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LA LITIASI BILIARE
(Nostra esperienza)

La nostra esperienza si basa su 193 casi di litiasi biliare ricoverati ed ope-
rati nella Divisione di Chirurgia Generale dell’Ospedale Civile di Villa d’A-
gri dal 29.10.79 al 31 marzo 1984,

FATTORI PREDISPONENTI

Sesso

Prevale in senso assoluto il sesso femminile con un rapporto maschi-
femmine di 1 a 4,07. A 155 donne, con una percentuale dell’80, 32%, corri-
spondono 38 uomini pari al 19,68%.
Le varie statistiche riportano la prevalenza del sesso femminile da un minimo
di 64% ad un massimo di 83%.

TaB. 1 - Frequenza in rapporto al sesso

SESSQO Ne %
MASCHILE 38 19,68
FEMMINILE 155 80,32
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Rapporto = 1 a 4,07

Eta

Sivadaun minimodi 18 anni {giovane donna) ad un massimo di 78 anni.
Nel sesso femminile la massima frequenza € dai 31 anni in su, con la pit alta
incidenza nel sesto decennio. Nella nostra casistica anche nel sesso maschile
la massima incidenza & nel sesto decennio.
Tas 2 - Eth in decenni negli uomini {38 casi)
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La massima frequenza nella donna, nell’etd intermedia, oltre agli altri fac-
tori, & in rapporto all’azione litogena degli ormoni femminili. Anche la pillo-
la anticoncezionale ha una sua rilevanza nella patogenesi della litiasi biliare.
La gravidanza, speciaimente se multipla, e un fattore favorente l'insorgenza
della litiasi, nonché il suo peggioramento. Ad ogni gravidanza corrisponde
un esacerbarsi della sintomatologia con aumento di volume dei caleoli,

Tas 3~ Etk in decenni nelle donne (135 casi)
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Nella nostra casistica abbiamo osservato 12 donne nubili e 20 donne co-
niugate senza gravidanze (32 = 20,64%); 8 donne con un massimo di due gra-
vidanze (5,16%); 115 donne con gravidanze multiple (74,19%).

L’eth riportata corrisponde a quella rilevata al ricovero, ma ¢ chiaro che
non corrisponde all’eth dell’insorgenza clinica della malattia, tanto meno al-
I’etd patogenetica.

Riferendoci all’eth clinica della malattia, abbiamo rilevato che I'epoca di in-
sorgenza va da immediata a 31 anni (Tab. 4).

Tas. 4
EPOCA DI INSORGENZA CASI %
Insorgenza acuta 10 -5,18
Da 3 a sel mesi 33 17,09
Da 1 anno 35 18,13
Da 2 anmi 32 16,58
Da 3 anni 8 4,14
Da 4 anni 14 7,25
Da 5 anni 8 4,14
Da 6 anni 4 207
Da 7 anni 6 3,10
Da 8 anni 4 2,07
Da 9 anni 2 1,03
Da 10 anni 15 7,77
Da 11 anni 2 1,03
Da 12 anni 2 1,03
Da 13 anni 2 1,03
Da 14 anni 2 1,03
Da 15 anmi 5 2,59
Da 16 anni 1 0,51
Da 20 anni 5 2,59
Da 28 anni 1 0,51
Da 30 anni 1 0,51
Da 31 anmi 1 0,51
Tortale 193

Ambiente e alimentazione

Non abbiamo dati precisi sulla dieta seguita da ciascun paziente, ma sap-
piamo che nella nostra popolazione vi ¢ alto consumo di grassi animali e pro-
babilmente scarso consumo di latte, verdura, frutta e di alimenti vegetali in
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genere. Per quanto riguarda Pambiente di vita ci siamo riferiti alla professio-
ne, tenendo presente che le abitudini sedentarie favoriscono la formazione
di concrezioni biliari.

Nella nostra casistica prevalgono i pensionati ¢ le casalinghe (Tab. 5).

Tan, 5
PROFESSIONE CASI %
Pensionar 71 36,78
Casalinghe 55 28’49
Lavoratori in apricoltura 37 19’17
Artigiant 8 4’14
Commerciants 7 3’62
Professionisti 5 2’59
Impiegati 3 1 ,55
Operatori Sanitart 3 1,55
Religios 2 1,03
Studente 1 0’5 1
Disoccupato 1 0’51

Totale 193 ’
Malattie

Fra gli aleri fatcori favorenti la litogenesi abbiamo riscontrato i seguenti dati:
obesita in 23 casi (11,91%); '
diabete mellito in 9 casi {4,66%);
ileotifo nell’anamnesi in 10 casi (5,18%);
epatite virale in 5 casi (2,59%);
steatosi epatica in 5 casi (2,59%);
esiti di gastroresezione secondo Billroth II° in 3 casi (1 55%);
ulcera duodenale concomitante in 4 casi (2,07%) v ’
duodenite in 16 casi {8,29%);
anemia emolitica in un caso (0,51%).

Negli obesi la litiasi sarebbe favorita da una sovrasaturazione colesterol;-
ca della bile. Il diabete mellito assumerebbe importanza litogenetica per I’ato-
nia ‘c‘olc:mstma conseguente. Nei soggetti con anamnesi positiva per I'lleotifo
la lmas?x sarebbe la conseguenza di una colecistite tifosa. L’epatite virale, la
steatosi epatica e I'anemia emolitica favoriscono la litogenesi poiché sono ca-
ratterizzati da un aumento del tasso di bilirubina non coniugata che, non es-
sendo idrosolubile, altera ’equilibrio acidi biliari coniugati-colestero’lo-fosfo-
lipidi.

La malattia ulcerosa, gli esiti di gastroresezione e la duodenite alterano

.
)

1A LITSASH BILIARE 11

il sincronismo fisiologico del giunto duodeno-bilio-pancreatico con stasi sus-

seguente nell’albero biliare.

DIAGNOSI PREOPERATORIA E PEROPERATORIA

La colecistografia orale & stato ’esame preposto in prima istanza. In alcu-
ni casi si & proceduto all’esame diretto in bianco della regione epatocolecisti-
ca. In 15 casi sono stati riscontrati calcoli radiopachi (7,77%). La colangiogra-
fia endovenosa & stata praticata nel 92% dei casi, dando risultati attendibili,
sia per quanto riguarda la litiasi colecistica e del coledoco, sia per quanto ri-
guarda il calibro della via biliare principale. E stata evitata nei casi con biliru-
binemia superiore a 3 mg%. Negli ultimi tre anni abbiamo aggiunto alle sud-
dette indagini ecografia. Indagine non invasiva, utilissima specialmente per
chiarire il quadro patologico nei casi di colecisti esclusa, nei casi con iperbili-
rubinemia ove evidenzia, oltre alla litiasi della colecisti, la eventuale dilata-
zione della via biliare intraepatica, nonché nei casi acuti ¢/o complicati da
ascesso subfrenico o epatico.

La gastroduodenoscopia si ¢ rivelata utile per chiarire la concomitante pa-
tologia gastroduodenale.

L’esame baritato del tubo digerente per os e per clisma ha completato I'inda-
gine diagnostica quando & stato necessario studiare la C duodenale nonché
verificare |'esistenza di fistola bilio-digestiva. -

Peroperatoriamente due sono le indagini che eseguiamo routinariamen-

te: esplorazione della via biliare con catetere di gomma e la colangioscopia.
L’introduzione di un catetere di gomma per via transcistica facilita la palpa-
zione del coledoco, fa individuare facilmente la papilla e permette I'iniezione
di mezzo di contrasto per I'attuazione della colangiografia o colangioscopia.
La colangioscopia & 'esame da noi preferito, con introduzione di mezzo di
contrasto a bassa pressione.
Ci di una visione dinamica della via biliare ed & di notevole attendibilita.
La colangioscopia peroperatoria la evitiamo soltanto nei casi in cui la colan-
giografia preoperatoria ha evidenziato un epatocoledoco di calibro sortile e
calcoli grossi nella colecisti.

Nella nostra casistica ’esame colangioscopico & stato eseguito in 128 casi
pari al 66,32%.

VARIETA® ANATOMO-CLINICHE

Dal punto di vista anatomo-clinico abbiamo riscontrato le seguenti forme:
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Calcolosi semplice della colecisti . . . . . . . . . 12casi parial 621%
Colecistite cronica calcolosa con, al tavolo operatorio,
numerose e tenaci aderenze della colecisti con gli

organi contigt . . . . . . . . . . .. .. 128 casi pari al 66,32%
Idrope della colecisti . . . . . . . . ... ... 8 casi pari al 4,14%
Colecistite sclerotica calcolosa . . . . . . . . . . 3 cast pari all’ 1,55%
Empiema della colecisti . . . . . . .. ... . 8 casi pari al 4,14%
Colecistite acuta calcolosa perforata con peritonite

bilare. . . . . .. ... ... 2 casi pari all’ 1,03%
Colecistite acuta calcolosa con ascesso subfrenico. . . 1 caso pari allo 0,51%
Calcolosi della colecisti e del coledoco con stenosi del-

POddi . . . . . . .. ... .. ... 23casi pari all’11,91%
Calcolosi del coledoco con stenosi dell’Oddi in colecis-

tectomizzatl . . . . . . . ... . ... 2 casi pari all’ 1,03
Calcolosi della colecisti e del coledoco con ascesso epatico 1 caso pari allo 0,51%
Calcolosi della colecisti con stenosi dell’Oddi , . . . 3 cast pari all’ 1,55%

Fistole biliodigestive (colecistoduodenale e colecisto-colica) 2 casi pari all’ 1,03%

Tranne 1 12 casi di calcolosi semplice della colecisti, & rappresentata tutta
la gamma delle complicanze della calcolosi della colecisti non trattata in tem-
po utile, -

Si va dalla colecistite cronica inveterata all’ascesso subfrenico o epatico secon-
dario, alla peritonite biliare da perforazione, alle forme esitate in idrope, em-
piema o sclerosi atrofica.

In 31 casi, pari al 16,22%, vi & stato interessamento della via biliare prin-
cipale, con due casi di fistola biliodigestiva. Caratteristico il caso della fistola
colecisto-colica. Trattasi di una donna di 68 anni con una lunga storia di coli-
che biliari. Due anni prima del ricovero, dopo un episodio di colica biliare
violenta, si ¢ avuta remissione apparente della sintomatologia. Da allora due
o tre scariche diarroiche quotidiane. Ricoverata nel nostro reparto per pato-
logia tiroidea, la paziente ¢ stata sottoposta a colecistografia e colangiografia
endovenosa,

Quest’ultimo esame ha messo in evidenza ectasia del dotto biliare princi-
pale con stenosi del coledoco (fig.1).

Il clisma opaco ha evidenziato un tramite fistoloso colecisto-colico con

assaggio del mezzo di contrasto baritato nel cistico € nel coledoco (fig.2).
E da segnalare che soltanto in 11 dei 31 pazienti con complicanza della via
biliare principale si sono avuti episodi di ittero, a conferma che non sempre
la patologia del dotto biliare principale & caratterizzara dalla triade: colica,
ittero, febbre,
La pancreatide acuta ha complicato 12 casi pari al 6,21%,

LA LITIASI BILIARE

Fig. 1
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Fig. 2
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TERAPIA CHIRURGICA IN RAPPORTO AL TIPO DI PATOLOGIA

DIAGNOSI ., casl INTERVENTO

Calcolosi semplice della colecisti 12 iColecistectomia

Colecistite cronica calcolosa 128 |Colecistectomia

Idrope colecisti con calcolo nel cistico 8 |Colecistectomia

Colecistite sclerotica calcolosa 3 |Colecistectomia

Colecistite acuta calcolosa con empiema 8 |Colecistectomia

Colecistite acuta calcolosa perforata 2 |Colecistectomia

Colecistite acuta calcolosa con ascesso Colecistectomia e drenaggio
subfrenico 1| dellascesso

R R

Calcolosi‘ della colecisti del coledoco-stenosi| 3 |Colecistectomia-coledocoli-
dell’Oddi . totomia-papillosfinteroto-
mia-apposizione di Kehr

Ca!;o!osi del!q colecisti e del coledoco - ste- 15 Colecistectomiacoledocoli-
nosi dell’Oddi rotomia-papillosfinterotomia

Calcolosi del coledoco e stenosi dell’Oddi in 2 Coledocolitotomia
colecistectomizzato papillosfinterotomia

Calcolosi della colecisti e stenosi dell’Oddil 3 Col?cistectomia
papillosfinterotomia

Calcolosi della colecisti e del coledoco, asces- Colecistectomia - coledocoli-

SO epatico 1 jtotomia - drenaggio ascesso
epatico

Calcolosi della colecisti e del coledoco, ste- Colecistectomia-coledocoli-

nosi dell’Oddi 5 [totomia-coledocoduodena-
stomia latero-laterale sopra-
duodenale

Calcolosi della colecisti e del coledoco, ste- Colecistectomia-coledocolito-
nosi dell’Oddi, fistola colecisto-duodenale | 1 {tomia-papillosfinterotomia -
sutura breccia duodenale

Colecistite cronica sclerotica, stenosi dell’Od- Colecistectomia-;i)apillosﬁn-
di, fistola colecistocolica 1 jterotomia-sutura breccia co-
lica

In conclusione sono state effettuate 162 colecistectomie, una associara a
drenaggio di ascesso subfrenico, ¢ 31 interventi sulla via biliare principale.
In uno di questi ultimi casi, una donna di 60 anni con calcolosi radiotra-
sparente della colecisti, del coledoco, dell’epatico comune, degli epatici e dei
dotti intraepatici, abbiamo riscontrato, ad un anno dall’intervento, due cal-
coli residui nel coledoco. Sottoposta a terapia medica con acido ursodesossi-
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colico alla dose di 8 mg/Kg/die, abbiamo constatato, dopo un anno di tratta-
mento, una notevole riduzione delle dimensioni dei calcoli. Durante gli in-
tervent, all'esame macroscopico della colecisti, vi € stato dubbio di associa-
zione litiasi-cancro in 45 casi pari al 23,31%.

L’esame istologico ha evidenziato in tutti: colecistite cronica ipertrofica.

RISULTATI

I risultati sono stati eccellenti in 191 pazienti, pari al 98,96%, negativi in

due casi, deceduti in decorso post-operatorio, pari all’1,03%. La morte si ¢
avuta in un uomo di 77 anni, operato per colecistite acuta perforata con peri-
tonite biliare, deceduto in 42 giornata per embolia polmonare ed in una don-
na di 73 anni, operata per calcolosi della colecisti e de! coledoco con ascesso
epatico, deceduta in 32 giornata per shock settico.
Tutti 1 pazienti operati negli ultimi tre anni sono stati dimessi con prescrizio-
ne di acido ursodesossicolico. Tale trattamento ha migliorato notevolmente
la ripresa post-operatoria ed ha eliminato la sindrome dispeptica che, spesso,
interessava specialmente i pazienti operati per patologia del coledoco.

ASSOCIAZIONE LITIASICANCRO

Oltre ai 193 casi di litiasi biliare benigna, ci & occorso di operare 4 casi
di associazione litiasi-cancro del gruppo A di Beltz-Piehler dai 65 ai 74 anni,
di sesso femminile (neoplasia localizzata ed inapparente) cosi trattati:

Colecistectomia . . . . . . . . 2 per calcolosi della colecisti ed adeno-
carcinoma
Colecistectomia e
coledocolitoromia . . . . . . . 1 per calcolosi della colecisti e del cole-
~ doco ed adenocarcinoma della colecisti
Colecistectomia e

papillosfinterotomia . . . . . . 1 per calcolosi della colecisti e stenosi del-
’Oddi con adenocarcinoma della
colecisti

Le prime tre sono decedute dopo sei mesi dall’intervento, la quarta ¢ decedu-
ta dopo due anni.

Noi riteriamo che anche questi casi sono espressione della litiasi biliare
inveterata, Interessante € il caso della paziente che & sopravvissuta due anni.
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verata gid da noi, in altro ospedale, otto anni prima rifiutd Iintervento.
‘colecistectomia sarebbe stata inequivocabilmente profilattica,

CONCLUSIONI

Dall’esame della nostra casistica clinico-terapeutica si pus desumere quanto

. segue:

1 — I pazienti che riferiscono nell’anamnesi numerosi episodi di coliche, con
a volte ittero e febbre, specialmente se negli intervalli liberi sono stati
sottoposti ad indagini diagnostiche che hanno evidenziato colecisti esclusa
o calcoli nel contesto della colecisti di grosse dimensioni (diametro 3
cm. ed oltre) o calcoli radiopachi, vanno ospedalizzati nei reparti di Chi-
rugia per |'intervento.

2 — Tcasi che all'esame radiografico presentano calcoli radiopachi vanno co-
munque operati, in quanto nulla pud la terapia medica.

3 — Ipazienti che, oltre ad episodi di coliche, hanno manifestato crisi di pan-
creatite acuta o comunque iperamilasemia, vanno avviati nei reparti di
Chirurgia per I'intervento.

4 — Tutri i pazienti che, agli esami diagnostici, presentano ectasia della via
biliare principale vanno avviati all’intervento.

5 — L’alta incidenza di patologia della via biliare principale, vuoi per pre-
senza di calcoli nel dotto principale, vuoi per patologia dello sfintere
di Oddi, obbligano a potenziare il servizio di endoscopia, che permette,
con la colangio-pancreatografia endoscopica retrograda, uno studio ac-
curato della via biliare principale, il sondaggio della stessa con prelievo
di bile per lo studio della sua composizione, il drenaggio biliare nelle
complicanze colangitiche, ¢, con I'endoscopia operativa, la papillosfin-
terotomia endoscopica con asportazione di calcoli dal coledoco, anche
quando non ¢ stato ancora effettuato I'intervento chirurgico, La coleci-
stectomia successiva sard un intervento di semplice esecuzione.

6 — I pazienti, che hanno lunga storia di coliche biliari ricorrenti e che pre-
sentano improvvisamente remissione apparente con numerosi episodi
quotidiani di diarrea, vanno sottoposti ad indagini ancor pit approfon-
dite per il sospetto di fistole biliodigestive.

7 — Le colecistiti acute vanno operate con urgenza e comunque nei primi
sette giorni; si evita cosi la perforazione, la ascessualizzazione subfreni-
ca o parenchimale epatica e, nella migliore delle ipotesi, 'evoluzione
sclerotica delle aderenze che renderebbero I'intervento pit indaginoso.

8 — In tutti gli operati per litiasi biliare & opportuno instaurare una terapia
medica con acido ursodesossicolico, in modo da trasformare la loro bile
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da litogenetica a litolitica,

9 — Considerato che non esistono calcoli biliari innocui, che I’associazione
litiasicancro ha maggiore incidenza negli vltrasessantenni, ancor pit se
di sesso femminile, e nei portatori di calcoli di diametro superiore a cm.
3, ¢ bene praticare un’efficiente profilassi chirurgica.

10 — Nell’approccio terapeutico al paziente con un primo episodio di colica
biliare sarebbe bene praticare terapia analgesica e, a risoluzione della crisi,
effetruare indagini Rxgrafice ed ecografiche: in caso di colecisti ben fun-
zionante, con calcoli di diametro non superiore a 2 ¢cm., non radiopa-
chi, occupanti non piu dei 2/3 del lume della colecisti, iniziare terapia
medica con acido ursodesossicolico a dosi opportune e per lungo perio-
do, controllando periodicamente con esame ecografico la continua dis-
soluzione dei calcoli. Negli altri casi intervenire chirurgicamente. In tal
modo, considerato che la chirugia delle vie biliari, negli ultimi venti an-
ni, ha raggiunto traguardi considerevoli, tanto che, oggi, la chirurgia ¢
sicura per 1l paziente, potremmo giungere alla conclusione che abbia-
mo reso anche il paziente sicuro per la Chirurgia.

RIASSUNTO

Gli autori riportano la loro esperienza basata su 193 casi di litiasi biliare
benigna e 4 casi di associazione litiasi-cancro, ricoverati ed operati nella Divi-
sione di Chirurgia Generale dell’Ospedale Civile di Villa D’Agri dal 29.10.1979
al 31.4.1984. E presente tutta la gamma delle complicanze della colecistite cro-
nica inveterata, dall’idrope all’empiema, alla concomitanza di ascesso subfre-
nico o parenchimale epatico, alla calcolosi del coledoco, stenosi dell’Odd;i,
alle fistole biliodigestive, fino ai casi di associazione litiasicancro.

I risultati del tratctamento chirurgico sono stati buoni con una mortalita
dell’1,03%.

Gli autori ritengono che un accurato studio in tempo utile dei pazienti con
litiasi della colecisti, avviando tempestivamente gli stessi alla terapia medica
o chirurgica, in rapporto alla giusta indicazione, eviterebbe una serie di com-
plicanze e, quel che e pit importante, attuerebbe una valida azione profilatti-
ca sulla associazione litiasicancro, specialmente nelle donne ultrasessantenni
e nei portatori di calcoli con diametro superiore ai 3 cm.
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SU DI UN CASQ DI FISTOLE MULTIPLE
POST-TRAUMATICHE ILEO-COLICHE

Vogliamo presentare un caso di fistole entero-enteriche conseguenti a trau-

ma chiuso dell’addome.
Quello dei traumi chiusi dell’addome & un capitolo molto importante della
traumatologia. La diagnosi di lesioni di organi interni richiede quasi sempre
un intervento di notevole gravita e ci si trova spesso di fronte a pluritrauma-
tizzati, nei quali la lesione di grossi segmenti ossei, il grave stato di shock,
Pinteressamento di organi ed apparati di vitale importanza, possono alle vol-
te far ritardare la diagnosi di un addome acuto traumatico. Inoltre, mentre
il quadro clinico delle lesioni addominali da trauma chiuso é in qualche caso
evidente, pil spesso & poco chiaro all’inizio e solo 1'osservazione prolungata
e ripetuta consente 'orientamento diagnostico.

Dal punto di vista chirurgico interessa stabilire se si tratta di lesioni che
possono guarire senza intervento per lo meno immediato, oppure se si tratta
di lesioni che richiedono un intervento di urgenza. Infatti molte volte non
estste rapporto tra sintomi locali e lesiom anatomo-patologiche viscerali, so-
prattutto per le lesioni del tubo digerente che si manifestano spesso tardiva-
mente, dopo un certo periodo di latenza.

Di fronte ad un individuo che ha riportato un trauma addominale chiuso
di una certa entitd, possiamo avere le seguenti eventualita:
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) shock addominale semplice;
) contusione di organi cavi;
) rottura di organi cavi
4) emorragia interna,

Lo shock addominale semplice & caratterizzato da uno stato di incapaciti
funzionale degli organi contenuti nel cavo peritoneale e si risolve abbastanza
rapidamente con I'addome che, dapprima contratto per il dolore, dopo qual-
che tempo si rilascia.

Nella contusione di organi cavi le lesioni anatomo-patologiche che si pos-
sono riscontrare sono rappresentate da soffusioni ecchimotiche o ematomi
che infiltrano la parete. Queste lesioni, che nei gradi pit lievi evolvono spon-
taneamiente a guarigione, possono giungere anche alla necrosi perforativa del-
la parete, oppure vengono riparate mediante un tessuto di cicatrizzazione che
talvolta & causa di una permanente stenosi.E soprattutto nella contusione di
organi cavi che la sintomatologia & per lo pil indefinita, nel senso che non
offre elementi chiari né per Pemorragia, né per la peritonite.

Nella rottura di organi cavi prevale il quadro dei sintomi locali su quelli
generali e quindi il dolore addominale intenso, la contrattura dei muscoli ad-
dominali, il pneumoperitoneo.

L’emorragia interna pud essere determinata da rottura del fegato, della
milza, per disinserzione dell’intestino, per rottura diretta di vasi intestinali,
per lesioni renali, ematomi retroperitoneali, Nella sindrome emorragica con-
seguente prevale la intensa sintomatologia generale con segni di pallore, ta-
chicardia, tachiaritmia, sudorazione fredda, dolore addominale, difesa e ver-
samento. Gli ultimi tre segni, vale a dire dolore addominale, difesa e versa-
mento, possono essere sfumati o assenti.

Vorremmo brevemente considerare il meccanismo con cui pud realizzar-
si la contusione intestinale, evento patogenetico delle lesioni osservate nel nostro
caso. :

. Secondo Ceccarelli si distinguono:
1) contusione per colpo diretto;
2) contusione per contraccolpo;
3) contusione per pressione.

Nel primo caso un corpo colpisce 'addome e subito cessa il contatto con
la parete addominale (cause pit frequenti sono: pugni, calei, colpi di pietre etc.).
Con questo meccanismo si realizzano, nella maggioranza dei casi, lesioni uni-
che di organi addominali. Noi abbiamo avuto modo di osservare e trattare
chirurgicamente una piccola lesione localizzata in corrispondenza della fac-
cia antimesenterica dell’ultima ansa ileale in un paziente che era stato colpito
da un calcio di mulo.

Nel secondo caso il trauma ¢é indiretto, lontano dall’addome (per caduta
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sui piedi, sulle natiche etc.).

Nel terzo caso il corpo contundente ha modo di esaurire la forza di cui
& animato contro 'individuo investito e schiacciato (es. passaggio della ruota
di un veicolo sull’addome, schiacciamento sotto un tronce di albero etc.). Con
questo meccanismo si verificano lesioni molto piu estese ¢ gravi dei visceri
addominali.
Possiamo riportare il nostro caso a questo meccanismo.

CASO CLINICO

Il paziente D. G. di anni 47 fu ricoverato d’urgenza '8.10.1983.

Due ore prima del ricovero era caduto dal motocoltivatore rimanendo schiac-
ciato dal manubrio in corrispondenza dei quadranu addominali di sinistra.
Pluritraumatizzato, avendo riportato trauma cranico con stato COmMmotivo,
frattura acetabolare sinistra e contusione addominale, veniva ricoverato nel
reparto di Ortopedia e Traumatologia del nostro Ospedale. Dopo alcune ore,
per comparsa di dolori addominali intensi e discreta contrattura di difesa del-
la parete, veniva trasferito presso la nostra divisione chirurgica.

1l paziente presenta uno stato di shock post-traumatico con obnubilamento
del sensorio, aspetto sofferente, agitazione psico-motoria, alvo chiuso alle fe-.
ci ed ai gas. All’esame obbiettivo 'addome si presenta globo$o, teso, meteori-
co, in contrattura antalgica specie al fianco ed alla fossa iliaca sinistra. Rima-
ne conservata 'area di ottusita epatica ed all’ascoltazione s1 apprezza una net-
ta riduzione della peristalsi. L’esame radiologico diretto dell’addome esclude
la presenza di versamenti peritoneali gassosi ¢ liquidi. Gli esami di laborato-
rio risultano nella norma. P. A. 100/50 mm. Hg; F. C. 80 al m’; T. 37° C.

Ci siamo orientati per un quadro di shock addominale semplice, confor-

~tati in cid da un successivo attenuarsi della sintomatologia addeminale con

inizio della canalizzazione intorno alla terza giornata.

Il decorso clinico & stato caratterizzato da un progressivo miglioramento
delle condizioni generali del paziente.

A distanza di circa 25 giorni dal ricovero, il paziente inizia a presentare
febbre serotina, vomito, diarrea post-prandiale. Tali segni ci fanno sospettare
la presenza di fistole entero-enteriche.

Il clisma opaco eseguito (figg. 1-2-3) evidenzia una fistola ileosigmoidea ed
un modico restringimento del lume del colon discendente , appena dopo la
flessura splenica.
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Fig. 3
INTERVENTO

Si esegue una laparatomia mediana sopra-ombelico-pubica; all‘esplorazione
dell’addome si reperta una fistola digiuno-colica con forame unico sul colon,
in corrispondenza della parete inferiore del tratto distale del colon traverso
e tre forami sulla faccia antimesenterica di ciascuna di tre anse digiunal, ed
una fistola ileo-sigmoidea con forame unico sul sigma e due forami ampi sulla
faccia antimesenterica di due anse ileali.

Si procede al distacco delle anse digiunali dal colon, si recidono 1 margini
delle fistole digiunali e si suturano trasversalmente in duplice strato. Si proce-
de al distacco delle anse ileali dal sigma, si resecano le due anse ileali e si prati-
ca ilec-ileo-stomia latero-laterale isoperistaltica.

Si sutura la fistola sigmoidea, previa recentazione dei margini, con dop-
pia borsa di tabacco; si procede alla resezione del colon comprendente il trat-
to distale del trasverso, la flessura splenica ed il discendente a valle del tratto
stenotico e si pratica colon-sigmoido-stomia latero-laterale antiperistaltica.
Decorso post-operatorio buono con canalizzazione in terza giornata,

1l paziente viene dimesso, guarito, dopo 30 giorni.
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CONSIDERAZIONI

Riteniamo che, dal punto di vista patogenetico, le lesioni riscontrate nel
nostro caso siano da riportare alla contusione intestinale con ematoma della
parete. La riparazione dell’ematoma con tessuto di cicatrizzazione ha deter-
minato il restringimento del lume intestinale in un tratto del colon discendente.
L’evoluzione dell’ematoma invece, verso la necrosi dei tessuti della parete in-
testinale, ha determinato I'instaurarsi di una comunicazione tra digiuno e co-
lon, tra ileo e sigma. '

Da un punto di vista diagnostico il nostro caso ci ha fatto concludere che
lo studio radiologico del paziente, dopo che il clisma opaco aveva evidenzia-
to la presenza di una fistola ileo-sigmoidea, andava completato mediante co-
lon per os, unico esame che poteva permettere la visualizzazione della fistola
a monte.
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LA ROTTURA COMPLETA DELL'URETRA
NEI TRAUMATISMI DELLA PELVI

Una delle piu gravi lesioni che possono associarsi ad un trauma pelvico,

caratterizzato da frattura delle ossa del bacino o da lussazione della sinfisi pu-
bica, & la rottura completa dell’uretra posteriore.
La rottura dell’uretra anteriore ¢ di solito causata da un meccani§mo diretto,
ad esempio una caduta a cavalcioni, oppure un calcio al perineo. E interessan-
te notare tuttavia che oltre 'ottanta per cento delle rotture dell’uretra poste-
riore siano solo parziali.

Il rapporto tra trauma della pelvi e rottura uretrale ¢ da ricercarsi in due
condizioni anatomiche fondamentali;

a) situazione topografica della porzione fissa dell’uretra e suoi rapporti con
la sintisi pubica.

L'uretra fissa! forma un arco con concavitd rivolta cranialmente e ven-
tralmente e le cui estremit corrispondono indietro all’orifizio uretrale della
vescica, in avanti all’angolo prepubico dell'uretra: angolo che esiste solo a pe-
ne flaccido e pendulo. La corda di questo arco tesa tra i punti indicati & lunga
in media 54 mm.

L’estremitd posteriore dell’arco, cioé 'orizio uretrale interno, si trova in me-
dia a 25 mm. indietro della sinfisi pubica, a meta della sua altezza; 'estremiti

~anteriore (angolo prepubico) a 31 mm. al davanti della sinfisi; il punto pid
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declive poi si trova a 18 mm. al di sotto del margine inferiore della sinfisi,

b) La presenza della aponeurosi perineale media o diaframma urogenitale che
occupa lo spazio angolare limitato dalle due branche ischio-pubiche e che
e costituito da due lamine aponeurotiche, una inferiore o superficiale, I’al-
tra superiore o profonda tra le quali & compreso il muscolo trasverso pro-
fondo del perineo. Quest’ultimo in avanti costituisce lo sfintere striato del-
'uretra membranosa, posteriormente il muscolo trasverso profondo pro-
priamente detto?.

L’uretra si lacera per la lussazione antero-posteriore della sinfisi pubica
che spinge indietro la prostata, mentre il diaframma urogenitale tiene fissa
la porzione inferiore dell’uretra membranosa. Si determina cosi un effetto di
strappamento tra il margine inferiore della prostata e la faccia superiore del
diaframma urogenitale’.

Il meccanismo di rottura consente una tipizzazione della stessa, soprat-
tutto in relazione alla sede della rottura:

Tipo I — L’uretra & contusa ma intatta: risultato dell’avulsione prostatica.

Tipo I — Rottura dell’uretra membranosa al di sopra del diaframma uroge-

nitale e dislocazione posteriore della prostata.

Tipo llI— Rottura del diaframma urogenitale®.

La diagnosi della rottura dell’uretra posteriore in presenza di un trauma
pelvico con fratture delle ossa del bacino si fonda su:

1 — L’uretrorragia, che puo essere di scarsa entita giacché il sangue tende
a diffondersi nel cellulare pelvico.

2 — Laritenzione di urina da spasmo sfinteriale dovuto a dolore od al trau-
ma stesso.

3 — Lapresenza di un globo vescicale, che peraltro esclude una rottura della
vescica.

4 — Dolore vivo in corrispondenza dell’uretra membranosa.

5 — All’esplorazione rettale, la difficolta di palpare la prostata o la sensazio-
ne che questa sfugga al dito esaminatore verso 'alto. Nella sede anato-
mica della prostata si palpa una tumefazione a limiti mal definiti, pasto-
sa. E Pematoma®,

6 — L'uretrorragia retrograda che mette in evidenza non solo la presenza
della rottura dell’uretra, parziale o totale, ma da informazioni precise
sulla sede della rottura.

Il cateterismo indiscriminato ¢ da noi condannato, come dalla maggior
parte degli autori, non solo per la possibilita di diffondere infezioni o di tra-
sformare in rottura completa una rottura parziale, ma soprattutto perché le
informazioni ottenute sono imprecise e pertanto tendono a confondere.

Per quanto attiene il trattamento della rottura completa della uretra po-
steriore, due sono gli atteggiamenti che possono essere seguiti. La riparazione
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immediata puo avere successo con minima stenosi residua se la rottura ¢ del
tipo 11 (cioé senza rottura del diaframma urogenitale). Tuttavia questo proce-
dimento & gravato da una percentuale piuttosto alta di danno permanente della
funzione erettile del pene, probabilmente da lesione dei nervi del parasimpa-
tico (S, — S,) che passano sotto I'arco teso tra il pube ed i vasi dei corpi
cavernosi.

Il tractamento dilazionato consiste nel solo drenaggio urinario attraverso
una cistotomia soprapubica. La riparazione uretrale va fatta alcuni mesi do-
po. La percentuale di stenosi o di impotenza sessuale pare sia inferiore rispet-
to al trattamento immediato.

Caso n° 1 (F. G. di anni 15)

Giunge alla nostra osservazione circa tre ore dopo un trauma contusivo
alla regione pubica. Il giovane, cosciente, e senza segni di shock, riferisce di
essere rimasto schiacciato da un tronco d’albero; subito dopo ha notato Ia
comparsa di una tumefazione in regione inguinale destra non dolente. Poco
dopo nel tentativo della minzione compare vivo dolore ed aumento della tu-
mefazione inguinale destra che si estende anche in regione sovra-pubica. L’e-
same obiettivo rivela assenza di ematoma perineale e la fuoriuscita di qualche
goccia di sangue al meato uretrale esterno. L’esplorazione rettale & negativa
per la prostata. La radiografia del bacino dimostra diastasi della sinfisi pubica
con disassamento delle branche ileo ed ischio pubiche. La laparotomia
ombelico-pubica evidenzia una notevole raccolta di sangue ed urina nello spazio
di Retzius. L’ampiezza della diastasi sinfisaria consente 'immediata osserva-
zione della rottura uretrale del tipo 2.

Praticata una cistotomia si introduce un catatere Foley dal meato uretrale ester-
no che viene portato, attraverso i due monconi uretrali repertati, in vescica.
La lacerazione dei margini consente 'applicazione di pochi punti di sutura
tra i due capi uretrali.

La diastasi della sinfisi viene ridotta, si sutura Ia vescica e si drena il Retzius.
A due anni dal trauma non residua stenosi, la minzione e la funzione sessuale
non sono compromesse® (figg. 1-2).
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Caso n° 2 (N. C. di anni 34)

Rimane schiacciato contro un muro da un carrello elevatore. 1l paziente
giunge alla nostra osservazione in stato di shock emorragico. Due dati susci-
tano, tra gl altri, attenzione: la cianosi pallida di tutto Iarto inferiore destro
con assenza dei polsi periferici ed una tumefazione di consistenza elastica che
si estende dalla fossa iliaca destra alla regione sovra-pubica ed allo scroto. La
radiografia del bacino mostra fratture delle branche ileo ed ischio pubiche
con diastasi della sinfisi.

Non vi € uretrorragia.

La laporotomia ombelico-pubica rivela la rottura della parete anteriore sfin-
terica della vescica con sezione completa dell’uretra prostatica; notevole dia-
stasi della sinfisi pubica con distacco del tendine congiunto; scompaginamen-
to delle strutture anatomiche del canale inguinale; turgore e stupor dell’arte-
ria femorale destra, che riprende pulsatilita appena ridotta la diastasi sinfisa-
ria. La ricostruzione dell’uretra prostatica si pratica con sutura diretta su son-
da di Foley alla cui estremita viene fissato un filo-guida che fuoriesce dalla
vescica ed & fermato alla cute, Ad un anno residua stenosi dell’uretra con leg-
geri disturbi della minzione a tipo “incontinenza”. La funzione sessuale pare
conservata’ (figg. 3-4-5).

Fig. 3
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CONCLUSIONE

La nostra limitata esperienza ci fa concludere che il trattamento jmme-
diato pud essere tentato con buone possibilitd di successo quando si tratta di
rottura dell’uretra del tipo 2,

Nel secondo caso presentato, 'incontinenza urinaria & da imputare alla lesio-

ne primitiva dello sfintere, e la residua stenosi uretrale alla maggiore gravita
del trauma del bacino.

SOMMARIO

Gli autori riferiscono la loro esperienza sulla rottura completa dell’ure-
tra posteriore nei traumi del bacino, presentando i due casi clinici giunti alla
loro osservazione. Dopo una disamina della condizione anatomica che con-
diziona la rottuta completa dell’uretra, espongono la pitt moderna classifica-
zione di questa lesione in base alla sede. Espongono la semeiologia per giun-
gere ad una corretta diagnosi, Affrontano il controverso problema della tera-

pia chirurgica, dando la preferenza alla riparazione immediata effertuata per
via sovrapubica.
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UN CASO DI EMANGIOPERICITOMA MALIGNO
v DELLA REGIONE PAROTIDEA

REVISIONE DELLA LETTERATURA

Soltanto nel 1942, ad opera della Scuola di Stout, I'emangiopericitoma fu
definito come entitd neoplastica a sé stante. Prec‘ede.ntemente Bailej nel 1928
aveva riportato un caso di un tumore delle meningi che struttura!mentﬁ era
molto vicino agli emangioblastoni cerebrali, tanto da essere denominato “me-
ningioma angioblastico”. A questa prima osservazione ne seguirono gltre,.tutte
evidenzianti una non meglio accertata differenziazione angioblastica di me-
ningiomi (Cushing — Eisenhardt). ' divisione del

E proprio a questi ultimi autori che si deve non sqlo la suddivisione del-

I’emangiopericitoma in tre varianti, ma soprattutto l‘a‘ :antglea.z’:one in que-
sto tipo di neoplasia di cellule peculiari cosiddette epl_tell_o;dx .
Infine Stout nel 1942 gettd le basi per le moderne cognizioni su questi ltumo-
ri, partendo dalla osservazione de:lle m.oltepllcx affinita stn'lttural:‘ fra le pre-
dette cellule epitelioidi ed altre evidenziate qualche anno prima (Zlmnﬁf'n{a}r{
1923), e disposte a spirale intorno ai capillari ed alle v'eflule post-'cl:a;_ax ari; i
periciti; essl, tra 'altro, sembrerebbero avere una capacita contrattile interve-
nendo quindi nel controllo dei vasi attorno ai quali si trovano.

