 bis dell'AIFA chene
regolalaprescrizione a carico del SSN
previo piano terapeutico.

Nello studio PCI-CURE (Mehta SR et .
Lancet. 2001;358:527-533) il pretratta-
mento con clopidogrel in pazienti con
sidrome coronarica acuta senza soprasli-
vellamento di ST che dovevano sottopor-
s aPCl hadimostrato di ridurre del 32%
il rischiodi IM primadel'intervento e
del 34% il rischio di morte cardiovasco-
lareeIM a30giorni. In mediai pazienti
erano sottoposti a PCl dopo 10 giorni e
I'analisi per sottogruppi ha dimostrato
chei maggiori benefici del trattamento si
avevano in chi s sottoponeva a PCl en-
tro 2 giorni, tuttavia sono stati avanzati
dubbi circa un possibile shilanciamento
trai gruppi.

Nello studio CREDO (Steinhubl SR et
al. JAMA. 2002;288:2411-2420) sono
stati arruolati 2116 pazienti sottoposti ad
angioplastica. | pazienti sono stati rando-
mizzati aricevere clopidogrel 300 mg
come dose di carico oppure placebo da 3
a24 oreprimadellaPTCA. Dopo l'in-
tervento tutti i pazienti hanno ricevuto
clopidogrel 75 mg/die per 28 giorni. Dal
29° giorno e per 12 mesi i pazienti che
avevano ricevuto il carico di clopidogrel
prima della PTCA hanno continuato ad

assumereil farmaco (75 mg/die), queli
che prima della PTCA avevano ricevuto
placebo hanno ricevuto placebo. Inoltre
entrambi i gruppi sono stati trattati con
aspirina per tuttala durata dello studio.
Gli end-point misurati furono: un outco-
me a 28 giorni composto da morte, IM o
intervento di rivascolarizzazione e un
outcome a 12 mesi composto da morte,
IM, stroke. A 12 mesi laterapia prolun-
gata con clopidogrel era associata ad una
riduzione del 26,9% dell'outcome consi-
derato (1C95% 3,9 - 44,4%, riduzione
assolutadel rischio = 3%) rispetto al
trattamento breve di un mese. 1l pretrat-
tamento con clopidogrel non riducevain
modo significativo |'outcome a 28° gior-
no (riduzione del 18,5%, p= 0,23). Tutta-
viain un'analisi pre-specificata per sotto-
gruppi, i pazienti che avevano ricevuto il
carico di clopidogrel ameno 6 ore prima
della PTCA mostravano unariduzione
del rischio del 38,6% (p =0,051) a limi-
tedela significativita statisticarispetto a
chi avevaricevuto clopidogrel meno di
6 ore primaddl'intervento. Il rischio di
emorragie maggiori era aumentato nel
gruppo clopidogrel rispetto al gruppo
placebo manon in modo significativo
(8,8% clopidogre verso 6,7% placebo, p
=0,07).

Oralo studio PCI-CLARITY dimostra
cheil pretrattamento con clopidogrel
primadell'angioplastica & utile anche nei
pazienti con infarto miocardico ad ST
sopradlivellato.

Gli autori hanno effettuato una meta-
andis dei risultati degli studi PCI-
CURE, CREDO e PCI-CLARITY con-
cludendo cheil pretrattamento con clopi-
dogrel dovrebbe essere preso in cosidera-
zioneil piu presto possibilein tutti i pa-
Zienti che debbono sottoporsi a coronaro-
grafia e probabile angioplagtica

Serve davvero I'esame del fondo oculare negli ipertesi?

Per determinare !’ utilita’ di questainda-
gine ormai routinaria, € stata effettuata
unarevisione sistematica degli studi di-
sponibili su Medline, Embase e Cochra-
ne Library, con risultati abbastanza delu-
denti. La valutazione dei cambiamenti
microvasali dellaretina e risultata molto
osservatore-dipendente e quindi soggetti-
va e variabile. L'associazione traretino-
patiaipertensiva e pressione arteriosa ha
un valore predittivo sia negativo che
positivo molto basso, e I'associazione tra
patol ogie retiniche erischio cardiovasco-

lare appare inconsigtente, eccettuata
quella per retinopatia e stroke. Vi € da
notare che un aumento del rischio di
stroke & presente anche nei soggetti nor-
motesi con retinopatia. Gli autori conclu-
dono che mancano evidenze che I'esame
routinario del F.O. negli ipertes offraun
effettivo vantaggio.

BMJ 2005 Jul 9; 331:73

Commento di Renato Ross

Le linee guida prevedono, tragli esami
di routine per i pazienti ipertesi, anche il
F.O. saper ladiagnos precocedi retino-

patiaipertesiva sia perche s ritiene che
guesto contribuisca a meglio stratificare
il rischio cardiovascolare. Questarevi-
sionedel dati di |etteratura getta dubbi
sullareale utilita dell'esame, a meno che
non si sospetti un' emergenzaipertensiva
Tuttavia vi sono altri aspetti da prendere
in considerazione. Infatti il F.O. puo’
essere utile, almeno nella val utazione
iniziale, per uno screening dellaretinopa-
tia, per un adeguato follow-up delle for-
meiniziai ed un eventual e trattamento
laser di lesioni ancora non avanzate.
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Sindromi coronariche acute: aggressivi solo seil rischio € elevato

Per stabilire quale sialaterapiaottimale
nelle sindromi coronariche acute (angina
instabile o infarto miocardico senza so-
praslivellamento di ST) gli autori hanno
effettuato una meta-analisi di RCT in cui
laterapiainvasivadi routine veniva para-
gonata con unastrategiainvasiva di tipo
selettivo. La strategiainvasiva di routine
prevedeva un'immediata coronarografia
seguita darivascol arizzazione se neces-
saria, quella selettiva considerava all'ini-
Zio un trattamento farmacol ogi co seguito
da coronarografia e rivascol arizzazione
soloin caso di persistenzade sintomi o
di comparsa di ischemia. Laricercaée
stata effettuatanon solo in Medlineenel
Cochrane Registry of Controlled Trials
ma anche esaminando gli abstracts del
maggiori congress cardiologici elabi-
bliografiadi articoli originali ed ha per-
messo di ritrovare 84 studi, masolo 7
(per un totale di 9208 pazienti) soddisfa-
cevano i criteri prestabiliti di inclusione.
Il follow-up medio degli studi eradi 17

mesi. Lamortalitarisultava pit elevata,
durante I'ospedalizzazione, nel gruppo
trattato con strategiainvasiva di routine
(1,8% vs 1,1%), madopo la dimissione
guesto approccio era associato ad una
riduzione dellamortalita (3,8% vs 4,9%).
Anche I'end-point composto di morte e
infarto miocardico era pit basso nel
gruppo strategiainvasva di routine
(12,2% vs 14,4%). | pazienti che sembra-
no avvantaggiars di piti da unaterapia
aggressiva sono quelli arischio pit ele-
vato per avere aumentati valori di tropo-
ninae CK mentre non ne traggono bene-
ficio quelli in cui i markersdi danno
cardiaco sono negativi.

JAMA 2005 May 15;293: 2908-17
Commento di Renato Ross
Lasceltadellaterapiaideale ndle sin-
dromi coronariche acute rimane contro-
versa. Secondo questa meta-analisi 1'ap-
proccio aggressivo con coronarografia
immediata e rivascol arizzazione sono da
riservars ai pazienti arischio piu elevato

mentre quelli nei quali i markers cardiaci
SONO negativi possono essere trattati con
terapia conservativa e avviati alla coro-
narografia solo se non migliorano.

Di poco posteriore a questa meta-andisi
€ lapubblicazione de risultati dello stu-
dio RITA 3 (Lancet 2005 Sept 10; 36-
6:914-920) da cui risultala superiorita
dellaterapiaaggressiva e di cui abbiamo
riferito in una pillolarecente.

Gli gess autori del RITA 3 suggeriscono
comunque lanecessita di ulteriori studi
per meglio identificarei soggetti ari-
schio da avviare subito a coronarografia
e rivascol arizzazione,

Le conclusioni del lavoro di Mehtae
Call. sembrano condivisibili anche per-
ché permettono una scelta diversificata
che deve tener conto delle varierealta
locali in quanto molti ospedali
(soprattutto quelli decentrati) mancano di
reparti di emodinamica e di cardiochirur-
gia

Problematica la ter apia far macologia della schizofrenia

Nello studio CATIE, che haarruolato
quasi 1500 pazienti schizofrenici, € dtata
paragonata la perfenazina (un antipd coti-
co di prima generazione) ad olanzapina,
guetiaping, risperidone e ziprasidone
(antipsicotici di nuova generazione). La
clozapinanon era statainclusanello stu-
dio perche aveva mostrato giain studi
precedenti una certa maggior efficacia
rispetto agli antispicotici tradizionali.
L'end-point primario dello studio erala
sospensione della terapia per inefficacia,
effetti collaterali o atro; I'end-point se-
condario eral'efficaciade vari tratta-
menti sui sintomi.

La percentuale di soggetti cha ha abban-
donato laterapiaprimadel 18 mes era
molto elevatain tutti i gruppi (andava dal
64% dell'olanzapina fino al'82% della
quetiaping).

Per quando riguarda I'efficacia clinica,
I'olanzapina sembra essere leggermente
pi Ul efficace della vecchia perfenazinama
tale vantaggio non si osservo con gli altri

(Screening: da pag 2) affetto da
cancro prostatico in giovane eta) do-
vrebbero essere screenati a partire dai
40-45 anni. Le linee guidaricordano che
il PSA é specifico della prostata manon
del cancro prostatico per cui non c'éun
valore certo di cut-off.