Prendendo come cardine questo concetto lo Sto].lt cercbl di interpretare,
alla luce delle nuove cognizioni, un vasto gruppo .dl tumori che fino 2 ql:lel
momento erano stati classificati sotto varie dizioni: tumori glomici, menin-
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giomi a prevalenza angioblastica, angiosarcomi.

Queste ricerche portarono nel 1942 alla formulazione del termine ““heman-

glopericjtoma” e alla presentazione da parte dell’ Autore stesso, nell’ambito

di un meeting sui Tumori dei tessuti molli, di venticinque casi clinici.
Da quel momento la letteratura mondiale si & andata arricchendo dj un

numero sempre maggiore di casi clinici: nel 1961 O’ Brien, nel 1975 Master,

nel 1976 Elsinger.

ANATOMIA PATOLOGICA

Macroscopicamente I’emangiopericitoma & multiforme; il suo peso pud
oscillare da pochi grammi fino anche ad un chilo; ¢ di solito provvisto di una
sua capsula da cui a volte traggono origine dei setti fibrosi che, intersecando-
s1, danno origine a delle lacune ricolme di sangue o di tessuto necrotico per
la ricca rete vasale di cui la massa neoplastica & provvista.

Dal punto di vista istologico, alla visione al microscopio ottico, appaiono
subito le tre componenti fondamentali di questa neoplasia, e cioe:

— la folta componente cellulare indifferenziata, con lumi vasali a volte nor-
mali, a volte collassati e ridotti a sottili fessure (fig.1: caso clinico),

— fitte formazioni cellulari cordoniformi che, dividendo la neoplasia in setti,
simulano un angioma cavernoso (figg.2-3: caso clinico).

— capillari completamente avvolti da una fitta componente cellulare, nella
quale, al M. E., possono essere evidenziai, perifericamente al vaso, 1 peri-
citi (fig.4: caso clinico).
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FFig. 2

Fig. 3
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CLASSIFICAZIONE DEL GRADO DI MALIGNITA’

Basandosi i capillari
e oo lTsl . sul' numero del. cap{ll_an.‘l, sul grado di differenziazione e su] nu-
1tosi a carico dei periciti, nonché sulla minore o maggiore com

ponente connettivale del tessuto j : ibi
on to In esame, ¢ possibile stabilire i

. . * 1
lignita dell’emangiopericitoma: ’ Hre il grado dima

nemgno abbondanti capillari T
periciti differenziati

assenza di mitosi
connettivo sottile

Maligno | capillari inferiori d; numero

anaplasia dei periciti
presenza di mitosi
connettivo piti abbondante
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EPIDEMIOLOGIA

— Incidenza:
prima che venisse definitivamente chiarita la netta distinzione fra eman-
giopericitoma e tumori glomici, grazie alla osservazione che 1 primi sono
a partenza dei periciti ed i secondi dalle miofibrille lisce dei vasi, questo
tumore vefliva ritenuto non raro,

— Eta:
’osservazione di due forme congenite (Cole), e di due casi insorti in no-
vantenni (Stout), lascia intravedere che questa forma tumorale non ha pre-
dilezione di eta. ‘
Essa puo essere presente in tutte le decadi di vita con picco massimo per
la quarta e quinta e per 'adolescenza.

— Sesso e Razza:
evidente in tutte le casistiche riportate & la maggiore incidenza nel sesso
femminile.
Non esistono, per contro, screenings comprovanti la predilezione per una
determinata razza.

LOCALIZZAZIONI E SINTOMATOLOGIA

Tenendo conto della sua origine dal tessuto perivasale 'emangiopericito-
ma & una neoplasia che pud insorgere in ogni tessuto. In letteratura sono de-
scritti casi a carico del retroperitoneo, del rachide, dell’apparato urinario, dei
tessuti molli degli arti e del tronco, del polmone, dell’osso, del capo.

La multifocalita di questo tumore rende ragione della grande variabilita
del quadro clinico che presenta il soggetto da esso colpito a seconda della sede
primitiva di localizzazione.

Tra i tanti esordi clinici sono stati riportati anche due casi nei quali la
neoplasia ha dato il primo segno di sé con ipoglicemia o ipertensione, que-
st'ultima sostenuta da probabile iperincrezione di renina.

DIAGNOSI E TERAPIA

Sembra superfluo tracciare un ster diagnostico dell’emangiopericitoma, Per
la molteplicitd degli organi colpiti, vengono compresi un po’ tutti i mezzi
di diagnostica strumentale, da quelli standard ai pid sofisticati.

Senz’altro un posto di primo piano meritano la tomografia assiale com-
puterizzata e |'arteriografia. La prima ci dara la localizzazione precisa della
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neopl.a,sxlag pur nion rivelandocene la natura; la seconda, sempre dettagliatamente
descrittiva, ¢i evidenzierd meglio di ogni altra indagine la fitta rete di capillari
neoformati non solo perifericamente alla massa ma intimamente connessa con
Papparato di sostegno.
La diagnosi definitiva ¢, comunque, sempre e solo istologica,
— Chirurgia:
resta la terapia di scelta e consiste, per quanto possibile, non solo nell'exe-
resi del monoblocco, cioé dell’organo primitivamente colpito dal tumore
¢ della stazione linfoghiandolare corrispondente, ma in un vero e propru;
intervento “commando” che prevede Pasportazione contemporanea degls
organi e delle parti molli viciniori infiltrate, fino a cadere su tessuto sicura-
mente sano, ed infine delle stazioni linfoghiandolari limitrofe
— Radioterapia: '
¢ ben nota la scarsa radiosensibilita dei Sarcomi dei tessuti molli. Questo
tipo di terapia, che in ogni caso deve essere effettuata con almeno 50 Gy
11 un mese circa, deve essere riservata ai casi inoperabili, in caso di recids-

) LR .
va,.j quando all’atto chirurgico si ha il sospetto di aver lasciato tessuto
residuo.

— Chemioterapia:
non sembra sortire effetti sicuramente positivi.
Il Rrotocollo teraupetico attualmente in uso (Beadle 1983) si avvale della
utlllz'zazione contemporanea di Adriamicina e Decarbazina, ed ¢ riserva-
to, di solito, agli emangiopericitomi in fase avanzata. ,

CASO CLINICO

F.‘ Maria Antonia di anni 60, contadina.
R!coverat’a con diagnosi di sospetta neoplasia della parotide di destra.
— Anamnesi familiare:
madre deceduta per neoplasia uterina; padre deceduto per probabile pato-
logia gastrica di natura neoplastica,
— Anamnesi fisiologica:
gata a termine da parto eutocico; allattamento materno, deambulazione,
entizione, fonazx‘oge in eta fisiologica; normale lo sviluppo psicosomati-
co; menarca a dodici anni; mestruazioni successive regolari; coniugata; due
g‘rawdanze a termine; abitudini alimentari regolari; non consuma alcooli-
ci; non fuma; alvo e diuresi regolari.
— Anamnesi patologica remota:
non ha s?fferto dfél comuni esantemi dell’infanzia; da dieci anni circa la
paziente e portatrice di artrosi rachidea diffusa e gonartrosi destra; ha sof-

s
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ferto di ripetuti episodi di bronchite.
— Anamnesi patologica prossima:
Pattuale quadro clinico risale a diversi mesi prima del ricovero. In tale epoca
la paziente riferisce di aver notato la comparsa di una piccola tumefazione
in sede latero-cervicale destra, che & progressivamente aumentata di volu-
me fino a raggiungere quello di una noce. Soltanto da quindici giorni cir-
ca, perd, essa ha cominciato a determinare una sintomatologia algica loca-
le di tipo gravativo sia spontanea che provocata, resistente ai comuni anal-
gesici, tanto da costringere la paziente al ricovero ospedaliero.
— Esame obiettivo generale:
Condizioni generali buone, modesto eretismo psichico, decubito indiffe-
rente, dolorabili i movimenti attivi e passivi di flesso-estensione e di rota-
zione del rachide in toto e del ginocchio destro; masse muscolari normo-
toniche ¢ normotrofiche; mucose visibili rosee ed umide; pannicolo adi-
poso normopresente; polso radiale 100/m., lieve dispnea; pressione arte-
riosa 115/70, temperatura ascellare 36,2°: indenni le stazioni linfoghian-
dolari sovraclaveari e sottoccipitali la mastoidea, la parotidea e la latero-
cervicale di destra risultano non ben valutabili per la presenza della tume-
fazione descritta in seguito.
— Esame obiettivo locale:
Tumefazione grossolanamente ovalare a diametro maggiore di circa 9 cen-
timetri, disposta in senso longitudinale al di dietro del margine laterale dello
sterno-cleidomastoideo di destra, in corrispondenza della regione paroti-
dea; di consistenza duro-elastica, non aderente ai piani superficiali.
— Esami di laboratorio:
Globuli rossi 4.200.000 mm?®, Globuli bianchi 7.800 mm?®, Hb 11,6 gr.%,
Ht 37%, VGM 89, formula leucocitaria nella norma, piastrine 200.000, in-
dice di Katz 45, Azotemia 0,46 gr.%, Glicemia 0,83 gr.%o, indici epatici
nella norma, Vidal-Wright negativa, Toxoplasma negativo, QSP elettrofo-
retico nella norma.
— Radiografia del torace:
evidente e diffusa accentuazione della trama bronco-vasale; seni costofre-
nici acutl.
— Elettrocardiogramma:
Segni di ipertrofia con sovraccarico ventricolare sinistro.
— Intervento chirurgico:
Incisione longitudinale latero-cervicale destra. Si reperta una neoformazione
adesa alla giugulare esterna ed alla biforcazione della carotide con polo su-
periore alla mastoide. Si procede a legatura e sezione della giugulare e aspor-
tazione della massa. Si posiziona drenaggio tubulare. Chiusura della brec-

cia a straui {figg.5-6: caso clinico).
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— Terapia post-operatoria:
Ampicillina per via parenterale dalla prima alla ottava giornata, e dalla de-
cima antiflogistico pirazolonico.
— Decorso post-operatorio:
del tutio regolare con assenza di temperatura febbrile, lieve infiltrazione
siero-ematica locale in decima giornata regredita prontamente.
— Reperto 1stologico:
emangiopericitoma maligno.
— Controllo a distanza:
dopo quattro mesi la paziente ritorna alla nostra osservazione per crisi sal-
tuarie di dispnea e disfonia e per una persistente cervicobrachialgia destra.
Sortoposta a controlli radiografici del torace, rachide, bacino, cranio ed aru-
colazione scapolo-omerale destra, viene messa in evidenza soltanto una ac-
centuazione della rrama bronco-vasale ed una leggera deviazione assiale de-
stra della trachea.
I controlli emato-chimici risultano nella norma.
Sottoposta, con beneficio, a terapia cortisonica e mucolitica, viene dimessa
in ventiseiesima giornata. Gode attualmente di buona salute a due anm
dallintervento.

RIASSUNTO

Gl auton, dopo una revisione della letteratura, chiariscono i peculiari aspet-
ti anatomo-patologici dell’emangiopericitoma, le sue caratteristiche epidemio-
logiche, la sua ubiquita, ed infine presentano un caso clinico venuto alla loro
vsservazione con sede nella regione parotidea.
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TERAPIA CHIRURGICA DELLA GONARTROSL
RISULTATI DI TRE ANNI DI ESPERIENZE

INTRODUZIONE

La gonartrosi non & che il termine finale di una catena degenerativail cui
punto di partenza ¢ in intima connessione con sollecitazioni esterne che si
esercitano a livello del ginocchio; quando predominano queste sollecitazioni
esterne viene influenzata la morfologia anatomica dello stesso.

Tutto cid porta a delle manifestazioni patologiche dovute a difetti di allinea-
mento dell’apparato estensore che producono un’alterata distribuzione delle
forze intrarticolari, costituendo pertanto una deformitd pre-artrosica.

La prima manifestazione patologica che si mette in mostra ¢ la Sindrome
da Ipertensione esterna (Sindrome da S.H.P E.), in cui la causa anatomica ¢
rappresentata da una sclerosi del legamento alare esterno che, a tale stadio,
non & sintomatica sul piano clinico, ma solo dimostrabile radiologicamente.
La sclerosi del legamento provoca una retrazione dello stesso e da, come con-
seguenza, un aumento di pressione a livello della cartilagine esterna della ro-
tula; la cartilagine perde la sua elasticitd, si assottiglia fino alla formazione di
ulcere.

A questo stadio si presenta una sindrome dolorosa della rotula spesso in
seguito anche a traumatismi insignificanti del ginocchio: Sindrome da S.H.P.E.
(Sindrome da iperpressione femoro rotulea).

La degenarazione cartilaginea va allora evolvendosi sempre pil con fissura-
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zione, ulcerazione,

Tra le cause esterne patologiche che si applicano a livello del ginocchio
dobbiamo ricordare: 1) disfunzioni femoro-rotulee; 2) deviazioni assiali del
ginocchio sul piano frontale: ginocchio varo e valgo: 3) condromalacia rotulea.

1. Disfunzione femoro-rotulea

Durante i movimenti di flesso-estensione del ginocchio, la rotula scivola
nella troclea femorale dove ¢ mantenuta per effetto della forma della rorula
e della troclea, dell’azione dei muscoli (soprattutto del vasto interno), della
resistenza delle formazioni fibrose peri-rotulee e soprattutto del legamento
alare rotuleo interno ¢ infine dell’orientamento quasi verticale del legamento
rotuleo.
Queste disfunzioni sono pit frequenti nel sesso femminile; la rowla tende
a sublussarsi o addirittura si lussa abitualmente ad ogni movimento di flessio-
ne del ginocchio. Se di entitd minore, la disfunzione femoro-rotulea potrebbe
determinare una iperpressione nel compartimento esterno, senza sublussazione.

La patogenesi di queste disfunzioni ¢ dovura a : 4) malformazioni ossee
dei capi articolari; &) un'insufficenza del vasto interno o del legamento alare
interno; ¢) un’eccessiva obliquita in basso ed in fuori del tendine rotuleo.

2. Ginocchio: a) varo e b) valgo

a) Il ginocchio varo ¢ una causa importante di gonartrosi. Esso & talvolta
secondario a deviazioni femorali o tibiali risultanti da una frattura diafisaria
viziosamente consolidara, ad una frattura per crollo del piatto tibiale interno,
ad una coxa vara, ad un incurvamento femorale a convessiti esterna risultan-
te da una malattia ossea, come rachitismo, malattia di Paget ecc., ad una osteo-
necrosi del condilo interno, ad una condrodistrofia, In genere il ginocchio
varo € primitivo, si instaura nell’infanzia, & bilaterale ed ¢ simmetrico (fig. 1).
E molto frequente soprartutto nell’'uomo.

Nella stazione monopodalica, la linea di applicazione del peso del corpo,
o linea di gravita, passa piti all’interno del ginocchio che normalmente. 1l ca-
rico sopportato dal ginocchio si trova spostato all’interno, nel compartimen-
to femoro-tibiale interno che ¢ pertanto sottoposto ad una pressione eccessi-
va, come testimonia un addensamento osseo triangolare sotto il piatto tibiale
interno e questa iperpressione finisce per generare un’artrosi di tale compar-
umento. Contemporaneamente notiamo che aumenta la pressione meccani-
ca che si esercita sull’articolazione femoro-rotulea interna favorendo il dete-
rloramento artrosico.

Il ginocchio varo & pili spesso di origine tibiale: in questo caso sulla radio-
grafia in antero-posteriore, la tangente ai piarti tibiali, normalmente perpen-
dicolare all’asse meccanico della tibia, & obliqua in basso ed in dentro in rap-
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Fig. 1
porto a questo asse. Al contrario, in caso di ginocchio varo di origine femora-
le. la tangente ai piatti tibiali, resta perpendicolare all’asse meccanico della
tibia stessa. ' , o
&)1l ginocchio valgo, benché esponga meno di quello varo all’artrosi, puo

tuttavia esserne responsabile. o
Esso talvolta & secondario ad una frattura, ad una verticalizzazione del femo-

re quale risultato di una osteotomia ecc.
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Nella maggioranza dei casi & costituzionale dall’infanzia.
Nella stazione monopodalica, la linea dj appoggio del peso del corpo si avvi-
cina al ginocchio e pud passare nel compartimento femoro-tibiale esterno.

Tuttavia, sembra che il carico sopportato dal ginocchio resti spesso appli-
cato al centro dell’articolazione in caso dj ginocchio valgo lieve; in un ginoc-
chio valgo grave il carico si sposta in fuori, nel compartimento femoro-tibiale
esterno, come evidenzia un addensamento osseo triangolare sotto il piatto ti-
biale esterno.

Il ginocchio valgo crea inoltre un aumento delle pressioni meccaniche nella
femoro-rotulea esterna, favorendo il deterioramento artrosico. Esso puo esse-
re di origine femorale nel qual caso, sulla radiografia eseguita in posizione
eretta, la tangente ai piatti tibiali resta perpendicolare all’asse meccanico della
tibia. Al contrario, in caso di ginocchio valgo di origine tibiale, la tangente
ai piatti tibiali & obliqua in basso ed in fuori in rapporto all’asse meccanico

della tibia.

3. Condromalacia rotulea

La cartilagine articolare della rorula & colpita molto precocemente da un’al-
terazione di tipo artrosico che inizia e poi predomina nella faccerta articolare
interna; questa condromalacia fisiologica & quasi sempre indolore. In alcuni
soggetti il ginocchio doloroso non ha altre lesion; che questa condromalacia
rotulea, che ha sede piti spesso nel lato interno, ma talvolta nel lato esterno
o nei due lati.

L’analisi della sintomatologia mette in evidenza come il dolore provenga
dall’articolazione femoro-rotulea, il quale puo essere risvegliato alla pressio-
ne sulla faccetta articolare interna ed esterna della rotula, che sono accessibil;
alla palpazione in decubito sdraiato e in rilasciamento muscolare,

QUADRO RADIOGRAFICO

L’esame radiologico deve comprendere obbligatoriamente: 1) una Rx grafia
in antero-posteriore dei due arti inferiori, sulla stessa lastra, in posizione eret-
ta e sotto carico; 2) una Rx grafia in laterale delle due ginocchia; 3) le assiali
di rotula sotto carico.

E sempre utile ed indispensabile, in caso di deviazione assiale visibile clinica-
mente, studiare gli assi meccanici del femore e della tibia (fig. 2).
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Inoltre & necessario, per lo studio della femoro-rotulea, eseguire le proie-

zioni assiali di rotula con diversi gradi di flessione: 30°, 60°, 90° i) La radiografia in laterale del ginocchio non offre informazioni sufficienti sul-

lo stato della cartilagine della femoro-rotulea, in fase del tutto iniziale. Le in-
cidenze assiali possono essere piti precise, mostrando un restringimento del-
Pinterlinea femoro-rotulea e una osteofitosi rotulea e trocleare laterale.
In questi radiogrammi si cerchera:

1) una malposizione esterna della rotula che puo essere evidente (lussazione
abituale) o una sub-lussazione esterna (visibile sulla radiografia assiale a 30°);
2) i segni di una displasia trocleo-rotulea, visibili in assiale 2 60°. Normalmente
I'angolo formato dalle due pareti della troclea & inferiore a 40°; nelle disfun-
zioni spesso & piti ampio: la troclea & scavata in modo insufficiente, troppo
piatta.

INDICAZIONI TERAPEUTICHE

L'indicazione alla terapia della gonartrosi viene valutata sulla base di tre
elementi:

1) Stadio evolutivo della malattia artrosica;

a) Sindrome da Iperpressione con degenerazione cartilaginea;

b) Artrosi finale;

2) L'associazione di una malformazione o di una displasia rotulea o tro-.
cleare con difetti di allineamento dell’apparato estensore;

3) L'esistenza di una deviazione assiale nel piano frontale o sagittale del-
Particolazione femoro-tibiale e, in caso di ginocchio varo o valgo, la degene-
razione artrosica (Tab. 1).

I tipi di interventi di cui oggi disponiamo sono:

1. Intervento di Ficat

Si trarta della sezione con asportazione di una porzione del legamento
alare esterno: si pud asportare dai 5 ai 10 mm in larghezza per I'altezza del
legamento (fig. 5).

Fig. 3
L'artrosi femoro-rotulea si evidenzia sulle radiografie in laterale con una osteo-

fitosi rotulea postero-superiore e inferiore e spesso con una osteofitosi sopra-
trocleare (fig. 4). X

Fig. 5
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Tas. 1

STADIO EVOLUTIVO TECNICA OPERATORIA

modlc.a alt_erazmne del- | grave alterazione della
la cartilagine articolare | cartilagine articolare

FICAT
DISPLASIA ROTULA FICAT (Alarotomia esterna) | SPONGIOSIZZAZIONE

PRIDIE (petforazioni)

SINDROME DA IPER- | ROUX (riallineamento del | ROUX

PRI?ZSSIQNE (con eventua- | l'apparato estensore) SPONGIOSIZZAZIONE
le disassiamento dell’appara- PRIDIE
to estensore)
ARTROSI Intervento di MAQU 1

ET con 'associazione dell io-
FEMORO-ROTULEA sizzaziobe o in casi gravi la PROTESI Sreee
ARTROSI OSTEOTOMIA TIB i

IALE (o/
ARTROSI (o/di FEMORE) DI VARIZZA-

ZIONE O DI VALGIZZAZIONE CON L’ INTERVEN-
TO DI MAQUET (in associazione al Ficat, Pridie,
Spongiosizzazione)

o La ser.npllce. sezione pud portare a delle recidive. Questa resezione s; f

mcor'nmuan‘d\o in basso, perche si facilita lo scollamento del piano sinovi |al
ghe risulta pit aderente in alto. Subito dopo la resezione, in caso di jpe s
sione della rotula, possiamo mettere in evidenza l’im-med,iato centra ’ 1‘1:11‘715'
stessa nella troclea femorale e I'eliminazione di quella tensione f e totnles
causa della iperpressione. emorototiles
La decompression'e, realizzata con la sezione del legamento, rappresenta u

trattamento curativo per I'artrosi che ¢ ad uno stadio precoce’ ed ¢ reversibiI:

2. Intervento di Roux

Un riallineamento dell’apparato estensore con ricentraggio della rotul
nella troclf.-a pub_ essere necessario, oltre alla resezione del legamento alare est ra1
no, per dlsfunzm[.li femoro-rotulee (lussazioni o sub-lussazioni) -
L'intervento consiste in una trasposizione del tendine rotuleo m;:dialmente
obliquandolo e fissandolo pill in basso in modo che la sua trazione s; ,
ga allo spostamento esterno della rotula. e
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3. Intervento di Spongiosizzazione e Perforazione alla Pridie

Nella fase iniziale la cartilagine perde il suo aspetto traslucido assumendo
un aspetto vellutato ed opaco. Pit tardi compaiono delle fissurazioni e delle
erosioni con filamenti di tessuto cartilagineo che emergono dai bordi delle
stesse fissurazioni. Tali formazioni cartilaginee peduncolate possono andare
incontro ad ipertrofia: la superfice appare allora rugosa.

Una volta ribaltata la rotula in maniera che la superfice articolare guardi
in avanti, con una sega oscillante, secondo un piano frontale, si pulisce la su-
perfice articolare, asportando la superfice sclerotica ed alterata, fino a lasciare
solo un sottile strato trasparente di cartilagine che appare di colorito rosso,
perche in intimo contatto con osso subcondrale; lo stesso procedimento si
pud applicare ai condili femorali, se degenerati.

L'intervento di spongiosizzazione si giustifica biochimicamente. In effet-
ti sopprimendo i condrociti alterati, si interrompe il circolo vizioso indotto
dalla liberazione di enzimi proteolitici responsabili della autodistruzione. Quan-
do la degenarazione articolare assume aspetti piti gravi, con gravi ulcerazioni
che mettono a nudo I'osso sub-condrale, si eseguono, dopo aver escisso gl
ultimi reliquati cartilaginei (dopo spongiosizzazione), unaserie di perforazioni
(alla Pridie) con l'ausilio di un perforatore con una punta da 4 mm, le quali
devono essere numerose (fig. 6). Le perforazioni devono raggiungere lo stra-
to di spongiosa. Dopo I'intervento, questi tunnels si riempono con tessuto
di granulazione che si estende sulla superfice articolare, dove puo trasformar-

s in fibro-cartilagine.

Fig. 6
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4, Intervento di Maquet

Ha un duplice scopo: 4) quello di
rotula sulla superfice condiloidea; &) que
Per capire “I’efferto Maquet”
meccanica {Tab. 2).
Due sono le forze opposte che si esercitano s : i i
del tendine del quadricipite Q; la forza P del;lizr:g;;ia;cl)i:lz:a A tensione

lclhm_munre la pressione esercitata dalla
: a di aumentare le superfici d"appoggio.
€ necessario permettere alcuni concetti di bjo-

Tag. 2
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\ \
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La risultante R varia in funzione dell’angolo di flessione del ginocchio, L’a-
vanzamento del tendine rotuleo produce due effetti:

a) aumento del braccio di leva delle forze P; diminuisce la forza necessa-

ria per compiere lo stesso lavoro perché: Pxp=P"xp’;

&) apertura dell’angolo formato dalle forze Q e P.

A tutto cid consegue una diminuzione della forza risultante R’; quindi
una modificazione delle superfici d’appoggio.
In efferti, il cambiamento di direzione della forza P, fa passare I'appoggio alla
faccetta superiore della rotula durante i movimenu di tlessione.

I calcolo permette di stabilire che I’avanzamento di 2 cm della tuberosta
riduce la pressione rotulea della meta.
Noi possiamo associare |'intervento di Maquet con la spongiosizzazione del-
la rotula: & questa la tecnica pili utilizzata in associazione con la liberazione
dei legamenti alari e con le perforazioni alla Pridie.

5. Osteotomie

Nel quadro del trattamento dell’artrosi del ginocchio, in casi di deviazio-
ni assiali associate, abbiniamo al Maquet anche una osteotomia di correzione.

Le gonartrosi su ginocchio varo o valgo sono giustamente trattabili con
una osteotomia di allineamento mirante a ristabilire un asse meccanico nor-
male dell’arto inferiore, cioé passante per la spina tibiale esterna ed a scarica-
re pertanto il compartimento femoro-tibiale sottoposto ad un aumento di
pressione.

Il grado dell’ostetomia femorale ¢ ’ostetomia tibiale si fa in base alla dire-
zione dell’interlinea articolare: se I'interlinea articolare ¢ orizzontale, 'oste-
tomia sara tibiale; quando I'interlinea ¢ obliqua Iostetomia sara femorale. In
caso di ginocchio varo |'ostetomia, se tibiale, sara fatta a base esterna.

La correzione deve essere moderatamente ipercorrettiva.
Nell’ostetomia femorale in caso di ginocchio varo il condilo femorale ester-
no & pitt basso che il condilo femorale interno, determinando l'interlinea ar-
ticolare obliqua. Questa osteotomia sara esterna e si asportera un cuneo os-
seo a base esterna, e sard sopracondiloidea.

Nel caso di deviazioni del ginocchio in valgismo si applichera la stessa
tecnica seguendo la stessa classificazione per la scelta dell’intervento.

Nella ostetomia eseguita nella porzione distale della tuberosita della tibia
abbiamo il vantaggio che:

1) tale osteotomia viene eseguita vicino alla deformita, e cioé al ginocchio;
2) viene eseguita su osso spugnoso, che consolida rapidamente;
3) il frammento puo essere fissato con due agraphes (fig. 7);
4) consente con la stessa incisione |’esplorazione del ginocchio. '
La correzione che si pud ottenere arriva fino a 20° per la deformita in valgo
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e fino a 45° per la deformitd in varo.

11 rischio di i 1 idazi 1 1
chio di un ritardo 41'consgl|dag10ne o di una pseudoartrosi & scarso e
non e necessaria immobilizzazione in gesso.

Fig. 7

PROTES!

Un cenno deve essere fatto per le protesi femoro-patellari, anche se noi
non abbiamo in merito molta esperienza. I risultati sono eccellenti sul dolore
che scompare o diminuisce considerevolmente in pit del 90% dei casi. Consi-
_deratl da una parte gli insuccessi immediati della protesi totale ¢ dall’altra le
incertezze sulla sua tolleranza a lungo termine, riteniamo che bisogna riser-
vare la protesi totale alle artrosi di ginocchio che creano una impossibilita
completa alla deambulazione.

Pertanto poiché la gonartrosi porta raramente ad una invaliditi molto gra-
ve, l_a protesi totale di ginocchio & raramente indicata.

Piu importante ¢ dunque la prevenzione dell’anchilosi completa di tale arti-
colazione con tutti quei presidi terapeutici che abbiamo prima esposto, come

A A .
& altresi importante la prevenzione della stessa artrosi del ginocchio in tutte
le sue forme.
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MATERIALI E METODI

In questo studio sono stati raccolti 60 casi di pazienti affetti da gonartro-
si, trattati nel nostro reparto dall’anno 1980 a tutt’oggl.

Hanno, questi, subito differenti interventi a secondo dello stadio evolutivo
della malatuia.

Di questi pazienti I’eta variava trai 18 e 1 65 anni: di essi 20 sono soggetti
giovani con eth comprese tra 1 18 e 35 anni.

Sei soggetti sono venuti alla nostra osservazione per lussazione abituale di ro-
tula; altri nove presentavano gonartrosi grave della femoro-tibiale.

La meth dei casi erano venuti in seguito a traumi anche lievi del ginoe-
chio e per sofferenze articolari; molti presentavano sofferenze meniscali pid
o meno gravi, recenti ed inveterate soprattutto in soggetti giovari.

E stata eseguita un’ampia ricerca clinica e radiologica per stabilire I'indi-
cazione chirurgica esatta,

La valutazione clinica dello stadio evolutivo della malattia ¢ stata effet-
tuata raccogliendo dati formitici da:

1) anamnesi, modalita di insorgenza del dolore, in relazione anche a eventua-

li traumi;

2) dati soggettivi: dolore, zoppia, scrosci articolari, instabilitd, blocchi arico-
lari per corpi estranei intrarticolari e per lesioni meniscali associate; .
3) dati oggettivi rilevati da un’attenta valutazione clinica del ginocchio:

a) mobilita trasversale e longitudinale;

b) mobilita della rotula e suo centraggio nella gola trocleare (segno della

baionetta);

¢) ricerca del dolore alla palpazione dei margini rotulei e della faccia pro-

fonda e presenza di una diminuzione dell’estensione del ginocchio (segno

del ponte);

d) ricerca dell’esistenza di un punto doloroso all'iperpressione forzata del

ginocchio.

Su 26 casi, venuti alla nostra osservazione per traumi e che presentavano
lesioni meniscali, & stato praticato intervento di Ficat, in quanto preesisteva
uno stato di iperpressione femoro-rotuleo.

Tale intervento & stato associato alla meniscectomia proprio per evitare le gravi
deteriorazioni anatomopatologiche, che portano all’artrosi, della cartilagine
articolare.

In altri 20 casi & stato associato all'intervento di Ficat le perforazioni alla
Pridie e in altri tre casi & stata eseguita la spongiosizzazione della superfice
della rotula.

In altri sei casi & stata praticata la trasposizione mediale del tendine rotuleo
(intervento di Roux): un solo caso, in cui era evidente la lussazione abituale
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di rotula, ¢ stato trattato solo con il Roux; negli altri casi si ¢ sempre associa-
to il Ficat e il Pridie con la spongiosizzazione della rotula. Negli altri casi
in cui era grave la malattia artrosica abbiamo praticato 'intervento di Ma-
quet al quale ¢ stato associato Ficat e il Pridie.

In quattro casi oltre al Maquet si & associata anche una osteotomia metafi-

saria della tibia con base esterna perché vi erano deviazion; assial; dell’arto
inferiore.
Come si vede non sono state effettuate protesizzazioni di ginocchio, perché,
come gia detto in precedenza, il nostro studio ¢ stato centrato sulla preven-
zione della artrosi e non si sono presentati casi tali da richiedere un interven-
to di protesi articolare.

RISULTATI

Il metodo di studio focalizza alcuni aspetti dei risultati e cioé soprattutto

quando vengono considerati:

— soggettivita pre e post-operatoria;

— funzionalitd dell'articolazione obiettiva e soggettiva;

— variazioni assiali ¢ stabilitd articolare.

Dei sessanta casi trattasi del nostro reparto, abbiamo soltanto per quaranta
di essii risultati a distanza, in quanto gli altri sono recenti come trattamento.

Possiamo senz'altro dire che i risultati sono incoraggianti anche se i so-
no stati alcuni casi in cui il risultato non ha soddisfatto le nostre aspettative,
poiché Pindicazione chirurgica, da noi proposta, ¢ stata incompleta.

I miglioramenti clinici pid eclatanti sono venuti da quei soggetti che presen-
tavano un grave varismo con chiusura completa dell'emirima articolare me-
diale, con grave zoppia e con limitazione funzionale dell’articolazione.

Dopo la riassializzazione ottenuta con l'ostetomia e dopo I'avanzamento
anteriore del tendine rotuleo con il Maquet, a distanza di circa un anno era
presente buona mobilita del ginocchio senza dolore. Permanevano come s0g-
gettivitd post-operatoria gli scrosci articolari, Altrettanto incoraggianti sono
stati i risultati con intervento di Roux.

La sintomatologia dolorosa ¢ cessata completamente in quanto il ricen-
traggio della rotula ha deteso completamente le superfici articolari, Altret-
tanto buoni sono stati i risultati in tutti quei casi operati di meniscectomia
in cui oltre alla lesione meniscale vera era presente una sindrome da S.HLP.E.
per iperpressione a livello femoro-rotuleo,

Con la sezione del legamento alare esterno e con il susseguente ricentrag-
gio della rotula nella troclea che ha eliminato quelle tensioni a livello femoro-
rotuleo dando una decompressione, noi abbiamo eliminato tutte le cause pre-

e
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disponenti l'artrosi nelle sue forme pit gravi. Infatti la sola meniscectomia
senza |'alarotomia puo provocare una esacerbazione della smdrorqe do!o;osa.
In sel casi 1 risultati sono stati negativi: in un caso, operato di lussazione
abituale di rotula con solo intervento di Roux, I'indicazione al trattamento
¢ stata insufficiente; infatti a distanza di sei mesi il paziente, pur presentando
stabilita della rotula avvertiva dolore, presentando una sindrome da 1perpres-
sione con condromalacia rotulea. o
Quindi ci6 sta a significare che bisogna sempre associare al Roux il Ficat, pro-
prio per prevenire I'instaurarsi dell’artrosi, quando gli episodi di lussazione
sono stati frequenti e durano da lunga data. o
In tutti gli altri casi tutte le sintomatologie dolorose accusate dai pazienti
prima dell’intervento sono regredite, con grande soddisfazione €1e1‘ pazienti
stessi, che vedevano la possibilita di un reisenrimento nelvla societa attiva,
L'instabilita, la zoppia, 1 blocchi articolari prima ‘Erequen:ci msmvme.agh 1'drat:-
t1, sono scomparsi in tutti i casi trattati. Dal punto di vista ob1ett1v_o si puo
osservare la stabilita del ginocchio, la scomparsa del segno della baionetta e
la mancanza di dolore alla iperestensione forzata deiiginocchlg. s
Importante per il trattamento precoce dell’artrosi avere chiara Pindica-
zione chirurgica in rapporto allo stadio evolutivodella malattia e saper valu-
tare tutti quei fattori esterni che possono intluenzare, aggravandola, la pato-
logia artrosica.

RIASSUNTO

L’artrosi localizzata al ginocchio, sia essa nella forma primgria che secon-
daria, & la pili frequente fra tutte le artrosi: da sola rappresenta il 62%. Pred113-
ge il sesso femminile con un rapporto di 2 a 1; ha tendenza alla bilateralita,
La gonartrosi nelle sue piu gravi forme crea al paziente menomazion funzio-
nali proprio per la sua particolare iocallzz?z3qne. ' o N

L'impotenza fisica, dovuta alle gravi rigidita articolari, ai frequenti 1dr?.r-
ti e alle gravi ipotrofie del quadricipite, porta progressivamente a ripercussio-
ni psicologiche invalidanti. ; ’ .

Piti importante della terapia ¢ senz’altro la prevenzione dell artrosi. '

Lo studio condotto nel nostro ospedale zonale si fonda su circa 3 anni
di interventi chirurgici, nei quali abblamo trattato circa 60 casi di artrosi del
ginocchio nei vari stadi evolutivi. o , o

E stata condotta un’ampia ricerca clinica, radiologica, con F‘lSVOl{tl etiopa-
togenetici relativi alle cause di gonartrosi, nella quale sono stati praticati tutti
1 tipi d1 interventi che si possono eseguire sia per la prevenzione sia per la
cura dell’artrosi.
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Lo scopo di questo studio & quello di documentare e valutare a distanza
i risultati ottenuti dopo terapia chirurgica, anche perché la chirurgia dell’ar-
trosi ¢ in piena evoluzione.

Per una migliore conoscenza della biomeccanica articolare soprartutto per
i lavori condotti da Kummer e Maquet, per una approfondita conoscenza det
fattori predisponenti come la displasia rotulea e trocleare descritta da Wiberg,
Baumgarfl ¢ Outergrige e la Sindrome da S.H.P.E. descritta da Ficat, si son
potute mettere a punto delle nuove tecniche chirurgiche, la cui utilizzazione
negli stadi precoci della malattia permette di stabilizzare il deterioramento
della cartilagine e, in molti casi di artrosi inveterate con rigidita notevoli e
gravi deforntazioni, di ridare una discreta funzionalita dell’articolazione to-
gliendo. cosa molto importante, i} dolore.
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UN CASO DI OSTEOCLASTOMA
OPERATO DI INNESTO OSSEO

INTRODUZIONE

Il tumore a cellule giganti (o a mieloplassi o osteoclastoma) ¢ stata una
delle neoplasie pilt controverse e continua ad esserlo.
La classificazione, I’istogenesi ed il trattamento hanno rappresentato parec-
chi problemi. . . §
La lesione puo essere descritta come una neoplasia che si produce all interno
dell’osso contenente cellule stromali poco differenziate e molte cellule giganti.
Le localizzazioni piti frequenti sono epifisi distgle del femore, P'epifisi
prossimale della tibia e la porzione inferiore d_el ‘radxo‘. . .
Macroscopicamente il tessuto appare mol!e, friabile, piuttosto rxccoid: san-
gue; ha un colorito dal rosso bruno al griglq, numerosi sono i coaguli, segno
di emorragia, e le aree di necrosi che appaiono giallastre (fig. 1).

ISTOLOGIA DEL TUMORE

L’ipotesi piti accreditata in tempi moderni, & quella di una proliferaz.ion'f:
del connettivo midollare con cellule giganti polinucleate e numerose mitosi.
Le cellule giganti possono superare i 100 micron di grandezza, sono di-
stribuite in uno stroma fibroblastico nel quale, per la ricchezza dei vasi san-




Fig. 1

Fig. 2

M. PIERRI, L, NOVELLL, 5. SASSANG, A. DE FALCO

UN CASO DI OSTEOCLASTOMA OPERATO DI INNESTO OSSEQ 65
guigni, sono frequenti le emorragie.