6. Cancro polmonare

Nessuna organizzazione consiglialo
screening del cancro polmonare nei sog-

antispicotici di seconda generazione.
L'olanzapina erail farmaco che pit pro-
vocava effetti collaterali alivello del
metabolismo glico-lipidico ed aumento
di peso, le perfenazina era quella gravata
maggiormente da effetti collaterali di
tipo extrapiramidale.

Ref:: N Engl JMed 2005 Sept 22; 35-
3:1209-1223

Commento di Renato Ross

| farmaci disponibili per il trattamento
della schizofrenia cronica s distinguono
in antipsicotici tradizionali (gravati so-
prattutto da effetti extrapiramidali) e
antipsicotici atipici o di seconda genera-
zione (gravati meno dagli effetti extrapi-
ramidali ma pit daquelli metabalici).
Gli antipsicotici tradizionali vengono
SPesso sospesi per la comparsa di tremo-
ri, discinesiaerigidita ela preferenza
attuale va agli antipsicotici atipici. Lo
studio CATIE ha cercato di rispondere
alladomanda se siano piu tollerati e pit
efficaci dei vecchi farmaci. | risultati

getti arischio (per esempio fumatori di
veccha data). Tuttavialadisponibilita
dellaTAC spirale pud rendere possibile
unadiagnos precoce del tumore polmo-
nare : I'esame pero dovrebbe essere ese-
guito, per chi lo desiderafare, soloin
centri specializzati con specifica espe-
rienza sullametodica, sulla diagnos e
sul follow-up. | fumatori dovrebbero
essere informati chela priorita maggiore

sono in gran parte deludenti: la percen-
tuale di sospensione dellaterapia é molto
elevata con tutti i farmaci testati, |'olaza-
pinas mostralievemente piu efficace
degli altri.Questa modesta maggior effi-
cacia dell'olanzapina & confermata anche
da unameta-analis precedente[1].

In conclusione due farmaci, clozapinae
olanzapina, sembrano essere piu efficaci,
ma gravati comungue da una percentuae
elevata di effetti collaterali. Basti pensare
chenello studio CATIE solo il 36% dei
pazienti trattati con olanzapina hatermi-
nato i 18 mes di follow-up.
Tutto questo rende difficile |a scelta del
farmaco "giusto" anche perché larisposta
emolto individuale: spesso si va per ten-
tativi, somministrando al paziente vari
tipi di farmaci duranteil lungo decorso
dellamalattia, provando e riprovando per
trovare quello meglio tollerato e piu uti-
le

1. Arch Gen Psychiatry 2003;60:553-64

equelladi smetteredi fumare.
Ref: CA: Cancer JClin. 2006;56:11-25

Poche novita’: S enfatizza il counse-
ling eil consenso informato anche sui
rischi dello screening. Per approfondire
questi argomenti: Manuale di Clinica
Pratica, liberamente consultabile su
Pilloleorg. (RR)
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Una sortadi Pap Test oraleindividua il cancro al polmone

L’ analid citometrica quantitativa auto-
meatizzata delle cellule ottenute dal ra-
schiamento della mucosa della guancia
individuai cas di cancro polmonare
iniziale.

Lo studio é stato presentato al CHEST
2005, il 71° meeting annuale dell’Ameri-
can College of Chest Physicians
(ACCP).

| ricercatori hanno esaminato, mediante
un metodo detto citometria quantitativa,
le cellule della mucosa della guancia di
150 cas di cancro polmonare e di 990

soggetti ad ato rischio risultati non affet-
ti dacancro. Tutti i soggetti esaminati
erano forti fumatori con unamedia di 52-
54 pacchetti/anni. La metodica ha evi-
denziato una sensbilita del 66% ed una
speficita del 70%. La sensibilita per i
tumori allo stadio iniziale (47 cas su
150) e stata del 61%.

La citometria quantitativa consiste nell'a-
nalizzare, mediante a goritmi informati-
ci, piccole differenze del nucleo di cellu-
le preparate con una particolare marcatu-
radel DNA. Le varie differenze vengono

valutate nell'indeme dando origine ad un
punteggio che orienta o0 meno per lapre-
senza di alterazioni tumorali.

Tuttavia atri dati indicano chele adtera-
zioni del test citometrico quantitativo
delle cellule della mucosa della guancia
possono essere indicative anche di neo-
plasie dellamucosa orae e dellalaringe.
Tali evidenze rendono assai complicato
prevedere larede utilita di questo test
nella pratica clinicaroutinaria.

Fonte: CHEST 2005: Abstract 2738.
Presentato il 31/10/2005

Curarelatiroide previene ancheil cancro del colon

L'uso per almeno 5 anni di levotiroxina
riduce del 50% il rischio di insorgenza
del cancro del colon.

Al 4" meeting annuale "Frontiersin
Cancer Prevention Research” di Balti-
mora e stato presentato uno studio effet-
tuato su pazienti del Molecular Epide-
miology of Colorectal Cancer Study
(MECC), uno studio caso controllo su
pazienti con cancro del colon del nord di
Israele, lacui diagnos € stata formulata
trail 1998 eil 2004, ed altrettanti con-
trolli omogenei. | dati raccolti esaminan-
do 2102 pazienti ed altrettanti controlli

omogene sono sorprendenti, dopo aver
controllato le prescrizioni ed aver corret-
to per le numerose variabili confondenti,
I'uso per almeno 5 anni di levotiroxinae
risultato associato con unariduzione,
pari a 50%, del rischio di cancro del
colon. L'associazione é rimasta altamen-
te significativa sia per quanto riguardai
tumori del colon destro, del sinistro e
del retto.

Abstract # 2115; Am. Ass. for Cancer
Research’ s 4th ann. Frontiersin Cancer
Prevention Res. meeting (Baltimora)
Commento di Luca Puccetti

| risultati degli studi caso-controllo sono
sempre da prendere con grande cautela.
Nonostante gli sforzi compiuti dagli
Autori per correggerei dati per i fattori
confondenti immaginabili, c'é sempreil
rischio che qual che variabile, magari
non considerata del modello, o sottosti-
mata possa determinare gran parte del
risultato. Pertanto sono necessari studi
randomizzati, prospettici per chiarire se
latiroxinaeserciti un effetto protetttivo
nei confronti dell'insorgenza del cancro
del colon e gli eventuali meccanismi che
stanno alla base di un tale effetto

Il daltonico vede cio’ che gli altri non vedono

Secondo alcuni ricercatori inglesi le
persone daltoniche sarebbero in grado di
cogliere delle tonalita cromatiche inter-
medie non percepite dai soggetti
"normali”.

L'obiettivo del ricercatori eraquello di
verificare seil daltonici avessero solo un
problema legato al disturbo oculare o vi
fossero altri elementi non considerati
fino ad ora. Per svolgere questo studio
sono state messe a confronto | e capacita
sensoriali di individui con unavistanor-

male e affetti da daltonismo. Ai parteci-
panti allaricerca sono state fatte vedere
diverse coppie di colori, dai dati raccolti
risultava chein certi casi i due gruppi
percepivano o stesso colore, atre volte
no. Mai soggetti affetti da deuteranoma-
lia, ossiala discromatopsia per il verde,
riuscivano a percepire delle variazioni di
colore che le persone con unavistanor-
male non percepivano. Questa capacita
e stata dimostrata facendo vedere ai due
gruppi colori che presentavano delle

lunghezze d'onda intermedie (a lunghez-
ze d'onda diverse corrispondono infatti
colori divers). Tali variazioni non pote-
vano essere colte visivamente dai ricer-
catori e nemmeno dal gruppo di soggetti
"normali". Lavariazione di sfumatura
invece eracolta dai daltonici. | motivi
della capacitadi percepire queste tonali-
taintermedie da parte del soggetti con
daltonismo non sono ancora chiariti.
Current Biology 2005; Val. 15, R950-
R952

M angiare cavolo previeneil cancroecural’ Helicobacter

Unadietariccadi cavolo protegge da

In particolare Akinori Yanaka

dati interessanti anche dal Polish Wo-

vari tipi di tumore e sopprime l'infezione
gastrica da Helicobacter Pylori.

ddl’Universita di Tsukubain Giappone
ha arruolato 20 pazienti con infezione da
HP che sono stati alimentati per 2 mesi
con 200 gr/die di germogli di cavolo (che
contiene |'antiossidante sulforafano) o

men’s Health Study in cui sono state
esaminate le immigrate polacche negli
USA.. Le donne che anche nd luogo di
immigrazione hanno continuato a consu-
mare grandi quantitadi cavoli e crauti
hanno presentato una netta riduzione
ddll'incidenza del tumore mammario
rispetto alle donne che invece avevano
cambiato abitudini alimentari.

Al 4° meeting annuale sulle Frontiersin
Cancer Prevention Research organizzato
dall’American Association for Cancer 200 gr die di erbamedica (che ha com-
Research a Baltimora sono stati presenta- posizione simile, manon contiene affatto
ti numeros studi cheindicano nel cavolo sulforafano). Solo i pazienti che avevano
un aimento in grado di contrastarelo assunto i germogli di cavolo presentava-
sviluppo di tumori e di sopprimerel’infe- no unadiminuzione della positivitaa

zionedaHP. breath test e del pepsinogeno ematico. Fonte: 1 Pensiero scientifico 02/11/05
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Screening precoce della s. di Down nelle gravide

Questo studio si proponeva di determina
requalefosseil sistemamigliore per
effettuare lo screening della sindrome di
Down in donne gravide.

| ricercatori hanno determinato il risulta-
to ottenuto con vari tipi di screeningin
oltre 38.000 gravidanze singole e sono
giunti alaconclusione chelo screening
combinato (determinazione dellatrand u-
cenzanucal e fetale, della PAPP-A o pre-
gancy-associated plasma protein A, della
subunita beta libera delI'HCG) eseguito
alla11° settimana di gestazione € miglio-
re, nel diagnosticareil Down, dello
screening quadruplo (alfafetoproteina,
HCG, estriolo non coniugato, inibina A)
eseguito nel secondo trimestre. Una stra-
tegia che combini i risultati dello
screening eseguito nel primo trimestre a
quelli eseguiti nel secondo trimestre per-
mette la pit ata percentuae di diagnosi
con unafrequenzadi fals positivi accet-
tabile.