CASC CLINICO

E giunta alla nostra osservazione, una donna di anni 33 che da alcuni me-
si accusava dolore al ginocchio sinistro; tale sintomatologia era presente sia
alla deambulazione che a riposo; vi era inoltre una riduzione della flessione.

La regione appariva tumefatta con cute calda ed arrossata, L'esame radio-
logico evidenziava un’area di radiotrasparenza percorsa da travate opache che
realizzavano un’aspetto multiloculare (a nido d’ape) {fig. 2).

L'epifisi e la metafisi apparivano ridotte ad un guscio osseo sottile, con
scarsa reazione sclerotica dell’osso circostante. Si evidenziava anche una ini-
ziale invasith della superfice del condilo esterno del femore. Il pericolo piu
grave corso dalla paziente, come complicanza in relazione alla grandezza ed
alla erosione provocata dal tumore, era una possibile frattura patologica.

L’orientamento clinico e radiologico deponevano nettamente per un tu-
more a mieloplassi.

TRATTAMENTO

Preventivamente abbiamo eseguito una agobiopsia e per avere una con-
ferma istologica alla nostra diagnosi clinica e per I'eventuale indirizzo tera-
peutico da seguire.

Ma a tale indagine dobbiamo muovere, nel nostro caso, una critica in quanto
abbiamo aspirato solo sangue con scarso materiale tumorale, rendendo cos:
quasi inutile indagine eseguita. .

Riteniamo, perciod, che il comportamento pit corretto sia da praticare una
biopsia estemporanea durante I'intervento, avendo a disposizione un servizio
di Anatomia Patologica che permetta di fare diagnosi immediata, regolandosi
di conseguenza sulla condotta teraupetica (nel nostro caso la diagnosi istolo-
gica era di tumore a mieloplassi di primo grado con non tendenza alla mitosi).

L’intervento ¢ consistito in un ampio svuotamento della cavita articolare
(fig. 3) con accurato curettage della stessa e con la causticazione delle pareti.
La cavit & stata riempita con un reimpianto di osso spongioso prelevato dal-
I’ala iliaica; il riempimento ¢ stato completato con due frammenti ossei, amo’
di travate, prelevati dal terzo medio del perone. Tali frammenti erano stati
preventivamente resecati longitudinalmente (fig. 4).

E stato applicato un apparecchio gessato femoro-podalico per circa 40 gior-
ni. Al termine dei 40 giorni "apparecchio gessato & stato rimosso e la paziente
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ha iniziato un ciclo di mobilizzazione del ginocchio: a due mesi di distanza,
dal punto di vista radiologico il risultato era ottimo per il buon attecchimen-
to dell’innesto. Ancora non abbiamo concesso 1] carico.

La riabilitazione prosegue mirando al rafforzamento della muscolatura
del'arto inferiore in quanto la flessione del ginocchia ¢ rorale.

RIASSUNTO

Gli autori trattano delle indagini diagnostiche e dell’ indirizzo terapeutico, di
un caso di tumore a cellule giganti in una donna di anm 33.
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LA T.C. NELLA DIAGNOSI E NEL TRATTAMENTO
DEGLI ASCESSI EPATICI

Nonostante la disponibilita di avanzate tecniche chirurgiche ed attuali te-
rapie mediche, gli ascessi intraepatici rimangono un problema diagnostico e
teraupetico molto comune. L’avvento di nuove metodiche ha cambiato in ma-
niera significativa I'approccio verso questo tipo di patologia, consentendo al
radiologo di diagnosticare prima ed in via definitiva gli ascessi intraepatici.
E cid ha portato, indubbiamente, ad un rapido incremento della radiologia
interventistica specie nel campo delle aspirazioni e dei drenaggi percutanei,
consentendo di evitare una terapia chirurgica

Lo scopo di questa comunicazione & quello di discutere la nostra espe-
rienza con la TC nella diagnosi degli ascessi epatici e di descrivere la tecnica
dell’aspirazione e del drenaggio percutaneo da noi usata e le controindicazioni.

MATERIALE E METODO

Negli ultimi 18 mesi abbiamo sottoposto ad indagine TC 16 pazienti con
sospetto clinico di ascesso epatico; un particolare importante e che 10di que-
sti pazienti provenivano dalla stessa zona della nostra cittd dove alcuni mesi
prima si era verificata una epidemia salmonellosica in seguito ad una perdita
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nella rete fognaria con infiltrazione nella conduttura dell’acqua e quindi
contaminazione.

Tuttavia 1 controlli batteriologici e culturali eseguiti sul materiale puru-
lento analizzato, non hanno evidenziato la presenza di ceppi di salmonelle.
L’indagine TC e stata eseguita con un apparecchio di IV? generazione, con
tempo di scansione di 4 sec., collimatore di 9 mm. e con un incremento tra
uno strato e il successivo di 10 mm.

Abbiamo eseguito due serie di scansioni, la prima senza m.d.c. e la secon-
da dopo infusione a bolo rapido di circa 50-100 ¢¢ di composto organo-iodato
ad elevata concentrazione. Una volta riscontrata la lesione, caratterizzata da
un'area di ipodensita, con presenza o meno di setti, di grandezza varia e con
coefficiente di attenuazione variabile tra quello dell’acqua (0-20HU) e quello
del tessuto solido (40-60HU) in dipendenza del grado di maturazione, priva
di contrast enhancement periferico dopo I'infusione a bolo rapido di m.d.c.,
si & proceduto ad una iniziale aspirazione percutanea per documentare |’ezio-
logia infettiva e quindi instaurare una corretta terapia antibiotica (figg. 1-2).

La tecnica da noi usata prevede, dopo una piccola anestesia locale, la pun-
tura con un ago Chiba da 20-22 gauge, usando un approccio laterale interco-
stale e scegliendo la via piu breve tra il piano cutaneo e la cavitd ascessuale.
Nei casi invece, da noi prescelti per trattamento con drenaggio un secondo
ago da18 gauge viene messo parallelo al primo e quando la posizione dell’ago
piu grosso e confermata dall’aspirazione di pus, quello piccolo viene rimosso
(fig. 3).

Sulla camicia dell’ago rimasto, viene inserita prima una guida e poi un
catetere da 8-10 Fr. di tipo angiografico o del tipo pig-tail, cioé viene eseguita
una tecnica modificata alla Seldinger. Infine si procede ad una decompressio-
ne della cavita mediante aspirazione manuale con siringa, la pit completa
possibile.

RISULTATI

Dei 16 pazienti da noi studiati, di etd compresa tra 1 21 e i 72 anni, 13
sono stati trattati da noi, di cui 6 con semplice aspirazione e 7 con catetere
di drenaggio. Gli aleri 3, trattati chirurgicamente, riguardavano un paziente
affetto da formazioni ascessuali multiple, un ascesso di tipo setto ed un asces-
so sottodiaframmatico alto (fig. 4).

Le lesioni da noi riscontrate variavano in diametro dai 3 cm. fino a 15
cm., con un drenaggio in un caso di oltre 3 litri di pus e perfetta guarigione.
Il tempo di durata del catetere di drenaggio, nella nostra esperienza, & variato
dai 5 ai 20 giorni. Abbiamo avuto un solo insuccesso dovuto alla presenza
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Fig. 1- Voluminoso ascesso del lobo dx prima del m.d.c.

1

Fig. 2 - Lo stesso quadro p'atolog.ico précédenfe dopo infusione a bolo rapido di m.d.c.
Ben evidente la lesione ipodensa nel contesto del parenchima epatico ben impregnato di
contrasto. '
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Fig. 3 - L'ago, introdotto per via trans-cutanea, raggiunge la lesione attraverso lo spazio
intercostale,

Fig. 4 - Uno dei casi pervenuti alla nostra attenzione. Grosso ascesso del lobo dx, a par-
tenza della regione sottodiaframmarica.
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di tratti sinuosi e loculazioni multiple, molto verosimilmente occupate da ma-
teriale necrotico, impossibile da drenare.

Altre complicazioni dovute al luogo della puntura o al posizionamento
del catetere e cioé pneumotoraci, formazioni di fistole, punture vascolari non
st sono verificate nella nostra esperienza,

La TC & una metodica molto accurata nella dimostrazione di un ascesso
epatico, tuttavia alcune volte pud mancare di specificacita, per cui la puntura
Transepatica & a nostro avviso essenziale sia per la conferma che per la caratte-
rizzazione della natura del fluido oltre che per una guarigione. Anche nella
nostra esperienza, I'accuratezza diagnostica della TC ¢ stata molio elevata,
vicina al 95-100%.

I requisiti per un drenaggio percutaneo includono a nostro avviso:

1) una ben definita cavita uniloculare,
2) una scelta appropriata della via d’accesso,
3) una stretta collaborazione tra radiologo e chirurgo.

Le controindicazioni assolute includono I'esistenza di una coagulopatia
primitiva o secondaria e le cisti da echinococco che qualche volta possono
porre problemi di diagnostica differenziale.

CONCLUSIONI

La nostra esperienza dimostra che la TC ¢ la metodica di scelta nella dia-
gnosi e nel trattamento degli ascessi epatici.
La tecnica dell'aspirazione e del drenaggio percutaneo TC-guidato, ha il van-
taggio di evitare I'anestesia generale, una minore morbilita e costi minori ri-
spetto al trattamento chirurgico. Infine, poiché il drenaggio percutaneo non
preclude un eventuale drenaggio chirurgico, dovrebbe sempre essere preso in
considerazione per primo, come terapia definitiva.
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LA T. C. NELLA PATOLOGIA PANCREATICA

Una valutazione del pancreas per mezzo di procedimenti radiografici non
invasivi, prima dell’avvento degli US e della TC, & dipesa primariamente dai
segni indiretti di patologia pancreatica su strutture gastro-intestinali adiacen-
ti, per mezzo di radiografie dirette o di studi baritati.

Tutti questi studi radiografici mancano, tuttavia, di sensitivita nélla diagnosi
di patologia pancreatica, Con lo sviluppo di US e TC, un’accuratezza diagno-
stica totale variante dali’83-94% viene riportata in diversi studi in letteratura,

Questo nostro lavoro sintetizza, dopo un anno di esperienza con la TC,
Iattuale tecnica di studio, 'anatomia normale e la patologia da noi riscontra-
ta con particolare riguardo a quella infiammatoria e neoplastica.

TECNICA

Un’adeguata visualizzazione del pancreas ¢ possibile ottenerla in quasi tutti
i pazienti con una TAC veloce ad alta definizione, quale quella da noi utiliz-
zata nel nostro dipartimento, con tempo di scansione di 4 sec.

Le scansioni vengono eseguite dall’appendice ensiforme fino alla terza por-
zione del duodeno ad un intervallo di 1 cm. e con collimazione di 9 mm., pri-
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ma e dopo infusione a bolo rapido di circa 100 cc. di mezzo di contrasto ioni-
co ad elevata concentrazione, e previa somministrazione per via orale di una
soluzione diluita di Gastrografin allo scopo di opacizzare le anse intestinali.

ANATOMIA NORMALE

Il pancreas nella maggiore parte degli individui ¢ separato dalle strutture
adiacenti da una sufficiente componente di grasso che ne permette la facile
visualizzazione alla TC. La coda & generalemente alcuni cm. pit in alto ri-
spetto alla testa e si estende nel legamento spleno-renale fino all’ilo splenico,
posteriormente allo stomaco ed anteriormente al polo superiore del rene sx.
La vena splenica giace sulla superficie supero-dorsale del corpo e della coda.
Il corpo del pancreas passa ventralmente al davanti dell’aorta e dell’arteria
mesenterica superiore. La testa ¢ localizzata alla destra della vena porta ed
é circondata lateralmente dal duodeno.

PATOLOGIA INFIAMMATORIA

Le cause di pancreatite sono diverse: alcool, coledocolitiasi, malartia pep-
tica, infezioni virali, traumi, immunosoppressione e post-operatoria.
Tuttavia il pancreas ha un ampio spettro di risposte ad un episodio acuto in-
flammatorio. Una pancreatite edematosa & spesso una malattia limitata con
edema transitorio, seguito da una completa guarigione nel giro di 3-5 giorni.

Attacchi di pancreatite emorragica sono, invece, spesso associati ad un dan-
no del tessuto acinare e del tessuto duttale con conseguente essudazione degli
enzimi pancreatici nell’interstizio della ghiandola e secrezione nei tessuti pe-
ripancreatici. Contrariamente al fegato, al rene e alla milza, il pancreas non
ha una capsula ben sviluppata; la ghiandola ¢ circondata da un sottile strato
di tessuto connettivo fibroso, per cui dopo una distruzione acinare e duttale
le secrezioni pancreatiche quasi inevitabilmente migrano sulla superficie del-
la ghiandola con differenti possibilita.

L’evento pitt comune & quello di penetrare la sottile capsula connettivale
ed il sottile strato di peritoneo posteriore e penetrare nel piccolo omento (fig.
1); oppure riversarsi nello spazio pararenale anteriore (fig. 2); o restare conte-
nute nel confine del delicato foglietto di tessuto connettivale (fig, 3).

Sebbene il termine di pseudocisti & stato applicato a tutte le raccolte flui-
de in o extra-pancreatiche in associazione a pancreatite, si ritiene che il termi-
ne di “raccolta fluida” pancreatica sia pitt corretto.

Bisognerebbe riservare il termine di pseudocisti solo a quelle secrezioni prov-
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Fig, 1 - Pancreatite acuta. Diffuso ingrandimento della ghiandola con raccolta fluida peri-
pancreatica, in particolare a livello dello spazio pararenale anteriore e nella borsa omen-
tale,

Fig. 2 - Pancreatite acuta. Pancreas ingrossato e a contorni indistinti con abbondante rac-
colta fluida extra-pancreatica nello spazio pararenale sx.
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Fig. 3 - Raccolia fluida della testa, corpo e coda del pancreas, in paziente con lunga storia

di pancreatiti ricorrenti. Fig. 5 - Dilatazipne del Wirsung, dovuta in questo caso ad una neoplasia della testa del

pancreas.
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Fig. 4 - Pseudocisti della coda. Prima e dopo infusione del m.d.c.; é evidente la spessa
parete della raccolta, a prevalente contenuto liquido.

Fig. 6 - Neoplasia della testa, a contorni ancora ben definiti.
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Fig. 7 ~ Grossa neoplasia della testa con invasione des tessuti vicini e aree necrotiche al-
I'interno.

Fig. 8 - Neoplasia della coda, necrotizzata, con aree metastatiche diffuse al fegato.
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viste di capsula fibrosa e contenute nel contesto del parenchima ghiandolare.

Nelle pancreatiti croniche, I'infiammazione produce una irregolarita dei
contorni, la presenza di calcificazioni piti o meno diffuse, una dilatazione del
Wirsung, la presenza di pseudocisti, un ispessimento della fascia renale (fig.
4) o atrofia tissutale. Spesso una pancreatite cronica segmentaria pud avere
le stesse apparenze di un carcinoma e sfortunatamente né gli US né la TC
sono in grado di fare diagnosi differenziale (fig. 5).

NEOPLASIE

L’adenocarcinoma pancreatico ¢ il pity comune tumore pancreatico ($5%)
e viene individuato alla TC come una massa focale che altera i contorni della
ghiandola (fig. 6). Poiché pero il valore di attenuazione del tumore & spesso
uguale a quello del parenchima normale, piccole lesioni che non alterino il
contorno ghiandolare, possono sfuggire alla TC.

I tumori della testa (60%), in ragione della loro vicinanza al coledoco, ge-
neralemente sono sintomatici pill precocemente rispetto ai tumori del corpo
e della coda (30%). Altri segni di malignita sono la scomparsa dei normali
piani di grasso posteriori ¢ I'infiltrazione del tumore ai danni di strutture va-
scolari, come i vasi mesenterici e ’aorta, oltre alla presenza di linfoadenopa-
tie periaortiche o pericavali o della porta hepaus (fig. 7).

Nei casi dubbi, che pongono problemi di diagnostica differenziale, un
follow-up a breve distanza e I"ausilio di metodiche piti cruente quali una ERCP
0 una agoaspirazione percutanea TC guldata possono essere di grande aiuto.

Anche per quanto riguarda i tumori secernenti, quali I'insulinoma, la TC
puo giocare un ruolo importante in circa il 30-40% dei casi, trattandosi di
neoplasie di piccole dimensioni, ed evitando il ricorso ad un esame angiogra-
fico che resta tuttavia la metodica diagnostica piu sensibile in questo tipo di
tumori.

CONCLUSIONI

1l ruolo della TC nelle pancreatiti é ancora in evoluzione. Non tutti i pa-
zienti richiedono una TC, specialmente se si pud ottenere un soddisfacente
esame ecografico. La TC ¢ utile in quei pazienti con US insoddisfacente, in
quelli i cui segni clinici e sonografici sono discrepanti o in quel pazienti con
decorso clinico protratto e con sospetto di complicazioni, quali raccolte flui-
de, pseudocisti, ascessi.

Per quanto riguarda le neoplasie, I'alta sensitivita della TC ¢ in parte do-
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vuta alla presentazione clinica in fase avanzata di tali tumori; tuttavia la TC
trova precise indicazioni anche in quei pazienti senza masse palpabili in cui
i segni clinici fanno propendere per una neoplasia pancreatica. La TC, inol-
tre, permette un corretta stadiazione, spesso evitando inutili laparotomie o
interventi chirurgici (fig. 8).

Infine, in alcuni casi dubbi, una corretta combinazione tra TC e metodiche
pii traumatizzanti e cruente, quali PTC, ERCP, angiografia ¢ biopsie pud
risolvere tutti i problemi diagnostici.
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PRIMI DATI RIGUARDANTI L'« - TALASSEMIA
IN PROVINCIA DI MATERA

INTRODUZIONE

a. Definizione ed epidemiologia delle « talassemie. . o

Le « talassemie rappresentano un gruppo eterogeno di manifestazioni ema-
tologiche ed emoglobiniche determinate da un deficit di sintesi delle catene
& della molecola emoglobinica.

CROMOSOMI promneoineos CROMOEOMA 30 it o
GEN] 4 ropoy sy 3 8 4
CATENE ¢ by o4 i a
EMOGLOBINE & 5 g g, o, &, 8, aufy
' ‘53 ¥ oyl
GOWER 3 POHTLAND m?}“/ F ' "
EMERIONE =340 ADULTO

Fig. 1 - Rappresentazione schematica dei geni per le emoglobine umane nelle varie epo-
che dello sviluppo.
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I geni che regolano la sintesi delle catene a sono quattro e sono situati
sgl cromosoma 16 in numero di due per ogni cromosoma omologo, assieme
ai geni per le catene embrionali £ (fig. 1).

A seconda del numero dei geni alterati vi possono essere forme molto lievi
o si‘lenti (@* o «, talassemia — un gene colpito) e forme evidenti di eterozi-
gosi (o' 0 o talassemia — due geni colpiti) o forme cliniche con malattia da
HB H — tre geni colpiti — e forme di idrope-ascitale fetale, incompatibili
con la vita, — quattro geni colpiti (fig. 2).

FENOTIPO GENOTIPO QUADRO EMATOLOGICS
| |
y a « silente o talassemia minor
a TAL:RSSEMMQ | t- 2% Hb Bart's alla
(Ix nascida
| 1]
TALA ! o l l Talassemia minar
a SSEMIA- | a a 5+ 10% Hb Bart's alla
| clx l l nascita
| |
a Tatassemia intermedla
Hb H : 3-158% Hb H
! 25% Hb Bart's alta naschta
IDROPE FETALE idrope fetala da Hb Bart's
BO% Hb Bart's alla nasgita

** Da molli Autorl il 0enuliog -ef-a viene definito o Thal, 2 omozigote,

Fig. 2 - Correlazione fra fenotipo, genotipo e quadro ematologico nelle varie forme di
o delezione,

Il difetto molecolare nelle o talassemie & la delezione e lo si ritrova piu
frequent'em.ente nei negri e nelle popolazioni del sud-est asiatico; mentre in
popolazioni mediterranee si rinvengono, oltre la delezione, altri difetti
meolecolari.

La caratterizzazione dell’a talassemia si & dimostrata difficile perché le al-
terazioni ematologiche nel “trait” o talassemico sono spesso assai sfumate.
Inoltre, poiché un deficit di produzione di catene « colpisce in egual modo
la sintesi di Hb A, di Hb A, e di Hb F, vengono a mancare quegli utili in-
dizi che invece suggeriscono e caratterizzano la presenza di o talassemia.

Le manifestazioni cliniche dell’a talassemia eterozigote sono simili a quelle
della B talassemia eterozigote. Se ne sospetta la diagnosi se si riscontrano le
tipiche alterazioni morfologiche eritrocitarie, le aumentate resistenze globu-
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fari, le alterazioni dei parametri ematologici (MCV ed MCH), se si puo esclu-
dere una sideropenia, se si puod dimostrare una trasmissione ereditaria famni-
liare; ma non vi sono tests di conferma attendibili se manca la determinazio-
ne dei livelli di Hb Bart’s alla nascita e/o lo studio della globinosintesi in vi-
tro nella vita adulta.

Numerosi studi confermano I’assunto che la determinazione nei neonati
dell’Hb Bart’s (v,), espressione di eccedenza di y catene rispetto alle o defi-
citarie, & un approccio ideale per rilevare un deficit di produzione di catene
& e che si possa tracciare un grado di correlazione tra la percentuale di Hb
Bart’s presente alla nascita ed il deficit di produzione di catene o nella vita adulta.

Infatti mentre ¢ possibile riscontrare in neonati normali valori di Hb Bart’s
non superiori allo 0,5%, valori fino al 2% predicono un fenotipo o, talasse-
mico, valori tra il 3% ed il 9% un fenotipo e, talassemico e livelli tra il 9%
e il 14%, con punte fino al 25%, un fenotipo Hb H. E risaputo che nell’idro-
pe feto-placentare si ha nascita di feto morto (fig. 2).

b. Scopo del lavoro

Come per la § talassemia, il deficit di G6PD e I'eterozigosi Hb S, anche
per |’ & talassemia vi sono prove inconfutabili che la malaria sia il fattore se-
lettivo responsabile dell’elevata incidenza,

Studi epidemiologici sulla eterozigosi o talassemica condotti in Italia tra
il 1970 ed il 1980 hanno evidenziato i seguenti dati:
— Sardegna del Sud 12 % (Cao e coll)

— Sardegna del Nord 4.3 %  (Bianco e coll))
— Torino 15 %  (Vitolo e coll.)
— Genova 4.7 %  (Sciaratta)

— Veneto 0.53% - (Molaro)

— Campania 1.5 %  (Lania e coll.)

— Puglia 27 %  (Izzo e coll.)

Per poter valutare anche noi in provincia di Matera I'incidenza dell’ o
talessemia, non disponendo di apparecchiature per la globinosintesi in vitro,
abbiamo eseguito una ricerca di Hb Bart’s su cordoni ombelicali avvalendoci
della collaborazione degli Operatori della Divisione di Ostetricia dell’Ospe-
dale di Matera che ringraziamo tutti nella persona del Primario, Prof. G.
Giocoli.

MATERIALI E METODI

Sono stati esaminati 132 campioni di sangue di altrettanti cordoni ombe-
licali di nati vivi nella Divisione di Ostetricia dell’Ospedale di Matera.

SRR
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Lo studio ¢ stato condotto in due distinti periodi per esigenze operative
del nostro laboratorio: nel giugno-luglio 1981 (67 casi) e nel settembre-ottobre
1983 (65 casi).

Su ciascun campione di sangue, conservato a + 4 °C, ¢ stata eseguita |e-
lettroforesi dell'emoglobina entro le 24 ore successive al prelievo. La corsa
eletiroforetica ¢ stata eseguita su acetato di cellulosa gelatinizzato (Cellogel-
Chemetron 4x5.7 ¢m.) in vaschette Gelman usando soluzioni di Hb al 5%,
tampone di trisglicina a pH 8.7, differenza di potenziale 220 V per 45’ di corsa.
Laddove é stata evidenziata elettroforeticamente la frazione di Hb Bart’s, si
¢ preceduto a dosaggio densitometrico della stessa con Cellomatic.

Inoltre studi ematologici sono stati condotti su entrambi i genitori dei

neonati che presentavano 'Hb Bart’s per una conferma indiretta attraverso
lo studio familiare.

RISULTATI

Sono stati evidenziati 6 casi di Hb Bart’s tra i 132 campioni esaminati
con una percentuale di o talassemici di 4.5+ 1.8 (fig. 3).

Fig. 3 - Tracciati elettroforetici di cordoni ombelicali con Hb Bart’s (3 dei 6 casi riscon-
trati} alternati a tracciati di adulti normali.
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I valori percentuali di Hb Barts’s riscontrati nel nostro studio variane da
1.5% a 3.5% (fig. 4). D1 tali soggetti sono stati esaminati entrambi ; genitori
ed ¢ stato possibile evidenziare come in uno dei due ¢ presente 1 carattere,
rilevabile solo dai bassi valori di MCV ed MCH.

Nel nostro studio non sono comparsi casi di idrope fetoplacentare da de-
ficit totale di o catene (fig. 4).

CONCLUSIONT

Appare evidente che lo studio in oggetto ¢ insufficiente per il numero
di cordoni osservati ed andrebbe integrato con globinosintesi in vitro ed emo-
cromo sullo stesso sangue cordonale.

Inoltre le famiglie esaminate provengono essenzialmente dai centri della
Val Basento e della Val Bradano, nonché dal capoluogo, poiché per evidenti
ragioni logistiche sono essenzialmente tali centri a fare capo alla Divisione
Ostetrica dell’Ospedale di Matera.

Cio non ostante, per Pelevato numero dj soggetti adulti provenienti da
ogni centro della provincia, a cui, per esclusione e/o per studio familiare vie-
ne posta diagnosi di eterozigosi « talassemica presso il nostro Centro, ritenia-
mo che tale valore debba ritenersi si preliminare ma molto vicino a quello vero.

Infatti esso (4.5% * 1.8) si pone tra il valore di 2.7%+ 0.3, riscontrato nel-
lo screening scolastico di due anni orsono, che considerammo in difetto non
essendo stato eseguito 'emocromo a tutti gli alunni esaminati, ed il valore
di 6.19%+. 2.3 riscontrato nello screening scolastico di Caleiano per la ricerca
di Hb § dell'anno scorso.

Questo dato preliminare va accettato e resta un punto fermo di partenza
per uno studio pill centrato sull’ « talassemia mediante globinosintesi in vitro.

La non trascurabile precentuale di eterozigosi  talassemica riscontrata
¢ in sintonia con la precentuale ben pili che doppia (9.33%.0.53) di B talasse-
mia su cui gia si era indagato e riferito a codesta Societ.

Orbene, cterozigosi o e § in provincia di Matera hanno insieme inciden-
za del 14% circa, come dire che, per una popolazione di circa 200.000 abitan-
ti, in provincia di Matera vi sono circa 28.000 cittadini interessati alle talasse-
mie per problemi di diagnosi, prevenzione, consulenza genetica ¢ patologia
associata,

Queste cifre ci confortano nell’affermare che la nostra popolazione ha
bisogno di un intervento coordinato, tecnico, sociale, politico per venire a
capo di una situazione che la malaria ci ha lasciato in eredit.
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RIASSUNT(

Gli A.A. hanno indagato sull’incidenza del “trait” a talassemico in pro-
vincia di Matera mediante ricerca di Hb Bart’s su cordone ombelicale. Sono
stati esaminati 132 campioni di sangue cordonale.

E stata trovata un’incidenza di 4.5%% 1.8. Tale valore, sommato a quello
ben pilt alto di eterozigosi B talassemica (9.33%* 0.53), pone le sindromi ta-
lassemiche al primo posto tra la patologia sociale nell’ambito della nostra pro-
vincia. Per tale problema & indispensabile ed inderogabile coordinare un in-
pegno tecnico, sociale e politico,
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ABOLIZIONE DEGLI EFFETTI ALLUCINOGENI
DA KETAMINA ASSOCIATA A LEPTOFEN
NELLA PICCOLA CHIRURGIA OSTETRICO-GINECOLOGICA

La Ketamina fu introdotta da Chen & coll., nella pratica clinica aneste-
siologica, negli anni sessanta.
La sua diffusione ha subito sorti alterne, in rapporto agli studi sempre pid
numerosi ed interessanti che ne evidenziavano i pregi (relativa tossicita, as-
senza di depressione respiratoria, possibilitd di somministrazione sia intramu-
scolare che endovenosa) e i difetti (allucinazioni, scialorrea, ipertensione, iper-
tono muscolare).
A distanza di anni, si puo dire che il suo impiego preferenziale sta in inter-
venti di “piccola chirurgia” o “chirurgia minore” o “di breve durata”.

FARMACOLOGIA DELLA KETAMINA

La Ketamina ¢ il Cloridato del 2 (ortocloro-fenil) 2 Metilaminicicloesa-
none, E un derivato delle fenilciclidine, con proprieta anestetiche (Chen, 1968)
ed analgesiche. Fa parte della arilcicloalchimine, classe di farmaci ad azione
centrale. Dal punto di vista metabolico, la Ketamina, introdotta nell’organi-

smo raggiunge rapidamente il cervello e quivi viene fissata (Glatzeo & coll,,
1965, Chen, 1969).
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Viene metabolizzata a livello epatico, con formazioni di 4 metaboliti, mediante
I seguenti processi:

1) Demetilazione: metabolita 1

2) Ossidazione funzione aminica: metabolica 2

3) Coniugazione acido glicuronico: metaboliti 3 e 4.

Sembra che il metabolita 1, dal fegato o dall’emuntorio renale, possa ritorna-
re in circolo e nel S,N.C. possa sommare il suo effetto a quello della Ketamina.

Fenomeni allucinatori da Ketamina

Il pits rilevante effetto collaterale, tale da dissuadere molti anestesisti dal-
impiego del farmaco, ¢ la comparsa, nella fase di risveglio, di fenomeni pseu-
doallucinatori o “illusioni”.
Queste, nei soggetti adulti, e in particolar modo nel sesso femminile, vengo-
no ricordate come esperienze sgradevoli o addirittura drammatiche. Da qui
la continua ricerca di “‘qualcosa’ che eliminasse gli spiacevoli strascichi allu-
cinatori. Numerosi tentativi furono effettuati, adoperando molti farmaci, Spesso
con successo: benzodiazepine, deidrobenzoperidolo, sulpiride, trazodone, (Gal-
zigna, 1970; Loh, 1972) amantidina, (Pagani, Mapelli & coll. 1976), piracetam
{Saba & coll., 1983).
La spiegazione sull’insorgenza dei fenomeni allucinatori risiederebbe nel fat-
to che la Ketamina stimola le MAQ e inbisce le acetilcolinesterasi, con au-
mento della Ach a livello delle membrane neuronali, comportandosi come
altre sostanze psicotomimetiche, AMP ciclico e adrenocromoAch (Gasparet-
to & Manani, 1973).
Scopo del presente lavoro & evidenziare come I’associazione Leptofen — Ke-
tamina, da noi adoperata nella pratica quotidiana per circa 6 mesi, possa ri-
durre, se non abolire, gli effetti collaterali spesso denunciati (fabulazione, agi-
tazione psicomotoria, allucinazione, acuta sensibilitd ai colori: la paziente ri-
ferisce in genere di vedere oggetti colorati e il pilt delle volte avverte di preci-
pitare nel vuoto, con sensazione di morte).
Sottolinelamo 2 elementi emersi dalla nostra casistica:
1) la maggior parte degli episodi allucinatori puo essere imputabile a dosaggi

elevati relativamente o in assoluto;
2) le allucinazioni si manifestano per lo piti in etd compresa frai 16 e i 45
anni (al di sotto e al di sopra di tale etd Iincidenza ¢ molto minore).

MATERIALE E METODI

Le indagini sono state effettuate su 100 pazienti di et} compresa fra i 14
e 168 anni, sottoposte ad interventi di piccola chirurgia ostetrico-ginecologica
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(raschiamenti routinari o di urgenza).
Abbiamo volutamente escluso dalla casistica le pazienti con patologia cere-
brale o ipertensione arteriosa.
La tecnica anestesiologica impiegata ¢ stata la seguente:
Preanestesia: 0,5 mg. di Atropina e. v. :

2 cc. di Leptofen e. v. (10’ prima o 5’ prima del raschiamento).
Induzione narcosi: 30 mg. di Ketamina.
La preanestesia da ottimi risultati e permette un buon mantenimento della
narcosi, se praticata 10 minuti prima dell’induzione stessa; di buoni risultaci,
se praticata 5 minuti prima dell’'induzione; se, viceversa, viene effettuata im-
mediatamente prima dell’induzione con Ketamina, i risultati non sempre so-
no soddisfacenti.
Inoltre, dopo I'induzione con 30 mg. di Ketamina, usiamo attendere 30 se-
condi prima dell’inizio del raschiamento.
Durante I'intervento la paziente si trova realmente in uno stato vigile: stimo-
lata, riesce a dire il proprio nome e riferisce se avverte dolore. La nostra espe-
rienza ¢ iniziata, pero, usando un dosaggio pit alto di Leptofen (2,5 cc.) che
& poi sceso a 2 cc. ed un dosaggio pil alto di Ketamina (50-60 mg.) che ¢ poi
sceso a 30 mg. ed in alcune pazienti, a 20 mg.
Tutravia cié non € stato riportato nella casistica riportata alle pagine successive.

RISULTATI

Dall’analisi dei risultati, emerge il dato che la Ketamina ha sempre assicu-
rato effetto analgesico, rilassamento muscolare, nessuna depressione respira-
toria. La necessita di ripetere la dose & stata sempre in rapporto alla durata
dell’intervento (in genere dopo 5-6 minuti non sono pit sufficienti 30 mg)
e all’eta della paziente (nei soggetti anziani si pud addirittura ridurre il dosag-
gio a 20 mg per una durata standard).

Delle tre pazienti che hanno riferito episodi di allucinazione intraoperatoria-
mente, solo la 1? (cartella clinica n. 02393) ha presentato acuita visiva ai colo-
ri e sensazione di levitazione, associata a dolore ed urla. La 2* {cartella clinica
n. 23438) ha manifestato urla e dolore intracperatorio, urla nel post-operatorio
ed ha riferito di “sentirsi strana”, come anche la 3* paziente (cartella clinica
n. 00034) che non ha avuto né urla né dolore intra e post-operatori. Tutte
e 3 le pazienti hanno espresso giudizio negativo sulla narcosi.

Nel post-operatorio altre 3 pazienti, da noi interrogate, hanno riferito di vi-
vere una sensazione di insofferenza, di smania, e di essere preoccupate per
quanto stesse loro accadendo. Per completezza di esposizione, abbiamo pre-
ferito annoverarle nella voce “allucinazioni del post-operatorio”. Stranamente,
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Risultat
Etd’ media anni 31,54
Peso medio Kg. 59,60
Rischio operatorio secondo A.S.A. 73% 1
19% 11
8% Il
Durata media dell’intervento min. 6,9
Risveglio 80% in 1 min.
16% in 5 min,
4% dopo 5 min.
Preanestesia:
— Atropina e.v, = 0,5 mg 100%
— Leptofen ev. = 2 cc 99%
3 cc 1%

Induzione narcosi:

— Ketamina dose media e.v. = 28,50 mg. pari a 047 mg/Kg.

— Ketamina dose ripetuta e.v. =12,30 mg in 39 pazienti

— Ketamina dose media induzione (28 50 mg) + Ketamina dose media ripe-
tuta (12,30 mg) = 40,9 mg pari a 0,68 mg/Kg.

Valutazione
(N. PAZIENTI %) (N. PAZIENTI %)
INTRAQOPERATORIA POSTOPERATORIA
3 Allucinaziont ) 3
8 Urla 2
19 Dolore (mimica facciale) 3
7 Urla + Dolore 0
0 Allergia 0
17 Vomito 66
/ Parere della paziente 6 {negativo)

ABOLIZIONE DEGL] EFFETTI ALLUCINOGENI DA KETAMINA ASSOCIATA A LEPTOFEN NELLA.., 99

queste pazienti hanno espresso parere positivo sul tipo di narcosi,

DISCUSSIONE

Per spiegare 'assenza degli effetti allucinogeni, partiamo da alcune consi-
derazioni farmacologiche sul Leptofen.
Esso ¢ costituito dall’associazione di Deidrobenzoperidolo e Fentanyl, con
rapporto di 50: 1 in una confezione da 10 cc., cioe 1 cc. di Leptofen contiene
2,5 mg. di D.B.P. e 0,05 mg. di Fentanyl.
Deidrobenzoperidolo: fa parte della famiglia dei Butirrofenoni con potente
azione sedativa sulla S.R.A..Somministrato in preanestesia, neutralizzerebbe
azione stimolante della Ketamina sulla S.R.A..
Farmaco antipsicotico, combatte I’agitazione e le allucinazioni, senza altera-
re lo stato di veglia, se non a dosi elevate. L’effetto antipsicotico sarebbe do-
vuto ad un ostacolo della trasmissione dopaminergica nell’area limbica meso-
corticale o ipotalamica (Goodman & Gilmann, 1982). Va sottolineato che la
Ketamina stimola proprio il sistema Limbico.
Fentanyl: é un derivato della petidina, 80 volte piti potente della morfina. A
livello talamico eleva la soglia della sensibilita dolorifica e probabilmente an-
che a livello del sistema Limbico, dove la percezione dolorifica ha significato
cosciente.
Ricordiamo anche che la Ketamina deprime il sistema talamo-corticale e que-
sto spiegherebbe il buono stato di analgesia ottenuto grazie a questa associa-
zione farmacologica praticata,

CONCLUSIONI

L’abolizione degli effetti allucznogen: ¢ la manegevolezza dell’associazio-
ne Leptofen Ketamina, ci ha incoraggiati a farne i impiego clinico routinario
net piccoli interventi ostetr:co-gmecologl, rassicurati dall’assenza di fenome-
ni quali: allergia, depressione respiratoria, dolore, vomito. Il parere della pa-
ziente nella maggior parte dei casi é stato positivo.

SOMMARIO
Gli autori descrivono P'abolizione degli effetti allucinogeni da Ketamina

in 100 cast di raschiamento ostetrico-ginecologici, usando ’associazione Lep-
tofen — Ketamina,
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A, VENEZIA, R, MOREA, F. DITRINCO,
Unita Sanitaria Locale n. 6 - Ospedale di Matera
Centro Antidiabetico

INTERVENTI OPERATIVI NELL’ASSISTENZA E NELL'EDUCAZIONE
Al DIABETICI DELL’US.L. n. 6 DEL MATERANO

INTRODUZIONE

1l diabete mellito {(d.m.) é una sindrome morbosa caratterizzata da una
cronica ed eccessiva concentrazione di glucosio nel sangue a causa di numero-
si fattori ambientali e genetici che spesso interagiscono tra di loro.

E un tipico modello di malattia cronica e, come tale, si contraddistingue
per una lunga storia naturale, comprendente diversi periodi:

— un primo periodo caratterizzato esclusivamente dal rischio di comparsa
del diabete che nel corso della vita varia, a seconda dei paesi d’origine, dal
2 al 12%;

— una fase asintomatica di malattia, con la presenza solo di alterazioni bio-
chimiche senza disturbi clinici evidenti, che si pud evidenziare facilmente
mediante 'esecuzione del test di tolleranza al glucosio;

— una fase di malattia conclamata con segni e sintomi ben evidenti (sete, au-
mento della fame, aumento del volume giornaliero delle urine, grande stan-
chezza ecc.);

— l'ultimo periodo & quello delle complicanze croniche che si traduce spesso
in mortalita precoce ovvero in condizioni molto invalidanti (cecita, insuf-
ficienza renale, amputazioni, infarto cardiaco, infarto cerebrale, ateroscle-

rosi, neuropatia ecc.), che elevano a dismisura il costo del diabete sia per .

il singolo che per la collettivita.

e

S s e e e e
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CENNI EPIDEMIOLOGIC]

. e . L T

L 1pc1denza (cioé il numero di nuovi casi) riscontrata negli ultimi anni
presso il Centro Antidiabetico di Matera ha oscillato tra 200 e 250 casi all’an-
no, compresi 1 soggetti a rischio.

Risultano interessate rutte le et3, dall’infanzia alla vecchiaia pit avanzata:

T .
Peta pitt colpita & quella compresa tra 50 e 59 anni con maggiore interessa-
mento delle donne rispetto agli uomini in un rapporto di 1:5 (tab. 1).

CF I
-

& |

1} L] anni

20 0 40 50 1]

Tas. 1 - Distribuzione globale, per sesso ed etd, dei diabetici registrati nel 1981

L L
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Complessivamente sono circa 2.500 i diabetici iscritti nel registro, appo-
sitamente istituito, che contiene in dettaglio la descrizione delle diverse for-
me di diabete osservate nella popolazione afferente al Centro.

Applicando I'indice di prevalenza riscontrato in corso di indagini epide-
miologiche effettuate in zone con caratteristiche simili alla nostra (5%) do-
vrebbero presuntivamente esserci nella provincia di Matera circa 10.000 dia-
betici, dei quali una buona meta ignorerebbe la propria condizione.

I bisogni essenziali dei diabetici, secondo 'OMS, risultano:

1) l'accesso all’insulina ed ai mezzi di somministrazione al diabetico insulino-
dipendente che, in sua assenza, sarebbe condannato a morte; i fattori eco-
nomici non dovrebbero interporsi tra malattia e questa terapia.

2) i mezzi per comprendere i meccanismi fondamentali della malattia e le di-
verse forme di terapia.

3) i consigli dietetici pertinenti, appropriati alle condizioni locali, e I'accesso
alle derrate alimentari raccomandate.

4) la possibilita di indirizzarsi a dei servizi specializzati nella prevenzione ¢
terapia del diabete e delle sue complicanze.

LEGISLAZIONE E MALATTIE SOCIALI

1l legislatore ha emanato circa 25 anni fa precise norme (DPR n. 249
dell’11/2/61; DM del 20/12/61 in G. U. n® 73) circa le finalita dei centri per
le malattie sociali, le misure di prevenzione, il controllo dei malati, la propa-
ganda e I’educazione sanitaria, I'esecuzione dei programmi contro le malattie
sociali.

La legge istitutiva del Servizio Sanitario Nazionale con i suoi principi in-
formativi, sanzionando il passaggio da una concezione assistenziale, mutuali-
stica e curativa della malattia ad una concezione in cui la prevenzione acqui-
sta una importanza preponderante, conferma e rafforza i contenuti della vec-
chia normativa.

INDIRIZZI OPERATIVI

a) nell’assistenza

Le esigenze per una corretta e moderna assistenza ai malan diabetici com-
prendono i tre momenti della prevenzione, cura e riabilitazione che vanno
affrontati con un approccio globale, ad un tempo somatico, psichico ed
educativo.

Soltanto cosi si pud realizzare un salto di qualitd nel trartamento del d.m.
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alla tradizionale terapia esclusivamente farmacologica che si & rivela-

izl tutto insufficiente, senza una partecipazione attiva ed informara del pa-

*giente, a garantire il buon equilibrio metabolico nelle mutevoli circostanze
quotidiane,

Il soddisfacimento dei bisogni essenziali e |a salvaguardia globale delle esj-
genze assistenziali hanno trovato, nell’'U.S.L, n. 6, soluzione in un modello
operativo caratterizzato da due livelli d'intervento, primario e secondario.

Le cure primarie, di importanza capitale per il diabetico, sono fondare
sull’autonomia del malato e sul domicilio considerato come unitd di cura,

Questo orientamento operativo, suggerito dall’OMS, deriva dal fatto che
in campo diabetologico, ancor piti che negli altri setrori specialistici, i benefi-
ci assicurati dall’assistenza ospedaliera vengono limitati o annullati dal ritor-
no a domicilio, dove il paziente trascorre la maggior parte della sua vita,

L'equilibrio del d.m. infarti & notoriamente fondato su tre fattori stretta-
mente correlati tra loro (farmaci, dieta, artivita fisica): Pequilibrio raggiunto,
spesso faticosamente, durante la degenza ¢ destinato inevitabilmente a rom.
persi allorché il paziente dimesso e reinserito nella famiglia, nella societ, nel
lavoro, nella scuola viene a sopportare carichi di attivita fisica, emozioni, ap-
porti alimentari variabili e sicuramente divers; da quelli vissuti in ospedale.

Consegue da cid un ritorno o meglio una successione di periodici ritorni
in ospedale, mentre il paziente potrebbe beneficiare altrettano e pitt utilmente
di un migliore controllo domiciliare.

Sia I'autonomia del malato che il domicilio come unita di cura passano
comunque attraverso ’educazione sanitaria specifica ricevuta dal malaro sul-
la propria malattia.

In tal modo i capisaldi della cura del diabete, con P'aggiunta dell’educa-
zione sanitaria, diventano quattro elemen reciprocamente integrantesi.

1 livello secondario di assistenza si svolge nell’area ospedaliera in modo
dipartimentale tra Centro Antidiabetico e, secondo le necessita del caso, divi-
sione di Medicina Generale, division; specialistiche e gli ambulatori ospeda-
lieri funzionanti, ,

I C.A. ¢ attualmente artivo sia al 1° che al 2° livello.

Cercando infatti di soddisfare i bisogni emergenti dei pazienti che vi affluj-
scono, il C.A. attualmente orienta la propria attivitd in particolare verso |a
cura del diabete e delle situazioni patologiche correlate o dipendenti dal dia-
bete (obesitd, manifestazioni cliniche della macroangiopatia, microangiopa-
tia, complicanze neurologiche ecc.,) verso i dismetabolism; (iperlipidemie, ipe-
ruricemie ecc.,) ed alcune disondocrinje piu diffuse (gozzo, ipo-ipertiroidismo
ecc.).

Cio siain regime ambulatoriale sia jn regime di ricovero attraverso Iope-
ra di consulenza a carico dej diabetici degenti in tutte le altre divisioni dell’o-
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spedale (tab., 2).

Tas. 2
Attivita assistenziale del Centro Antidiabetico (dall'apertura al 31 dicembre 1983)

1980 1981 | 1982 | 1983
aprile dicembee

Numero delle prime visite 748 1,127 | 1.083 867

Diabetici inclusi nel registro prov. 582 694 622 482

Diabetici di nuova diagnosi 52 155 160 206

IGT di primo accertam. (sogg. a rischio) 70 53 64 47
Totale visite diabetologiche esterni 2.345 5.472 | 5925 | 6.358
Totale consulenze intraospedaliere 219 977 | 1124 891
Consulenze interne (% rispetto al ricov.) 2% 8% 9% 8%
TTGO eseguiti {indice attiv. prevenr‘iva) 255 432 484 3%
Esami eseguiti 6.603 13.734 | 19.068 | 17.979
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Tag. 3 Tag. 4

Approccio al diabete ed ai dismetabolismi orientato verso la prevenzione prima-

_ . : Approccio al diabete ed ai dismetabolismi orientato verso la prevenzione secon-
ria (Davidson, 1983, modificata).

daria (Davidson, 1983, modificata).

Obiettivi Obiettivi

— Prevenire la comparsa dell'iperglicemia e degli altri fatto-
ri di rischio dell’aterosclerosi durante tutta la vita mediante:
a) evitare o correggere I'eccesso ponderale
b) prevenire i danni Bellulari indotti dai virus (3) o da
sostanze tossiche '

— Prevenire le complicanze acute, prevenire o ritardare le
complicanze croniche del diabete mellito.

— Lotta ai fattori di rischio dell’aterosclerosi (metabolici,
comportamentali, ematovascolari, psicologici).

i

Strategie -

Strategie . . L ) . |

) ) ) o — Diagnosi precoce di tutte le forme di diabete mellito e degli E

— Divulgazione controllata e capillare nella comunita di tutte altri dismetabolismi. o

le misure ambientali (nutrizionali, comportamentali, so-
ciali, sanitarie, estetiche ecc.) idonee al mantenimento ed
alla promozione della salute,

— Informazione nutrizionale e dietetica a specifici gruppi so-
ciali ed in particolare ai soggetti con familiarita dismeta-
bolica.

— Educazione “Sanitaria” ai diabetici, a1 dismetabolici ed ai
loro familiari.

— Appropriata terapia

— Follow-up per raggiungere e mantenere il peso corporeo
ideale, la normoglicemia o la quasi normoglicemia, l'eli-
minazione dei fattori di rischio “non costituzionali”

— Verifica periodica delle tecniche profilattiche impiegate.

Piano Operativo

— Svolgimento di incontri informativi, tenuti dalla equipe Piano Operativo
del Centro Antidiabetico, su temi riguardanti i dismeta-
bolismi (Esempio: nutrizione e dismetabolismi, obesita e
diabete, la prevenzione individuale e collettiva delle sin-
dromi diabetiche, diabete ed aterosclerosi, la dieta medi-
terranea, diabete e sport privilegiando come destinatari del-
P'intervento gli insegnanti, gli operatori socio-sanitari (for-
mati ed in formazione), le associazioni locali di volonta-
riato, ecc., ecc.

— Utilizzazione nel corso degli incontri di metodi che favo-
riscano i processi di interazione.

— Utilizzazione massimale e potenziamento ottimale del cen-
tro antidiabetico.

— indagine epidemiologica nella popolazione relativamente
al diabete ed ai dismetabolismi.

— Organizzazione corsi di educazione sanitaria,
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TaB. 5

Approccio al diabete ed ai dismetabolismi orientato verso la prevenzione terzia-
ria. (Davidson, 1983, modificata)

Obiettivi

— Diminuire la mortalitd e la morbosit che risultano da com-
plicanze acute o croniche del diabete mellito o da acci-
denti cardio<erebro-vascolari attraverso la loro preven-
zione, o mediante la diagnosi precoce ed una terapia pun-
tuale ed appropriata delle complicanze.

Strategie

— Terapia domicialiare del diabete; integrazione dei vari ele-
menti della cura.

— Approccio di gruppo alla terapia del diabete e dei princi-
palt dismetabolismi.

— Educazione sanitaria “‘continua” e “di profondita”.

— Approccio multidisciplinare alla cura delle complicanze.

— Verifica periodica dei protocolli terapeutici impiegati e va-
lutazione degli interventi medici effettuati.

Piano Operativo

— Potenziamento dei rapporti di collaborazione con le di-
visioni ed 1 servizi specialistici.
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Le attivitd di prevenzione primaria e secondaria sono state, senza dubbio,
alquanto soffocate rispetto all’attivitd di prevenzione terziaria.

Tuttavia é nelle intenzioni, risorse permettendo, di incrementare in futu-
ro, anche alla luce della Riforma Sanitaria, gli aspetti pit carenti della preven-
zione con screening di massa ed interventi educativi sulla popolazione gene-
rale e su quella a rischio in particolare, secondo gli obiettivi, le strategic ed
i piani operativi indicati nelle tabb. 3, 4, 5.

Certamente assai utile risulterebbe un raccordo con 'attivita degli altri
centri preventivi in modo da realizzare funzionalmente un vero e proprio
dipartimento operativo di medicina sociale e preventiva.

Tale lavoro, in veritd, appare piuttosto improbo e difficile con I'attuale
carenza di risorse umane e materiali,

b) nell’educazione

Grossi sforzi sono stati profusi per iniziare Pantivita di informazione e
di educazione sanitaria di massa; impegno maggiore & necessario per sostene-
re nei prossimi anni la suddetta attivita.

L'inségnamento ai pazienti di tutta una serie di nozioni concernenti la
loro malattia & oggi accettato come un mezzo indispensabile nella terapia del-
le malattie croniche (1),(2).

Nel campo del d.m., in particolare, 'educazione sanitaria (e.s.) é univer-
salmente riconosciuta come un efficace strumento curativo che coordina ed
integra i tradizionali presidi igienici, dietetici e farmacologici (3),(4),(5),(6),(7),(8).

L’e.’s. nel diabetico, da cominciare al momento della diagnosi, deve dura-
re tutta la vita nel rispetto da una parte dei bisogni essenziali dei diabetici
e dall’altra delle risorse sanitarie locali disponibili, e deve mirare al controllo
ed alla modifica dei comportamenti relativamente alla cura del diabete.

§i distingue 'educazione iniziale, I'educazione di profonditi e quella con-
tinua, da praticarsi in tempi e modi diversi.

Corsi di e.s. in profondita sul diabete progettati sui principi fondamenta-
i della moderna pedagogia (9) sono stati organizzati presso il C.A. dell’Ospe-
dale di Matera ed anche in alcuni comuni dell’U.S.L. n. 6, diretti ai diabetict,
loro familiari, operatori socio-sanitari compresi alcuni medici.

Lo sviluppo del processo educativo, il piano di lavoro ed i metodi sono
stati oggetto di una precedente comunicazione alla S.L.M.C. (10).

La valutazione, fondamentale perché fornisce le basi per giudizi di valore
sul processo educativo, & effettuata mediante due diversi questionari compila-
ti all'inizio ed alla fine del corso e si attua in due fasi (tab. 6): la prima & costi-
wita dalla misura del livello di conoscenza dei partecipanti mediante gli indi-
ci di conoscenza presunta, esattezza d’informazione e di informazione cor-
retta; la seconda fase della valutazione (revisione delle domande) cerca di ri-
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conoscere le domande e gli argomenti piu ostili attraverso I'indice di facilita
delle singole domande.

Ambedue le fasi di valutazione si sono giovate nella realizzazione dell’im-
piego di tecnologie informatiche (computer dell’Istituto Tecnico Industriale
Specializzazione Informatica di Matera).

1 parametri esaminati dimostrano al termine dei corsi, rispetto ai dati di
partenza, le variazioni riportate nella tab. 7.

1l confronto reciproco tra i diversi parametri evidenzia il divario tra co-
noscenza presunta ed esattezza d’informazione (4, ) tra conoscenza presunta
ed informazione corretta (A, ) e tra esattezza d’ informazione ed informazio-
ne corretta (A_ ) (tab. 8).

La classificazione in ordine di merito di tutti i partecipanti, basata sull’in-
dice di informazione corretta, permette di individuare nell’ambito dei sog-
getti esaminati un gruppo “forte” ed un gruppo “debole”, ciascuno pari al
33% di tutti i soggettl presi in esame.

a) MISURA DEL LIVELLO DI CONOSCENZE

CONOSCENZE PRESUNTE = _D. risposte {vero o falso)
numerc delle domande

n. risposte esatte
n. risposte (vero o falso}

CONOSCENZE ESATTE

CONOSCENZE CORRETTE = conoscenze presunte x
congscenze esatte

b) REVISIONE DELLE DOMANDE

INDIGE DI FACILITA DI UNA DOMANDA = _F+d _ « 100
N
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La tab, 9 rappresenta le risposte date dai “migliori” e dai *“peggiori” pri-
ma del corso alle 42 domande del questionario n. 1; analoga analisi & stata
praticata sul questionario n. 2.

La risposta esatta per ciascuna delle domande ¢ data in corrispondenza
della seconda colonna verticale; nelle colonne successive sono indicate le ri-
sposte date a ciascuna domanda; nell’ultima colonna ¢ indicato I'indice di fa-
cilitd caleolato domanda per domanda.

La facilita di risposta esatta aumenta dopo il corso per tutte le domande
sia pure con percentuale diversa; la distribuzione delle domande in base al-
Iindice di facilita relativamente ai due questionari ¢ indicata nella tab. 10, da
dove emerge che ambedue i questionari hanno lo stesso gradiente di difficolt.

Le domande che continuano a mostrare, al termine del corso, un indice
di facilita inferiore a 30 sono individuabili immediatamente nei tabulati,

Per queste domande occorre prendere migliori decisioni pedagogiche.

L’indice di facilita, basso per molte domande prima del corso, aumenta

Yo |
PRIMA | DOPO
Ap_r (a)]| 13 24

Ap_c (0] 29 27 D U I
Ar-c ()| 186 3 15 c o

Tan.7 - Confronto del livello medio delle conoscenze tra prima e dopo la partecipazio-
nie ai corsi

A conoscenze

F = numerc di risposte esatte nel gruppo forte

d = numero di risposte esatte nel gruppo debole

N = numero totale degli studenti del due gruppi

| s |
CONOSCENZE! PRIMA | DOPO | A% .
nresunte(A) 74 96 22
esalle (BY g1 72 1
corrette(C) 45 69 24 " BC ABSLC

Tas, 6 - Indici

utilizzati nelle due fasi della valutazione.

Tas.8 - Confronto delle differenze reciproche degli indici di conoscenza tra prima e do-
po la partecipazione ai corsi.
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TaB.9 - Determinazione dell’indice di faciliti per ogni singola domanda del questionario.

QUESTIONARIO Fadgy
et (prima) w W
= GRADUATORIA slEs

w | ® IN ORDINE DI MERITO HE ) =
= 5 gruppo forte -} gruppo debole tziEe 2 =
= le 33% 33% 22| g(Frd2
e | v 2 &2 B x =
= #tﬁﬂﬂiﬁﬁ'izm‘ﬁf‘ﬁﬂ‘r “ =%
1 F Y=YV Y ]=1=ivv]=|Y]=]¥]l-l e 1o |o o
2 b Jelelelelf|-[FIFlel-T-TFIv]-16 T3 [9 {64
a £ [FIF|R[{Y |- IF|F|v]F]ei-]¥] 3 + |+ |50
¢ [ v WI-|VIvIv|vIEivIviviv[vivivi e [ % | 42 | 86
) v IVIFIVieiviv]Fiv|v]=-Iviviviv] & 1-6 148 | 3
6 £ |elelelele]r]riefvleiriviFlv] %+ [ 4 |44 [ ¢
= v v vVIFtvT-Tvivie|-T-[=]f]-1-1 &8 o 12 {16
8 FIFip|riF]=|=1Fiv]=T-]-1fFivi-] 8 |4 |6 |43
9 [ F [e|-{FIFIFIvIvIV[V]F|-|vivli=-l4 14 15 [36
10 | v Teiv[viv]=T=i=1-[v{vl-[-1v]-14 1o |4 3
11 [V FIVIVIVIFIVIVIN[FIvIVIVI=IN[ 2 [4 13 124
12 | F Firlef [ViFIVIF|F]-]-[-]-]-]15 [2 |* |&e
13 | Fev rIFIFIF[FIVIFIFIVIVIVIE |3 ]9 164
14 L F iFleleiFielele-|vlvI=[viv]-]3 |o |3 5o
75 |V (VIVVi=|viv]-[Flvi-|-[-]-]=-]6 |4 |6 |&3
16 L |FIEIF FIFIFIFIFIF]-|VIEIF|IV] ¥ |4 144 138
19 L FE _FlefifFiFlIFIEFINVIEIFIFIFIVI T |5 T42 186
a8 1V TFIF e i={-TF-TFI¥iFi-I-I-I¥] o [2 12 |44
19 v IVIFivivivivi=lv]=lrl-]=T02T5 T4 16 Tay
2 F oV pIviale IVIFIF]=IVial=1=[¥]3 14 | & |28
21 L vivivel=Tv]flv]=Ivi~]-1-Iv] 2 To T2 14«
2r LFE IVIVIV =TFIVIETIVIFIFI=]=1¥] 2 12 | & 128
23 LE _FiFVIVIFIVIVI-TFIVIVI-vi-13 14 |4 (28
24 | F (FiviFiFIFIF|vI-1F[v|-]-]¥ 5 11 |16 Ja2
25 LF pi=lFIElelv]FIFIV[FIFIF |- S 14 19 {64
26 |y ivivielvleif]-1-1F|viv]-Tr]-]13 J2 |5 {36
7y P LFiFielelpiplplFl-l-l-]-1F]-1% |2 |9 {64
2¢ LE IV =TRvI= =TT -T===Tf=T 1[4 12 [1s
29 v iF Fl- v FIVIFl-|FfriF]-lE]-] 2 JOo 12 M4
10 v Wi-TViFIF[ele[flv]=1-TF]-]-12 14 {3 124
1 P {FrFIVIFIFTRIVIFIFIFI-1FI-16 |4 140 134
7 LF Fir[riFlelFlF ST Tel I-T% 14 198 jsc
33 Lo Jbietelffu]i]- Ll JiL] =16 12 |3+ |t
34 (1P [elipjeqielpl e P =l |-l J-13* 10 {3 |3¢
35 {30 [seleolzd = [olzelzad | ol 183] |-] 3 11 14 |40
16 Lo Jeletef-]el-]e 5 -1 1-18 1o 186 150
37 L@ [ele]eletelie]ie HEE ¥ |1 |8 |%0
3¢ [* (elpiifeirfe]? Pl =l 1-1& §4 |% 130
39 LA [VIATUIALYNG [~ - |-l |]-12 |o |2 {20
40 g fRIAIRIRY=-] =] R - - "5 Q s 5o
g1 P _IE[FIFIFIFIc]F F{ IF[ 1-13 |2 |9 {%0
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in modo statisticamente significativo al termine del corso per la quasi totalita
delle domande (tabb. n. 11 e n. 12), evidenziando che il corso ha facilitato
nettamente 'apprendimento.

La valutazione, cosi come & stata concepita e realizzata, permette di con-
trollare I'andamento complessivo sia dell’insegnamento che dell’apprendimento,
compresa la difficoltd del corso.

Il confronto dei risultati relativi ai vari corsi (tab. 13) di cui uno effettua-
to nel comune di Bernalda, evidenzia che nell’ultimo corso realizzato a Mate-
ra la conoscenza esatta e quella corretta sono pressoché coincidenti ed inoltre
che il divario tra conoscenza presunta e le altre conoscenze si ¢ ridotto note-
volmente rispetto ai primi corsi; cio a seguito di migliori decisioni pedagogi-
che prese relativamente agli argomenti pil critici.

Il corso ideale e quello in cui le diverse conoscenze aumentino in modo
proporzionato ed al massimi livelli.

Un aumento disomogeneo del tre indici suggerisce, come & avvenuto nel
primi corsi, la prevalenza ora di fattori psicologici ora di fattori reali ed indi-
viduali di apprendimento.

Un’opera di semplice informazione sanitaria ad indirizzo collettivo & stata
sviluppata, secondo le richieste, anche nei comuni pit periferici dell’ USL (Fer-
randina, Pomarico, Montescaglioso) soprattutto nei confronti di soggetti par-
ticolarmente esposti al rischio di complicanze gravi come la gangrena agli ar-
ti inferiori (vedi anziani),

QUESTIONARIO 1 QUESTIONARIO 2
IR Bl PRIMA DOPO PRIMA DOPO signific.
- 30 12 4 16 2 N. S.
0.9 3 0 3 2 N. S,
40 - 49 [ o] 7 1 NS
50 - 59 5 7 2 1 N. S.
60 - 69 4 3 3 2 N. S.
+70 12 P 1 24 N. 5.

Taz. 10 - Comportamento delle domande, secondo I'indice di facilitd, all’inizio ed alla
fine dei corsi rispetto ai due tipi di questionari somministrati.
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INDICE DI — | 1 [
FACILITA | =30 |30-3940-43[50-59[60-89] +70

Taz. 11 - Distribuzione delle domande all’inizio ed alla fine dei corsi secondo I'indice
di facilita.

-30 30-39 40-49 50-59 60-69 +70
-30 - 0,954 0,23 27.8 4,28 27,2
3039 | N.S - 0,27 7,74 1,5 8,35
40-49 N. §. N. S. - 17.8 0,88 21,6
50-59 XXX XX XXX - 4,5 0
60-69 X N. S N. S, X - 4,8.
+70 | XXX | XXX | XXX | N.S. X -

X p<005
XX p<om
XXX p < 0,001

Tak. 12 - Valutazione statistica dei risultati con rest de] X2
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Tag. 13 - Andanento Lomplessivu dei corsi.
L.a composizione del gruppi partempant: non & omogenea; ai corsi contrassegnati con (x)
hanno preso parte operatori socio-sanirati,

Apphcando la stessa metodologza dei corsi di profonditd, anche in questi
incontri semplicemente informativi ¢ stata effetruata la verifica la quale ha
permesso di evidenziare (tab. 14):

1} 1 soggetti motivati, perché affatti da diabete, partecipano pit attivamente
a quest: ncontri;
2) Peta avanzata rappresenta un ostacolo alI’apprendimento delle conoscenze;
3) molte conoscenze sono gia in possesso degli utenti ma spesso non vengono
da essi messe in pratica.

I risultati ottenuti indicano Pefficacia didattica globale a breve termine
dei corsi di es. in profondlta e degli incontri di informazione sanitaria,

E wuttavia necessario continuare I'esperienza attivata per verificarne oltre
all'efficacia anche la convenienza ed il rendimento sia a breve che a medio
e lungo termine, sia dal punto di vista economico (costi) che dal punto di
vista epidemiologico (risultati in termine di salute).

In conclusione, la presenza del C.A. nell’'U.S.L. n. 6 ha reso in questi an-
ni numerosi servizi alla comunita:

— ambulatorio di facile accessibilita e di potenziale disponibilita per risolve-

e “tutte” le complesse problematiche dei diabetici con un’ortica diparti-

mentale; @

— No al centro della glicemia, $i al centro della persona con malattia diabetica;

— risparmio finanziario dell’U. S, L. (per minore spesa in convenzionamen-
t1. riduzione della morbosita ecc.);

— corsi collettivi di educazione sanitaria;

~ aggiornamento ¢ formazione del personale socio-sanitario per I'assistenza
al paziente diabetico:
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— ruolo di osservatore epidemiologico limitamente al diabete ed alle patolo-
gie correlate;
— luogo di ricerche cliniche, educative, di laboratorio ecc,
Il consolidamento di tale Centro rappresenta una questione pregiudiziale
per ridurre nel’U.S.L. n. 6 I'incidenza del diabete ed attenuare il pesante tri-
buto che esso provoca attraverso le complicanze.

Tas. 14 - Risultati in sintesi dell’incontro di informazione sanitaria tenutosi nel comune
di Pomarico.

— Partecipanti: n. 33
maschi 28, femmine 5, diabetici 13, non diabetici 20

— Gruppo A (soggetti fortemente motivati) 14
eta media 60, 1 anni

— Gruppo B (soggetti scarsamente motivati): 19
eta media 66, 5 anni
(i soggetti di questo gruppo hanno risposto solo al 1° questionario)

— Comportamento degli indici di valutazione {conoscenza presunta, esatta e
corretta):

GRUPPO A PRIMA | DOPO
Conoscenza presunta 60 87
Conoscenza esatta 35 71
Conoscenza corretta 28 67

RIASSUNTO

Vengono illustrati gli obiettivi,le strategie ed 1 piani operativi adottati nell’U-
nita Sanitaria Locale n. 6 di Matera, sia nel campo assistenziale che in quello
informativo ed educativo, a carico dei diabetici.

Gl A.A. mostrano altresi come il Centro Antidiabetico si sia rivelato il luo-
go privilegiato per realizzare una assistenza ed un’educazione sanitaria appro-
priate det diabetici e per studiare ’'andamento del fenomeno “Diabete” dal
punto di vista della salute pubblica.

| OBNTERVENTI OPERATIVI NELL'ASSISTENZA E NELL'EDUCAZIONE Al DIABETICI DELL'USL. 5. 6... 119

BIBLIOGRAFIA

1. « Abastracts second european symposium on diabetes education » Ginevra
3-6 Giugno 1982.

2. Assal J.PH., Gfeller R., Kreinhofer M., Stades de l'acceptation du diabéte. Leur
interference avec le traitement, leur influence sur lattitude de Pequipe soignan-
te « Journees annuales diabetologte », Hotel-Dieu. Flammarion, Paris 1981,
223-235.

3. Assal |.LPH., Berger M., Gay N., Caniver |., Diabetes education how to im-
prove patient education « Proceedings of the 2ND european symposium of
the diabetes education study group » (Ginevra 3-6 Giugno 1982) and selec-
ted topics held at workshops of the desg.

4. Bruni B., Barbero P. L., Carlint M., Castellazzi R., Gamba S., Grassi G.,
Martell 8., Un programma di informazione per i diabetici. Principi, mezzi,
verifica « Giornale naliano di diabetologia » 1, 5561, 1981.

5. Contt A., Petruzz E., Mecca M., Bucalosst A., Ltruzione del diabetico: espe-
rienza nel day-hospital « Rass. Geriat. » 16/1, 175-182, 1980.

6. D'Agostino A. W., Educazione dei diabetici: un’esperienza televisiva sul terri-
torto « Rass. Gertat. » 16/1, 97-102, 1980.

7. Erle G., [ campi estivi « Rass. Geriatr. » 16/1, 141-147, 1980,

8. Maldonato A., Educazione dei pazienti: un approccio globale alla terapia del
diabete « Giornale Italiano di diabetologia » 2, 3, 337, 1982.

%. Oms-Ginda Pedagogica, Armando Armando, Roma 1976.

10. Venezia A., Morea R., Ditrinco F., Semeraro V., Esperienza a breve termine
di educazione sanitaria in profondita a gruppi di diabetici e loro familiari «Ar-
ti del 37° convegno della societa lucana di medicina e chirurgia» Ediziont
sanna Venosa, 1983,

Ringraziamenti

Si ringrazia il prof. Donato Di Taranto, docente all’Istituto Tecnico Industriale 5. Infor-
matica di Matera, che ha elaborato 1 software relativi alla valutazione dei questionari ed

al registro provinciale dei diabetici.




%
=
-
§
%
&
% .:: :

F. AMBRICO, A. VENEZIA
Unita Sanitaria Locale n. 6 - LLP. Matera: Direttore Dr. F. DE VITO
Presidio Ospedaliero di Matera (Centro Antidiabetico)

EPISODIO DI TOSSINFEZIONE ALIMENTARE
DA SALMONELLA WIEN

INTRODUZIONE

In Italia ogni anno vengono segnalati alcuni migliaia di casi di tossinfe-
zioni alimentari.
Almeno 5 milioni I'anno sono le stime di gastroenterite. Vengono isolate cir-
ca 10 mila salmonelle I'anno ed i casi di tifo sono circa 4 mila I'anno.
In Basilicata nell’anno 1983 sono stati notificati 43 casi di tifo e 27 casi di
salmonellosi.
E ormai noto che le salmonelle rivestono un ruolo priontario nella patologia
da tossinfezione alimentare, rappresentando nel contempo una voce impor-
tante nella spesa pubblica in termini di giornate di ricovero e ore lavorative
perdute. :

SCOPO DEL LAVORO
Descrivere un episodio alimentare da salmonella, giunto alla nostra os-

servazione, confrontando i risultati delle analisi microbiologiche con quelli
ottenuti applicando una metodica epidemiologica.
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EPIDEMIOLOGIA DELL'EPISODIO TOSSINFETTIVO

A Matera dopo la cena del 7.2.1984, 8 persone tutte appartenenti ad uno
stesso nucleo familiare, accusavano malessere e disturbi digestivi vari,
I partecipanti alla cena erano stati in wtto 9, con una eta media di 27 anni.
La pit anziana era una donna di 69 anni ed il piti giovane un bimbo di 3 anni,
che ¢& stato 'unico a non accusare disturbi.
I sintomi lamentati sono stati: dolori addominali (85%), diarrea (62%), febbre
(38%), vomito (25%), nausea (25%).
Il periodo di incubazione, calcolato dall’ora della cena, ha oscillato tra le 12
e le 24 ore.
Le pietanze consumate a cena sono state: minestrina in brodo, formaggio, pa-
ne, vino, frutta e salsiccia secca.
Si segnala che la “salsiccia” era stata donata al capo famiglia da una parente
(cognata) che 'aveva preparata e curata in proprio, acquistando la carne di
maiale da una macelleria pubblica sita nel comune di Salandra.

MATERIALI E METODI

Presso il LIP. di Matera sono state effettuate le coproculture di tutti i
casi che avevano accusato disturbi a seguito della cena, Inoltre sono state ef-
fettuate le coproculture di chi, presubilmente, aveva preparato I'insaccato e
del macellaio che aveva fornito la carne di maiale.

Le feci sono state seminate in brodo selenito ed incubate a 37° C per 24h,
poi si  proceduto al trapianto in terreno selettivo SS ad una ulteriore incuba-
zione per altre 24h a 37°. Le colonie sospette sono state saggiate biochimica-
mente con il sistema API 20E, ed in caso di risposta positiva per salmoneila
si ¢ provveduto alla tipizzazione sierologica mediante antisieri specifici, Per
evidenziare gli antigeni ciliari in fase uno o due si € ricorsi all’inversione di
fase mediante il procedimento di Swent-Gard.

Presso la sezione dell’Istituto Zooprofilattico di Matera ¢é stato eseguito ['esa-
me microbiologico dei resti della salsiccia consumata durante la cena,

RISULTATI

Delle 8 coprocolture eseguite sui casi colpiti dalla tossinfezione, 4 sono
risultate positive per salmonella Wien. Inoltre ¢ stata isolata saimonella Wien
dal marito delia donna che aveva donato 'insaccato. '
L’esame microbiologico dell’alimento ha portato all'isolamento di un ceppo

P0G D TOSINFEZIONE ALIMENTARE DA SALMONELLA WIEN 123

di saimonella del gruppo B, tipizzato presso il L.IP. di Matera come salmo-
nella Wien.

La coprocultura effettuata sul macellatio & risultata negativa.

Nella tabella 1 ¢ riportato il calcolo dei tassi di attacco (t.a.) e del valore dei
¥’ specifici per ogni pietanza consumata durante la cena.

TaB. 1 - Tassi di amacco (r.a.) e valori del y? specifici per alimenro.

CONSUMATORI NON CONSUMATORI

PIETANZA MALATI] SANI | % t. a. MALATI SANI | %t a % P
minestrina
in brodo 4 1 8O 4 - 100 0,9 0,3
vino 6 - 100 3 - 100 - -
salsiccia 8 - 100 - i - 7.1 0,006
fruta 5 i 83 3 - 100 0,25 | 0,6
pane ' 8 1 88 - - - - -
formaggio 5 1 83 3 - 100 | 0,56 | 04

% t. a. = percentuale del tasso di attacco specifico per alimento:

malati X 100

malati + sani

¥* = valore del “chi”’ quadrato

P = probalnilita

1l tasso di attacco ¢ stato calcolato sia per il gruppo dei consumatori che per
guello dei non consumatori. Per ogni specifico alimento il calcolo del ¥ evi-
denzia la probabilitd di una associazione statistica fra consumo dell’alimento
e malattia gastroenterica.

Un’associazione statisticamente significativa con P'insorgenza della gastroen-
terite & stata osservata per il consumo di “salsiccia” (x* = 7,1; P = 0,006).
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CONCLUSIONI

Due sono i risultati, emersi dall’indagine dell’episodio tossinfettivo, che
prioritariamente vanno presi in considerazione: :
1) 'isolamento di salmonella Wien dal 50% dei casi ed il contemporaneo iso-
lamento della stessa salmonella dall’insaccato;
2) l'associazione statisticamente significativa riscontrata tra il consumo della
salsiccia e Iinsorgere della sindrome gastroenterica.
La discussione e I'analisi dell’episodio tossinfettivo riportato nel presente la-
voro, sottolineano I'importanza dell’applicazione di semplici schemi epide-
miologici finalizzati a definire tempestivamente le vie di propagazione
dell’infezione.
In questo caso, per giunta, si ¢ potuto riscontrare la perfetta corrispondenza
tra le indicazioni emerse dall’indagine epidemiologica ed i risultati delle ana-
lisi microbiologiche sia sui casi che sugli alimenti sospettati quali veicoli del-
infezione acuta.

RIASSUNTO

Gli autori descrivono un caso di tossinfezione alimentare dovuto a con-
sumo di insaccato contaminato da salmonella Wien da parte di un portatore.
L’episodio tossinfettivo viene indagato sia dal punto di vista epidemiologico
che da quello microbiologico, riscontrando una perfetta corrispondenza tra
le indicazioni emerse dalle 2 metodologie nell’individuare la sorgente comu-
ne dell’infezione.
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INFLUENZA DELL’ACIDO ACETILSALICILICO A PICCOLE DOSI
SULL’AGGREGAZIONE PIASTRINICA IN VITRO

La terapia antiaggregante ¢ certamente tra le pili usate. Essa si avvale di
numerosi farmaci, per aleuni dei quali Pefferto antiaggregante si & scoperto
dopo che erano gia stati usati con altre indicazioni: altri, pili recenti, sono
stati studiati specificamente per agire sulle piastrine, Per altri farmaci ancora
s ipotizza un effetto inibitorio sulle piastrine a “completamento” della loro
azione sui vasi e sulla circolazione.

Nei principali studi clinici che hanno cercato di valutare la reale efficacia
della terapia antiaggregante sono stati utilizzati il sulfinpirazone, il dipirida-
molo e I'acido acetilsalicilico (fig. 1). I risultati di questi studi sono complessi-
vamente deludenti, avendosi dei miglioramenti significativi rispetto ai con-
trolli solo per alcuni aspetti particolari (fig. 2). Essi perd si prestano ad alcune
critiche metodologiche sulla scelta dei pazienti, sull’intervallo tra primo epi-
sodio ed ingresso nello studio, sul dosaggio di alcuni farmaci.

L’acido acetil-salicilico ¢ stato sempre usato a dosaggi elevati, certamente
superiori a quelli sufficienti a dare in vitro una efficace inibizione piastrinica.
Oltre alla possibilita di ridurre i dosaggi di acido acetilsalicilico, dalla cono-
scenza pil approfondita del metabolismo dell’acido arachidonico sono venu-
te indicazioni per ulteriori modificazioni della posologia del farmaco.

Dall’acido arachidonico derivano due tra le sostanze che pit influenzano
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Fig. 1
Intervallo 4 snfarto
R R Pazients |  Pazsents msocardico o TIA Trattamenio “Follow-up”
R Periodo randomizzaly | anabzzan ¢ pandomizzasone | mg/die medio
ART |1975-1978% 1629 1.558|25.35 giorni Sulfinpirazone 200 x 4 16 mesi
AMIS | 19751979 4524 4,524 2.60 mesi ASA 500 x 2 38 mesi
PARIS [1975-1979 2.026 2,026 (2-60 maesi ASA 324 x30 .
ASA +Dipiradamolo 75x3 | 41 mesi
ARIS [1976-1980 727 727|15-25 giorni Sulfinpirazone 400x2 20 mesi
AITIAS |1972-1975 186 178 [12-24 o pit mesi [ASA 650x2 6 mest
(medici)i (medici)
130 125]0-3 mesi
(chirurgici) [{chirurgici)
CCSG | 1971-1977 649 585 [0-3 mesi ASA 325 .
Sulfinpirazone 200x4 26 mesi
ASA + Sulfinpirazone
AITIAS Aspirin In Transient Ischemic Atacks Study.
AMIS Aspirin Myocardial Infarction Study,
ARIS Anturan Reinfarction ftalian Study.
ART Anturane Reinfarction Trial.
CCSG  Canadian Cooperative Study Group,
PARIS Persantin-Aspirin Re-Infarction Study.