Ref: N Engl JMed 2005 Nov 10; 353.

2001-2011

Commento di Renato Rossi:

Nelle gravide oltrei 35 anni il rischio di
Down & cosi elevato da superarei rischi
dell'amniocentesi. Per questo motivo le
linee guida raccomandano di offrire alle
gravide > 35 anni la possibilita di sotto-
pors all'amniocentesi.
Tuttavialamaggioranzadel cas di sin-
drome di Down s verificain madri di eta
< 35anni ed & per questo che sono stati
sviluppati dei test per individuare le gra-
vidanze arischio, daavviare all'amnio-
centesi, dopo |'osservazione che bass
livelli di alfa-fetoproteina erano associati
ad aumentato rischio di trisomia

Furono cosi messi a punto ulteriori test:
oltre alla determinazione dell'alfa-
fetoproteina s dimostro che anchei li-
velli di HCG, di estriolo non coniugato e
di inibina A, associati all'eta materna,
possono aiutare a determinareil rischio.
Lo screening di solito viene effettuato
al'inizio del secondo trimestre di gesta-

zione,

Un lavoro ha dimostrato che questo
screening con il test quadruplo ha una
sensibilita dell'81% nel diagnosticare la
trisomia, con un tasso di falsi positivi che
S attesta sul 7%. Usando inveceil solo
criterio dell'etd materna si ha una sensibi-
litadel 51% eunafrequenzadi fas po-
sitivi del 14% [1].

Per calcolareil rischio s usa un algorit-
mo chetiene conto dei risultati dei test e
dell'eta materna. Se per esempioil ri-
schio di sindrome di Down e di 1:250
gravidanze el risultato ottenuto e di 1:
1000 significa cheil rischio e basso (ma
non assente) mentre seil risultato ottenu-
toedi 1:125 significacheil rischio €
elevato. E' evidente perd che un risultato
che mostri un rischio elevato deve sem-
pre comungue essere confermato dal-
['amniocentes, I'unico esame che per-
mette ladiagnos "sicura” di anomalie
cromosomiche. (continua a pag. 11)

L upus Sistemico refrattario? Autotrapianto staminale

Alcuneformedi L.E.S. possono minac-
ciarelavita gessade pazienti e sono
refrattarie anche alle terapi e immunosop-
pressive pill aggressive. Per rivalutare
I'efficacia e la sicurezza di unaterapia
immunosoppressiva intensa e l'autotra-
pianto di cellule staminali adultein pa-
Zienti con SLE grave erefrattario, cin-
guanta pazienti sono stati arruolati in uno
studio asingolo braccio tral'Aprile 1997
al Gennaio 2005 e sottoposti ad autotra-
pianto di cellule ematopoietiche adulte.
Le cellule staminali midollari sono state
mobilizzate con ciclofosfamide (2 g/m?2)
e fattore stimolante le colonie (5 pg/kg/
die), arricchite ex vivo daimmunosel e-
zione di CD34+, crioconservate e reinfu-
se dopo trattamento con ciclofosfamide
(200 mg/kg) e siero equino antitimociti-
€0 (90 mg/kg). L'end point principale era

costituito dalla sopravvivenza, sia globa-
le che libera da malattia. End points se-
condari erano l'indice di malattia, SLE
Disease Activity Index (SLEDAL), il
titolo anticorpale degli anticorpi antinu-
cleo (ANA) edegli anticorpi anti DNA a
doppia€lica (ds) DNA), il C3,C4,ele
variazioni rispetto a basale delle funzio-
ni renae e polmonare valutate a 6, 12
mesi, e successivamente, ogni anno per
5 anni. Cinquanta pazienti sono stati ar-
ruolati ed hanno effettuato la mobilizza-
zione delle staminali. Quarantotto pa-
Zienti si sono sottoposti al HSCT non
mieloablative. Lamortalita correlata al
trattamento & stata del 2% (1/50) e del
4% (2/50) nell'intenzione a trattare. 11
follow-up medio é stato di 29 mesi
(range, 6 mesi - 7.5 anni) per i pazienti
che sono stati sottoposti a HSCT, la so-

pravvivenzaglobale a 5 anni € stata dell'
84%, e la sopravvivenza libera da mal at-
tiaa5 anni dopo HSCT é statadel 50%.
Sono stati osservati una stabilizzazione
dellafunzione renale e polmonare e mi-
glioramenti significativi rispetto al basale
nello score SLEDAI, end liveli di A-
NA, anti-ds DNA e complemento.

Gli Autori concludono chenel SLE re-
frattario, I' HSCT autologo non mieloa-
blativo si associa ad un miglioramento
dell'attivita di malattiadel markerssiero-
logici, ed una stabilizzazione e persino
un miglioramento di alcune funzioni
parenchimali. Sono dati preliminari frut-
to di uno studio pilota non randomizzato
e pertanto devono essere oggetto di una
valutazione mediante studi prospettici
randomizzati e controllati.

Fonte: Jama, 2006 295 No.5, Febbraio 1

L e piastrine contribuiscono al danno epatico da epatite virale

La deplezione di piastrine previene nei
topi il danno epatico in corso di epatite
acuta.

Ricercatori del San Raffaele di Milano,
dello Scripps Research Ingtitute di La
Jollain California e del Cedars-Sinai
Medical Center di Los Angeles hanno
collaborato ad uno studio su modello
animale volto a valutare |'effetto svolto
delle piastrine sul danno epatico in corso

di epatite acuta. | ricercatori hanno sco-
perto che nei topi depleti di piastrinei
linfociti T citotossici si riduce I'accumulo
di linfociti T citossici ed il danno epatico
conseguenti ad infezione virale acuta. La

trasfusione di piastrine non attivatericrea

le condizioni per I'accumulo dei linfociti
citotossici e per lI'instaurars del danno
epatico. Un trattamento anticoagulante
che previene laformazione di fibrina, ma

non riduce il numero di piastrine, non
esercita alcun effetto protettivo nel con-
fronti del danno epatico indotto dall'infe-
zione virale. Pertanto le piastrine contri-
buiscono all'instaurarsi del danno epatico
mediato dai linfociti T citotossici, indi-
pendentemente dallaloro azione procoa-
gulante.

Fonte: Nature medicine; Published onli-
ne:; 30 October 2005
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Contraccezione di emergenza: problemi etici e legali (D. Zamperini)

La contraccezione postcoital e, 0 contracce-
zione di emergenza, viene utilizzatadale
donne che hanno avuto rapporti sessuai a
rischio di concepimento ma che non desideri-
no una gravidanza. Sono state utilizzate di-
verse metodiche per ottenere il risultato

dell’ evitamento di una gravidanza indesidera-
ta: inserzione di uno IUD; assunzione di pre-
parai ormonali adosi € evate (estrogeni,
estroprogestinici, progestinici, danazol o).
Attualmente il metodo piu’ usato € I' assun-
zione di levonorgestrel (Norlevo).

Molti contrasti sono nati circal' obbligo o
meno, da parte dei sanitari, di prescriveretae
farmaco per una procedura che, per malti, €
assimilabile ad un "aborto mascherato”.
Occorre far chiarezza sul problema:

11 levonogestrel (Norlevo)

La scheda tecnica del farmaco riporta:

" Norlevo non deve essere somministrato a
pazienti con disfunzione epatica grave. Sn-
dromi di grave malassorbimento, comela
malattia di Crohn, potrebbero compromettere
I'efficacia di Norlevo.ll medicinale contiene
lattosio; pertanto i pazienti con rari problemi
ereditari di intolleranza al lattosio, con defi-
cit di lattas di Lapp o malassorbimento di
glucosi o-gal attosio non devono assumereil
medicinalell farmaco non € indicato in caso
di gravidanza giain atto e non puo interrom:
perela gravidanza stessa. In caso di insuc-
cesso di questo metodo contraccettivo, con
prosecuzione della gravidanza, studi epide-
miologici hanno indicato chei progestinici
non hanno effetti awersi di tipo malformati-
vo sul feto. "

Il farmaco, quindi non avrebbe effetto aborti-
VO e non avrebbe sostanziali controindicazio-
ni di gravita' tale da costituire effettiva con-
troindicazione alla prescrizione.

L' affermazione di "farmaco non abortivo" si
basa sulladefinizione di gravidanza elaborata
dall' OMS. In base ata e documento la gravi-
danzasi intendeiniziataallorche' si verifichi
I"impianto dell' ovul o fecondato sulla parete
uterina

Si intuisce come tale definizione vengaa
porsi in contrasto con le convinzioni etiche e
religiose di coloro che considerano iniziatala
gravidanza gia @ momento dellafecondazio-
ne dell' ovulo (e di numeros giuristi, come s
dira dopo).

Circalasostanziale innocuita farmacol ogica
del prodotto, ta e affermazione si basa su una
serie di studi: lo studio controllato e rando-
mizzato di maggiori dimensioni (Lancet 199-
8;352:428-433) non segnal ava effetti collate-
rali gravi importanti (decess, infarti, TVP,
embolie polmonari, neoplasie ecc); gli effetti
collaterali segnalati erano: nausea (23%),
vomito (6%), vertigini (11%), affaticamento
(17%), tens one mammaria (11%), dolori
pelvici (18%), altri meno frequenti (diarrea,
perdite vaginali)

Per questi mativi gianel 1998 I'OM S (World
Health Organization. Family Planning and
Population. Emergency contraception: a

guide for service delivery. Geneva: the
Organization, 1998) aveva concluso che non
ci sono controindicazioni ala contraccezione
di emergenza eccetto lagravidanza

Per questi mativi il dibattito hainteressato
sostanzial mente gli aspetti etici, ritenendosi
pacificamente risolti quelli sanitari.
LaFNOMCeO ( com. n 60/2003) hadichiara-
to, in un comuni cato abbastanza ambiguo,
che “ La Commissi one Permanente per la
revisone del Codice di Deontologia Medica,
nell’ affrontare il problema della “ pillola del
giorno dopo” , non ha ritenuto, nel rispetto
delle convinzioni personali di ciascun medi-
co, di dovere consideraregli aspetti bioetici e
giuridici che solleva e che tuttora, sono
oggetto di un ampio e diversificato dibattito
nel Paese, ma ha inteso, dover osamente,
congiderarne soltanto gli aspetti deontologici
epratici, rawisando, nell’art.19 del Codice
di Deontologia medica 1998, I’indicazione
comportamental e piu corretta e rispondente
allaliberta di coscienza del medico. Natural-
mente alla donna deve essere, comunque,
garantita la prestazionerichiesta in confor-
mita alle disposizioni normative vigenti con
particolareriferimento all’ art. 1, lett b), c), e
d) dellalegge 29 luglio 1975 n. 405
“Itituzione consultori familiari” .

L' art. 19 dd Codice Deontologico citato
dallaFNOM consente al medico di rifiutare
prestazioni che contrastino con la sua co-
scienza e col suo convincimento clinico" a
meno che questo comportamento non sia di
grave e immediato nocumento per la salute
della persona assistita.”

La Commissione di Bioetica dell’ Ordine dei
Medici di Roma ha poi coniato una nuova
ambigua definizione che certo non ha contri-
buito achiarireil problema: la"pillola del
giorno dopo™ non sarebbe un farmaco con-
traccettivo ma piuttosto una " sostanza inter-
cettiva”, tale cioé da impedire I’ annidamento
dell’ ovulo fecondato” . Ma, ci s chiede, I'
intercettazione €' da considerare "aborto ma-
scherato" oppure no?

Alcuni aspetti legali

Poche sono state, finora, le pronunce dei Tri-
bunai in merito alla questione, e si basano
essenziamente sulle definizioni "ufficiali”
dell' OMS:

- Sentenzadd Tar del Lazio (2001): “il far-
maco autorizzato agisce con effetti contrac-
cettivi in un momento anteriore al’innesto
dell’ ovul o fecondato nell’ utero materno”.

Lo stesso TAR chiarisce chela"pillola dd
giorno dopo" deve essere utilizzata, in ogni
caso, solo per prestazione di emergenza,
chiarendo anchei criteri che definirebbero
tale termine (2 luglio 2001, sentenza sul ri-
corso n 21554/2000):

"Osservail collegio chela qualificazione di
"emergenza” ériferita a farmaco nel duplice
significato sia di metodo anticoncezional e di
carattere eccezionalerispetto alleordinarie
pratiche di prevenzione della gravidanza, sa
inrelazione alle situazioni particolari ed

occasionali (c.d. rapporti arischio di gravi-
danza) cui tende owiare entro ristretto termi-
ne... Le caratteristiche del farmaco s tradu-
cono in specifiche regole comportamentali a
carico del medico, che étenuto a prescriverlo
in presenza dei presupposti di emergenza e
nel limiti idonei ad diminareil paventato
rischio di gravidanza, e dello stesso individuo
che deve assumerlo solo in presenza delle
circostanze e con le precauzoni indicate nel
foglioillustrativo. Ritieneil collegio chela
nozione di "emergenza" che costituisce pre-
supposto per la somministrazione del
"NOR***" va consderata in senso stretta-
mente oggettivo - e cioé come evento critico,
suscettibile di introdurre la possibilita di una
gravidanza non desiderata, cui s intende
porrerimedio con carattere di immediatezza,
indipendentemente dal grado di volontarieta
o colpa ddl'interessato nel determinarlo; cio
in base ad un criterio che & comune alla som-
ministrazionedi ogni presidio terapeutico,
che ha luogoin base al dato obiettivo della
condizionefisiologica dell'individuo prescin-
dendo da ogni valutazione circa il concorso
psichico dello stesso nel determinarnele
cause".

E' applicabilealla” pillola postcoitale” 1a
normativa sull' obiezione di coscienza?

L’ obiezione di coscienza rappresenta

un’ eccezione a generale obbligo del sanitario
di prestare |a sua propria opera professionale,
ed e prevista espressamente ed esclusivamen-
te per le procedure e le attivitarelative
all’IVG; quindi, condizione perché possa
essereinvocata e lasuariferibilitaalla pratica
di IVG e non puo' essere estesa per analogia
ad altre fattispecie.

Il punto della discussione si sposta quindi
sulla questione: il blocco dell' annidamento
cogtituisce "interruzione di gravidanza'?
Esistono forti e fondate linee di pensiero che
contestano proprio i presupposti su cui S
basano le precedenti definizioni dell' OMS.
Benche'|' OM S abbia stabilito I inizio della
gravidanza dal momento dell' annidamento,
tale impostazi one non appare affatto pacifica
il Comitato Nazionde Bi bioeticane giugno
1996 hadichierato il dovere di trattare

I”’ embrione umano come una persona “fin
dallafecondazione” ; la Corte Cogtituzionale
nel 1997, haparlato di un diritto allavitadel
“concepito” (non ddl' "impiantato"), affer-
mando che al' art. 1 va attribuito un vero
significato normativo e chein trovarico-
noscimento il diritto allavitade concepito,
diritto dlavita che sta alla base dell’impianto
costituzionale e che hatrovato un sempre
maggior riconoscimento, anchealivelloin-
ternazionale. Molto s discute, poi, sul concet-
to di "interruzione di gravidanza' come e-
spresso dalla Legge 194/78: dal 10 comma
dell’art. 1, secondo CUI “lo Stato tutelala
vitaumanafindal suoinizio” deriverebbe
che per “interruzione della gravidanza’ debba
intendersi qualungueinterruzione (segue a
pag. 9)
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(dapag. 8) dd processo vitale successi-
vo alla fecondazone con conseguente morte
del concepito. Le atre norme dellalegge,
anchel’art. 9, non possono quindi cheriferirs
alavitaumana“fin dal suoinizio".
| diritti dell' " aventediritto”: la donna
La donna maggiorenne cherichiede la pre-
scrizione del farmaco €, senza dubbio, un'
"avente diritto" alla prestazione sanitaria
richiesta (prescrizione del farmaco).
Problemi non da poco si pongono invece
quando larichiedente € una minorenne. Pre-
scrivere 0 non prescrivere? Avvertire o non
avvertirei genitori? Lalegge, inlineagene-
rale, riconosce il diritto della minorenne a
nascondere ai genitori esercenti la potesta, ed
atuttele figure adulte che sostituiscono i
genitori biologici, |e sue problematiche ses-
sudi. Infatti, |a194/78 dl'art. 12, 2° comma
prevede espressamente |a possibilita per la
minore - qualoravi siano "seri motivi che
impedi scano o sconsiglino la consultazione
delle persone esercenti lapotesta o latutela” -
di chiedere direttamente al giudice tutelareil
consenso all'aborto, "saltando” cosi' i genito-
ri, il tutore o gli altri adulti cui saaffidata. Se
questo vale per I'aborto, a maggior ragione
vale per la"pilloladel giorno dopo”, in quan-
to concettual mente misura anticoncezionale
d'urgenza. Ma queste disposizioni non indica-
no un diritto pacifico ed automatico, estens-
bile ad ogni circostanza, ma solo una proce-
duradaattuars in condizione eccezionale.
L 'autonomia decisiona e della minorenne,
inoltre, differisce a seconda dell’ eta: a parte
circostanze di minore importanza, si deve
ricordare che: dal 14° anno risponde delle
proprie azioni in sede pende e le € consentita
libera sessudita (con qual che eccezione); da
16° anno puo riconoscere un figlio naturde e
chiedered Tribunale dei Minori di essere
autorizzato alle nozze.
Quindi larichiestadi pilloladel giorno dopo,
seppur legittimain linea di principio, vavalu-
tata anche a seconda dell'eta
Vaanche considerato che dietro il rifiuto
dellaminore di noninformarei genitori pos-
sono essere motivi di dubbiavalidita, comeil
possibile "plagio” daparte di un partner ma-
schile piu' vecchio e condizionante laminore;
senza contare chein certi casi (incesto, abuso
da parte di un tutore ecc.) s puo' ricadere nell’
ambito di reati che richiedano, da parte del
medico, unreferto al' Autorita giudiziaria.
Per rimanere comunque nell' ambito della
"contraccezione d' emergenza’, dovendosi
sceglieretrail rischio di unagravidanzainde-
siderata 0 comunque arischio, con tutto quel
che ne consegue sul piano sociale e psicol ogi-
co, soprattutto nei riguardi di adol escenti
giovanissme, € ovvio che lapillolade gior-
no dopo, astrattamente parlando, venga ad
essereil male minore.
Il diritto delladonna (sia o non sia maggio-
renne) di ottenere la prestazione (aborto g, a
maggior ragione, prescrizione di Norlevo)
appare quindi pacifico.
Chi deve prescrivere?
Ogni medico (di famiglia, di Guardia medica,
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di Consultorio ecc.) puo' prescrivere lapillo-
lade giorno dopo. Machi " deve" farlo?
La"pilloladd giorno dopo" €' infatti un
farmaco a tutti gli effetti: €' soggetto alimita-
zioni d'uso, controindicazioni, possihili rischi
d' uso, e quindi vaprescritto da medicoin
seguito ad un processo "ragionato” e non
acriticamente dietro semplicerichiesta della
donna, valutandone i potenzidi rischi.