Fig. 2- Riassunto dei risultati ottenuti nei quattro maggiori “clinical trials” sulla preven-
zione secondaria dell’infarto del miocardio con farmaci antiaggreganti piastrinici (valori
percentuali).

Tral § Mortalita | Mortalita | Morte Infarto del miocardio| 1., complicanze
tatale | cardisea | improv- | Fatale + [non faule| tromboemboliche
visa  inon fatale
97 87 20 14,8 6,8 6,3 STK
PLBO SIe
ASA 10,8 4,3 2,7 14,1 54 5,1 EP
AMIS OAP
PLBO 12,8 11,1 4,4 18,5 9,9 59 ICA
ASA 10,5 9,1 5,6 14,0 6,9 59 ST'lI';(
ASA + 10,7 9,0 37 13,8 7.9 6,0
PARIS DIP QAP
ART PLBO 8,2 82 49 6,4 4,0 5,0 S’I"l;ﬁ
F 58 57 | 29() | 55 3,2 20 (M) EP
SuUL *) =
ARIS PLBO 58 25 2,5 9,4 7.7 22 STK
SULF 55 22 | 30 a1 | 33m | o3 TIA
*) P < 0,05 N .
ASA  Acido Acetilsalicilico ICA Insufficienza coronarica acuta
DIP Dipiridamolo QAP Occlusione arteriosa periferica
PLBO Placebo STK Stroke . ) o
SULF Sulfinpirazone TIA Astacco ischemico transitorio
EP Embolia polmonare TVP Trombosi venosa profonda
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la funzionalita piastrinica: il TXAZ2 e la PGI 2; la prima di produzione piastri-
nica ¢ dotata di forte potere aggregante, la seconda prodotta dalle cellule en-
doteliali é capace di inibire aggregazione stessa.

L’acido acetilsalicilico bloccando la cicloossigenasi impedisce la formazione
di ambedue le sostanze. L’inibizione della prima & perd irreversibile, dato che
la piastrina non possedendo nucleo non pud ricostituire la cicloossigenasi, la
seconda, grazie alla nuova cicloossigenasi prodotta dal nucleo delle cellule en-
doteliali, viene inibita solo provvisoriamente. E possibile quindi, distanzian-
do le dosi, differenziare, almeno parzialmente, Peffetto sul TXA2 da quello
sulla PGI 2 e non perdere completamente il potere antiaggregante di questa,

Nel nostro studio abbiamo voluto verificare la durata dell’effetto di pic-
cole dosi di acido acetilsalicilico misurando la aggregabilita piastrinica dopo
24 ¢ 48 ore dalla assunzione,

MATERIALI E METODI

Hanno partecipato allo studio sei volontari di etd compresa tra 28 e 74
anni, quattro maschi e due femmine, quattro senza patologia attuale rilevan-
te, uno emiparetico per pregresso ictus ed uno affetto da epatite cronica. L’ag-
gregazione piastrinica € stata valutata con aggregometro ELVI a due canali,
dopo stimolo con ADP, Collagene e Ristocetina (Mascia e Brunelli). Per "ADP
¢ stata valutata la concentrazione soglia (minima concentrazione di ADP in
grado di determinare aggregazione irreversibile), e la percentuale di aggrega-
zione ottenuta alle concentrazioni di 2 e 4 pM; per il Collagene e la Ristoceti-
na e stata valutata la percentuale di aggregazione ottenute alle concentrazioni
di 4 pG e 1,5 mM rispettivamente.

L’acido acetilsalicilico & stato somministrato alla dose di 2 mg pro chilo,
con valutazione dell’aggregazione al tempo zero e a distanza di 24 e 48 ore.
In due casi ¢ stata eseguita la stessa valutazione anche dopo una dose di 500
mg di acido acetilsalicilico.

RISULTATI

Aggregazione da ADP:

la concentrazione soglia, in condizioni basali ¢ risultata in due casi 0,8
wM (con percentuali di aggregazione a 2 ed a 4 uM del 56 e 53), in un caso
3 pM (42 % a 4 pM) ed in due casi a 4 pM (con percentuali del 50 e 47 rispetri-
vamente). A 24 ore dalla assunzione de!l’acido acetilsalicilico, in due casi non
¢ stata riscontrata aggregazione irreversibile (precedente dose soglia 0,8 e 2),
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in un caso & passata da 0,8 a 2 con netta riduzione della percentuale di aggre-
gazione, in un caso & passata da 3 a 4 uM con lieve riduzione della percentua-
le di aggregazione, in due casi si & mantenuta a 4 uM ed anche la percentuale
di aggregazione si & ridotta di poco. Dopo 48 ore i risultati non si discostava-
no molto da quelli ottenuti alla 242 ora (tab. 1).
Nei due casi che hanno mostrato minor modificazioni dopo i 2 mg/Kg di
acido acetilsalicilico abbiamo verificato effetto di una dose maggiore (500
mg); la concentrazione soglia si & mantenuta 4 uM ed anche se nel caso n.
6 la % di aggregazione appare maggiormente influenzata, non sono emerse
differenze significative tra le due dosi del farmaco (tab. 2).
Aggregazione da collagene:

al tempo O la percentuale media di aggregazione ¢& stata del 69%, dopo
24 ore & stata del 17%, dopo 48 ore & stata del 22%. Ambedue i valori sono
risultati statisticamente significativi anche se il P & = 2 0,001 a 24 ore e =
20,01 a 48 ore (fig. 3). La diminuzione della significativita ¢ dovuta alla ten-

Tab. 1 - Aggregazione piastrinica dopo ASA 2 mg pro Kg

TEST CON ADP
Concentrazione % di aggregazione % di aggregazione

soglia di ADP’ a2um?” a4pum?”
1) C.R. —t, 08 56 65
t - - -
2
t-iS - B -
) AP —t, 0,8 54 65
2 2 3 36
t, 2 30 32
3)P. M. —t, 15 53 63
24 - - -
L - - )
4 L. M. —t, 3 - 42
) 4 - 34
L, 4 - 37
5 F.E —1¢ 4 - 50
) 4 - 41
£ 4 - 46
6)P. V. —t 4 - 45
) 4 _ 37
4 _ 40

1
> Minima concentrazione di ADP in grado di indurre aggregazione irreversibile

" Valutata dopo quaittro minuti di osservazione
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Tap. 2 - Aggregazione piastrinica. Confronto dei risultati dopn ASA 2 my pro Kg ed
ASA 500 mg.

TEST CON ADP

Concentrazione % di aggregazione % di aggregazione
soglia di ADP a2um a4pum
DE E -t 4 - 50
2 4 - 41
b 4 - 36
PV, - t 4 - 45
t,2 4 - 37
t,14b 4 - 26
Tas. 2a
TEST CON COLLAGENE
% di aggregazione
a4ug
D E —t 47
L2 20
t,b 10
)PV -t 52
L2 3
th 12

lesl con Cotiagenra 3 pginl

Te Taa Taa

wom
oY)

Fig. 3 - Aggregazione piastrinica dopn ASA 2 mg pro Ky
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Fig. 4 - Aggregazione piastrinica: test con collagene 4 pug dopo ASA 2 mg pro Kg

5 Tasl con coflagane #ug  dopo ASA 2mg pro kg
100+

S0
80
70
60
50
40.
304

2044

/

To Taa Tas

Fig. 5 - Aggregazione piastrinica dopo ASA 2 myg pro Kg: test con Ristocetina

%
100} Aggregazione plasirinica dopo ASA 2 mg pro kg

g0, lasl con HRislocelina
80
70
50

504

40 ]

1o
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denza dei casi n. 2 e n. 6 a ripristinare la capacita aggregante con un certo
anticipo rispetto agli altri (fig. 4). Dosi piti alte di acido acetil salicilico, nei
due casi in cui sono state usate non hanno mostrato a 24 ore risultati signifi-
cativamente diversi.
Aggregazione di Ristocetina:

come previsto la risposta alla Ristocetina non ¢ stata influenzata dall’aci-
do acetilsalicilico (fig. 5).

DISCUSSIONE

Anche se nell’interpretare 1 risultati di questo studio & necessario tener
presente che ’aggregazione in vitro fornisce una visione solo parziale di tutta
la funzionalita piastrinica, & ugualmente degno di nota il fatto che i 2mg/Kg
di acido acetilsalicilico si dimostrano in grado di influenzare I’attivita piastri-
nica anche a 48 ore di distanza. Si conferma cost il fatto che le dosi normal-
mente usate in terapia sono verosimilmente in eccesso. E ovvio il beneficio
di una dose ridotta in termini di effetti collaterali e di maggior tollerabilita
da parte del paziente. Oltre a ci6 é lecito pensare che se 'inibizione della pro-
duzione di PGI 2 é limitata, rimarra pressoché inalterato il potenziale antiag-
gregante della parete dei vasi. Quanto questo si traduca in effettivo beneficio
clinico ¢ da valutare, ma anche se non si pud escludere che la bilancia
TXA2-PGI 2 ¢ stata troppo enfatizzata essa resta una delle ipotesi di lavoro
che meritano maggior attenzione.

La minor omogeneita dei risultati al test con ’ADP potrebbe essere do-
vuta ad una minor sensibilita all’acido acetilsalicilico da parte di quelle pia-
strine gia in partenza meno stimolabili dall’ADP, e questo sarebbe conferma-
to dalla sostanziale inefficacia dimostrata anche dal dosaggio convenzionale.

La tendenza al ritorno alla risposta al Collagene anticipato nei casi 2
6 potrebbe spiegarsi con un pi rapido turn-over piastrinico e quindi con una
pit rapida immissione in circolo di piastrine fresche forse influenzata, nel n.

6, dalla patologia in atto (epatite cronica splenomogalica). In effetti il tempo
di recupero dopo aspirina valutato con il dosaggio della malondialdeide o del
TXB2 & stato proposto come metodica non invasiva per la determinazione
della emivita piastrinica.

In conclusione ci sentiamo di affermare che il trattamento con acido ace-
tilsalicilico a basse dosi distanziate di almeno 48 ore, fatta salva la necessita
di valutare caso per caso la sensibilita individuale, si candida come uno dei
trattamenti antiaggreganti pit efficaci.
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LA RICOSTRUZIONE DELLA CONTINUITA’ DIGESTIVA
DOPO GASTRECTOMIA TOTALE

Il problema della ricostruzione della continuita digestiva dopo G.T. per
cancro gastrico trova in quest’ultimo decennio interesse per le migliorate co-
noscenze di fisiopatologia gastroenterica concernenti le nuove condizioni create
dalla exeresi gastrica.

E dimostrato che la G.T. & compatibile con la vita anche se crea disturbi
dovuti alle difficolta di adattamento ad una nuova situazione.

Non & infatti infrequente, in una certa percentuale di casi, tutta una serie
di fenomeni negativi, legati alla asportazione totale dello stomaco, che nel lo-
ro insieme costituiscono la sindrome da agastria (Vedi Tabb. 1,2,3,).

AGASTRIA
Per agastria si intende la soppressione anatomica e funzionale dello sto-
maco, cui segue una serie di alterazioni dell’equilibrio fisiologico digestivo

ed extradigestivo dell’organismo.

Conseguenze della agastria
1 — Soppressione della funzione dello stomaco come serbatoio degli ingesti;
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2 — Soppressione della prima fase digestiva per assenza della secrezione
cloro-peptica;
3 — Abolizione dell’azione di rimescolamento deghi alimenti;
4 — Abolizione dell’azione di diluizione delle sostanze alimentari;
5 — Soppressione della funzione pilorica;
6 — Soppressione dell’unico organo acido-secernente di tutto 'apparato
digerente;
7 — Riduzione dell’azione batteriostatica e batterioselettiva nelle diverse se-
zioni del tubo digerente;
8 — Alterazioni dell’ equlhbrno acido-base dell’organismo;
9 — Alterazione dei processi di ionizzazione;
10 — Abolizione della maggior parte del fattore intrinseco di Castle;
11 — Interruzione parasimpatica su tutto [’apparato digerente per la vagoto-
mia tronculare;
12 — Abolizione del transito alimentare attraverso il duodeno.

Turbe pilt frequenti
Disfagia (stenosi dell’anastomosiesofagea-esofagite da reflusso)
Deficit nutrizionali (riduzione quantitativa degli alimenti ingeriti — deficit del-
I’assorbimento — diarrea — sindromi da malnutrizione)
Deficit funzionali (Dumpyng sindrome, deficit dell’assorbimento di Fe, Ca-
P. — anemia)’

E logico quindi il susseguirsi di tentativi chirurgici verso una soluzione
dei problemi che la mutilazione gastrica comporta.

_Le tecniche di ricostruzione possono essere riassunte come dalla tabella 4.

RICOSTAUIONY

. 1etniche deadeaneseiudent! Istlagedigiusesiamia 0" FRRICO

Esolagaduedenesiamia dirella MORONTY -
A r :
.| lecniche tas tanservatisee def iraasile dudmi:mwm____/ )
N calen
. . B |
o 15ulngoduadencentereplastiche e
X
digloea
__—-_MM,,, e 1
M v S
MA——-“‘"“—J-/ /" \a‘
a“ A M seivne ed iote

seals seiione 4l ease seriene 54 una sele esliemils menie delf ansa
TOMODA ROSANDY MOSICCA 10NENIRI
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ESOFAGO-DIGIUNOSTOMIA

Studi di fisiopatologia condotti intorno al 1950 tendono ad attribuire le
turbe da agastria non solo all’assenza dello stomaco, ma anche al mancato
transito duodenale in tali tecniche di ricostruzione.

L’esclusione duodenale porterebbe ad una mancata stimolazione delle cel-
lule endocrine duodenali, che porterebbe ad una alterazione dell’asse duodeno-
pancreatico, sia in senso esocrino che endocrino,

Da questa impostazione dottrinale derivano tutte quelle tecniche che si
propongono, come obiettivo, la riabilitazione duodenale.

La prima tecnica che dovette balzare agli occhi dei pioneri di questa chi-
rurgia & la esofago-duodenostomia.

Tale intervento ¢ stato largamente applicato agli albori di questa chirur-
gia. Ha poi conosciuto un lungo periodo di oblio per le difficolta tecniche
di esecuzione, legate soprattutto al non sempre possibile avvicinamento dei
monconi esofageo e duodenale, nonché alla elevata frequenza di complicazio-
ni {esofagite da reflusso).

La metodica sarebbe applicabile al massimo nel 20% dei pazienti, in par-
ticolare di quelli magri, ad angolo epigastrico assai acuto e con particolare
lassita dei mesi ¢ legamenti. Inoltre essa pud essere applicata in quei casi nei
quali la neoplasia interessa il terzo inferiore dell’esofago.

Ci imbattiamo infine nei numerosi interventi con anse interposte.

Tali tecniche introdotte negli anni 50, interessano tuttora la larga mag-
gioranza dei chirurghi. Esse si prefiggono P'obiettivo semplice di conservare

MORONFEY - D'LREISO
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i transito duodenale e quello di creare un serbatoio gastrico.

Detti interventi si realizzano impiegando segmenti di colon o di digiuno.

Interposiziont del colon (tab. 5) sono state realizzate utilizzando segmenti
di colon traverso, cieco-ascendente. Sembra tuttavia che il colon non si sia
dimostrato organo con particolari prerogative, tali da consentire una indiscussa
scelta preferenziale, ma al contrario essa mostra numerosi difetti che vanno
dai problemi di vascolarizzazione alle sue cariche batteriche, alla abbondante
secrezione MmMucosa.

Interposizioni digiunali.

Le tecniche che utilizzano l'interposizione digiunale possono essere rea-
lizzate in rapporto al tipo di isolamento dell’ansa:

a) — senza alcuna resezione dell’ansa (Tomoda) Tab. 7;

b) — sezione ad una sola estremita (Rosanov-Moricca) Tabb. 8.9,

¢) — sezione e isolamento completo dell’ansa (Longmire) Tab. 10.

LAHEY

LA RICOSTRUZIONE DELLA CONTINUITA’ DIGESTIVA DOPO GASTRECTOMIA TOTALE

TOMODA

DPuodeno

ROSANOV

137




138 G. BARBIERI, A. SIGILLITO LA RICOSTRUZIONE DELLA CONTINUITA’ DIGESTIVA DOPO GASTRECTOMIA TOTALE 139

TOMODA

Esso ha il vantaggio di non determinare alcuna sezione digiunale, elimi-
nando 1 rischi legati alla parziale interruzione vascolare.

Una volta confezionata I'anastomosi con 'esofago, si pratica sul tratto
efferente una anastomosi laterale con il duodeno e quindi una Braun al piede
dell’ansa.

51 interrompe, allo scopo di creare restringimentt, ’ansa a monte dell’e-
sofago ed a valle del duodeno per assicurare una corretta direzione degli
alimenti,

Il punto debole dell’intervento sta proprio nella creazione dei restringi-
menti digiunali che a seconda dello strozzamento pili o meno serrato, pud
dar luogo a necrosi con perforazione o al contrario ricanalizzazione del viscere.

Quindi, malgrado la sua facilita di esecuzione, 'intervento appare ancora
gravato di rischi non trascurabili.

1y NN

f Evofago-diginnorlomis

Didinno-digiunostomiz

MORICCA

ROSANOV-MORICCA

L’ansa digiunale viene sezionata ad una sola estremita.

A 40-50 cm. dall’anastomosi duodeno-digiunale si esegue ’anastomosi eso-
fago digiunale,

Paletto consiglia di fissare al diaframma Pansa digiunale posta a sinistra
dell’esofago per rendere obliqua !'anastomosi e favorire il transito
esofago-duodenale.

Si termina I'intervento eseguendo la terza anastomosi digiuno-digiunale
termino-laterale. '

Viene riconosciuto a tale intervento:

a) — una buona ricanalizzazione del duodeno;
b) — una semplice tecnica di esecuzione;
¢) — lassenza di rischio vascolare;
d) — assenza di esofagite alcaling;
¢) — assenza di sindromi post<cibali;
f) — ottimi risultati dal punto di vista nutrizionale.
'pis;u»o.dijiuwilunn"
LONGMIRE
LONGMIRE HENLEY Questo intervento prevede I'isolamento completo dell’ansa da interporre
con interruzione in due punti distinti dell’arcata vascolare mesenterica.

L'interposizione dell’ansa tra esofago e duodeno comporta la fase di pre-
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parazione ed ¢ questo il punto pit delicato di tutto lintervento, in quanto
presuppone il rispetto delle strutture vascolari corrispondenti alla lunghezza
dell’ansa.

E conveniente utilizzare il quarto segmento digiunale che & quello pil
lungo.

Vengono confezionate tre anastomosi termino-terminali (esofago-digiunale,
digiuno-duodenale, digiuno-digiunale) e deve essere portata particolare cura
ad evitare che la sutura comprometta la vascolarizzazione inglobando 1 vasi retti.

RICOSTRUZIONE NELLA G.T.

Esofago-duodenostonua.............2

Esofago-digiunostomia:

CASISTICA
‘ o . - a/ - ansa a omega............ >
Nel periodo 1974-1981 sono capitati alla nostra osservazione n. 65 casi b/ - ansa sec. Roux._ 3
di cancro gastrico. L b
Di detti cast 26 hanno avuto una gastro-enteroanastomosi, 20 una gastrec-
tomia parziale, 11 una gastrectomia totale ed in 8 casi € stata eseguita una la- Esofago-digiuno-duodenostomia................ 1

porotomia esplorativa (Tab. 11).

CASI n. 65
GEA. 26
G.P. 20 GASTRECTOMIA TOTALE
G.T. I 1-GV. 1574 EDU
2-DR. 15-3-77 E-DI o
LE. 8 3-MD. 211177 EDI
4.0.C. 15-1.78 E-DI r
_ . ) 5. 1M. 5.2.79 E-DU
In particolare per quanto riguarda la gastrectomia totale (Tabb. 12-13) so- - UP 15479 DI o
no state eseguite in due casi esofagoduodenostomia, in 8 casi esofago- 7.1y 24380 £l .
digiunostomia, dei quali cinque con ansa a omega e tre con ansa sec. Roux, 8- GS 14580 EDI .
ed 1 esofago-digiuno-duodenostomia, 9. VA 2.7.81 . o
10- PM. 15-9:81 EDI o
11-DC. 10-12-81 E-DLDU
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RISULTATI

Le casistiche di intervento tipo Longmire sono andate aumentando in questi
ultimi vent’anni ed ¢ possibile affermare che esso costituisce P'intervento di
interposizione pill accettato e per questo pil eseguito.

L’intervento, se ben condotto, non sembra determinare un sensibile ap-
porto in pit nell’insieme dei rischi chirurgici, mentre permette una conclu-
sione tattica, nella chirurgia demolitiva del cancro gastrico indubbiamente pit
vicina alle condizioni fisiologiche.

Senza dubbio tale intervento richiede una maggior precisione ed una mi-
nuzia tecnica maggiore degli intervent tradizionali e sara soprattutto la con-
servazione di un’eccellente vascolarizzazione e I’assenza di una qualunque tra-
zione o ischemia parziale a livello della stomia che renderanno Pintervento
altrettanto sicuro quanto quelli di tipo tradizionale.

Se ai deficit determinati dall’agastria aggiungiamo quelli determinati dal-
la esclusione duodenale, dovremo accettare (almeno sul piano dottrinale) ogni
tentativo che tenda a correggere, se pur parzialmente, questi traumi, sempre
che cid non costituisca un eccessivo aumento de! rischio chirurgico in senso lato.

Sard proprio questo giudizio globale che di volta in volta dovra guidare
I'iter tattico del chirurgo, riservando i pit semplici interventi di anastomosi
esofago-digiunali ai pazienti in pid precarie condizioni, mentre saranno riser-
vati gli interventi di interposizione ai soggetti in migliori condizioni genera-
Ii, nei quali si sia avuta la certezza di una exeresi radicale, nelle neoplasie con
non troppe estese diffusioni !inf&tiche, a1 soggetti giovani.

La ripresa del peso corporeo & indubbiamente un test generico ma di grande
valore complessivo. Ovviamente a tale comportamento cornsponde un recu-
pero rapido ed evidente delle condizioni generali, della cenestesi, in molti ca-
si della ripresa lavorativa.

In definitiva 'indicazione a questo tipo di intervento ha forse ancora in
generale il significato di una scelta metodologica piti che di una vera e pro-
pria indicazione di elezione. E proprio questa limitazione concettuale non
ne ha ancora permesso una pit ampia diffusione, pur riconoscendone tutti
i vantaggi sul piano fisiopatologico.
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L’ENDOSCOPIA NELLA DIAGNOSI E TERAPIA
DELLE FORME PRE-E NEOPLASTICHE DEL COLON RETTO

L’incidenza delle malattie del tubo digerente, come causa di morte, & del
12% circa; se poi si considera la sola patologia neoplastica la percentuale au-
menta con una variabilita pari al 46-50%.

Con questi dati ¢ necessario avere a disposizione un mezzo diagnostico
che permetta di razionalizzare la programmazione terapeutica, di valutare qua-
litativamente e quantitativamente la lesione neoplastica anche in fase preco-
ce, di valutare i risultati della terapia adottata, sia essa medica che chirurgica,
di sottoporre a follow-up i pazienti a rischio e di essere essa stessa terapia.

Noi riteniamo che ’endoscopia possa svolgere in pieno questo ruolo. In-
fatti la tecnica radiologica, che con le metodiche a doppio contrasto raggiun-
ge un’accuratezza diagnostica veramente sorprendente, ¢ 'indagine di prima
scelta anche se rimane pur sempre deficitaria nel realizzare completamente
gli obiettivi sopra elencati.

Cancro, poliposi semplice, rettocolite ulcerosa, Crohn rettocolico, poli-
posi diffusa familiare, impongono un accurato screening diagnostico radiolo-
gico ed endoscopico.

La certezza diagnostica quindi, per queste patologie trova un inquadra-
mento nosologico soltanto con la indagine endoscopica a cui € necessario ag-
giungere tecniche collaterali come la citologia, la biopsia, il dye-spraing, CEA
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test etc.

E notorio che per i portatori di retto-colite ulcerosa il rischio di cancro
aumenta in percentuale con la durata della malattia e con 'aumento del trat-
to intestinale interessato arrivando, possiamo dire, ad una percentuale di qua-
si 1'80% dei casi quando la malattia dura da oltre 30 anni o l'estensione della
stessa ¢ diffusa a tutto il colon.

Con queste percentuali cosi alte ¢ dunque naturale pensare ad una proc-
tocolectomia profilattica? Certamente no, ma ¢ necessario stabilire un pro-
gramma di sorveglianza articolata sui controlli periodici sia radiologici che
endoscopici e bioptici.

1l protocollo radiologico prevede clismi a doppio contrasto variabile da
1a 2 anni mentre il follow-up endoscopu,o unito sempre a b10p51a randomiz-
zata prevede un esame limitato al retto-sigma pitt biopsia ogni 6 mesi ed en-
doscopia pan-colica sempre con biopsia ogni 12 mesi nelle forme con displa-
sia assente o lieve.

Qualora I'esame bioptico eseguito per via endoscopica desse reperto di
displasia moderata i tempi di follow-up vengono ridotti del 50% e soltanto
in caso di reperto bioptico di displasia severa si arriva all'intervento chirurgico.

Con questo protocollo si definisce a pieno la diagnosi di natura della ma-
lattia, si controlla la sua estensione e la sua evoluzione nel tempo e si deman-
dano all’intervento chirurgico casi gid selezionati.

Anche il morbo di Crohn rappresenta una patologia preneoplastica di perti-

nenza endoscopica pur se la potenzialita carcinogenetica e di gran lunga infe-

riore a quella della rettocolite ulcerosa: 1'1% secondo Zangri.

L'esame endoscopico infatti da un preciso inquadramento anatomo-pa-
tologico della malattia grazie proprio alle biopsie multiple mirate ed ai prelie-
vi citologici.

Un posto preminente nelle forme preneoplastiche del colon-retto hanno
le formazioni polipoidi anche se non tutti i polipi sono delle lesioni precan-
cerose {polipi infiammatori, iperplastici), a differenza delle forme adenoma-
tose che raggiungono una percentuale del 26% circa di cancerizzazione se su-
periore a due centimetri di diametro o, se I'adenoma & di tipo villoso, di tra-
sformazione maligna nel 40% dei casi.

Morson a proposito dei polipi riferisce che nel 66% dei casi il cancro na-
sce da un adenoma; ¢ quindi necessario interrompere quanto pill precocemente
possibile la sequenza adenoma-cancro; cid ¢ possibile se vi & stretta coopera-
zione tra clinico, operatore (chirurgico o endoscopista) ed anatomo-patologo.

Infatti soltanto in questo modo & pensabile rispondere agli interrogativi
che scaturiscono ogni volta che si & diagnostico un polipo: 1} & un polipo fran-
camente benigno che non si trasformera mai in maligno?; 2) & un polipo gia
in trasformazione carcinomatosa e quindi gia un cancro?; 3) ¢ un polipo ade-
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nomatoso e quindi una lesione precancerosa?

L'endoscopia nella problematica dei polipi trova il campo di applicazio-
ne piu netra divenendo indispensabile mezzo per lo screening di prima istan-
za, per la diagnosi, per il follow-up.

La presenza di un polipo impone sempre un intervento diagnostico che
porti ad una diagnosi istopatologica di certezza (polipectomia) che deve gui-
darci nella successiva programmazione terapeutica. Infatti se il polipo & beni-
gno la polipectomia ha gid da sola valore terapeutico definitivo; se si tratta
invece di un polipo maligno la polipectomia definisce il grading della neopla-
sia annullando i falsi negarivi dei prelievi bioptici, indicando la programma-
zione terapeutica successiva.

L’esame endoscopico ¢ quindi indispensabile nello screening di prima istan-
za, ma lo & anche nel follow-up che prevede un endoscopia ogni 3-6 mesi per
il primo anno, ogni 6 mesi per i cinque anni successivi e ogni 12 mesi a vita
per prevenire ed individuare per tempo eventuali recidive.

A tutto cio si aggiunge il problema cancro che nelle forme colo-rettali
¢ al primo posto nella patologia neoplastica degli Stati Uniti e che in Iralia
raggiunge un’incidenza pari al 23% circa.

In un indagine condotta da Gasbarrini nel 1981 risulta che in Italia si ve-
rificano in un anno 30 casi di cancro retto colico ogni 100.000 abitanti.

Quindi qualsiasi cancro del colon-retto, comunque venga accertato, im-
pone sempre l'indicazione all’'esame endoscopico che prevederd una pan-
colonscopia per non escludere la possibilita che il cancro del colon possa esse-
re multiplo. Ma ¢ a livello di prevenzione che 'endoscopia ha in questo cam-
po il ruolo fondamentale,

Infatti possono essere studiati i pazienti cosi detti a rischio generico come
i collaterali e gli ascendenti di pazienti con neoplasie rettocoliche, pazienti
a rischio reale con neoplasie retto-coliche, pazienti a rischio reale con lesioni
pre-cancerose, pazienti ad alto rischio reale {quelli cioé colpiti da neoplasia
primitiva intestinale: ca metacrono), pazienti a rischio relativo, quelli cio¢ di
eta superiore ai 45 anni,

La prevenzione di questi pazienti si attua con controlli endOSCOplci pe-
riodici che prevedono almeno una pancoloscopia con biopsie ogni anno {ogni
6 mesi secondo gli autori francesi).

Rilevante ¢ il ruolo dell’endoscopia nel cancro del retto-colon una volta
che ¢ stata fatea la diagnosi di cancro; infatti in una fase pre-operatoria I'endo-
scopia permette di accertare o escludere una seconda lesione cancerosa primi-
tiva coesistente con quella gia diagnostica (3% del casi); in fase post-operatoria
Pendoscopia permette di ispezionare 'anastomosi e di rilevare la presenza o
meno di recidive locali, di rilevare la presenza o meno di polipi adenomatosi
insorti in un secondo tempo, di rilevare la presenza di un cancro metacrono.
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Nella fase post-operatoria il protocollo endoscopico prevede dei follow-
up entro 3-6 mesi, indi ogni 6 mesi per i cinque anni successivi ed in caso
di malignita ogni anno, a vita, sempre una pancoloscopia.

Concludendo possiamo dire che I'endoscopia, unita ad una crescente co-
scienza sanitaria del cittadino e ad una ben strutturata assistenza, pud, con
indagini precoci, tempestive e precise migliorare la prognosi e quindi la vita
dei pazienti neoplastici,
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IL RUOLO DELL’ENDOSCOPIA NELLA DIAGNOSI E TERAPIA
DELL'ULCERA PEPTICA

La malattia ulcerosa ¢ aumentata negli ultimi anni a dismisura; a cio si
aggiunga che fino ad un decennio fa, essa, ed in modo particolare 'ulcera pep-
tica, dovunque e comunque diagnosticata, era di esclusivo appannaggio del
chirurgo che la gestiva autonomamente e ne indicava il trattamento.

Solo 'avvento del farmaco H, antagonista (cimetidina) ha limitato ’o-
pera del chirurgo che comunque perpetua il suo intervento anche se limitato
al casi complicati {emorragia, perforazione, stenosi).

S1 puo pertanto a ragione sostenere che la gestione della malattia ulcerosa
al giorno d’oggi & di pertinenza esclusiva dei medici, siano essi gastroentero-
logi che endoscopisti. Questi ultimi, avvalendosi delle tecniche endoscopiche,
individuano a pieno la lesione, ne indirizzano la terapia, controllano il pro-
cesso ulceroso anche nelle fasi post-{:icatriziali

Inoltre grazie proprio all endoscopla sl sono concretizzate 1p0tesx pato-
genetiche sulla malattia peptica, si sono individuate patologie associate, si so-
no meglio precisati i caratteri morfologici della lesione che fino a qualche tempo
fa poteva essere catalogata con soli criteri di sede e di dimensione con un rou-
tinario esame Rx-grafico.

L’endoscopia ci ha permesso di tralasciare il termine un po’ restrittivo
di ulcera gastrica e duodenale considerando la lesione nella sua vera dizio-
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ne, quella cioé di ulcera peptica.

Patognomonico era fino a qualche tempo fa "assioma: ulcera = iperse-
crezione gastrica. '

Tutto c1o & stato sconfessato, ¢ 'endoscopia ci ha consentito di diagnosti-
care ulcere anche in presenza di normali secrezioni acide gastriche.

Precisato c10, anche per la patogenesi della malattia si & modificata I'im-
postazione teorica riducendosi essa stessa ad essere soltanto un evento in cui
s accrescono 1 poteri lesivi rispetto ai poteri di difesa della mucosa.

In questo concetto rientrano tutte quelle forme che hanno genesi nella
riduzione dei fattori di difesa, come la riduzione del cleaning gastrico, del muco
gastrlco degli ormoni duodeno pancreatici, delle prostaglandine, o quelle le-
sioni ulcerose in cui P’evento lesivo sovrasta i poteri di difesa: aumento
dell’HCL, dell’istamina, della pepsina, la diminuzione della motilita gastrica;
ed ancora quando I'azione lesiva si presenta localmente non coinvolgendo le
dinamiche neurormonali precedentemente dette (ipossia, farmaci gastro-lesivi,
presenza di bile etc.).

Certamente esiste un tempo variabile da caso a caso, perché si possa for-
mare la lesione, per cui le cosiddette forme dispeptiche sia ipersteniche che
ipersecretive non sono altro che una espressione clinica primaria della malat-
tia ulcerosa.

Per quanto riguarda la sintomatologia, allo stato attuale ¢’¢ poco di nuo-
vo da dire dal momento che la malattia presenta per lo pit sintomi dolorosi
(retrosternale, epigastrico, ipocondriaco dx e sx o a localizzazione posterio-
re) diversi a seconda della sede della lesione; c’& perd da notare che tale sinto-
matologia puo simulare altre patologie importanti (stenocardia, empiema etc.),
oppure non presentarsi affatto e quindi evidenziarsi solo in presenza di una
complicanza (esempio: emorragia),

Caratteristico per la individuazione della sede della lesione & il comporta-
mento del dolore, quando esiste, rispetto all’assunzione dei pasti; infatti in-
sorge con il pasto in caso di ulcere localizzate all’esofago, ¢ un dolore da fame
nell’ulcera gastrica e duodenale, si presenta di notte e si allevia con ingestione
di cibo quella duodenale.

11 dolore, ciclico e con riacutizzazioni stagionali, anche in fase di acuzie
puo essere rappresentato da un senso di peso epigastrico o da pirosi.

Nausea, dimagrimento, stipsi, astenia, sono sintomi di pertinenza quasi
esclusiva dall’ulcera gastrica.

Noi non riteniamo che per le ulcere gastriche ci sia sempre una relazione
netta con la degenerazione neoplastica, essendo piuttosto propensi a credere
che I'evenienza neoplastica o ¢ presente inizialmente con la lesione ulcerosa
oppure insorge in un secondo momento.

Tenendo presente questo breve excursus sulla malattia peptica & necessa-
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rio predisporre una diagnosi che non sia soltanto di sede e di dimensione ma
anche di natura, diagnosi per 1 processi riparativi e per le recidive, oltre che
disporre della possibilita di controllo circa Pefficacia della terapia medica,

Riteniamo [’endoscopia idonea a rispondere a questi requisiti; infatti il
prelievo bioptico di tessuto periulceroso, il brusching e le colorazioni vitali
escludono le forme neoplastiche; ’acidita gastrica misurata eseguendo una en-
doscopia indirizza nella scelta terapeutica; la presenza o meno di patologia
associata & discriminante per un buon approccio terapeutico, sia medico che
chirurgico.

Tenendo presente tutto c10 & piu facile impostare la terapia impedendo
cosi la recidiva e la complicanza.

Come si & accennato precedentemente I'endoscopia oltre che nella dia-
gnosi trova campo di applicazione pit ampio nella terapia che secondo noi,
se cl riferlamo a quella medica, deve essere diretta ad abolire il dolore, a cica-
trizzare la lesione, a prevenire le recidive e quindi le complicanze,

Moltissimi sono 1 farmaci, sia nuovi che vecchi, adoperati ognuno dei quali
ha delle caratteristiche peculiari.

Esistono quelli ad azione centrale, di prima scelta, che trovano Iindica-
zione nella malattia ulcerosa per la sua genesi psiconeurogena (benzodiazepi-
ne, sulpiride, antidepressivi); fo svantaggio ¢ quello di dare sonnolenza, debo-
lezza muscolare, rallentare i riflessi, nausea, vertigini, ed & per questo motivo
che vengono associati ad altri farmaci soltanto in caso di necessita.

Lo stesso dicasi per quelli normoregolatori della motilitd come la meto-
clopramide o il domperidone; essi hanno come effetti collaterali 1a sonnolen-
za, sindromi extrapiramidali, 1perprolattmem1a

Vengono comunemente usati nel correggere difetti di azione sfinteriale
(LES — plloro)

I pr1m1 farmacti a vera azione antiulcera vengono considerati qumdl quel
li che agiscono direttamente o per via indiretta a livello dei recettori gastrici
sia localizzati a livello mucoso che a livello papillare.

In questa logica rientrano i farmaci ad azione antipepsinica come il glico-
peptidesolfato ed il sucrolfato che, non agendo sul momento patogenetico prin-
cipale, HCL, hanno poco efficacia oltre ad avere come effetto collaterale Ia
presenza di stipsi pit 0 meno ostinata.

Nella stessa logica si presentano 1 farmaci cosiddetti di barriera che sono
stati 1 primi ad avere avuto trials controllati e che sono quelli che prima di
tutti sono entrati nella pratica medica. Ci riferiamo al carbenoxolone che da
solo da garanzia di cicatrizzazione nell’ulcera gastrica nel 45% dei casi e nel
60% nell'ulcera duodenale con un meccanismo di riduzione del cleaning ga-
strico, di aumentata produzione di muco, di azione inibente il catabolismo
delle prostaglandine,
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I suoi effetti collaterali sono 'edema, I'ipernatremia, I'ipercalcemia, I'iper-
tensione.

Altro farmaco di barriera é il gefarnato: cicatrizzazione nell’ulcera gastri-
ca 85-90% dei casi; cicatrizzazione in quella duodenale nel 60-80% dei casi con
un meccanismo di azione che porta ad un aumento del contenuto delle esoso-
ammine, del muco di barriera gastrica.

Il sucolfato svolge un’azione protettiva assorbendo gli acidi biliari, ini-
bendo la retrodiffusione idrogenionica e l’azione lesiva delle pepsine.

Tutti questi farmact di barriera hanno in comune, come effetto collatera-
le la stipsi.

Gli antiacidi negli USA determinano una guarigione del 50-60% dei casi
se somministrati alla dose di 5 cucchiai sette volte al giorno.