Cio' premesso, il problema dell’ obbligo di
prescrizione si puo' porre, per motivi morali
(diversi daquelli sanitari) per i medici che
abbiano dichiarato I' obiezione di coscienzae
che ritengano il farmaco, per i motivi esposti
sopra, "abortiva" e non semplicemente con-
traccettivo. L' Obiezione di coscienza, pero,
non puo' essere "estemporaned’ mava dichia-
rata ufficialmente nei modi e nei tempi previ-
sti dallaLegge 194. Qualorai tempi non sia-
no tali dapregiudicare |’ effetto anticoncezio-
nale, questi medici hanno quindi, a nostro
parere, il diritto di rifiutare la prescrizione ma
devono aloraindirizzare correttamente la
paziente a strutture quali i Consultori, che
comunque, salvo mativi "sanitari”, saranno
tenuti a prescriverla Resta impregiudicato,
infatti, il diritto della paziente ad ottenerela
prestazione.

I Consultori, in quanto strutture pubbliche
deputate atale scopo, devono poter assicura
re, in ogni caso, la prestazionerichiesta. Cio'
€ stato piu’ volte ribadito; la stessadichiara-
zione della FNOMCeOriportata al' inizio
sottolinea tale aspetto.

Qualorail medico consultato al Consultorio
abbia presentato obiezione di coscienza, la
strutturadovra quindi attivare dtri sanitari
disponibili. 1l rifiuto della prestazione puo'
configurare, infatti, a carico del Responsabili,
il rifiuto di atti d' ufficio, come si dira'in
seguito.

| falsi motivi

Qualorala prescrizione venga rifiutata, da
medici non obiettori, in base a motivazioni
"sanitarie", occorre chetai motivazioni sia-
no reali e non pretestuose.

Come abbiamo visto, non sembra, al momen-
to, chevi siano problematiche tali daindurre
ad un rifiuto sistematico, che puo' costituire
unicamente un' eccezione.

Il rifiuto sistematico attuato da alcuni Consul-
tori, basato sul concetto che, trattandosi di
unaprimavisita, il medico non possa essere
in grado di valutarei rischi di possibili effetti
collaterali, appare del tutto falso e specioso, e
rischioso dal punto di vistalegale.

In primo luogo, applicando tale concetto, gli
stess medici dovrebbero rifiutare qualsias
prescrizione di qualunque farmaco in occa-
sione di una prima visita (cosa che evidente-
mente non succede). 1n secondo luogo, poi-
che'i medici di Consultorio rivestono la qua-
lificadi Pubblici Ufficiali, unaeventuale
omissione di prestazione da parte loro assume
i caratteri piu' gravi del rifiuto di atti d' uffi-
cio, e cio' €' indipendente dagli aspetti sanitari
del problema. E' ben presente ala memoria,
ad esempio, il caso del medico di guardia
condannato per aver rifiutato unavisitadomi-
ciliare che s rivel0' poi effettivamente inutile,
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ma che costituiva suo dovere d' ufficio. L'
eventua e rifiuto deve quindi basarsi sulla
presenzadi concreti e specifici rischi, e non
su agtratte dichiarazioni di principio.

Le motivazioni " sanitarie” infatti non pos-
sono essere semplici pretesti per rifiutare
una legittima prestazione, n€' per maschera-
reun rifiuto di origine etica o religiosa.
Qualora un medico abbia tali remore, deve
esplicitarle dichiarando ' obiezione di co-
scienza nei modi di legge.

Fare"obiezione di coscienza" in modo sur-
rettizio eal di fuori dei dettati normativi puc'
configurare certamente un illecito punibile
siain ambio disciplinare che penale.

Le argomentazioni "sanitarie”" vanno concre-
tamente vagliate, caso per caso, con gli stessi
criteri anamnestici e obiettivi dellacomune
pratica medica.

Per tutdlare il medico da errori dipendenti da
noti zie anamnestiche incompl ete o tendenzio-
Se, puo' essere utile sottoporre alla donna una
adeguatainformativa e far firmare un esau-
riente modulo di consenso informato.

Questo consentirebbe di evitare molte di
quelle remore basate su effettivi timori sanita-
ri, in quanto la paziente viene ad assumersi,
in ta modo, |a completa responsabilita di
possibili effetti dannosi.

MODULO INFORMATIVO

Gentile paziente,

Lei riferiscedi aver consumato un rapporto
sessuale arischio di concepimento, e chiede
laprescrizione di un contraccettivo di emer-
genza ("pillola del giorno dopo").

Le € stata informata che tale farmaco inibi-
sce |' annidamento dell’ ovulo (anche se fe-
condato) alla parete uterina.

Le € stata informata che tale metodo non €
infallibile, erisulta efficace solo seil farmaco
viene assunto a brevissmo tempo dall' atto
sessuale; fallisce invece, in percentuali sem+
pre maggiori, con I' allungars di tale perio-
do. Viene generalmente ritenuto efficace se
assunto entro le 72 ore. Sono stati descritti
effetti collaterali quali: nausea (23%), vomito
(6%), vertigini (11%), affaticamento (17%),
tensione mammaria (11%), dolori pevici
(18%), altri meno frequenti (diarrea, perdite
vaginali). Non € possibile escludere comun-
que effetti collaterali ancora non noti, divers
per tipologia o per gravita'.

E' stata informata di ogni altro aspetto del
problema, ed € stato risposto esaurientemen-
te alle domande che ha posto al suo Medico.
Firma della paziente e del medico
CONSENSO AL TRATTAMENTO

lo sottoscritta........ ho preso visone ddl' in-
formativa, avendo ricevuto esaurienti risposte
ai mie dubbi. Dichiaro di aver esposto cor-
rettamente ed esaurientemente al medico le
circostanze della miarichiesta etutti i pro-
blemi fisici cheriguardino le mie condizoni
di salute in modo che lui possa valutare even-
tuali controindicazioni. CONSENTO al trat-
tamento con la "pillola del giorno dopo”, e ne
chiedo opportuna prescrizione.

(Datae firma)
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Musica, denuncia in vista per i dentisti italiani?

Autore della denuncia sarebbe la Socie-
ta Consortile Fonografici, che intende
pretendere i pagamenti dai medici denti-
sti che usano diffondere musica nel loro
studi. Secondo la societd, infatti, in que-
ste evenienze non vengono pagati tutti i
diritti.

La Societa Consortile Fonografici (SCF),
che gestisce la raccolta e la distribuzione
dei diritti discografici per conto dei pro-
duttori fonografici e degli artigti interpre-
ti ed esecutori, ha spiegato la decisione
di denunciare i dentisti italiani con il
fatto che non tutte le parti coinvolte nella
produzione e distribuzione della musica
ricevono gquanto previsto dalla legge, per
la diffusione della musica registrata negli
studi dentistici italiani.

SCF sostiene che, secondo la legge sul

diritto d'autore (la 633 dd 1941), per
diffondere legittimamente musica regi-
dtrata in pubblico, anche senza scopo di

lucro, occorre ottenere |'autorizzazione
da tutte le parti che contribuiscono alla

creazione del prodotto musicale, quindi
gli autori, gli artisti interpreti ed esecuto-
ri ei produttori fonografici.

EI
propria posizione non solo con la SIAE,
per i diritti d'autore, ma anche con SCF
per quanto riguarda i diritti discografici.

Il primo ad essere stato preso di mira €

uno studio dentistico milanese. La de-

nuncia conseguirebbe al fallimento delle

trattative che SCF aveva intrapreso inva-
no da piu di un anno con ANDI ( I'Asso-

registrata in pubblico anche senza scopo
di lucro. Essendosi interrotte e trattative
SFC dichiarain una nota, “abbiamo dato
il viaad una prima azione legale nei con-
fronti di un singolo dentista. Si tratta di
un'azione che non escludiamo possa pre-
ludere una campagna piu estesa nel con-
fronti dell'intera categoria e di altre ad
essa analoghe'.

quindi necessario regolarizzare la

Questa azione segue altre gia’ avviate in
epoche precedenti con altre categorie, dai
negozianti fino alle parrocchie. Sembra
che per i dentisti ci siano poche speran-
ze pagare di piu’ O sostenere onerose
cause giudiziarie.

Fonte: Punto Informatico 15/11/2005

ciazione del dentisti) a fine di pattuire
un compenso per I'utilizzo della musica

Un tatuaggio ad un minorenne senza consenso genitoriale € reato

E’ passibile di denuncia per lesioni dolo-
se colui che effettua un tatuaggio perma-
nente ad un minorenne senzail consenso
dei genitori.

Questa € la sostanza della sentenzan.
45345 ddl 14/12/2005 della Cassazione
(sez. V penale).

Sono perseguibili, secondo il Codice
Penale, tutte lelesioni dolose che com-
portino una“malattia’.

Il procedimento puo’ essere attuato d’
ufficio in caso di lesine che comporti una
durata della malattia superiore a 20 gior-
ni (lesione dolosa “grave’) o per laquae
residui una“malattia’ probabilmente
insanabile.