In Europa essi vengono associati ad altra terapia per evitarne gli effetti
collaterali come la stipsi e 'insufficienza renale.

Un capitolo a parte, certamente piti interessante & offerto dai farmaci an-
tisecretivi divisi in anticolinergici, antimuscarinici ed antagononisti H,.

Tutti gli antisecretivi agiscono a livello di recettori specifici nello stoma-
co riducendo 'attivitd secretoria dell’acido cloridrico, in maniera diretta o
indiretta.

Nella classe degli anticolinergici si annovera l'atropina che non ha trova-
to consenso unanime per i notevoli effetti collaterali.

Gli antimuscarinici invece agiscono sui recettori specifici che modulano
la secrezione di gastrina che a sua volta stimola la secrezione di HCL. Si rag-
giunge in questo caso una cicatrizzazione che va dal 60 al 90% per 'ulcera
gastrica e dal 70 all’85% per quella duodenale.

Gli H, antagonisti certamente sono i farmaci pitt comunemente usati negli
ultimi anni e sono fra tutti quelli che danno la pit alta percentuale di guarigione.

Come risulta dalla tabella

Cimetidina = ulcera gastrica fino al 78%;
Cimetidina ulcera duodenale fino all’'80%
Ranitidina* ulcera gastrica fino al 65%;
Ranitidina ulcera duodenale fino al 90%;

* fra | due certamente la ranitidina ha minori efferti collaterali.

Nella terapia a lungo termine bisogna quindi necessariamente ridurre le
recidive ed 1 farmaci devono presentare caratteristiche tali da non dare accu-
mulo, non avere problemi di dosi, né essere da soli tossici.

Un criterio di scelta della terapia deve essere dato sia dall’eta del paziente,
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sia dalla data di comparsa della malattia.

A questo proposito le teorie si dividono in terapia Jongtime continuata
a bassissimo dosaggio per almeno due anni e terapia stagionale sempre a bas-
so dosaggio.

A dire il vero per nessuno dei farmaci citati nei trials controllati si ¢ avu-
to problemi di tossicita, né di accumulo. Questo perché ogni farmaco & stato
creato anche per la terapia di mantenimento, che comunque ¢ sempre oppor-
tuno eseguire.

L'assenza infatti di sintomatologia non sta a significare assenza di ulcera
e quindi 'unico mezzo per evitare la recidiva ¢ la terapia a lungo termine,
mentre I'unica metodica da eseguire durante la terapia di mantenimento non
pud che essere, per tutto cio che ¢ stato detto, I'esame endoscopico.
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LA POLIPECTOMIA ENDOSCOPICA: INDICAZIONI E LIMITI

Per polipo del grosso intestino si deve intendere una escrescenza della mu-
cosa di differente forma e grandezza, senza riferimento al tipo di struttura
istologica che ne ¢ alla base.

Con la stessa denominazione ci si pud riferire, pertanto, anche ad escre-
scenze della mucosa determinate dalla presenza di tumori intramurali (lipo-
mi, leiomiomi, neurinomi, fibromi, emangiomi) o di accumuli di follicoli lin-
fatici: pero tutte queste alterazioni sono abbastastanza rare. I polipi propria-
mente detti sono in pratica delle neoplasie benigne primitive a partire dalla
mucosa dell’intestino crasso.

Ma sono anche piu frequenti i polipi di tipo metaplastico o iperplastico,
riscontrabili soprattutto ne! retto delle persone di eta matura ed avanzata, ed
ai quali non va attribuito nessun significato precanceroso.

La differente origine, distribuzione, struttura istologica dei polipi come
st vede si riflettono in maniera importante sugli aspetti clinici concernenti
la diagnosi, la prognosi e la terapia: situazione che negli anni passati stava di-
ventando estremamente ingarbugliata e confusa, ma alla quale ha apportato
una notevole chiarificazione la classificazione fissata nel 1976 dal’Organizza-
zione Mondiale della Sanitd con la collaborazione di Marson ¢ Sobin e che
tuttora rappresenta un fondamentale punto di riferimento.
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Considerando le alterazioni a carico del crasso che il clinico denomina
“polipi” (escludendo le neoformazioni mesenchimali), si riconoscono tre
gruppi: o .

a) anzitutto si riconosce un gruppo di lesioni, dall’aspf:tto pit 0 meno
polipoide o poliposo, di variabile eziologia, ma comunque di natura non neo-
plastica, le cui piti importanti espressioni sono il polipo linfoide, la colite ci-
stica profonda, il polipo iperplastico; o ‘

b) un secondo gruppo di polipi dell’intestino crasso vjs costituito dggll amar-
tomi, dei quali fanno parte il polipo giovanile (o la assai pit rara ppl:pom gio-
vanile) e i polipi della cosiddetta sindrome di Peutz-Jeghers, che interessano
I"intestino sia tenue sia crasso e manifestano una grossolana somiglianza con
gli adenomi villosi; o '

c}il terzo, che ¢ il pitt importante gruppo di polipi, ha rlcevutovn‘ella clas?
sificazione del’lOMS una differente nomenclatura, pienamente giustificata: tali
neoplasie non maligne sono collettivamente denominate adenomi; a loro volta
distinti nelle forme tubulare, villosa e tubulo-villosa.

L’adenoma tubulare & formato da alcune cripte, nell’epitelio delle quali
col trapasso dalla zona di accrescimento alla zona superficiale differenziata
si mantiene la capacita di proliferazione, in guisa che da queste cellule ghlan-
dolari che si moltiplicano e si allungano, si vengono a produrre nuovi con-
dotti ghiandolari strettamente affastellati, dando cosi origine alla struttura dei
polipi. o

L’adenoma villoso contempla all’origine un’analoga modalita di fo:"ma-
zione, ma ne & diversa la direzione della cregcit.a,lche da luogo alle tipiche
propaggini lunghe ed esili, a mo’ appunto di villi. S .

Come adenomi tubulo-villosi si denominano oggi 1 polipi che in passato
erano detti del tipo misto: sono caratterizzati contemporaneamente dalla strut-
tura degli adenomi tubulari, ma alla superficie anche dalla fox.‘mazmne‘delle
propaggini tipicamente villose. Questa elementare classificazione de$ll ac_i\e—
nomi puo essere recepita dal clinico senza ulteriori precisazioni: tutt al piu,
per un periodo di transizioni, puo essere consigliabile per l’1_stopatologo di
usare sia la vecchia sia la nuova terminologia nei suoi referti.

Mentre si & accertato da tempo I'elevato rischio di trasformazione mali-

na dell’adenoma villoso, si & rimasti lungamente in dubbio circa una analoga
potenzialita della forma pitt comune di adenoma, cioe dell’adenoma tubulare
(o polipo adenomatoso della vecchia classificazione).

Da una parte si sapeva da tempo che nell’adenomatosi f'amlllare con cen-
tinaia di polipi sussiste una incidenza dell’1% di trasformazione maligna (cir-
ca questi polipi si tratta di adenomi tubulari). Dall’altra parte il numero degl{
adenomi tubulari solitari nel grosso intestino supera di molto quello dei
carcinomi.
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Recenti indagini epidemiologiche hanno messo in evidenza che la frequenza
degli adenomi tubulari risulta parallela a quella dei cancri del crasso nei paesi
caratterizzati dalle pil elevate oppure pit basse incidenze geografiche di tali
cancri. Ma lo studio piu indicativo ¢ stato effettuato da B.C. Morson nel 1974,
il quale su un’ampia casistica ha trovato che osservando carcinomi del crasso
con fatti infiltrativi in profondita ancora circoscritti, nel 66% di essi erano
ben visibili le vestigia di preesistenti adenomi, mentre invece, esaminando car-
cinomi negli stadi pill avanzati, soltanto in una piccolissima percentuale di
essi era riconoscibile qualche residuo di una preesistente componente
adenomatosa.

Da questa indagine si ¢ potuta raggiungere la conclusione che comungque
gran parte dei carcinomi del crasso insorge nel sito di preesistenti adenomi
e che pertanto sussiste una sequenza adenoma<arcinoma. Quali condizion,
quali fattori siano responsabili del se e del quando un adenoma tubulare evol-
va verso la trasformazione maligna, non si & potuto ancora esattamente stabilire.

I1 rapporto polipo-carcinoma deve essere oggetto non saltanto di uno studio
generale, ma di una esemplificazione pratica che consenta nel singolo pazien-
te una chiara identificazione delle alterazioni premaligne e maligne dei poli-
pi. E noto da anni che nel contesto degli adenomi gli elementi ghiandolari
possono apparire in parte benissimo differenziati e disposti in modo relativa-
mente regolare, ma accanto ad essi ¢ possibile la comparsa di alterazioni epi-
teliali, tali da raggiungere anche I'aspetto citomorfologico di carcinomi: se li-
mitate alla mucosa, queste alterazioni sono denominate “carcinoma in situ”
o “carcinoma della mucosa™ (oppure con dizione meno felice “carcinoma
focale™),

Per evitare ambiguitd nel delicato settore di confine fra adenoma con ati-
pie epiteliali e carcinoma, & intervenuta la gia citata Commissione dell’O.M.S.
Si parla di “carcinoma” soltanto quando ¢ presente un’infiltrazione per la
quale sussiste il rischio di produrre metastasi. La mucosa del crasso — a diffe-
renza della mucosa di altri settori del tubo digerente — non presenta vasi lin-
fatici formati. Percid soltanto un’infiltrazione attraverso la muscolaris muco-
sae apre la possibilitd a una invasione dei vasi linfatici, con migrazioni discon-
tinue di cellule neoplastiche. Da cid scaturisce la conclusione che nel caso di
atipie limitate alla mucosa fino al cosiddetto “carcinoma focale della muco-
sa”, non sono da prevedere metastasi linfonodali. -

I termine “carcinoma focale™ non va piit usato, e in sua vece si parla di
adenoma con maggiori atipie,

Un adenoma assieme ad un adenocarcinoma si riscontra soltanto se I’epi-
telio atipico ha oltrepassata la muscolaris mucosae si ¢ infikrato alla base del
polipo, ciot nella sottomucosa. Per I'esatto inquadramento di un adenoma

con atipia epiteliale a follicolaio ¢ necessario che I'istopatologo possa consta-
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tare obiettivamente l'attraversamento della muscularis mucosae, ragion per
cui l'asportazione del polipo deve essere effettuata in modo da consentire an-
che tale accertamento. Come é facile da comprendere questo obiettivo & pit
facile da raggiungere nel caso di polipi con stretta base di impianto oppure
muniti di peduncolo; diventa piu difficile in presenza di una piti ampia super-
ficie di impianto del polipo. Queste considerazioni servono anche per sotto-
lineare tutta 'importanza che in questo settore riveste la stretta cooperazio-
ne fra il clinico, 'operatore (chirurgo o endoscopista) e !'istopatologo.

In base alla nostra esperienza e a quella di Autori e di endoscopisti di fa-
ma mondiale, 'esecuzione della polipectomia endoscopica ¢é indicata soprat-
tutto nei casi in cul 'operatore si trova al cospetto di pazienti giovani, porta-
tori di polipi unici o di numero limitato (4-5 al massimo).

Secondo altri (W.1. Wolff) & da escludere la pratica endoscopica nella po-
liposi multipla; ¢ da effettuare — invece — in presenza di polipi adenomatosi,
in portatori di polipi, il cui diametro non raggiunge valori elevati (massimo
4-5 cm. di diametro). Con I'endoscopio si visualizzano completamente le vie
digestive e lesioni, sia pur di piccole dimensioni, sono riconosciute anche in
assenza di una precedente indicazione di sede.

Anzi, v'¢ da dire che con P'endoscopio si ¢ in grado di individualizzare
lesioni che, per le loro ridotte dimensioni (diametro inferiore a 1 cm.) posso-
" no sfuggire ad un’indagine radiologica.

In particolare i polipi adenomatosi, situati generalmente nel retto e nel
sigma, sono diagnosticati mediante clisma a doppio contrasto tecnicamente
corretto, con una buona pulizia intestinale, con una buona distensione parie-
tale e attenta valutazione dei radiogrammi dei vari tratti intestinali, solo nel
75-80% dei casi, Nei restanti 20-25% dei casi solo la sigmoidoscopia rivelera
i polipi sfuggiti all’esame radiologico, che in genere troveremo nel sigma (tratto
difficile da svolgere nelle sue circonvoluzioni), di diametro inferiore al centi-
metro. Inoltre la polipectomia endoscopica ¢ utile per la possibilita di supera-
re la falsa negativita dei prelievi biotipici e per valutare appieno il grading
istologico della eventuale neoplasia.

L’endoscopia digestiva va inserita nell’ambito di quelle problematiche as-
sistenziali relative all’abbreviamento dei tempi di degenza, alla riduzione dei
costi di gestione, al reperimento di posti letto. Il malato — infatti — puo ri-
solvere il suo problema diagnostico con I'impiego di qualche ora soltanto,
in luogo di lunghi giorni di degenza, dall’altro con rilevante recupero di gior-
nate lavorative.

E pur vero che la pratica endoscopica non & scevra di rischi, ma, comun-
que, & da ammettere che per lo scarso disturbo arrecato al paziente, la poli-
pectomia endoscopica e, pil in generale, la endoscopia digestiva, hanno un
numero assai limitato di controindicazioni. Queste possono essere rappresen-
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tate da gravi inflammazioni acute del cavo orale e/o del faringe (nella gastro-
scopia), o da severe affezioni cardiovascolari, quali un grave scompenso car-
diaco, un infarto acuto del miocardio, un voluminoso aneurisma dell’aorta.

La polipectomia endoscopica € ancora controindicata in soggetti con de-
ficit coagulatlv: o nei casi in cui vi siano polipi sessili di oltre 10 mm. (m guanto

- a linea di sezione pud essere interessata da tessuto atipico e quindi si impone

Pintervento chirurgico, non potendo essere, in questo caso, considerata riso-

lutiva la polipectomia)

Non sono invece sconsigliate polipectomie endoscopiche a pazienti affet-
ti da varie patologie, quah.

— Pinsufficienza respiratoria pur di marcata entit;

— diverticoli faringei, anche se in quest’ultimo caso la introduzione dello stru-
mento dovra ovviamente essere particolarmente attenta e delicata, onde
evitare il rischio di perforazione del diverticolo stesso;

— marcata cifosi del rachide cervico-dorsale, che controindicava invece [’esa-
me quando venivano utilizzate apparecchiature rigide.

Anche ['eta avanzata non costituisce, di per sé, una limitazione all’esecuzione

dellindagine, come pure P’eti infantile anche se, in quest’ultimo caso, dovranno

essere utilizzati strumenti pediatrici di dimensioni ridotte. Sono due i rischi
maggiori e piu frequenti della metodica endoscopia: fa perforazione dei var
tratti esplorati e Pemorragia a seguito dell’esecuzione di polipectomia.

Tali rischi, pur se teoricamente possibili, sono estremamente rari dal punto
di vista pratico e specie le emorragie si risolvono, spesso, spontaneamente nel
giro di poche ore.

Le perforazioni in particolare si evidenziano con improvviso shiancamento
della mucosa e sono causate, generalmente, dalla eccessiva forza impiegata per
far avanzare 'apparecchio, dell’eccessivo passaggio di unita di elettrocoagula-
zione e da presenza di diverticol.

Inoltre I'uso della diatermia nella rimozione di polipi del retto & poten-
zialmente pericolosa e il rischio & massimo nel colon, a causa della sua posi-
zione nella cavita peritoneale.

Problemi che potrebbero presentarsi in corso dell’intervento sono:

Esplosione
Un'esplosione potrebbe avvenire durante la diatermia a causa dei gas in-
fiammatori presenti nell’intestino (Colavolpe).

Danni alla parete dell’intestino

Danni alla parete del retto in genere non portano a peritoniti, 2 meno
che essi non Lapltmo nella parete anterosuperiore del viscere.

Il colon ¢ invece pit vulnerabile per la sua posizione intraperitoneale e
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per le sue pareti sottili. Quindi, per ridurre tali rischi, bisogna seguire queste
indicazioni:

a) 'ansa diatermica va messa con grande accortezza attorno al peduncolo
e la corrente non deve essere passata fino a quando I’ansa non sia corretta-
mente situata;

b) non bisogna fare trazioni sul polipo per evitare distruzioni della parete
del colon;

¢) la corrente va passata per un periodo massimo di 3 secondi per volta.
Meglio diverse piccole scosse di corrente che una sola lunga;

d) periodi lunghi di diatermia possono devitalizzare la parete sottostante
i polipi a causa del notevole riscaldamento prodotto;

e) evitare asportazioni di pitt polipi nella stessa seduta, perché eccessive
insufflazioni d’aria in colon possono arrecare danno alla mucosa.

Rischi della diatermia

Altre misure precauzionali sono richieste per evitare accidentali brucia-
ture del paziente.

Infine, sono da annoverare, ma tra le pid rare complicazioni della proce-
dura, 'arresto respiratorio da somministrazione di sedativi o I’ipotensione
e la bradicardia e, ancora volvoli sigmoidei, infarti del miocardio, embolie
polmonari.

Sarebbe auspicabile, per ridurre il numero delle complicazioni che ¢ gia
basso (1,8% W.I. Wolff), richiedere al paziente, prima di praticargli la poli-
pectomia endoscopica, 1 seguenti esami:

— radiografia (se si evidenzieranno diverticoli, attenzione a possibili
perforazioni);

— tempo di coagulazione;

— ECG;

— anamnesi in cul si precisino eventuali interventi chirurgici sull’addome.

E preoccupazione del buon endoscopista digestivo, infine, evitare eccessi-
va somministrazione di sedativo, mappropnate insufflazioni d’aria, apphca-
zioni di elettrocauterizzazioni in tempi pid lunghl di 2 secondi ed evitare,
inoltre, la rimozione di grossi polipi (limite massimo per 1 peduncolati, 4 cm.).

Non ci soffermiamo sulle note di preparazione e di tecnica endoscopica
in quanto esse rappresentano argomento di tipo operatorio, per cui ritenia-
mo opportuno passare oltre e trattare il follow-up dei pazienti sottoposti a
polipectomia endoscopica.

Dopo P'asportazione di polipi per via endoscopica, & generalmente consi-
gliato eseguire gastro-colonscopie di controllo. I primi due controlli sono ef-
fettuati a distanza di 3 mesi 'uno dall’altro, i successivi ogni 6 mesi.

Esistono statistiche che riportano casi di recidive in seguito a polipecto-
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mie endoscopiche; una di esse parla di recidive addirittura del 50% in polipi
adenomatosi che si ripresentano come polipi sessili, sempre a struttura ade-
nomatosa, ma in sede diversa dalla precedente polipectomia (Fratton). L’etio-
patogenesi di queste recidive & del tutto ignota, ma ¢ indubbio che nell’effet-
tuazione di una polipectomia endoscopica vi siano delle regole ben precise
da seguire che potrebbero limitare e ridurre tali recidive:

1) la polipectomia endoscopica ¢ una pratica da eseguire a condizione perd
che la linea di sezione cada su mucosa normale cosi da essere certi che
non rimanga in situ un residuo di struttura poliposa tale da generare la
recidiva o da contenere altre 1sole eteroplastiche;

2) la polipectomia endoscopica non andrebbe oggi effettuata col fibrosco-
pio monocanale che non consente la trazione del polipo mediante P’ap-
posita pinza, utilizzabile invece con il colonscopio operatore per posi-
zlonare esattamente 'ansa diatermica alla base del peduncolo.

In definitiva, quindi, si comprende che la polipectomia endoscopica & un
valido mezzo terapeutico, purché seguita da scrupolosi e periodici controlli:
da 3-6 mesi per il primo anno, ogni 6 mesi per 1 cinque anni successivi.

Da quanto detto si pud dire che 1 polipi dell’intestino sono al giorno d’oggt
considerati, a giusta ragione, dei markers nella diagnosi precoce del cancro;
in particolare gli adenomi ed ancor pit i polipi villosi, sono quelli che piti
frequentemente degenerano man mano che aumentano di grandezza.

G.B. Morson parla di trasformazione in circa il 9% dei polipi di piccole
dimensioni, percentuale che sale rapidamente al 26% allorché il diametro di
questi ¢ superiore ai 2 cm. Con queste cifre allarmanti risulta indispensabile,
allorché ci si trovi di fronte ad un polipo, studiarlo con molta accortezza,
dal momento che, spesso, una formazione polipoide considerata benigna ad
un primo esame, puo essere sede di processi infiltrativi in senso neoplastico.

Infatti la presenza di un polipo, impone sempre almeno tre interrogativi
di natura diagnostica: 1) é un polipo benigno che non si trasmettera mai in
maligno? 2) & un polipo adenomatoso e quindi una lesione precancerosa? 3)
¢ un polipo gia in trasformazione carcinomatosa e quindi gia un cancro?

La presenza di queste tre possibilitd, mentre da una parte non giustifica
un intervento cruento per via laparotomica, da un’altra parte, irnpone un in-
tervento diagnostico che porti ad una dlagn051 istopatologica di certezza che
deve guidarci nella programmazmne terapeutica. ~

Da qui la necessita di asportare per intero mediante ansa dlatermlca per
polipectomia ogni formazione polipoide.

Infatti, soltanto lo studio istopatologico delle sezioni seriate del polipo
permette di rilevare eventuale trasformazione carcinomatosa e la sua
diffusione. '

Se I'esame non mostra presenza di tessuto carcinomatoso o se questo ¢
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localizzato al di sopra della muscolaris mucosae, la polipectomia endoscopica
& da considerarsi intervento terapeutico risolutivo cui si associera sempre, nella
seconda ipotesi, radioterapia e controlli endoscopici al fine di permettere di
diagnosticare eventuali recidive.

Se I'esame istologico mostra un interessamento o addirittura un supera-
mento della muscolaris mucosae da parte di cellule carcinomatose o quand’an-
che la lesione non abbia raggiunto la muscolaris mucosae, ma il granding de-
ponesse per una particolare anaplasticita della neoplasia, & necessario pratica-
re un intervento chirurgico radicale che dovra comunque sempre compren-
dere anche una linfadenectomia satellite.

Da questo protocollo diagnostico ¢ da bandire la biopsia su formazioni
polipoidi, dal momento che i caratteri istologici di malignit:‘a sono abitual-
mente focali e pertanto possono essere misconosciuti da un semplice esame
bioptico sia pure multiplo.

Da quanto detto emerge la validita di questo approccio terapeutico che
vede nella polipectomia per via endoscopica un momento insostituibile nella
diagnosi precoce di alcune neoplasie del grosso intestino.

BIBLIOGRAFIA

1. AA. VV,, Manuele di Chirurgia, Piccin, Padova 1977.

2. P.R. Dal Monte, N. D’'Imperio, Atlante di endoscopia del tratto digestivo
superiore.

3. W.L Wolff, H. Shinya, Endoscopia polypectomy, « Cancer, August Supplement
1975 ».

4. A. Fratton, G. Farnzin e P. Novelli, Polipectomia endoscopica: follow-up dei
pazienti trattati.

5. V. Colavolpe, Attualita dell'endoscopia digestiva, « Annali Ravasini » 1-15 Gen-
naio 1981, n. 1-2.

6. M. Crespi, R. Assisi, V. Casale, A. Grassi, Macrobiopsia e polipectomia del grosso
intestino mediante strumenti a doppio canale.

7. Wolff. W] and Shinye H. 1973, Polypectomy via fiberoptic colonscope; removal
of neoplasma, New England J. Med. 288, 329-332.

8. Bergoz R., Borgeaud P., Stuckelberg G. et al., La polypectomie endoscopique
dans le diagnostic préconce du carcinome coligue. Schweiz. med. Wschr., vol.
110, pag. 638741, 1980.

G. L. Bianco
Unita Sanitaria Locale n, 7 - Ospedale di Policoro
Divisione di Ostetricia e Ginecologia: Primario Dr. A, PANETTA

FIBROMI IN GRAVIDANZA:
DIAGNOSI ECOGRAFICA E PROVVEDIMENTI CHIRURGICI

Fra le masse pelviche di pitt comune riscontro in gravidanza oltre alle ci-
sti ovariche, incontriamo nella pratica quotidiana, i fibromi uterini. La loro
differenziazione in masse a contenuto liquido e a contenuto solido, ¢ oggi
facilmente evidenziabile con la tecnica degli ultrasuoni; e cio & utile perché
nel primo caso il trattamento & per quanto possibile conservativo, mentre nel
secondo caso & spesso chirurgico. Ecograficamente una cisti ovarica, a conte-
nuto liquido, appare come un’area anecogena senza alcuna continuita con |"u-
tero; infatti ha limiti netti, ben evidenziabili, che la separano nettamente dal
corpo uterino. Presenta il cosiddetto “rinforzo di parete posteriore™ per la
diversa impedenza acustica* dovuta alla diversita delle strutture anatomiche.
Spesse volte ci si imbatte, nel primo trimestre, in cisti luteiniche: piccole for-
mazioni anecogene del diametro di 3-4 cm. che di solito regrediscono dopo
la 122 settimana di gestazione. I fibrom: uterini invece ecograficamente si pre-
sentano di consistenza solida con moderata ecogenicita dovuta alla loro strut-
tura muscolo-connettivale € contorni di solito discretamente definibili. Si di-
stinguono per la loro stretta continuita con le strutture dell’utero, il cui pro-

"
Impedenza ¢ la resistenza del mezzo al passaggio dell’onda acustica ed ¢ uguale al prodorto della densita

del mezzo per la velocitd dell'impulso sonoro all'interno di esso.
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filo & deformato dalla massa stessa. La struttura ¢ parenchimatosa, disomoge-
nea e tende a modificarsi nel corso della gravidanza: a volte aumentando di
volume oppure andando incontro a fenomeni di rammollimento e necrosi
colliquativa. La diagnosi di fibroma uterino e la definizione pit o meno pre-
cisa della sua sede e del suo volume in gravidanza & certamente importante
ai fini della decisione dell’espletamento del parto e anche per seguire ’accre-
scimento fetale, perche le aberrazioni della distribuzione vascolare passono
avere un certo rilievo nello sviluppo della circolazione utero-intervillosa ed
interferire nell’accrescimento del feto producendo i vari gradi di insufficien-
za fero-placentare. Le dimensioni possono essere le pili varie; vanno da pochi
centimetri fino a raggiungere le dimensioni di una testa fetale e si possono
misurare con i normali calipers onnidirezionali esistenti su tutti gli apparec-
chi delle ultime generazioni.

La sede piu frequente, nel 95% dei casi, & il corpo uterino ma possono
riscontrarsi localizzazioni al collo e all’istmo. T fibromi del corpo uterino se
hanno consentito I’evoluzione della gravidanza fino al termine, pur essendo
molto voluminosi, possono determinare contrazioni irregolari o inerzia ute-
rina oltre ad essere causa di presentazioni anomali (podice, spalla, testa defles-
sa). Riportiamo qui quattro casi trattati presso il nostro ospedale. 1l 1° caso
¢ quello di una paziente di anni 28 di Policoro, M. G., venuta alla nostra os-
servazione al momento del travaglio a termine di gravidanza, che presentava
una grossa massa sulla parete anteriore dell’utero. Eseguita una ecografia {fig.
1) notammo una massa grossa quanto un uovo di gallina a contenuto solido
da riferirsi ad un fibroma intramurale. Decidemmo di intervenire per via ad-
dominale data la presenza di inerzia uterina resistente e distocia del collo.

Eseguimmo una laparatomia alla Pfannestiel ed estraemmo un feto ma-
schio vivo e vitale di 2.900 gr. Dopo aver eseguito la chiusura della breccia
uterina e la peritoneizzazione viscerale procedemmo alla enucleazione del fi-
broma — tenendo I'utero sotto stimolo ossitocico continuo — con la rico-
struzione del vallo a punti staccati in catgut cronico n. 2. Per protezione di-
staccammo un lembo di omento e lo fissammo con punti staccati alla faccia
anteriore dell'utero. Dopo sette giorni la paziente fu dimessa in buone condi-
zioni di salute, dopo essere stata tenuta sotto infusioni ossitociche per i primi
quattro giorni,

1l secondo caso & quello di una signora di Rotondella di anni 31, M, P.,
venuta alla nostra osservazione nel corso del secondo mese di gravidanza che
presentava clinicamente alla palpazione un addome di sette mesi. All’esame
ecografico, (fig. 2) notammo un utero gravido al secondo mese con presenza
di embrione vivo e vitale e con diversi noduli di mioma, il pii grosso dei
quali misurava 110 mm. di diametro. Eseguimmo una laparatomia ombelico-
pubica ed enucleammo ad uno ad uno circa dieci miomi di diversa dimensio-
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fig. 2
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ne, alcuni sottosierosi altri intramurali. Coprimmo I'utero con un lembo di
omento, lavammo la cavita peritoneale senza asciugare con pezze e chiudem-
mo la parete addominale secondo gli strati anatomici. La paziente venne pre-
parata prima dell’'intervento con delle iniezioni intramuscolari di 100 mg. di
progesterone/die e successivamente all’intervento, (la cui anestesia fu condotta
dai responsabili del nostro servizio con la premedicazione di una fiala di Sere-
nase ¢ mezza di Atropina e con 'induzione costituita da una fiala di Valium
da 10 mg. e 0,15 mg. di Barbiturico) e tenuta sedata per la settimana successi-
va con un cocktail litico costituito da mezza fiala di Haloperidolo, mezza fiala
di Prometazina Cloridrato da 50 mg. ¢ mezza fiala di Pentazocina da 30 mg.

Dopo sei mesi, tenuta sotto terapia tocolitica, la cesarizzammo ed estraem-
mo un feto femmina di 2.750 gr. Nel cavo peritoneale esistevano poche ade-
renze che vennero lisate. Dopo quattro anni la paziente ritornd di nuovo gra-
vida; controllata routinariamente la portammo a termine ed eseguimmo un
secondo cesareo estraendo un feto maschio di 2.800 gr. Non esisteva nessuna
aderenza e nessun mioma neanche piccolo.

Il terzo caso & quello di una signora di Pisticci di anni 37 — G. M. T.
— che giunse alla nostra osservazione nel corso del terzo mese. Eseguimmo
una ecografia (fig. 3) ¢ notammo un fibroma grosso quanto un mandarino
sulla parete anteriore. Intervenimmo enucleandolo con la stessa tecnica degli
altri‘casy; la seguimmo portandola a termine con dei tocolitici e al nono mese
procedemnmo a cesarizzarla per presentazione di podice estraendo un feto fem-
mina, dismaturo, di 2.500 gr. e non trovammo nessuna aderenza.

L’ultimo caso ¢ quello di una signora di Barile di 32 anni, primigravida,
capitata all’osservazione del primario che gii clinicamente aveva diagnostica-
to un fibroma grosso quanto una noce sulla faccia anteriore dell’utero ed una
minaccia di aborto. Ricoveratasi nel nostro reparto fu eseguita una ecografia
{fig. 4) che confermo la diagnosi. Intervenimmo enucleando il mioma, rico-
struendo il vallo, proteggendo la sutura con I'omento e lavando la cavita ad-
dominale. Fu operata nel terzo mese e torno ai controlli routinali senza mo-
strare problemi. Al nono mese, a termine di gestazione, tornd in travaglio
con cinque centimetri di dilatazione e testa impegnata, ma preferimmo cesa-
rizzarla poiché ad ogni contrazione avvertiva un dolore piti forte anterior-
mente e sul tracciato cardiotocografico si delineavano delle decelerazioni va-
riabili. Estraemmo un feto fernmina di 2.600 gr. vivo e vitale e richiudemmo
lisando alcune aderenze. In sertima giornata venne dimessa poiché portava
una laparatomia alla Pfannenstiel con sutura intradermica in catgut n. 1. In
conclusione vorremmo affermare che la nostra modesta casistica ci permette
di riferire: che, al contrario di alcune scuole chirurgiche, noi togliamo i mio-
mi in gravidanza e soprattuto durante il cesareo, senza grossi problemi; che
la preparazione e la successiva sedazione con il cocktail litico di cui abbiamo
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riferito ci hanno evitato minacce di aborto e aborti; che 'intervento di cesa-
. . . X |

reo ¢ spesso il metodo migliore per il parto o per lo meno il metodo pit ras-

serenante e tranquillizzante per il chirurgo ostetrico.

fig. 3

fig. 4
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DIAGNOSI ECOGRAFICA DI MALFORMAZIONI FETALI

Riportiamo alcuni casi di diagnosi in utero di malformazioni fetali, effet-
tuate con ecotomografia in tempo reale con apparecchio Aloka §5D202 son-
da lineare da 3 MHxz., presso 'Ospedale “San Giovanni” in Chiaromonte.

Si ¢ giunti a questi risultati per la sempre maggiore attenzione dedicata
allo studio dell’anatomia e fisiologia fetale e la maggiore propensione verso
una qualita di medicina di tipo preventivo resa possibile dall’evoluzione tec-
nologica delle apparecchiature ecografiche.

Riportiamo i seguenti casi:

Gastroschisi: & una malformazione della parete addominale piuttosto rara (un
caso su 50.000) contro il ben piu frequente onfalocele (un caso su 5.000). La
diagnosi ccografica ¢ in genere semplice; ben pit difficile ¢ quella differenzia-
le con 'onfalocele. In quest’ultimo 1 visceri erniati sono sempre avvolti da
una membrana {non sempre evidenziabile). Nella gastroschisi tale membrana
non ¢ presente, ma spesso si forma una pseudo-membrana reattiva come con-
seguenza di un prolungato contatto con il liquido amniotico. La paziente U.
V. primigravida di anni 21, inviataci a controlli ecografici per assunzione di
farmaci nel primo trimestre di gravidanza (gentamicina, ac. pipemidico), a
un primo controllo effettuato alla 282 settimana non presenta alcuna patolo-
gia di rilievo ¢ ¢i fornisce dati corrispondenti perfettamente all’etd gestazionale
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del feto: D. B. P. cm. 6,8 D. A. T. cm. 7; placenta posteriore normoinserita
(stadio 0), liquido amniotico nella norma, sesso maschile, presenza di movi-
menti attivi fetali.

Ad un secondo controllo effettuato alla 372 settimana si rilevava quanto
segue: feto unico in presentazione cefalica dorso antero-laterale sx. con D.
B.P.cm. 83 D. A. T. cm. 8, liquido amniotico normo presente. Si visualizza
una soluzione della parete addominale anteriore con fuoriuscita di anse inte-
stinali, in regione mediana sulla linea ombelico-pubica. Non si visualizzano
altre alterazioni significative,

Da un esame dei parametri ecografm ottenuti si evince che oltre alla sum-
menzionata malformazione vi & un ritardo di crescita ponderale: settimana
ecografica di gestazione 342, settimana clinica di gestazione 372. I dosaggi del-
Pestriolo ematico e dell’alfa-fetoproteina eseguiti con metodica R. I. A, risul-
tano rispettivamente dimezzati e quasi raddoppiati rispetto ai valori normali:
Estriolo = 91,86 ng/ml; alfafetoproteina = 396 ng/ml.

L’esame cardiotocografico non rivela alterazioni. L’esame ecografico ri-
petuto dopo due glorni mette in evidenza una rapida e marcata riduzione del
liquido amniotico e iperdistensione delle anse intestinali che si muovono con-
sensualmente ai movimenti respiratori fetali. Non si visualizza alcuna mem-
brana che le contenga. E stata operata di taglio cesareo presso la 1* Clinica
Ostetrica del Policlinico di Bari, per un successivo rapido intervento sul feto.
E nato un feto vivo, di sesso maschile, con ritardo di crescita ponderale, schi-
si addominale con eviscerazione fino alla prima porzione dello stomaco e man-
cata iperdistensione delle anse intestinali. Il neonato € stato operato presso
la Chirurgia Pediatrica Universitaria ed ¢ deceduto durante l'intervento.

M. F. prlmlgrawda di anni ventisei. Giunge alla nostra osservazione in
reparto per minaccia di parto prematuro alla 36* sertimana di gestazione cli-
nica, Nulla di importante nella anamnesi. All’esame cardiotocografico si ap-
prezzano contrazioni uterine di modica intensita, frequenza cardiaca di base
b/m’ 140, qualche decelerazione di tipo precoce. Gli esami di routine non
evidenziano alcun dato patologico. All'esame ecografico si rileva quanto se-
gue: feto unico in presentazione cefalica con dorso antero-laterale dx., D. B.
P.cm. 8,4, D. A. T. cm. 8,5; B. C. F. ben visualizzato e con frequenza norma-
le, normale riempimento vescicale, sesso femminile, placenta anteriore aka
normoinserita (stadio 1°), ridotti i movimenti attivi fetali. Si mette in eviden-
za la presenza di una massa sferica del diametro massimo di cm. 8,9 a contor-
ni netti, regolari, di consistenza molle, bisettata, a contenuto liquido e con
base d'impianto in regione lombosacrale, con schisi del tratto lombosacrale
della colonna vertebrale fetale.

Secondo Campbell una attenta ricerca di una eventuale spina bifida va
fattagiatrala 16 e 20% settimana. Generalmente la diagnosi di questa malforma-
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zione viene fatta nelle scansioni trasversali per la presenza di una deformita
a forma di U aperta posteriormente e che ¢ il difetto osseo. Frequentemente
(come nel nostro caso) si associa ad una spina bifida un meningocele o un
mielomeningocele; esso protrude attraverso il difetto osseo vertebrale che non
sempre ¢ evidenziabile. Viene effettuato un dosaggio dell’alfa-fetoproteina e
si trovano valori lievemente alterati: 300 ng/ml.

51 pone la diagnosi di mielomeningocele del tratto lombosacrale associa-
to a spina bifida in feto con crescita ponderale pressoché nella norma (ritardo
di una settimana) e si invia la paziente presso un centro fornito di reparto
di chirurgia pediatrica. Viene praticato un taglio cesareo e si porta alla luce
un neonato di sesso femminile con peso gr. 3.100, che presenta un mielome-
ningocele del tratto lombosacrale (rottosi durante I'intervento), con inconti-
nenza dello sfintere vescicale, prolasso rettale, paralisi degli arti inferiori e spina
bifida. Dopo qualche mese il neonato é stato operato e vive tuttora.

C.C. terzigravida di anni trentanove.

Si ricovera presso il nostro reparto per espletamento parto. E gravida alla
382 settimana di gestazione con fondo uterino alla 3? zona sovraombelicale,
collo di pluripara, conservato e parte presentata non percepita.

Ecografmameme si visualizzano due feti che presentano i seguenti dati:

1° feto in presentazione podalica incompleta varieta natiche sole, dorso
antero-laterale sx., con D.B.P. cm. 8,6 D.A.T. cm. 9, B.C.F. ben visualizzato
e con frequenza cardiaca normale, sesso maschile.

2° feto in presentazione podalica completa con dorso antero-laterare dx.,
D.B.P. cm. 6,4 D.A.T. cm. 4,5, B.C.F. ben visualizzato: aritmie cardiache,
alterazioni di forma a carico dell’omero e del femore.

Placenta unica posteriore centrale con aree d’infarti diffusi (stadio 3°). Li-
quido amniotico scarso.

Si pone diagnosi di gravidanza gemellare con presenza di un feto normale
ed uno malformato, ipotrofico e con probabili alterazioni cardiache.

Gli esami di laboratorio non evidenziano nulla di patologico. La cardio-
tocografia ci rivela la presenza di due attivita cardiache ferali, di frequenza
diversa, il 1° con molte accelerazioni e con frequenza di base 140 b/m’, il
2° una frequenza di base sui 120 b/m’, con presenza di decelerazione sia pre-
coci che tardive.

Alla 40* settimana di gestazione intervento per via ala (taglio cesareo).
Si portano alla luce due feti: uno di sesso maschile di gr. 850, ipotrofico, con
malformazioni scheletriche multiple, aritmie cardiache, morto dopo 30 m’
dalla nascita,

Al feto sopravvissuto solo in un secondo momento & stato accertata una
microcefalia e vive tuttora.
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MONITORAGGIO CARDIOTOCOGRAFICO IN GRAVIDANZA
SECONDO IL METODO DEL “NON STRESS TEST”

L’Ostetricia negli ultimi 30 anni ha avuto uno sviluppo notevole grazie

- ai moderni sistemi di indagine di ordine biofisico e biochimico. La cardioto-

cografia & un’indagine biofisica che ci permette il monitoraggio delle condi-
zioni del feto durante la gravidanza e durante il travaglio di parto. Da oltre
quattro anni nel nostro Ospedale le gravide vengono sottoposte a monitorag-
gio cardiotocografico secondo il metodo del “non stress test”’. Questo meto-
do ¢ un modo particolare di interpretazione del cardiotocogramma, in assen-
za di stimolazioni farmacoioglche o di altra natura, per un periodo di tempo
prestablilto di 20 minuti. E un test statico che si esegue in condizioni di ripo-
so uterino. E noto che gran parte della patologia feto-neonatale ¢ condiziona-
ta da noxae agenti nella vita intrauterina e che la sofferenza fetale in travaglio
di parto, spesso rileva condizioni patologiche preesistenti. In altre parole il
feto in travaglio di parto si trova a superare un momento critico, in cui ven-
gono |mpegnate le sue capacita di adattamento, dlpendentl queste dalle sue
capacita di riserva. La sofferenza fetale quindi non ¢ altro che I’esaurimento
di queste capacita di riserva fetale; da qui la necessita della esplorazione del-
'unita feto—piacentare di un sistema cioé in continuo equilibrio e che neces-
sita di monitoraggio in sequenzialiti temporale (monitoraggio in gravidanza,
in travaglio di parto, indagini biochimiche etc.)
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Il test si basa sull’analisi ¢ sull’attenta valutazione del CTG 1n tutti 1 suoi
elementi: frequenza di base — oscillazioni o fluttuazioni — variazioni perio-
diche — accelerazioni — decelerazioni. L'interpretazione del cardiogramma
deve essere fondata sui principi della regolazione fisiologica e patologica del
sistena cardio-circolatorio fetale, anche se il cardiogramma si basa solo ed esclu-
sivamente su un unico parametro cardio~circolatorio e cioe sulla frequenza
del BCF. A questo riguardo gli studi di Caldejro-Barcia, Hon, Hammacher,
sono stati fondamentali insieme ad altri autori moderni che hanno reso pit
chiara e pil sicura ogni pitt piccola variazione e caratteristica del battito feta-
le. Comunque lo schema di lettura del cardiogramma da noi seguito ¢ quello
classico, integrato da quello che hanno descritto Rochard F. ¢ Shifin B. e coll.
nel 1976 nel loro lavoro Non stressed fetal heart rate monitoring in the antepar-
tum period. Esso si fonda essenzialmente sull’analisi della presenza o meno
di accelerazioni della FCF ed anche sulla valutazione di altre eventuali altera-
zioni (decelerazioni nei suoi vari tipi, frequenze cardiache ondulatorie ristrette,
silenti, di tipo sinusoide etc., tachicardia e bradicardia). )

I tracciati sono classificati in tre tipi: reattivi - non reattivi - al limite. E
“reattivo” quello in cui si osservano almeno due accelerazioni e nessun ele-
mento patologico nell’arco di 20 minuti. In CTG la accelerazione ¢ 'aumen-
to di breve durata della FCF che dopo rapida salita ed altrettanto rapida di-
scesa, ritorna alla frequenza di base = Fischer. E “non reattivo” il cardio-
gramma in cui compare una o nessuna accelerazione. £ “al limite”, quando
sono presenti due o pil accelerazioni ed anche elementi patologici a carico
della FCF. I1 I° tipo “reattivo” corrisponde ad un feto in buone condizioni,
11 II° tipo “non reattivo” ad un feto potenzialmente patologico. IL 11I° tipo
“al limite’* ad un feto che pud virare verso il 1° o 1l 1I° tipo.

La nostra condotta si snoda in questo modo: nel casi reattivi ripetiamo
il tracciato dopo 24 h o pitl a seconda delle condizioni locali e generali della
donna; in presenza di feti “non reattivi” protraiamo la registrazione per altri
20 minuti, e se il tracciato si presenta ancora non reattivo, procediamo allo
“stress test” all’ossitocina che ¢i indichera la soluzione definitiva, Questo test
all’ossitocina ¢ un test dinamico che rappresenta una vera e propria prova
da sforzo e simula le contingenti situazioni del travaglio, realizzando cosi un
parto in miniatura. Infine in presenza di un test “al limite” ripetiamo il trac-
ciato dopo 12 h o dopo 24 h.

La I2 casistica comprende n. 500 gravide di cui n. 389 fisiologiche e n.
111 patologiche (gestosi - anemie - diabete - cardiopatie etc.). E stato studiato
il rapporto tra gravidanza normale e patologica e numero di feti reattivi e
non. Le registrazioni sono state effettuate piti volte tra la 242 e 40® settimana
di gravidanza con apparecchi tipo Bio-electrics Roche e tipo Hewlett-Packard,
I risultati ottenuti sono stati 1 seguenti:
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. Totale Rearttivi Al limite Non reattivi
Gravidanze nor. 389 370 12 3
95% 2,8% 2,2%
Gravidanze pat. 111 75 29 7
70% 25% 5%

Fra !e gravide normali, & chiaramente prevalente (95%) il riscontro di feti
“reattivi” e quindi in buono stato di salute. Nel gruppo delle gravide patolo-
giche i feti “reattivi” risultano appena il 70%, quelli “a limite” il 25% contro
il 2,8% delle gravide normali, ed i feti “non reattivi” il 5% contro il 2,2%
delle gravide normali. La seconda casistica comprende n, 400 gravide, di cui
280 normali e 120 patologiche, e lo studio & stato portato sulla correlazione
esistente tra l'esito del Test “Non stress test” ed il peso dei feti alla nascita.

Feti > 2500 gr.
. Totale Reattivi Non reattivi Al limite
Gravidanza nor. 150 105 17 28
70% 11% 19%
Gravidapza pat. 50 20 13 17
39% 26% 35%
. Feti  €2500 gr.
Gravidanza nor. Totale Reattivi Non reattivi Al limite
130 117 4 9
' 90% 3% 7%
. Gravidanza pat, 70 52 4 14
75% 494 21%

Il risultato ¢ stato di netta reattivita nei feti con peso uguale o superiore
kg_Z,SF)O (90% nelle madri normali e 75% nelle madri patologiche), mentre
nei feti con peso inferiore a kg 2,500 la reattivita & stata del 70% nelle gravide
normali e del 39% nelle gravide patologiche. Gli altri dati confermano quelli
precedenti, Infatti i feti con peso inferiore a kg 2,500 hanno dato il 19% di
cardiogrammi “al limite”, nelle gravide normali (contro il 7% dei feti con
peso uguale o superiore a kg 2,500) e in quelle patologiche il 35% (contro
il 21% dei' feti con peso uguale o superiore a kg 2,500). Infine nei feti, sempre
con peso inferiore a Kg 2,500, si sono avuti tracciati “non reattivi” nella gra-
vide normali, nella percentuale dell’11% (contro il 3% dei feti con peso ugua-

iz
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le o superiore a kg 2,500), e nelle gravide patologiche il 26% (contro il 4%
dei non reattivi dei feti con peso uguale o superiore ai kg 2,500).

CONCLUSIONI

Tutti questi dati dimostrano in maniera netta la sensibilita del test in esa-
me e pertanto esso <i consente di monitorizzare le gravide, a quel momento
della gravidanza, per la valutazione delle condizioni fetali. Il test inoltre, per
la semplicita e rapidita di esecuzione (20 minud primi) ¢ consigliabile per una
prima indagine di massa delle gravide a cominciare dalla 24* settimana di
gestazione.
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TRAUMI E POLITRAUMI
{Esperienze personali)

E scopo di questo lavoro la revisione dei casi traumatologici ricoverati
e trattati chirurgicamente presso il Presidio Ospedaliero “San Giovanni’ del-
la Unita Sanitaria n® 5 della Regione Basilicata durante il quinquennio
1979-1983. In rale revisione sono stati presi in considerazione anche quei pa-
zienti che non hanno subito un intervento chirurgico, ma non quelli trasferi-
ti presso aleri ospedali per essere sottoposti a cure in ambienti specialistici piu
idonei. I pazienti che rientrano in questa statistica sono 645; di essi 166 sono
di sesso femminile, 479 sono di sesso maschile. L'etd media ¢ di anni 37. Per
quanto concerne la sede delle lesioni si sono riscontrate lesioni traumatiche,
diversamente distribuite (tab. 1).

SESSO Ne %

UOMINI 479 74,2
DONNE 166 258
SEDE DELLA LESIONE N°® %

- traumi del torace 110 17,2
- traumi addominali 95 14,7
- traumi degli arti 275 42,6
- lesioni cranio-cerebrali 165 25,5

- Tag. t - Distribuzione delle lesioni traumatiche in rapporto al sesso ed alla sede.
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Questi dati sono stati ricavati da 535 pazienti che hanno riportato un trau-
ma semplice, e da 110 pazienti che hanno riportato un politraumatismo. La
noxa eziologica traumatica & stata la pilt varia, con una frequenza maggiore
per i traumatismi sul lavoro. (tab. 2).

Ne@ %
- Infortuni sul lavoro 271 42,2
- Incidenti stradali 188 29,1
- Ferite da arma da punta e taglio 46 7,1
- Ferite da arma da fuoco 18 2.7
- Traumi accidentali 122 18,9

Tal, 2 - Cause dei traumi.

Traumi addominali

In questo gruppo si sono contati 95 pazienti i quali hanno riportato tutti
un trauma non penetrante. I essi 79 pazienti presentavano una lesione uni-
ca, 16 presentavano piu lesioni parenchimali. In questo gruppo la causa unica
¢ da addebitarsi agli incidenti stradali, mentre gli organi interessati dal trau-
matismo presentano una netta prevalenza della milza e del fegato. Non si &
avuto nessun decesso, neanche in casi di politraumatismo, € non si ¢ mai in-
contrata associazione con lesioni cranio-cerebrali.

Traumi toracici

Nessun paziente é stato sottoposto ad intervento chirurgico non essen-
dosi mai riscontrate né lesioni gravi del parenchima polmonare, né lesioni
penetranti della parete toracica. L'eziologia pit frequente ¢ stata rappresenta-
ta dagli infortuni sul lavoro.

Traumi degli arti

La nostra casistica presenta 275 pazienti. L’eziologia prevalente ¢ rappre-
sentata dalle cadute accidentali, dagli incidenti stradali, dagli infortuni sul la-
voro. Complessivamente, evento traumatico ha colpito 149 volte gli arti su-
periori e 126 volte quelli inferiori (tab. 3).
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NUMERO PAZIENTI 275

Arti superiori — 149

Nervi  — pessuno  Vene
Arti inferiori — 126

Muscoli — 22 Arterie

" Tendini — 120

Tap. 3 - Lesioni traumatiche degli art.

In 221 casi si e trattato di lesioni traumatiche uniche, in 54 di politrauma-
tismo. Le fratture ossee sono state presenti 247 volte. Di queste, 214 sono
state trattate incruentemente mediante riduzioni in lepto-analgesia e successi-
ve contenzioni con apparecchi gessati, mentre 33 sono state trattate cruente-
mente mediante osteosintesi metalliche. Tutte le lesioni vascolari sono state
curate chirurgicamente e nel 42% dei casi esse erano associate a lesioni muscolo-
tendinee che sono state trattate contemporaneamente a quelle vascolari. Non
si €avuto nessun decesso, né si sono riscontrate complicanze post-operatorie.

Non sono stati presi, in questo gruppo, in considerazione i traumatismi
associati a lesioni cerebrali. poiché questi tipi di pazienti sono stati trasferiti
presso centri di neuro-chirurgia.

DISCUSSIONE

I traumi rappresentano la causa pitt frequente di morte nei soggetti al di
sotto dei 40 anni di eth ed occupano secondo le statistiche di Kirkpatrik, Po-
well, ed altri, il 3° posto fra le cause generali di decesso, per anno. E cid, no-
nostante il miglioramento dei mezzi di soccorso. Circa il 66% dei politrau-
matizzati muore prima di giungere in sala operatoria ed il 14% muore nel
corso di indagini strumentali, in seguito a lesioni per le quali un trattamento
chirurgico pitt tempestivo avrebbe potuto consentire, in certi casi, la soprav-
vivenza. Ancora oggi, nel 17% dei soggetti deceduti in seguito a politraumati-
smo, gravi lesioni addominali rimangono sconosciute e vengono rilevate solo
all'esame autoptico.

Questi dati dimostrano che i politraumatismi costituiscono una patolo-

-gia oltremodo grave ed in costante aumento, la quale richiede particolare ocu-
latezza clinico-diagnostica e tempestivita di trattamento. La revisione della
‘nostra casistica, riferentesi ai traumi ed ai politraumi, occorsi alla nostra os-
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servazione negli ultimi 5 anni, ha lo scopo di rilevare la loro incidenza e di
valutare clinicamente il nostro operato ¢ la necessitd di strutture idonee e com-
plementari dei reparti di chirurgia generale. L’analisi delle cause che hanno
determinato i traumi da noi osservati mostra come gli infortuni sul lavoro
occupano il primo posto in tutd i gruppi riportati, subito seguiti dagh inci-
denti della strada.

I pazienti traumatizzati hanno bisogno, fin dal momento del ricovero,
di monitoraggio continuo, per svelare precocemente situazioni non ancora
evidenti clinicamente, oltre che per documentare quadri clinici evidenti e po-
terli seguire nel tempo. Il monitoraggio deve consistere nella sorveglianza con-
tinua delle funzioni vitali dei pazienti grazie al rilievo dei parametri respira-
tori, emodinamici ecc. Le tabelle n. 4 e n. 5 sintetizzano quel minimo di pro-
tocollo operativo da noi adottato nei casi di ricovero di traumatizzan con
lestoni delle pareti e dei visceri toracici.

Sintom. Monitoraggio  Cura
— Fratture costali  Insuff. Es. clinico Blocco
semplici respiratoria Rx torace anestetico
N. costali
— Fratture costali Respiro Es. clinico VAM
a lembo paradosso Rx torace Toilette
Ipersecrezione vie aeree
bronchiale Alimentazione
Ipercapnia Naso-gastr.

Insuff. respirat.

Tab. 4. Lesioni traumatiche della parete toracica

Sintomi Monitoraggio  Cura
_ Insuff. respir. Rx torace Terapia
Lesione della Emoftoe Ecg dello shock
pleura e del Pnmx Toracentesi
polmone Emortorace
Shock

Tan. 5 - Lesioni toraciche senza grave compromissione del parenchima polmonare.
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11 fattore principale nel tractamento dei traumi degli arti con grave inte-
ressamento vascolare ¢ i} tempo. Infatu, 1l ritardo sia in fase diagnostica che
in fase di terapia lascia tempo all’instaurarsi della sindrome da ischemia, ren-
dendo il quadro clinico irreversibilmente fatale. Pertanto, il primo provvedi-
mento & stato rivolto al trattamento dello shock, e solo successivamente si
¢ proceduto ad esami strumentali non invasivi. Ma, in verita, non si & mai

- ‘presentata la necessitd diagnostica e terapeutica di lesioni vascolari cosi gravi

da necessitare di intervent urgenu di ricostruzione vascolare. Solo in tre casi
Pevento politraumico ha necessitato del ricorso alla amputazione dell’arto.

Per quanto concerne i traumi addominali, nel 23% dei pazienti ricoverati
la lesione era rappresentata da contusione addominale, trattata, quindi, con
terapia medica, mentre la degenza media € stata di 4 giorni; nel 35,1% la lesio-
ne era rappresentata da contusione addominale associata a trauma toracico
o a fratture dello scheletro e, pertanto, la degenza media & stata condizionata
dalla risoluzione della patologia extraddominale; nel 37,9% la lesione, di va-
ria entita, interessava soltanto un viscere addominale, ed ¢ stata trattata chi-
rurgicamente, con una degenza media di 12 giorni; nel 4% dei casi, infine,
era presente un trauma addominale interessante fegato e milza associato a frat-
ture ossee, Tutte queste lesioni sono state trattate chirurgicamente con de-
genza media di 18 giorni.

L’agente causale dei wraumi e politraumi addominali ¢ stato sempre rap-
presentato da incidenti automobilistici. Gl organi addominali interessati dal
politraumatismo sono stati milza, fegato e grande omento. Non abbiamo avuto
cast di lesioni addominali associate a lesioni cranio-cerebrali. Tutti i pazient
hanno presentato al momento del ricovero uno stato di shock. Dopo la rac-
colta dei dati anamnestici, dopo I’esame obiettivo e la terapia rianimatoria,
1 pazienti in non gravissimo stato di shock sono stati sottoposti ad indagini
diagnostiche (tab. 6). I trattamento chirurgico ¢ stato in funzione del tipo
¢ della entita della lesione addominale che, comunque, ha sempre, ovviamen-
te, avuto la precedenza sulle concomitanu lesioni ossee. Nessun paziente &
deceduto.

CONCLUSIONI

L’incidenza dei ricoveri per politrauma nei reparti di chirurgia generale
varia dall’1,5 al 4,5%: nel nostro reparto essa ¢ stata del 9,6%, ed & stata rap-
presentata da infortuni sul lavoro e da incidenti stradali. Il trauma ha agito,
soprattutto nel primi, con meccanismo diretto (investimento, schiacciamen-
t0) e solo raramente per contraccolpo. I politraumi rappresentano ancora at-
tualmente una patologia grave, la cui prognosi non sembra essere stata mi-
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Primi provvedimenti Monitoraggio

Controllo pervieta

vie aeree — Emocromo

— Incannulamento venoso — Hzt, Hb.

— Terapia dello shock — Elettroliti

— Emotrasfusioni — Diuresi oraria

— Aspirazione gastrica — Pressione arteriosa
— Catetere vescicale — Ecg.

Primi rilievi:

— Esame obiettivo

— Esami ematologici (Emogruppo-emocromo)

— Esami ematochimici (Azotemia, Glicemia, Amilasemia).

Orientamento diagnostico:

— Addome in bianco

— Puntura esplorativa addominale (eventuale)
— Ecografia.

TaB. 6 - Traumi addominali.

gliorata dalle pit moderne indagini diagnostiche (T.A.C., ecografia, lavaggio
peritoneale). Non abbiamo operato con Pausilio di tutte le indagini strumen-
tali e, inoltre, siamo del parere che, nei pazienti in grave stato di shock ed
in cui esiste il fondato sospetto di gravi lesioni addominali (distensione addo-
minale ingravescente, resistenza della parete addominale, ipotensione marca-
ta) non sia utile né consigliabile il trasferimento presso strutture ospedaliere
(comunque sempre lontane dal nostro presidio) pil ricche di possibilita di
indagini diagnosticostrumentali (che sempre comportano dannosi ritardi), ma
che sia preferibile effettuare una laparotomia che quasi sempre, permettendo
un trattamento immediato delle lesioni, migliora la prognosi del paziente.

E ovvio che in traumatologia, per ottenere buoni risultati sia, fuor di dub-
bio, necessario disporre di una struttura dotata degli opportuni presidi dia-
gnostici e terapeutici onde attuare tempestivamente un’assistenza che, altri-
menti, rischia di essere solo caotica ed inefficace. Pero, 'uso di protocolli ope-
rativi su cui basare approccio al paziente traumatizzato pud far derivare una
relativa tranquillita in termine di tempo entro cui espletare un completo e
curativo intervento. Tali protocolli operativi devono, chiaramente, essere so-
lo una traccia in cui Pesperienza, di volta in volta, attua le opportune modifiche.
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RIASSUNTO

Gli autori riferiscono sulla loro esperienza in traumatologia di interesse
chirurgico nel periodo 1979-1983. In discussione si affronta il problema del-
I'importanza di un reparto di terapia intensiva annesso alle divisioni di Chi-
rurgia generale, onde attuare i primi provvedimenti terapeutici e diagnostici
¢ nel monitoraggio pre e post-operatorio del traumatizzato.

SUMMARY

The A. A. refer their experience about surgycal traumarology from year
1979 to 1983. The patient are divided in relation to their traumathologic acci-
dents; the discussion is about the importance of an annexed to general surge-
ry intensive therapy department, in order to apt the first diagnostic and the-
rapeutic measures in relation to pre-and after operating care of patients later
on trauma.
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DIABETE MELLITO
E
PSEUDO-ADDOME ACUTO CHIRURGICO

La constatazione che il falso addome acuto in corso di diabete mellito e
ancora oggi responsabile di inutili e, talvolta, catastrofiche laparotomie esplo-
rative, ci ha indotro ad approfondire il problema, con 'augurio e la speranza
di apportare un contributo alla diagnosi differenziale con il vero addome pe-
ritonitico. Insieme con Angeletti, cerchiamo di definire lo pseudo-addome chi-
rurgico e diciamo che esso ¢ la controfigura dell’addome acuto, alla quale manca
il dato essenziale: la causa chirurgica. Nell’addome acuto peritonitico, e, quindi,
chirurgico ¢ clinicamente sempre presente un dolore addominale che puo ini-
ziare, anche brutalmente, in un quadrante per poi diffondersi a tutto I’addo-
me. Tale dolore ¢ intenso, continuo, ingravescente. Ad esso si assocla il vo-
mito, mentre 'alvo si chiude per feci e gas a causa di un ileo dinamico riflesso.

All’esame obiettivo locale esiste una iperestesia superficiale; 'esplorazio-
ne rettale & dolorosa intensamente. Ma il segno clinico pit importante ¢ la
contrazione dei muscoli addominali con presenza di un “Blumberg”, nonché
dell’addome “a barca”. Inoltre, generalmente, é presente una leucocitosi neu-
trofila ed una contrazione della diuresi con albuminuria e presenza, nel sedi-
mento urinario, di cilindri jalini e jalino-granulosi. L’Rx in bianco dell’addo-
me mostra una paresi intestinale diffusa e, qualora vi fosse una perforazione
di organo cavo, la presenza di aria libera in cavita peritoneale.
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La diagnosi, quindi, non presenta generalmente difficolta, ma talora, no-
nostante un accurato esame clinico e nonostante i sussidi radiologici e di la-
boratorio, rimane un certo dubbio diagnostico. Logicamente, le difficolta au-
mentano per una corretta diagnosi di falso addome acuto.

Il diabete mellito ¢ una malattia da alterato metabolismo dei carboidrati,
dovuto ad una insufficienza funzionale (primitiva o secondaria) dell’azione
insulinica che si manifesta con iperglicemia, glicosuria e successiva compro-
missione del ricambio dei lipidi e delle proteine (iperlipemia, acidosi chetoni-
ca, iperazotemia). Quindi, si presentano manifestazioni degenerative e distro-
fiche mesenchimali, legate alla complessa e secondaria sindrome neuro-vascolare.
Nella malattia diabetica Piperglicemia non porta immediatamente alla pre-
senza nel sangue di elevate concentrazione di insulina libera, ma solo alla per-
sistenza della sua aliquota legata ed inattiva. Quindi, Pintroduzione di insuli-
na (pronta, lenta, ritardo) lascia dei vuoti fisiologici dell’azione ormonale, vuoti
tanto pit ampi quanto pit & disordinato ed inadeguato il trattamento ormo-
nale curativo. Questa situazione, aumentando il disordine bio-umorale, pro-
duce il coma diabetico cheto-acidosico.

Nei casi da noi presi in revisione, la frequenza della sindrome addomina-
le acuta in diabetici con tendenza al’acidosi, al pre<oma ed al coma, dimo-
stra, indirettamente, che essa compare piu facilmente nei casi in cui € piti con-
clamata 'alterazione bio-umorale, Invece, fa stessa sindrome, nei casi non ten-
denti all’acidosi, pud essere provocata dalla impossibilita da parte del diabeti-
co di utilizzare 'insulina in rapporto alla variazione del tasso glicemico. Sco-
po del presente lavoro & il riesame critico di 15 casi di pazienti diabetici che
hanno presentato un addome acuto di tipo peritonitico. Di questi, § pazienti
erano affetti da un vero addome acuto peritonitico (1 ascesso del Douglas,
1 ascesso appendicolare, 5 appendiciti acute, 1 colecistite acuta). In 3 casi lo
pseudo-addome si € presentato sotto la forma occlusiva ed in 1 caso sotto la
forma di una pancreatite acuta. Nel 1874 Kussmaul descriveva una forma
pseudo-appendicolare presente nel coma diabetico; Taylor descriveva, in cor-
so di diabete mellito, una forma pseudo-peritonitica; Larrique, pur mettendo
a punto il problema, non ¢ stato in grado di fornire regole precise per evitare
Perrore diagnostico. Pertanto, Ia patogenesi del pseudo-addome chirurgico non
ancora ¢ chiarita, anche se I’Angeletti sostiene che potrebbe essere lo squili-
brio bio-umorale legato, oltre che alle turbe del metabolismo glicidico, anche
e soprattutto all'iperlipemia. Infatti, & noto un pseudo-addome acuto causato
da iperlipemia essenziale o secondaria.
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Tas, 1 - Diabete mellito ed addome acuto non chirurgico.

Ed Sesso Insulin. dip. Temp.  Glic. Acet. G. B. Riserva alcal,
48 F. + 379 4,80 ++++ 16000 40 V.%
40 E. + 36,8 290 +++ 14000 Non ricer.

7 M. _ 373 5,10 ++++ 21.000 Non ricer.
43 F. + 369 2,40 ++ 18.000 42 V%

Nei 4 casi riassunti in tabella e capitati alla nostra osservazione non & mai
mancato il sintoma “‘dolore atroce” iniziante in alcuni punti per poi diffon-
dersi a tutto 'addome. I punti elettivi di insorgenza sono:
~— zona epigastrica (pancreatite acuta? perforazione gastrica?);

— ipocondrio dx  (colecistite acuta?);
— fossa iliaca {appendicite acuta?).

Anche Pipersestesia cutanea non & mai mancara, pure se localizzata ai pia-
ni piu superficiali: non & sopportata la palpazione leggera, mentre & ben tolle-
rata quella profonda. L’esplorazione rettale risveglia solo una sensazione do-
lorosa. I vomito, sempre presente, & il tipo alimentare, acquoso. La poliuria
€ sempre presente, mentre una leucocitosi neutrofila viene rilevata in una pa-
ziente con acidosi per azione dei corpi chetonici.

Lo pseudo-addome acuto, quindi, ¢ una controfigura molto ingannatrice
e la diagnosi differenziale con 'addome acuto pud diventare ardua anche a
causa della facilitd con cui il diabetico va incontro ad infezioni. Boulin anno-
vera 9 decessi per infezione peritoneale intercorrenti su 100 casi di coma dia-
betico. Ma allora, trattasi di un vero addome peritonitico in diabetico, oppu-
re di falso addome acuto sostenuto dal diabete? O, infine, I'infezione perito-
neale pud determinare una iperglicemia con acidosi transitoria? In sintesi, quin-
di, si possono avere tre evenienze:

— vero addome peritonitico in soggetto diabetico;
— pseudo-addome acuto nel corso di diabete mellito;
~— vero addome acuto con iperglicemia ed acidosi in soggetto non diabetico.

La difficolta per la diagnosi e per un adeguato trattamento era gia sentita
da Mondor quando si chiedeva se intervenire e rischiare tramite una laparo-
tomia esplorativa, oppure lasciare evolvere una peritonite “irrimediabilmen-
te mortale”, Concludendo, dall’attenta osservazione dei 4 casi posti in revi-
sione analitica (pazienti che non sono stati sottoposti ad intervento chirurgi-
co), occorre sottolineare alcuni dati clinici e di laboratorio che, forse, posso-
no portare un contributo alia soluzione del quesito diagnostico.
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1°) Il fatto di venire a conoscenza che il malato & un diabetico insulino dipen-
dente pud far sospettare un pseudo-addome acuto soprattutto se la sindrome
compare dopo abusi alimentari;

2°) nel pseudo-addome acuto, anche se & presente uno stato soporoso, si ma-
nifesta ansia con preoccupazione ed agitazione di un certo grado. Cid non
¢ presente nel vero addome acuto;

3°) ¢& presente notevole poliuria, mentre nel vero addome acuto, invece, v’é
una contrazione della diuresi;

4°) i valori della glicemia sono sempre molto elevati e con presenza quasi co-
stante di acetonuria;

5°) una riserva alcalina che scenda al di sotto dei 40 Volumi di CO2 puo con-
siderarsi decisiva per una diagnosi di pseudo-addome acuto;

6°) nell’incertezza se trattasi di un falso addome acuto in soggeito diabetico
o di peritonite vera, ¢ bene indirizzare la cura, almeno per 6 ore, verso il rie-
quilibrio delle turbe metaboliche del diabete con somministrazione endove-
nosa e ipodermica di insulina in varie dosi, nonché verso il riequilibrio salino
(terapia reidratante).

Se dopo tale trattamento la sintomatologia dolorosa addominale si atte-
nua, & prudente, nonché opportuno, soprassedere all’intervento (che avrebbe
valore solamente esplorativo) e continuare il trattamento intrapreso. In caso
contrario ¢ imprudente non intervenire.

RIASSUNTO

Gli AA., dopo un inquadramento della malattia diabetica, incentrano il
loro studio sul pseudo-addome peritonico nel diabete mellito, valutando le
diagnosi differenziali ed i criteri di condotta diagnostici e curativi, alla luce
della loro esperienza.
SUMMARY

After a short account of diabetic disease the A.A. focalize their study on
diabetes mellitus pseudo peritonitis valuing differential diagnosis, and by the
light of their experience, diagnostical and therapeutics behaviour’s principles.
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IN TEMA DI TUMORI EPITELIALI DELLA CUTE
(Nostra esperienza)

PREMESSA

I dati epidemiologici di incidenza sulla popolazione dei tumori epiteliali
cutanei oscillano dallo 0,033% all’1,2% nella letteratura mondiale. E intuiti-
vo che la variabile, pur cosi alta, & data dalla sede della statistica: vale a dire
dal tipo di popolazione censita, ossia razza, condizioni socio-economiche ecc.

MATERIALI £ METODI

Oggetto di questa indagine sono i pazienti aperati per tumori epiteliali
cutanei nel nostro Ospedale nel decennio 1974/83. La diagnosi di neoplasia
é stata formulata in base a criteri di obiettivita e in base ad accertamenti isto-
patologici. Abbiamo rilevato la diversa incidenza nei due sessi. Sempre nei
due sessi abbiamo valutato ’eta di insorgenza, I'arco di vita in cui sono com-
presi gli interventi, le localizzazioni pili frequenti, il tipo istologico: se carci-
noma basocellulare (CB) o squamocellulare (CS) 0 melanomi, le metastasi e
fe recidive locali.
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Tas. 1. Casi osservati

donne 17
uomini 32

Tas. 2. Eta media

donne 70 anni

uomini 60 anni

Tag, 3. Arco di vita compreso

min max
donne 65aa §7aa
uomini 32aa 78aa
Tab. 4. Localizzazione
Sede Donne  Uomini
labbro inf. 0 6
labbro sup. cute 0 1
labbro sup. mucosa 1 ¢
guance 7 4
auricolare 2 6
tempie 1 1
dorso mani 1 2
naso 2 4
fronte 1 1
arti 1 3
oculare 1 4
Tas. 5. Tipo tumore
Tipo Donne  Uomini
CB 15 23
CS 2 8
Melanomi C 1
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Tag. 6. Diffusione

Tipo Donne Uomini
recidiva locale 1 ¢
metastasi ¢ i
DISCUSSIONE

L’analisi dei dati rilevati non permette di formulare un dato statistico certo
perché sono dati riferiti a pazienti sottoposti a intervento chirurgico e non
¢ quindi possibile tramite essi riferirci a tutta la popolazione. L’analisi dei da-
ti operatori permette, pero, di rilevare che i tumori cutanei epiteliali rappre-
sentano 1 tipi di tumori a pil alta incidenza rispetto a tutte le altre neoplasie
osservate nel nostro territorio. La proiezione dei dati ottenuti permette, inol-
tre, di suffragare alcune ipotesi patogenetiche.

Quello che ci preme sottolineare, e non sufficientemente evidenziato nei
dati ricavati dalla letteratura, ¢ la differenza di etd, nei due sessi, in cul questi
tumori compaiono (forse perché altrove non vi & differenza di insorgenza nei

_ due sessi). Questo dato &, probabilmente, da mettere in relazione alle abitudi-

ni di vita delle donne del nostro territorio: non sono esposte a radiazioni so-
lari, perché maggiormente occupate in faccende domestiche in etd lavorativa,
amano restare sedute davanti l'uscio di casa per lungo tempo e in qualsiasi

- stagione poi. Questo rilievo avvalora il dato dell’esame istopatologico delle

neoformazioni e dei tessuti asportati e degli effetti dannosi della esposizione
al sole indipendentemente dalla eta. Il tessuto sul quale si é impiantata la neo-
plasia ha dimostrato una perdita di elasticita, atrofia del tessuto adiposo e ghian-
dolare, L’alta percentuale di localizzazione alla testa e comunque alle regioni
esposte, (il contrario avviene nella razza negra) dimostra la validita dell'ipote-
si del danno attinico nella genesi della neoplasia. Il labbro € sprovvisto di ade-

- guati pigmenti di protezione contro la radiazione solare nell'ambito der 3000

A° e la maggior incidenza del labbro inferiore, rispetto al superiore, ¢ dovuta
alla esposizione a radiazioni nel campo dell’ultravioletto.

Certamente i fattori patogenetici pit importanti sono quelli costituzio-
nali: la razza bianca in primo luogo, il colorito rosso della cute. Vengono poi

-~ fattori socio-economici: 1 contadini sono 1 pit colpiti. Dal traumatismo della

luce solare all’insorgenza di un carcinoma, si passa certamente attraverso una
1perp!asm dell’ epldermlée e un’atrofia del tessuto elastico. Su questo cammi-
no pud inserirsi il ruolo del microtrumi specie se ripetuti e meccanici che

- agiscono da concausa {(occhiali per le localizzaziom nasali).
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Per quanto riguarda il problema delle metastasi, noi ne abbiamo osserva-
to in un solo caso, quattro anni dopo il trattamento chirurgico, la cui primi-
tiva localizzazione era al dorso della mano. La diffusione & avvenuta al mu-
scolo bicipite omolaterale, senza che vi fosse recidiva locale. I paziente & de-
ceduto quattro mesi dopo la comparsa delle metastasi nonostante il trattamento
chirurgico (amputazione dell’arto) e terapie citostatiche e radioterapiche ef-
fettuate presso il centro oncologico dove lo avevamo inviato appena venuto
alla nostra osservazione.

L’evoluzione delle metastasi (2% della nostra statistica) & certamente in
relazione alla immuniti cellulo-mediata e a una sua deficienza, cosi come suc-
cede per altri tumori epiteliali non cutanei della testa e del collo. N¢, ¢’¢ da
dire, il trattamento chirurgico & capace di influenzare la diffusione metastati-
ca del tumore. Fortemente incriminati in questa depressione immunitaria so-
no i linfociti T con funzione soppressiva che sono aumentati, analogamente
a quanto avviene nel morbo di Hodgkin, nel carcinoma squamocellulare del
cavo orale ed ancora in altre neoplasie maligne. Per la multicentricita, che
naturalmente & un dato a sostegno della patogenesi attinica, riportiamo il ca-
so di un paziente che presentava un carcinoma squamocellulare in entrambe
le regioni auricolari ed al quale, durante il secondo controllo semestrale, ab-
biamo diagnosticato un terzo carcinoma squamocellulare alla guancia destra.

Qualche considerazione merita infine il problema terapeutico. Lescissio-
ne ampia con largo margine di cute apparentemente sana & nella gran parte
dei casi risolutiva. Il sacrificio di cute & richiesto per il fatto che la degenera-
zione cutanea investe i margini della neoplasia senza un confine netto. Ab-
biamo sempre eseguito ampie escissioni e ricostruzione cutanea con lembi pe-
duncolati di rotazione o di avanzamento. Sul padiglione auricolare abbiamo
preferito la ricostruzione in due o tre tempi con la preparazione di un lembo
in regione retroauricolare.

Le terapie alternative quali la dermoabrasione, 'asportazione con cucchiaio
tagliente, il punzone rotante ed altre terapie parachirurgiche sono da riserva-
re a persone che curano oltremodo 'estetica e che amano a dismisura il rischio.

CONCLUSIONI

La statistica dei tumori epiteliali cutanei & sempre una scienza non esatta. Al-
la nostra stuggono numerosi casi non trattati per i motivi pit svariati (in ge-
nere per scarsa preoccupazione dei pazienti) e quelli trattati, per cosi dire,
in forma non ufficiale, ma da, comunque, Iidea di una malattia altamente
diffusa tra la nostra popolazione. La prognosi ¢ buona nel 95% dei casi. Le
metastasi sono sempre in relazione a problemi immunologici legati alla reattivitd
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individuale e non alla radicalita dell’intervento: la recidiva locale no. 1l carci-
noma cutaneo now trattato, o trattato in maniera non radicale, richiede sor-
veglianza almeno semestrale in quanto, se & vero che resta localizzato per lungo
tempo ¢ tende ad aumentare lentamente, ¢ pur vero che il vxraggxo e cioé la
crescita in strutture non cutanee e la diffusione metastatica avviene in manie-
ra molto rapida, pitt per la forma ulcerata che per quella di origine cheratosi-
ca. Questo controllo & imperativo per il fatto che, in genere, Pesame vistvo
¢ la palpazione risolvono il problema diagnostico. Quanto detto esula dal pro-
blema det melanomi pur compresi in questa statistica.

RIASSUNTO

L’indagine clinico-epidemiologica e terapeutica det pazienti sottoposti ad
intervento per tumori epiteliali cutanei ha permesso di rilevare che i pazienti
maschi operatl sono cirea il ciopplo rispetto alle donne. Nei maschi colpiti
Peta media & molto minore rispetto alle donne (60 rispetto a 70). E stata con-
fermata Iipotesi patogenetica del danno attinico e la possibile multicentrici-
ta. Viene evidenziata la bassa percentuale di diffusione metastatica.