Il problema puo’ consistere, in cas con-

simili, nell’ esatta definizione della
“malattia’.

La Corte hapercio’ specificato che per la
sussistenza della"malattia’ di cui all'art.
582 c.p. non e necessario che s verifichi
un’ apprezzabile riduzione di funzionali-
tadella parte de corpo interessata dal
fatto lesivo (la“malattia’ dunque non
identifica con la “menomazione funzio-
nale’) ma quel concetto abbraccia “tutti
i fatti lesivi di modesta entitd, quali le
ecchimodi, i graffi, le scalfitture, le abra-
sioni etc.”.

Nel caso in oggetto un soggetto aveva
praticato sul corpo di una minorenne un
tatuaggio senzail consenso del genitori
della stessa. Questo tatuaggio aveva

I balletto dell' 1 VA sulle prestazioni dei

Abbiamo gia' esposto, in seguito alla
nota sentenza della CEE, in un preceden-
tearticolo, il problema del regime IVA
per le prestazioni mediche-non-sanitarie
(con cio' intendendosi |e prestazioni che,
pur effettuate da un medico, non fossero
dirette prioritariamente alla tutela della
salute. Il problema riguardava essenzial-
mente |e prestazioni medico-legali
(perizie e certificazioni a fini essenzial-
mente economici). Ci fu un lungo perio-
do di incertezza duranteil quale non s
sapeva seecomel’ Italia s sarebbe ade-
guata atale sentenza: qudi le prestazioni
soggette ad IVA?E qualel’ aliquotada
applicare?

In attesa di specifiche istruzioni molti

medici hanno "navigato avista', rincuo-
rati da unanotadell' Agenziadelle En-
trate che escludeva, in base al principio
del "legittimo affidamento” sanzioni ar-
retrate a carico dei medici che, privi di
indicazioni, avessero in qualche modo
tenuto comportamenti non adeguati.
Ora, invece, sembra che la stessa Agen-
Ziarichiedaai medici interessati il paga-
mento dell' IVA arretrata (non versata
dai clienti, e gia tassata come reddito
IRPEF, quindi gravante esclusivamente,
scorrettamente e sproporzionatamente
sulle tasche del sanitario). Ma, sostengo-
no acuni, il comportamento dell' Agen-
Zianon € contraddittorio in quanto non
viene applicata nessuna sanzione, ma

comportato (come avevano stahilito i
periti “ una alterazione delle funzioni
sensoriali e protettive dellacute”. Sulla
scorta del principio espresso prima, e
sullabase di questa “ menomazione cuta-
nea’ (aventeanchei caratteri della per-
manenza) la Corte di Cassazione ha con-
fermato la sentenza di condannanei con-
fronti dell’ operatore inflitta dalle Corti
di merito..

N€' sono valse le argomentazioni difen-
sivesullascarsa entita’ dellalesione;
“Non vi & spazio, in questa sede’ ha ag-
giunto la Corte “per la prospettata ditin-
zione fra apprezzabilita e semplice per-
cettibilita dellalesione’.

(DZ-G2z)

medici-legali

solo richieste delle cifre arretrate non
pagate. S trattain realta di un cavillo,
che non tiene conto dellarealta dei fatti.
Poiche' i maggiori interessati sonoi Me-
dici Legali operanti per le compagnie
Assicuratrici e quelli che svolgonorile-
vante attivita’ come Consulenti del Tri-
bunale, il SISMLA (Sindacato Italiano
Specialisti in Medicina Legale edelle
Assicurazioni) ha pubblicato sul suo sito
http://s smla.com/ un ampio e articolato
intervento, con un facsimile di modulo
chei medici sottoposti a verifica dovreb-
beroinviarea Fisco.

Invitiamo gli interessati acollegars a
Sito e prenderne opportuna visione.

DZ 10/1/2006
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NOVITA' DALLA GAZZETTA UFFICIALE (di Marco Venuti)

Il testo integrale dei documenti citati € fornitada " Medico & Leggi" di Marco Venuti: essa éliberafino al giorno

23.03.2006. Per consultarli, cliccare gui

Legge n. 31 del 2 febbraio 2006 (Gazzetta Ufficiale n. 34 del 11 febbraio 2006)

RISCONTRO DIAGNOSTICO SULLE VITTIME DELLA S. MORTE IMPROVVISA DEL LATTANTE (SIDS)

Questa legge stabilisce che i lattanti deceduti improvvisamente entro un anno di vita senza causa apparente ei feti deceduti
anch'ess senza causa apparente dopo la venticinquesima settimana di gestazione devono essere prontamente sottoposti con il
consenso di entrambi i genitori ariscontro diagnostico”.
I riscontro diagnostico dovra essere effettuato in centri autorizzati (i criteri saranno stabiliti da un decreto del ministero della
salute che dovra essere emanato entro 90 giorni e cui leregioni dovranno fare riferimento per I'individuazione, entro altri 180
giorni, di tali centri sul loro territorio) e secondo un protocollo diagnostico predisposto dalla prima cattedra delI'l tituto di ana-
tomia patologica dell'Universita di Milano (per essere applicabile, deve essere approvato dal Ministero della salute).

| risultati dei riscontri diagnostici dovranno essere comunicati alla prima cattedra dell'l stituto di anatomia patol ogica dell'Uni-
versitadi Milano che provvedera ad istituire una banca dati nazionale e atrasmetterei dati cosi raccolti alla regione competent-
te per territorio, ai medici curanti eal parenti delle vittime.
Al riscontro diagnostico dovra affiancarsi laraccolta di informazioni relative alla gravidanza, allo sviluppo fetale e a parto €,
nel caso di SIDS, alle situazioni ambientali e familiari in cui s é verificato il decesso. Leindagini familiari, dovranno essere
accuratamente registrate e vagliate, per il completamento diagnostico e per finalita scientifiche, dall'ostetri co-ginecol ogo, dal
neonatologo, dal pediatra curanti e dall'anatomo patologo sulla base dei protocolli internazionali.

E' previstapure I'acquisizione di crediti formativi in materiadi SIDS da parte di tutto il personale medico e paramedico coin-

volto.

D. Minisero della Salute del 3 febbraio 2006 (Gazzetta Ufficiale n. 37 del 14 febbraio 2006, Suppl. Ordinario n. 39)

REVISIONE DELLA LISTA DEI FARMACI E DELLE SOSTANZE BIOL. E FARMACOLOGICAMENTE ATTIVEE
DELLE PRATICHE MEDICHE, IL CUI IMPIEGO E' CONSIDERATO DOPING, Al SENSI L.14 DICEMBRE 2000, N. 376
Con questo decreto viene applicato, su proposta della Commissione per lavigilanzaed il controllo sul doping e per latutea
dellasalute nelle attivita sportive, I'emendamento all'appendice della Convenzione europea contro il doping nello sport conte-
nente lanuova listadi riferimento delle sostanze e dei metodi vietati per doping, in vigore dal 1° gennaio 2006 e che recepisce
lalista elaborata dall'’Agenzia mondia e antidoping (WADA-AMA).
Esso sostituisce il precedente decreto ministeriale del 13 aprile 2005.
Il decreto riportai criteri seguiti per la predisposizione e I'aggiornamento delle liste, I'elenco delle classi vietate, I'elenco dei
principi attivi appartenenti ale class vietate, I'denco delle specialita medicinali contenenti principi attivi vietati, I'elenco del
principi attivi e dellerelative specialita medicinali, ed infine l'éenco delle pratiche mediche e metodi vietati.

Tuttavia I'approccio allo screening sta
diventando sempre piti complesso da
guando acuni studi hanno dimostrato
che vi € un'associazione trasindrome di
Down e aumento, agli ultrasuoni, della
tranducenza nucal e fetale (uno spazio,
evidente all'ecografia durante il primo
trimestre di gestazione, posto al di dietro
del collo fetale).

Un aumento della trand ucenza nucale
fetale € stato osservato anche in associa-
zione con altre anomalie cromosomiche,
con cardiopatie congenite, con disordini
genetici.

Per questo recentemente € stato proposto
uno screening precoce, da eseguire nel
primo trimestre. In questo caso il test di
screening s basa sulla determinazione
del beta HCG libero, della PAPP-A e
sullatranducenzanucale fetale agli ul-
trasuoni. Uno studio effettuato su oltre
8000 donne ha dimostrato che questo
approccio ha unabuona sensibilita e una
frequenza accettabile di falsi negativi
[2]. Il lavoro recensito in questa pillola
conferma questi risultati.

Sei test di screening eseguiti nel primo
trimestre mostrano un rischio elevato si
puo consigliare aladonnalavillocente-
s, chetuttaviarisultaleggermente pit
pericolosa dell'amniocentes effettuata
nel secondo trimestre.

Pero bisogna considerare che I'affidabi-
litadi uno screening precoce dipende
non solo dallaqualita del laboratorio che
effettua le determinazioni biochimiche,
ma anche dall'abilita dell'ecografista a
misurare latrand ucenzanucale fetale,
dalla cogtituzione della paziente, dalla
posizione fetale. In alcuni cas questa
misura non puod essere ottenuta. Sareb-
bero necessarie linee guida per standar-
dizzare latranslucenza nucale e controlli
di qualita, che per ora mancano.

Alcuni consigliano di integrarei risultati
dello screening nel primo con quelli nel
secondo trimestre, per migliorarela per-
formance dello screening e anchelo
studio di Maone e coll. suggerisce che
guesta strategia permette di ottenerela
pill elevata percentua e di diagnosi.

Ma |le donne con un test precoce positi-

VO accetteranno di aspettare oppure op-
teranno per unadiagnosi immediata? e
alle donne con test precoce negativo
bisognera offrire anche lo screening al
secondo trimestre?

Penso che per oralo screening precoce
possa essere proposto ale donne che
chiedono una diagnosi nel periodo ini-
ziale della gravidanza oppure aquelle
che hanno gia avuto una gravidanza con
feto affetto da Down.

In futuro potranno essere disponibili test
non invasivi (come l'analis delle cellule
fetali nel sangue materno o nel canale
cervicale) che permetteranno una dia-
gnos piu sicura

Da ultimo bisognaricordare chelo
screening puo essere controproducente
se poi ladonnanon é disponibile ad
affrontare I'interruzione della gravidan-
za

Bibliografia

1. Lancet 2003; 361:794-795, 835-836
2. N Engl JMed 2003; 349: 1405-141
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News prescrittive (dalla G. U.) di Marco Venuti

Femara - Modificatele indicazioni tera-
peutiche. Le nuove indicazioni sono:
"Trattamento adiuvante del carcinoma
mammario ormonosensibilein fase pre-
coce in donne in postmenopausa dopo
trattamento adiuvante standard con tamo-

xifene della durata di cinque anni”
Arimidex - Modificate |e indicazioni
terapeutiche. Le nuove indicazioni sono:
"Trattamento adiuvante degli stadi preco-
Ci del carcinomainvasivo della mammel-
la con recettori ormonali positivi in don-

nein postmenopausa’

Aldara - Esensione delleindicazioni
terapeutiche a:

"Trattamento dei carcinomi basocel lulari
superficiali di piccola dimensione nei
pazienti adulti (BBC)"

Screening radiografico del K polmonare: troppi falsi positivi

Lo screening di massa mediante rx del
torace puo aiutare a diagnosticare forme
precoci di tumore del polmone ma pro-
duce numeros risultati fals positivi che
causano ulteriori test e ulteriori spese
sanitarie,

Uno studio anticipa alcuni dei dati otte-
nuti dal Prostate, Lung, Colorectal and
Ovarian (PLCO) Cancer Screening Trial.
Lo studio PLCO, riferendosi al polmone,
€ stato disegnato per verificare se 1o
screening generalizzato mediante RX al
torace, individuando il tumore in fase
iniziale, puo ridurre i tassi di mortalita.
La diagnos precoce permette infatti di
adire |’ opzione chirurgica, e migliora la
sopravvivenza significativamente (70 per
cento a5 anni).

Tra il 1993 ed il 2001 i ricercatori del
PLCO hanno analizzato 77465 pazienti
dai 55 a 74 anni, fumatori e non, e li
hanno sottoposti a Rx torace anteroposte-
riore standard.

De pazienti andizzati, 5991 (8,9% 95%
confidence interval [CI] = 8,7% - 9,2%)
hanno presentato risultati sospetti per K
polmonare che hanno richiesto ulteriori
indagini. | reperti sospetti erano piu fre-
guenti nei maschi che nelle femmine, e
nel soggetti anziani e nei fumatori.Tr i
5991 soggetti con screening positivo 206
(3,4%, 95% CI = 3,0% - 3,9%) sono stati
sottoposti a biopsia e a 126 pazienti
(61,2%, 95% Cl = 54,5% - 67,8%) &
stato diagnosticato un tumore del polmo-
ne (59 donne e 67 uomini). Il valore pre-
dittivo positivo erisultato del 2,1% (95%
Cl =1,7% - 2,5%), e sono stati scoperti

1,9 cancri ogni 1000 soggetti screenati.

Dei tumori individuati, il 44 per cento
erain Fase|, e poteva essere trattato chi-
rurgicamente. Tass piu €levati sono stati
riscontrati nel fumatori (6,3 per 1000
screenati) e negli ex fumatori che aveva
no fumato nel precedenti 15 anni (4,9 per
1000 screenati). 11 tasso di cancro polmo-
nare rilevato tra i non fumatori & stato
dello 0,4 per 1000 screenati (11% (95%
Cl =5,6% - 16,6%) del cancri identifica-
ti.

Il tasso di diagnosi di tumori del polmo-
ne in fase precoce € risultato piu eevato
di quello che s riscontra nella popolazio-
ne generale, ma rimane ancora da vedere
se questo S tradurrain un miglioramento
dei tass di mortaita. E' troppo presto
per fare qualsias raccomandazione sugli
RX al torace come mezzo di screening di
massa.

Fonte: J Natl Cancer Inst 2005; 97: 183-
2-1839

Commento di Luca Puccetti

Un recente studio ha mostrato che lo
screening del cancro polmonare anche
mediante TC spirale potrebbe essere piu
pericoloso che utile in quanto lo
screening non abbassa la mortalita e ge-
nerainterventi e costi inutili.

In questo studio osservazional e prospetti-
co durato 5 anni sono stati seguiti 1520
soggetti che sono stati sottoposti a TC
spirale polmonare ogni anno. | parteci-
panti avevano tutti pit di 50 anni ed era-

no (o erano stati) forti fumatori.

Nel complesso furono identificati 3356
noduli non calcifici nel 74% dei soggetti
dello studio. | falsi positivi (definiti co-
me noduli dimostratisi benigni alla chi-
rurgia o con I'osservazione) andavano dal
92.4% al 96.0%. Furono scoperti 68 can-
cri polmonari in 66 soggetti e 9 pazienti
morirono a causa di questa patologia
durante lo studio. Questa percentuale non
e diversa da quella osservata negli studi
in cui era stata valutata I'efficacia dello
screening mediante radiografia ddl tora-
ce, nonostante la TC permetta di diagno-
sticare precocemente molte piti neoplasie
negli stadi iniziai. Anche lo studio
PLCO, pur non essendo concluso, sem-
bra confermare questo dato. La plausbi-
lita biologica che a lesioni piu piccole
consegua sempre una maggior sopravvi-
venza non € cosi scontata. Se alcuni tu-
mori, come la mammella, mostrano que-
sta tendenza, dtri, come quello del pol-
mone, potrebbero avere una storia natu-
rale ed un'evoluzione biologica diversa
Lesioni anche piccole possono infatti
dare precocemente metastas molto piu
frequentemente di quanto accada in altri
distretti. In tal caso la diagnos precoce
potrebbe non tradursi in aun aumento
della soprawivenza e/o dela qualita
della vita. In tal caso il vantaggio per il
paziente sarebbe solo apparente e s mol-
tiplicherebbero inutilmente i costi e I'im-
pegno delle strutture sanitarie a possibile
danno di atre condizioni che potrebbero
invece rispondere molto meglio se dia-
gnosti cate tempestivamente.

Sistema endocannabinoidi regola la massa ossea

L'espressione e l'attivita ddl recettore
Cb2 degli endocannabinoidi regola l'atti-
vazione degli osteoclasti.

Si conoscono duetipi di recettori canna-
binoidi: il Cbl eil Cb2, mentreil primo
€ espresso nelle ce3llule nervose ed &
responsabile degli effetti psicici della

cannabis, fino aoggi non era ben chiaro
acosaservisseil Ch2. Una equipe di
ricercainternazional e hanno studiato topi
modificati geneticamentein cui il recet-
tore Cb2 erainespresso. In questi animali
gli osteoclasti aumentavano del 50%. Sa
gli osteoclasti che gli osteoblasti presen-

tano sullaloro superficiei recettori Ch2.
Gli Autori concludono che cheil recetto-
re Ch2 é essenziale per il mantenimento
di unanormale massa ossea e che questa
scoperta anche le porte a eventuali nuove
terapie. Fonte: Human Molecular Gene-
tics 2005 14:3389-3396
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L’anzianoin Italia; uno studio conoscitivo

Secondo unaindagine dd Censis, con-
dotta su un campione di 1500 cittadini

over 60, ben pit del 3/4 degli intervistati

dichiarai non sentirsi anziana. Sela
cosa e normale per i giovani anziani,
ovvero le persone con un’ eta compresa
frai 60 - ei 65 anni, il dato stupisce

guando consideriamo che la stessa rispo-

sta & stata data dai 75-79enni, per una
percentuae pari a 68,7%, ed 80enni e
piu, pari a 47,7%.

Gli intervidtati, infatti, pongono la soglia

ddll’ anzianitanon in base ala semplice
eta cronologia, quanto piuttosto
all’insorgenza dellamalattia (oltre il
34%), la perdita dell’ autosufficienza
(dltreil 27%) lamorte del coniuge
(30,9%), o la solitudine (31,1%).

Un concetto di anziano decisamente
nuovo e degno di essere approfondito...
Degli intervistati oltreil 50%

s dichiara, molto attento alle problema-
ticherelative alla salute, tanto che si

sottopone ad accertamenti diagnostici
preventivi, anche in assenza di sntomi
specifici, mentre oltreil 23% s sottopo-
neagli sessi esami in maniera piu spo-
radica

Ma dove preferisce curard, I'anziano?
Solitamente nelle strutture pubbliche
(servizi ospedalieri e medicinadel terri-
torio), e s dichiara soddisfatto delle
prestazioni ricevute (85% degli intervi-
stati), specialmente dal medico di fami-

il 22% delle persone.

Circail 70% degli ultrasessantenni s
dichiara inaltre “molto o abbastanza
felice, con percentuali a scendere
(rispettivamente il 20,8% “poco”, men-
tre & soltanto I’ 8,8% che dichiaradi es-
sereinfelice).

Complessivamenteil quadroitaliano s
presenta buono: gli anziani godono in
maggioranza di buona salute e s sento-

no fdici. “Tuttavia & un’ Italia frammen-

glia, figura considerata centrale daoltre

tata sia sul concetto stesso di anzianita
che sul modo di vivere questa fase della
vita’.- ha commentato Giuseppe De
Rita, segretario generale del Censis.
Coesistono infatti diverse accezioni sia
del termine “anziano” che di come

I’ anzianita debba essere vissuta:
“sostanzialmente perché € malato o non
dispone di servizi adeguati sul territorio
e ne soffre, mac' e anche chi rimane
ancorato ad un modello arcaico di anzia-
nita poco attiva ma fondamentalmente
serena, in un contesto sociale che non
esclude|’anziano elo induce anzi ad
accettareil proprio tempo ed il proprio
spazio”, ricorda Maria Concetta Vac-
caio, responsabile del reparto Welfare
del Censis.

Guido Zamperini
Fonte: Censis

Quandoiil cliente e poco... paziente

Il cliente, come & noto, ha sempre ragio-
ne, manon sempre s fa benvole-
re.Christian Dormann (universita di
Mainz) e Dieter Zapf (Goethe Universi-
tad di Francoforte), dopo aver seleziona-
totre gruppi di lavoratori (venditori di
scarpe, assigtenti di volo e tour operator)
hanno provveduto a studiarne oltre 600,
al finedi classificare e selezionarele
peggiori categorie di clienti.

Le categorie di clienti stressanti sono
risultate 4, e in ordine decrescente di
stress troviamo:

1) Il cliente interminabile. Questa tipo-
logia di cliente tenderebbe alla monopo-
lizzazione del tempo del venditore, osta-
colando la vendita eil principio di equi-
tafrai clienti

2) 1l cliente sarcastico. Tendenzialmente
aggressivo, mediante |’ ironia tenderebbe
a scaricare la sua aggressivita sul vendi-
tore.

3) Il cliente musone (0 scortese)
Disturbail ritmo del lavoro, producendo
malessere eirritazione.

4) 1l cliente indeciso. Indeciso, eterno,
non sa quello che vuole e non éin grado
di decidere velocemente.

Secondoi ricercatori, questi tipi di clien-
ti bastano a spiegare buona parte dello

stress accumulato dai venditori.
Unaclassificazionesmile € statagia
fattain ambito medico in un articolo del
2001. Allora vennero identificate quattro
tipologie di pazienti, particolarmente
stressanti, tra quelle frequentanti nor-
malmente gli studi medici.

Il primotipo, il falso acquiescente,
identifica unatipologia di pazienti che,
ad ogni proposta del medico, dice sem-
pre“s’”, savo poi lamentars della scar-
sa efficacia della cura. Lo scopo della
manovra sarebbe quello di mettereil
medico in debito affettivo verso il pa-
Ziente, facendolo sentirein colpaeri-
scuotendo il debito quando serve.

Il secondo tipo di paziente viene chia-
mato il “contagocce”.

Sfruttando la scarsita del tempo a dispo-
sizione del medico di base, centellinale
informazioni legate alla propriamalattia,
trascurando le piu significative. Lo sco-
po del comportamento sarebbe quello di
mettere il medico, in ristrettezze tempo-
rali, in difficolta. E' semplice, in questo
modo, spiazzare ladiagnos e, con abili-
ta, far passare per buone le proprielinee
i condotta.

Il terzotipo €il medico di se stesso. De-
cidendo autonomamente quali sono le
sue sue malattie, e quali debbano essere
lelinee di cura, omette, falsificaedin-
ventai sntomi per far coincidere la di-
gnos del medico con quellachehain
mente.

Il quarto tipo il simulatore; nella cate-
goriarientrano duetipologie di persone:
chi lo fa perché malato (ad es. sindrome
di Munchausen), e chi invece lo fa per
un chiaro tornaconto economico
(rimborsi assicurativi o simili).

Chi € in contatto col pubblico, in defi-
nitiva, € sempre soggetto allo stress.

Guido Zamperini

Fonti:

Psi col ogia contemporanea, 194, 2006
Doctor, Marzo 2001
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Il Gufoel’ Allodola: quanto conta il ritmo circadiano sulla decisionalita’ ?

Come é noto, vi sono due stili fonda-
mentai di ritmo circadiano: 1o stile mat-
tutino, o “Allodola’, elo stile seratino, o
“Gufo”.

Si definisce stile mattutino quando la
persona s aza presto al mattino, e per
tuttalamattina & a massimo della forma
fisica e mentale, che va scemando con il
passare del tempo fino alla sera.

Al contrario, lo stile serotino individua
le persone che raggiungono la massima
attivita psicofisicanel pomeriggio e nel-
la sera, mentre alla mattina sono poco
brillanti.

Ma questa differenza, incide sulla presa
di decisioni e sullo stato mentale o solo
sullo stato fisico?

Pearl Martin e Shelby Marrington, della
Universitadel Queendand, hanno con-
dotto un esperimento per valutare quan-
toil ritmo circadiano influenzi la presa
di decisione o meno.

Sono stati reclutati 106 volontari, meta
dei quali con uno stile serotino e meta
con uno stile mattutino.

Latotalitadei reclutati avevail articola-
redi esserefavorevole all’ eutanasia per

i malati terminali.

Venne loro fatto leggere un opuscolo nel
guale erano presentati solidi argomenti
contro I’ eutanasia. L’ opuscol o venne

Due scale utili

Sempre pit frequentemente capita al
medico di dover fare certificazioni ri-
guardanti I’autonomia del paziente an-
ziano elasuacapacita di saper vivere
da solo, con diverse finalita medico-
legali (invalidita, aggravamento della
stessa, indennita’ di accompagnamento).
Questo comportalanecessita’ di una
guantificazione del danno, che cogtitui-
sce uno dei problemi fondamentali delle
certificazioni medico-legali, soprattutto
guando occorra esprimere in modo nu-
merico la perdita (o la diminuzione)
delle capacita personali o un’ eventuale
regressione mentale.

E’ infatti spesso necessario stabilire se, e
come, il soggetto siain grado di soprav-
vivere autonomamente, se abbia bisogno
di aiuto e supporto continuativo.

Ma quali ambiti dellavitanormale &
necessario indagare?

Molto utili a questo proposito ( e ormai
usate quas routinariamente negli am-
bienti specialigtici) risultano le scale
ADL (Activities of Daily Living) e

sottoposto alaletturaale 8:30 del mat-
tino o ale 19:30. Dopo averlo letto, i
soggetti dovevano riferire quanto ne
erano stati convinti.

| risultati hanno mostrato che seil vo-
lantino venivaletto in linea.con il pro-
prio stile circadiano (al mattino per le
allodole e allaseraper i gufi), il volanti-
No veniva accettato o comunque consi-
derato con molta pit facilita che se veni-
valetto in controtendenzarispetto allo
stile di sonno.

Possiamo ipotizzare, infatti, chein as-
senzadi “energid’, prevalgano leidee e
le opinioni preesistenti. E' noto, infatti,
che cambiare un’ opinione precedente-
mente strutturata € estremamente diffici-
le, in quanto ci S scontra con meccani-
smi di controllo e di mantenimento: gli
esperimenti di Asch, ei successivi studi
sulla dissonanza cognitiva hanno mo-
strato cosa accade nel momento in cui ci
S viene a scontrare con un’ideain con-
trasto con quelle precedentemente accol -
te.

L’ esperimento condotto da Martin e
Marrington € un classico esempio di
esperimento di dissonanza cognitiva: i
SOggetti S trovarono in una situazione di
forte tensione emativa (le credenze

sull’ eutanasia, riguardando lavitaela
morte, sono credenze ad alto contenuto
emotivo), che dovevano eiminarein
gualche modo.

Cosa é presumibilmente successo duran-
tel’ esperimento?

Chi eranel pieno dellaforma, e statoin
grado di elaborareladissonanzaedi
acquisire, modificare o rinunciare
all’idea dissonante, main modo comun-
gue ragionato.

Chi, invece, s trovava in unasituazione
meno fortunata, ha preferito rifiutare a
priori il confronto di idee.

Sembra quindi confermatal’ipotesi ini-
ziae, di una corrdlazione fra stili di son-
no e attivita psicofisica

Guido Zamperini
Fonte: psicologia Contemporanea,
N.194 Mar— Apr 06

per lavalutazione geriatrica: ADL e |lADL

IADL (Instrumental Activities of Daily
Living).

Le scale, strutturate da Lawton e Brody,
nel 1969, indagano una serie di abilita
sociali e personali riguardanti la cura di
se, della casa (soprattutto I’ ADL) non-
che I'usodegli strumenti di base
(telefono, mezzi di trasporto) dellavita
odierna (settore esaminato dalla|ADL).

Le scale sono costruite in modo da non
essere autosomministrate (cosa impossi-
bile nel caso di un serio deterioramento),
ma possono essere compilate dal medico
insieme al paziente stesso.

Le scale sono costituite da una seriedi
items, e per ogni item sono previste da
tre a quattro risposte alternative.

Ad ogni risposta corrisponde un valore,
eil punteggio finale corrisponde alla
sommadei punti raggiunti in proporzio-
ne alla somma teoricamente raggiungi-
bile.

L e scale sono composte rispettivamente
da 6 e 8 items; sono pertanto veloci da
somministrare, e non richiedono una
preparazione specifica
L'utilitadi queste scale consiste nella
standardizzazione e nella possibilita di
confrontarei risultati ottenuti, oltre
all’ agilita dello strumento stesso
(somminigtrabilein pochi minuti).

Per I interpretazione del risultati, va
considerato che piu’ il punteggio € bas-
SO, piu’ esprimono una condizione di
inabilital .

Le scale sono reperihili al’indirizzo
internet:
http://www.geriatria.unimo.it/ADL-
IADL.htm

Guido Zamperini