SUMMARY

We studied 49 patients operated in our departement for epitelial tumors
of the skin. We have observed that the male patients were about double of
the female patients (male 32, female 17) and that the age of the formers was
less than the age of the latter (mean age of the males 60 years, mean age of
the female 70 years). It has been confirmed the attinic damage and the possi-
bility that these tumors come out in differents places of the body of a same
patient. It has been also noted that the metastic capacity of these tumors is
very low.
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IN TEMA DI MORBO DI DUPUYTREN

CASO CLINICO

M. C. di anni 62, di professione contadino, vive in ambiente rurale, nor-
male mangiatore, beve circa 2 litri di vino al giorno. Negatwa I’anamnesi fa-
miliare. E nato a termine da parto gemellare, il fratello & deceduto all’eta di
11 anni per cause conseguenti a trauma. Riferisce i comuni esantemi dell’in-
fanzia. Riferisce “epilessia” da lunga data. Intervento di ernia inguinale bila-
terale esitato a destra in laparocele.

Riferisce vaghi dolori localizzati all’epigastrio, specie post-prandiali. L'ul-
timo episodio di crisi epilettica risale al 1960. 11 21/1/978 ha subito interven-
to per morbo di Dupuytren alla mano destra. In quell’epoca presentava segm
di interessamento alla mano sinistra, senza limitazioni funzionali, Da circa
un anno il 3°-4°-5° dito della mano sinistra sono bloccati in posizione di se-
miflessione. Ricoverato in data 1/2/982. 1l paziente & sottoposto il 4/2/982
ad intervento chirurgico in anestesia regionale mediante blocco anestetico del
cavo ascellare.

L’intervento € consistito nella asportazione dell’aponevrosi palmare al-
I'altezza del 3°-4°-5° dito, con semplice fasciotomia a livello del 2° e 1° dito.
Ad accertamento istopatologico & stato sottoposto un frammento di fascia.
Recupero funzionale immediato. Sutura della cute mediante piccole plastiche
a Z multiple. Rimozione punti di sutura in 9° giornata.
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DISCUSSIONE

La lesione primitiva di questa malattia ereditaria ¢ costituita da noduli
iperplastici nel sottocutaneo del palmo della mano e delle dita che susseguen-
temente provocano a livello det noduli deformita della regione palmare della
mano. Tuttavia non sempre la presenza della malattia coincide con la defor-
mitd, come il caso del nostro paziente che ha presentato la deformita in con-
trazione delle mani in epoche differenti della vita.

A sostegno di cio ¢ I'aver ritrovato noduli istologicamente simili in altre
sedi della mano, nella giuntura interfalangea, senza che cola vi fosse deformi-
ta. Il meccanismo della contrattura ¢ spiegato dal fatto che i noduli iperplasti-
ci sono in gran parte costituiti da fibroblasti o miofibroblasti (fibroblasti in
fase di differenzazione muscolare perché presentano nucleo e inclusioni cito-
plasmatiche delle cellule muscolari). Pertanto la lesione primaria é rappresen-
tata dai noduli e la contrattura ¢ un evento che si verifica, ma non sempre,
successivamente ed ¢, per cosi dire, spinta da altre concause, quali quelle pre-
sentate dal nostro paziente e precisamente: epilessia, alcoolismo, la professio-
ne di contadino che lo obbliga a lavori manuali come segnalato dalla letterarura.

A cio si aggiungono altre situazioni che si sono dimostrate predisporre
alla malatcia di Dupuytren e cioe essere di sesso maschile, di pelle scura, di
popolazione mediterranea, elementi classificabili in una vera e propria diate-
si. A conclusione si rileva che I'intervento, consistente nell’asportazione del-
Paponevrosi palmare delle regioni interessate e nella chiusura della cute, me-
diante plastiche a Z, & risolutivo.

RIASSUNTO

Gli autori partendo da un caso di morbo di Dupuytren bilaterale, sottoli-
neano le associazioni della malattia con alcoolismo e epilessia,
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INCIDENZA DEL DEFICIT DI G6PD
IN PROVINCIA DI MATERA:
STUDIO PRELIMINARE

INTRODUZIONE

E ormai risaputo che per alcuni loci genici vi sia una aumentata resisten-
za di alcuni genotipi rispetto a uno o pit dei parassiti malarici. La malaria,
cioe, rappresenta il fattore selettivo responsabile dell’elevata incidenza di al-
cuni particolari genotipi. I sistemi genetici piti chiaramente implicati in que-
sti “polimorfismi malarici bilanciati” sono quello della Hb S, quello della
glucosio-6-fosfato deidrogenasi (G6PD), i geni talassamici a e B, e forse quelli
della Hb E, della Hb C, della ellissocitosi e di alcune anomalie metaboliche
eritrocitarie (elevato livello di ATP e di piridossinchinasi).

Dopo aver indagato sull’incidenza dell’s e B talassemia, della Hb § e di
altre emoglobine abnormi nella nostra provincia, ci & sembrato conveniente
rivolgere la nostra attenzione alla incidenza del deficit di G6PD per le gravi
conseguenze cliniche che tale deficit puo causare.

a) Incidenza e distribuzione geografica del deficit di G6PD.
L'enzimoeritropenia per la G6PD, carattere ereditario legato al sesso, &
molto diffusa nel mondo; si calcola che almeno 100 milioni di maschi ne sia-
no affetti. La frequenza del deficit di G6PD raggiunge il 13% tra i Negri ma-
schi americani, I'8.2% tra i Negri maschi del Brasile ed i! 3% tra i maschi Ban-
tu. In Sardegna ¢ del 14.35% in contrasto con quello dello 0.4% dell’Ttalia pe-
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ninsulare. Raggiunge il 2.7% a Malta, lo €.1% nel Nord Europa, il 9.5% in
Grecia. Il deficit di G6PD é stato riscontrato, inoltre, tra gli Ebrei Orientali,
Sefarditi e Kurdi, tra gli Arabi, i Cinesi Meridionali, i Filippini ed 1 Tailandesi.

b) Ruolo metabolico della G6PD

L’enzima G6PD catalizza |'ossidazione del glicosio-6fosfato (G6P) a
6-fosfogluconato (6PG) con contemporanea riduzione del NADP a NADPH.
Tale reazione ¢é il primo passo della ossidazione del G6&P lungo lo shunt dei
pentosofosfati (SPF) e la velocita di questa reazione condiziona quella di tut-
to lo shunt. Negli eritrociti il 92% circa del glucosio ¢ metabolizzato lungo
la via glicolitica anaerobica di Embden-Meyeroff e quella del 2,3-difosfoglicerato,
solo 8% circa attraverso lo SPF. Poiché negli eritrociti non esiste il ciclo
degli acidi tricarbossilici di Krebs, per mancanza di mitocondri, lo shunt rap-
presenta 'unica fonte di NADPH, fattore importante nel meccanismo di pro-
tezione di tali cellule contro stress ossidativi intrinseci o farmacoindotti. Tale
meccanismo si realizza, in breve, nel mantenere livelli adeguatamente elevau
di glutatione ridotto (GSH).

Inoltre, in distretti cellulari diversi da quello eritropoietico, lo SPF per-
mette la produzione di substrati che occorrono alla formazione degli “zuc-
cheri” da incorporare negli acidi nucleici: per tale ragione la G6PD ¢ enzima
indispensabile in quanto permette il corretto funzionamento di qualsiasi tipo
cellulare ed & quindi naturale ritrovarlo in qualsiasi tessuto venga ricercato.

¢) Genetica della G6PD.

I} gene che codifica per la G6PD ¢ localizzato sulla porzione terminale
del braccio lungo del cromosoma X (X q28), dove ¢ stato mappato con discre-
ta precisione. Pertanto il difetto & interamente espresso nei maschi colpiti;
i maschi, infatti, potranno essere classificati in emizigoti per |’allele normale
o emizigoti per Pallele mutato; Pespressione fenotipica del soggetto maschio
normale o deficitario sara I'immediata dimostrazione del genotipo corrispon-
dente. I soggetti fermmine, invece, potranno ritrovarsi all’interno di tre classi
genotipiche: omozigoti per I'allele normale, omozigoti per allele mutato, ete-
rozigoti. Fenotipicamente all’interno di questa classe si ha una distribuzione
“normale” che segue un andamento di tipo gaussiano e vi si troveranno fem-
mine con attivitd media pari a meta di quella di un maschio normale, ma an-
che soggetti con caratteristico fenatipo normale o deficitario. Il fenomeno ¢
spiegabile grazie all'ipotesi di Mary Lyon detta del “compenso di dose” o
della “inattivazione del cromosoma X, poiché |'inattivazione del cromoso-
ma X & un processo casuale che pud colpire piu cromosomi X di origine pa-
terna che materna o viceversa,

INCIDENZA DEL DEFICIT DL GaPD IN PROVINCIA DL MATERA: §TUDIO FRELIMINARE 207

d) Struttura della G6PD.

La G6PD umana ¢ costituita da subunita e monomeri di peso molecolare
di 52.0C0 daltons. Ogni subanita, che ¢ cataliticamente inerte, ¢ costituita da
una singola catena polipeptidica che ha I'acido piroglutammico al terminale
aminico e la glicina al terminale carbossilico. L’esatta sequenza aminoacidica
non ¢ ancora conosciuta. Per ora solo 'enzima normale ¢ stato purificato,
cristallizzato e ne ¢ stato fatto 1] fingerprint e solo di due varianti & stata di-
mostrata la sostituzione di un singolo aminoacido {(mutazione puntiforme),
mentre per le altre & stata solo supposta. Di recente ¢ stata ottenuta la clona-
zione (Luzzatto e Coll.) di copie sintetiche di frammenti del gene strutturale
della G6PD.

A seconda della concentrazione proteica, del pH e della forza jonica della
soluzione, la G6PD esiste in varia forma: oligomerica e tetramerica quando
associata con NADP o NADPH a pH neutro e ad alta forza ionica, dimerica
a pH acido ottimale. Poco si conosce sugli eventi molecolari che portano alla
formazione delle forme molecolari attive {dimeri e tetrameri con prevalenza
dei primi). Sembra ormai accertata "'importanza del NADP nel mantenere
Penzima in una conformazione attiva, stabilizzandone la struttura pit
complessa.

La G6PD umana, il cui simbolo genotipico e fenotipico & Gd, presenta
il pit elevato polimorfismo genetico per enzimi di mammifero. Sono attual-
mente note pit di 240 varianti strutturali di quest’enzima, alcune comuni,
molte sporadiche o rare; molte associate a deficit di attivita ma altre, oltre
la meta, cataliticamente normali. La tipizzazione di tali varianti avviene per
elettroforesi in diversi mezzi di separazione, per dosaggio di attivita espressa
in U. I./g Hb 0 in % della media normale {65%-150%), per attivitd a vari pH,
per determinazione della costante di Michaelis-Menten dell’enzima o km {con-
centrazione del substrato alla quale ’enzima raggiunge meta della sua veloci-
ta massima), per velocita di termodenaturazione, per capacita di utilizzare di-
versi analoghi del substrato,

L’enzima normale ¢ denominato B e lo si ritrova pil comunemente nei
gruppi popolazionistici studiati. Una variante & la G6PD A, che si trova so-
prattutto nei Negri con migrazione elettroforetica pitt veloce rispetto alla va-
riante B comune, La variante A ¢ la forma pit comune di G6PD abnorme;
ha attivita enzimatica del 25% o meno. Altre varianti sono indicate con nomi
geografici o comuni {(G6PD Canton, G6PD Sassari, G6PD Napoli etc.). La
variante comune con attivita deficitaria nei caucasici ¢ la G6PD Mediterranea
con attivita catalitica pari a 4-10% della media normale, che molto probabil-
mente comprende diversi geni mutanti e non uno solo; questa eterogeneiti
potrebbe risultare interessante ai {ini della prevenzione delle crisi emolitiche
poiché potrebbe comportare un’associazione preferenziale tra un particolare
gene anomalo e I'emolisi stessa. In realtd la situazione sembra piti complessa
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e il rischio di emolisi in Gd deficitari sembra dipendere anche da fattori am-
bientali, oltre che genetici, come vedremo.

Non ¢ stata mai evidenziata delezione del gene strutturale della G6PD
e cio testimonia della primaria importanza di questo enzima il cui deficit puo
intaccare anche la normale funzionalit dei leucociti, delle piastrine e di altri
tipi cellulari. L’O.M.S. ha distinto 5 classi di varianti in base alle caratteristi-
che dell’enzima, all’entita del deficit e alle conseguenze cliniche che esso pud
comportare: nella prima sono collocate le varianti, rare, associate ad emolisi
cronica; nella seconda e terza quelle, piv numerose, con deficit catalitico gra-
ve 0 lieve che danno sporadicamene emolisi per stress ossidativi estrinseci in-
tercorrenti (farmaci, fave, infezioni etc.); nella quarta classe le varianti con
deficit molto lieve o assente; nella quinta quelle varianti con attivita enzima-
tica aumentata ed elettroforeticamente veloci.

e) Clinica del deficit di G6PD.

Premesso che, secondo moli AA, i portatori di varianti enzimatiche avreb-
bero maggiore suscettibilitd dei soggetti normali alle malattie infettive, con
decorso talora pit grave, le manifestazioni cliniche della deficienza di G6DP

. .
possono cosi riassumersi:
— Anemia emolitica cronica non sferocitica (AECNS).

E dovuta a varianti enzimatiche rare, instabili, con attiviti catalica relati-
vamente bassa.

— Anemia emolitica episodica in assenza di somministrazione di farmaci.

Episodi emolitici possono verificarsi in soggetti Gd, in assenza di sommi-
nistrazione di farmaci, per infezioni batteriche o virali, epatite acuta o croni-
ca, chetoacidosi diabetica e nefrite.

— lttero neonatale.

E descritto in soggetti Gd B con attivita catalitica molto bassa. Vari fatto-
ri (ipossia, ipoglicemia, acidosi, prematurita, discrasie materne, perturbazio-
ni indotte dal passaggio alla vita extrauterina, sostanze endogene di produzio-
ne fetale) possono favorirne I'insorgenza.

— Anemia emolitica da farmaci.

E ’evento tipico negli individui Gd A; si tratta di un episodio emolitico
autolimitantesi, cioé con remissione completa anche se si continua la sommi-
nistrazione del farmaco. Cio ¢ spiegato dal fatto che per molte varianti il defi-
cit enzimatico, e quindi la eritrodistruzione, sono legati agli eritrociti piti vecchi.

Numerosi “farmaci ossidanti” (vedi Tab. 1) possono provocare anemia
emolitica in soggetti con deficit di G6PD:
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Antimalarici Primachina, Pamachina, Chinine
Sulfamidici Sulfametossipiridazina, Sulfanilam.
Sulfoni Sulfoxone

Antiaritmici Chinidina, Procainamide
Antitubercolari P.AS., Isoniazide

Antigotiosi Probenecid

Analgesici e antipiret.

Ac. acetilsalicilico, fenacetina
piramidone, antipirina

Nitrofuranici Nitrofurantina, Nifurantel
Antiemorragici Vit. K e derivati
Antibiotici Novobiocina, Chemicetina
Antiparkinsoniani L-Dopa

Antianginosi Trinitroglicerina
Antielmintici Niridazolo

Tas. 1 - Farmaci di uso comune che possono indurre crisi emolitica in soggetti Gd.

Nella variante G6PD B il deficit & pit grave e coinvolge anche i globuli
rossi piu giovani per cui un maggior numero di farmaci, e in modo pit grave,
di eritrodistruzione, senza autolimitazione,

— Fauvismo.

Secondo alcuni AA. il favismo coinvolge probabilmente pil di un gene,
di cui uno e quello che codifica per la G6PD, posto sul cromosoma X, e |’al-
tro autosomico che regolerebbe I'azione di una § glucosidasi intestinale capa-
ce di agire su sostanze contenute nelle fave (vicina e convicina) trasformando-
le in sostanze emolitiche (divicina e isomuramide), Esisterebbe, ciog, un poli-
morfismo di tale Bglucosidasi per cui in alcuni soggetti si formerebbero pid
sostanze emolitiche derivanti dai normali principi delle fave.

Secondo altri AA, invece, ¢ una forte componente ambientale a giocare
il ruolo maggiore per la determinazione della crisi favica. Numerosi studi con-
dotti in varie parti del mondo confermano che la crisi favica colpisce un 20-30%
di soggetti Gd B —, Della eterogeneita del fenotipo mediterraneo e della sua
importanza nel determinismo emolitico si & gia detto innanzi. Non & mai sta-
to descritto favismo in soggetti Gd A —.

5COPO DEL LAVORO

Scopo del presente lavoro ¢ quello di “creare una normalita” del nostro
laboratorio per lo studio della G6PD, con metodiche semplici, affidabili e po-
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co costose, descritte successivamente, che vanno peraltro integrate con altri
tests qualitativi (test di Brewer e test di Sansone per il riconoscimento delle
donne eterozigoti). In tal modo ci sara possibile attuare mediante screening
scolastico un’indagine epidemiologica sull’incidenza e distribuzione del defi-
cit di G6PD in provincia di Matera.

Dai dati emergenti da tale ricerca si valutera 'opportunita di intrapren-
dere un’indagine routinaria per il deticit di G6PD su cordoni ombelicali.

METODI E MATERIALI

I metodi di studio per la determinazione e caratterizzazione della G6PD
impiegati nel presente lavoro sono Velettroforesi della G6PD in T.E.B. ed
il dosaggio dell’attivita enzimatica su emolisato eritrocitario.

a) Elettroforesi su Acetato di Cellulosa in T.E.B. come tampone di corsa, a
pH 6.80.

Le strisce di acetato (Cellogel-Chemetron) vanno equilibrate con 3 bagni
di tampone di corsa, di 10’ clascuno, Nel 3° bagno si aggiunge NADP 10 u
M. Il NADP 10 . M va ulteriormente aggiunto al tampone di corsa, al cato-
do. Dopo una precorsa di 10’, si depongono 1-2 1 | di emolisato in pozzetti
di 0.5 cm. Si applica una corrente costante di 100-150 Volts per circa 1.30-2.00
h a 4°C. A corsa ultimata si depone la striscia a colorarsi a 37°C fino a che
non compaiono le bande enzimatiche (fig. 1),

Fig. 1 - Normali tracciati elertroforetici di G6PD in T.E.B. Si notano le bande emoglobi-
niche e quelle enzimatiche pid veloci.
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b) Dosaggio dell’attivita della G6PD su emolisati eritrocitari.

Gli eritrociti opportunamente raccolti vengono lavati 3 volte con solu-
zione salina 1sotonica. St lisa aggiungendo un volume, rispetto ai rossi, di NADP
10 4 M e si lascia in ghiaccio per 10/20°. Ad emolisi visibilmente avvenuta
si aggiunge 1 vol,, sempre rispetto al volume dei gr., di tampone KH PO /K
HPO4 5 mM a pH 6,90 contenente EDTA 1 mM; EAGA 1 mM; NADP 10
w M. Si centrifuga a 15.000 rpm per 40°. Si diluisce con tampone
KH PO /K HPO  affinché si raggiunga una concentrazione di Hb pari a 6.0
mg/ml. §i dosa entro 3-4 h; si legge allo spettrofotometro e Vattivith enzima-
tica viene stimata in base al cambio di lunghezza d’onda a 340 mm dovuto
alla produzione di NADPH. II dato ottenuto si esprime in U.L/g Hb,

Per approntare una “curva di normalita” del nostro laboratorio per at-
tivita G6PD su emolisato eritrocitario abbiamo scelto a caso 50 soggetti ma-
schi nati 1n provincia di Matera da genitori auroctoni, che non abbiano sof-
ferto di episodi di anemia emolitica, che non abbiamo mai presentato stati
iperbilirubinemici di alcuna natura, che non abbiamo sofferto dopo ingestio-
ne di farmaci o di fave. I soggetti hanno mostrato attivita variante da 4.2 U 1./g
Hb a 9.3 U.I./g Hb che rappresenta il “range di normalita” del nostro labo-
ratorio. I valori riscontrati possono cosi essere diagrammati per classi e mo-
strano un andamento “normale” (fig. 2).

10
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Attivith GOPD su emolisaeto
eritrocitarie (U.I./g &)

Fig. 2 - “Normale” distribuzione di attivita GePD su emolisato eritrocitario di 50 sog-

getti maschi materani non affetti da carenza enzimatica.
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La media del nostro campione, espressa in U.I/gHb, ¢ di 6.4 £ 1.2, Nel
nostro studio sono stati riscontrati 2 soggetti con deficienza di G6PD che non
presentavano sintomatologia alcuna, Tali varianti presentavano corsa elettro-
foretica ridotta al 90% ed allo 80%, con attivitd enzimatica del 25% e 20%
circa rispetto alla media. Tali varianti sono state, naturalmente, escluse dal
nostro campione.

CONCLUSIONI

Not ritemamo che la prerogativa di un servizio di medicina preventiva
di un ospedale di provincia sia quello di prendere in prestito dalla ricerca uni-
versitaria di base, metodiche semplici, pratiche e poco costose per poter at-
tuare piani popolazionistici di prevenzione totale e primaria di un fenomeno
patologico a larga incidenza.

Lo studio preliminare sulla G6PD, testé presentato, ampliato con tests
qualitativi, ci mette in condizioni di poter condurre, laddove ne esistano i
vantaggi, uno screening neonatale su cordone ombelicale del deficit di G6PD
in provincia di Matera. Il rapporto costo/beneficio di tale indagine ¢ senz’al-
tro vantaggioso in considerazione dell’elevato numero di casi di favismo e
anemie emolitiche farmacoindotte che ogni anno si registrano in provincia
di Matera e del costo relativamente basso (6.000.000 di lire), necessario ad esa-
minare 1 3.000 nuovi nati annui della nostra provincia,

Attualmente & in corso uno screening scolastico per lo studio dell’inci-
denza e distribuzione del deficit di G6PD nella nostra provincia i cui risultati
ci diranno se ¢ valida la nostra ipotesi ed in quali ospedali della provincia &
giusto condurre lo screening neonatale su cordone ombelicale.
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INCIDENZA DEL DEFICIT DI G6PD IN BERNALDA

INTRODUZIONE

Per poter attuare una prevenzione totale del favismo e di altre anemie
emolitiche farmaco-indotte sono state approntate presso il nostro laborato-
rio metodiche di studio per la determinazione e la caratterizzazione dell’enzi-
ma glucosio-6-fosfato deidrogenasi (G6PD). Uno studio popolazionistico di
tale deficit in tutta la provincia di Matera & stato da noi intrapreso, ed ormai
quasi concluso, per ricavare dati epidemiologici che ci permettano di stabilire
in quali ospedali della provincia sia opportuno condurre screening neonatali.

La validita dello screening neonatale & sorretta da alcuni punti:
~ I’anemia emolitica da deficit di G6PD puo essere grave e perfino mortale;
— in determinate popolazioni, in cui il deficit & ad alta incidenza, & impor-

tante conoscere a fondo il fenomeno perché alcuni soggetti possono pre-
sentare malattie o ricevere farmaci determinanti crisi emolitiche;
— I'impiego di sangue di soggetti G6PD deficitari é potenzialmente dannoso
perché i pazienti che ricevono questo sangue possono assumere farmaci
- o contrarre malattie che inducono I'emolisi degli eritrociti trastusi, defici-
tari di G6PD. Cio vale soprattutto per la variante mediterranea.

Inoltre siamo stati incoraggiati ad attuare questo studio anche dai dati dei
- registri di ricovero dei reparti medici del solo ospedale di Matera, da cui risul-
ta che nel biennio 1982-83 si sono verificati 25 casi di favismo.
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Dei dati completi dello screening riferiremo nei prossimi consessi di co-
desta Societa. Oggi vogliamo anticipare quanto ¢ stato da noi riscontrato a
Bernalda, primo centro in cui ci siamo recati per lo screening all’inizio del-
I'anno scolastico 1983-84. Non a caso abbiamo iniziato da Bernalda, ridente
cittadina della piana metapontina. Infatti tra le notizie storiche riportate nel
volume I Favismo, opera di Sansone ed AA. edita nel 1958, e messa cortese-
mente a nostra disposizione dal Prof. Rocco Mazzarone, si legge che nel 1873
il dottor Liborio Belisario da Bernalda (Pz) aveva pubblicato una memoria
sull‘avvelenamento da fave”, quadro clinico che spesso egli riscontrava tra
i suoi assistiti. Tale memoria era stata scritta dal medico bernaldese su invito
del sindaco della sua terra natale e trasmessa al Prefetto presidente del Consi-
gho Sanitario della provincia di Potenza.

Del resto, in passato, i medici lucani hanno sempre prestato attenzione
al fenomeno “favismo”; infatti si pud affermare che la malattia fece il suo
ingresso ufficiale nella patologia clinica italiana nel 1894, con la comunicazio-
ne di Montano, medico di Lavello (Pz), al IX Congresso di Medicina Interna-
zionale di Roma. In tale comunicazione, che va ritenuta fondamentale, veni-
va proposta per la prima volta la fortunata denominazione di favismo e per
la prima volta erano riportati alcuni concetti fondamentali:

— si ammetteva che ’emoglobinuria & segno che si accompagna costantemente
alla crisi favica; )

— si sottolineava I'importanza del binomio: causa scatenante (fave) e causa
predisponente (particolare idiosincrasia individuale);

— si escludeva I'influenza del clima, del terreno e del tipo di coltivazione;

— si evidenziava un diverso potere patogeno tra fave fresche e fave secche;

— si sosteneva 'importanza causale di un principio chimico e non batterico
contenuto nelle fave.

Ecco perché, dopo oltre un secolo, con tanta tradizione alle spalle, abbia-
mo scelto di iniziare da Bernalda il nostro studio sul deficit di G6PD in pro-
vincia di Matera,

MATERIALI E METODI

Lo screening per il deficit di G6P'D ¢ stato associato a quello annuale per
le microcitemie ed emoglobinopatie e quindi condotto sugli alunni del terzo
anno della scuola media. Per il depistage del deficit di G6PD sono stati esami-
nati solo 1 soggetti maschi; infatti, poiché il carattere & X-Linked, essendo i
maschi portatori di una sola X, essi o sono sani, o sono deficitari, cioé emizi-
goti normali od emizigoti dificitari, ciog, in altre parole, nel sesso maschile
il fenotipo riflette perfettamente il genotipo.
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A rutti gli alunni é stata praticata I'elettroforesi della G6PD. Laddove ve-
niva notata assenza o variazione della banda comune B, veniva effettuata la
titolazione quantitativa dell’attivica enzimatica su emolisato eritrocitario, espres-
sa in U.L/g. Hb. Presso il centro sono stati successivamente convocati i ri-
spettivi nuclei familiari per completarne lo studio.

RISULTATI E DISCUSSIONE

Tra 1 75 soggetti maschi esaminau sono stati evidenziati 7 deficitari com-
pleti di fenotipo mediterraneo con una incidenza percentuale di 9.33 + 3.3.
Essi presentavano, tutti, assenza completa della banda B nel tracciato elettro-
foretico (fig. 1).

Fig. 1 - Tracciati elettroforetici di GoPD in T.E.B. Si nota |a banda emoglobinica e quella
enzimatica pitt veloce. Nel IV e IX tracciato ¢ evidente "assenza della banda enzimatica B.
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Il dosaggio enzimatico su emolisato eritrocitario in tali soggetti, espresso
U.L./g. Hb, variava da 0.15 a 0.6 cioe tra il 4% ed il 10% del valore medio
del nostro laboratorio che & di 6.4 UL/g. Hb (range di normalita: 4.29.3 UL/g.

Hb) (Fig. 2).

Soggerti Presenza Artivitd wait § Favis, | MCV I MCH | Epato | Awiv, GAPD
esaminati banda B GoPD su | [ ral, | assoe, spleno | nelle madri
con GePD B | alleleter. emolisato | assoe, megalia | {U.L/g Hb)
eritrocit.,
(v. n. 4.2-

9.3 U.L/g Hb)

1-AV, - 0.4 - 88 309 - 6.2
2T - 0.6 + 67 2 ++ 5.1
3. PM. - 0.25 - + 84 296 - 5

4 - DB, - 0.13 + 70 22.2 + 24
5. T, - 0.6 N - 30 7.9 EY 3.7
6~ V.M. - 0.6 - + 86 30 - 4.4
7- LR = 0.4 - - 89 31.2 + 3.5

Fig. 2 - Schema riassuntivo dei dati in nostro possesso dei 7 soggetti afferti da grave deficit
di GePID {variante mediterranea) riscontrati nello screening condotto sugli alunni ma-
schi di 1l Media di Bernalda nell’anno scolastico 1983-84.

I valori da noi riscontrati nei soggetti deficitari coincidono con quelli ri-
portati nella letteratura mondiale. Dei 7 soggetti deficitari 2 associavano il
“trait” [§ talassemico con una incidenza del 29%. Inoltre solo questi 2 sogget-
ti, proprio perché § talassemici, presentavano bassi valori di MCV ed MCH
nellemocromo, mentre per gl altri non si notava alterazione alcuna dell’e-
mocitometrico. Nel gruppo dei deficitari 2 soggetti riferivano di aver soffer-
to di favismo e di avere in famiglia fratelli o zii materni che parimenti aveva-
no presentato favismo.

Quindi, anche per Passociazione del favismo al deficit di G6PD riscon-
triamo una incidenza del 29%; sovrapponibile a quella evidenziata nello stu-
dio condotto in pravincia di Sassari. Inoltre, nessuna delle madri esaminate
presentava deficit completo di G6PD ma banda B elettroforetica e valori di
titolazione varianti da 2.4 a 6.2 UL/g Hb (v. m. 4.4 U.L/g Hb) (Fig. 3).
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¢ di attivith G6PD su emolisato eritrocitarioc
(100% = 6,4 U.I./z b = media di attivith en-
zimatica nel nostro la oratorio).
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Fig. 3 - Comportamento dell’attivitd G6PD su emolisato eritrocitaria nei 7 soggett G6PD
B riscontrati nel gruppo controllo {maschi normali), nelle madri e fratelli dei deficitari.
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Tanto c si attendeva, essendo eterozigoti con una sola X funzionante e
senza particolare sbilanciamento nell’inattivazione causale della X (“effetto
Lyon™).

CONCLUSION!I

Questo lavoro vuole rendere omaggio al dottor Liborio Belisario ed al
dottor Montano, veri pionieri, che pur non conoscendo le sofisticate tecni-
che di indagine enzimatica, né I'implicazione del deficit di G6PD nella pato-
genesi del favismo, ne avevano intuito I'esistenza come “causa predisponente
individuale”. La validita della nostra ricerca & confermata dai dati popolazio-
nistici che si possono estrapolare:

— nel 1982, Bernalda contava 11.486 abitanti; pur trascurando le donne ete-
rozigoti di non facile individuazione per I"“effetto Lyon”, considerando
un rapporto M/F uguale a 1, vi vivevano 5.743 maschi, di cui 534 circa
G6PD B, e tra questi 155 favici; ,

— nel 1982, a Bernalda, su 185 nati vivi, i maschi sono stati 110, di cui 10
G6PD B e tra questi 3 a rischio favico, cioé soggetti sani che, mangiando
fave, saranno colti da crisi emolitica, che comporta immediato ricovero
ospedaliero.

Quando lo studio sull’incidenza del deficit di G6PD in provincia di Ma-
tera sara concluso, quando saranno individuati i centri a piti elevata inciden-
za e gli ospedali della provincia a cui questa “‘utenza” fa capo, allora anche
nella nostra provincia sara possibile attuare, con metodi semplici e poco co-
stosi, una prevenzione totale del favismo e di altre anemie emolitiche farma-
coindotte con uno screening neonatale per il deficit di G6PD.

RIASSUNTO

Gli AA, hanno condotto uno studio popolazionistico di screening per
il deficit di G6PD in Bernalda, centro agricolo della piana metapontina. E
stata riscontrata una incidenza percentuale di maschi deficitari completi a fe-
notipo mediterraneo (G6PD B) pari al 9.3 + 3.3.
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UN ESEMPIO DI APPLICAZIONE DI METODOLOGIE INFORMATICHE
NELLA RILEVAZIONE ED ELABORAZIONE DI DATI RELATIVI
ALLA MALATTIA DIABETICA IN PROVINCIA DI MATERA

INTRODUZIONE

Secondo I'OMS il diabete mellito rappresenta in tutti i paesi del mondo,
ed in part:colare nej paem in viadi sv:luppo 1n cuj ¢ stato studiato, un proble-
ma maggiore di sanit pubblica sia per i decessi prematur: sia per il prolunga-
to € cattivo stato di salute che provoca. L’esame delle pit aggiornate edizioni
dell’OMS rivela sorprendentemente che, a differenza di molti altri paesi co-
me Egitto, Ghana, Zambia, Zaire, USA, URSS, Svizzera, Iugoslavia, Inghil-
terra, Malta ecc., I'Italia non & stata in grado di fornire propri rilievi statici
ed epidemiologici sulla malattia diabetica.

Prevenzione, promozione, cure, educazione e ricerca, sempre secondo il
massimo organismo sanitario internazionale, dovrebbero essere intraprese, re-
lativamente al diabete, a livello di cure primarie tenendo in elevato conto le
risorse ed i bisogni locali. Per conoscere i bisogni locali I'OMS infine racco-
manda di incoraggiare la creazione di registri nazionali e locali dei diabetici
in vista di una programmazione piu facile delle cure, della ricerca e dell’in-
segnamento.

Nello spirito di questa raccomandazione ¢ stato istituito nel 1981 presso
il Centro Antidiabetico dell’Ospedale di Matera un registro contenente la de-
scrizione dettagliata di tutte le principali ed attuali caratteristiche riscontrate
nei diabetici afferenti. Si & cosi resa disponibile una enorme massa di informa-
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zioni, che ha suggerito come logica conseguenza, per la prima volta in Basili-
cata, l'utilizzazione in campo medico-epidemiologico di metodologie infor-
matiche,

SCOPI DEL LAVORO

Lo studio, che consiste nella elaborazione elettronica di informazioni me-
diche contenute in un registro cartaceo tradizionale, si propone di raggiunge-
re 1 seguenti scopi:

— comprendere meglio il fenomeno diabete nelle sue polimorfe manifesta-
zioni, nei problemi che lo caratterizzano e lo accompagnano e ne discen-
dono;

— migliorare le condizioni di lotta contro questa affezione che incide nella
nostra comunitd in maniera significativa;

— offrire infine, sulla base dei dati epidemiologici ottenuti, alle autorita sani-
tarie le proposte adeguate per ridurre 'incidenza del diabete ed attenuare
il pesante tributo sociale che esso provoca a causa delle complicanze acute
e delle sequele.

MATERIALI E METODI

Ogni soggetto, nel momento del riconoscimento del diabete, viene de-
scritto nel registro provinciale dei diabetici in base alle seguenti caratteristi-
che: numero di cartella clinica (e non cognome e nome, onde rendere possibi-
le solo al medico le ulteriori indentificazioni), data di nascita, sesso, attivitd
lavorativa, comune di provenienza, sintomi di insorgenza, durata di malattia,
eventuali sequele o malattie associate presenti, indice di massa corporea. 1l
compito dell’informatico & consistito nel memorizzare questo registro, cosi
codificato, su un supporto magnetico in modo da poter in seguito effettuare
tutte le elaborazioni richieste tramite il calcolatore.

L’archivio contenente tutte le informazioni del casi non & ordinato; do-
vendo effettuare delle elaborazioni raggruppando i dati per tipo di malattla,
per comune di provenienza o per professione del paziente, ¢ stato necessario
legare i record, che per questo aspetto erano da considerare omogenei, attra-
verso dei puntatori che indicano (il file & ad accesso diretto) il record con la
stessa caratteristica, Questi tre campi (uno per la professione, uno per la citta
ed uno per il tipo di malattia) sono stati posti a zero al momento della crea-
zione del file e riempiti successivamente.

Per effettuare questa operazione sono stati realizzati tre appositi programmi
del tutto simili tra loro.
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Ricevuto in ingresso un particolare campo (ad esempio una particolare
professione), il programma scorre I'archivio dal fondo fino in cima ponendo
uno zero nel campo “puntatore professionale” del primo record incontrato
con quella professione, I'indirizzo di questo in quello incontrato successiva-
mente e cosi via fino alla completa lettura del record. L'indirizzo dell’ukimo
record incontrato (in realtd il primo dell’elenco) & posto, insieme con la pro-
fessione e con il numero di record conteggiati, in un altro archivio ad accesso
sequenziale. Il sistema di calcolo utilizzato & stato il sistema serie 1 IBM, il
linguaggio utilizzato per la costruzione del programma ¢ stato invece il For-
tran,

RISULTATI

La prima elaborazione effettuata ha permesso di costruire una tabella cu-
mulativa in modo tale da avere un quadro completo della distribuzione dei
diversi tipi di malattia nelle classi di etd (0-9; 10-19; 20-29;...) e in relazione
al sesso del paziente. La tabella infatt ha la forma di una matrice con due
ingressi, le righe corrispondenti alle classi d’eta e le colonne ai diversi tipi di
diabete.

Ogni colonna ¢ sdoppiata per mettere in evidenza i! sesso del paziente,
Sfrurtando 1 puntatori del file & stato possibile avere facilmente questo tipo
di tabella riferita alle singole citta di provenienza ed alle singole professioni.
Con opportune modifiche il programma ha fornito queste tabelle riferite so-
lo ai casi di nuova diagnosi. [ risultati di queste tabelle vengono mostrati an-
che sotto forma di diagrammi realizzati su stampante non grafica, quindi non
molto accurati, ma che sono adatti allo scopo. Con la tecnica della sovrappo-
sizione dei caratteri & stato possibile “condensare” i grafici.

Nel dettaglio si presentano le tabelle ed i grafici che illustrano 1 suddetti
risultati.

CONCLUSIONI

Il lavoro del Centro Antidiabetico di Matera ¢ organizzato in pil aree
intercomunicanti: accettazione, archivio clinico, laboratorio, ambulatorio e
consulenze, educazione, osservatorio epldemlologlco e ricerca. Considerato
nel suo insieme esso risulta pertanto composto da operazioni di carattere pret-
tamente manuale (trascrizione di dati, smistamento di elenchi, archiviazione,
aggiornamento e reperimento delle cartelle cliniche), da operazioni di carat-
tere tecnico (esecuzione dei prelievi e degli esami di laboratorio, sommini-
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Distribuzione diaberici 1981 in base afl’etd ed af tipo di diabete.
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strazione di terapie ecc.) e da operazioni di carattere intellettivo (visite medi-
che, prescrizioni dietetiche e terapeutiche, informazione ed educazione sani-
taria, valutazione di questionari ecc.). Il modo piu efficace per elevare la pro-
duttivita e Pefficienza del personale medico e parasanitario del Centro, solle-
vando gli operatori dai compiti di segretariato, cosi da consentirgli di svolge-
re a pieno la propria professionalita in armonia con 1 progetti della medicina,
ci sembra possa essere dato dall’introduzione di un nuovo ¢ moderno stru-
mento di lavoro come il computer.

RIASSUNTO

Gli AA. descrivono una esperienza di applicazione di metodologie infor-
matiche nel campo della epidemiologia del diabete mellito. I risultati ottenu-
t1, dopo aver memorizzato su un supporto magnetlcc) i registri codificati del
Centro Antidiabetico di Matera relativi aghi anni 1981 e 1982, vengono pre-
sentati in tabelle e grafici stampati direttamente dal computer.

BIGLIOGRAFIA

1. Giaccaglini G., Staderini M., « BIT ».

2. De Rosis F., Analisi di sistemi sanitari.

3. Manacorda P., Informatica sanitaria, Feltrinelli.

4. Comité OMS d’experts du diabete sucre; Desxieme rapport (N646).

5. Suviluppo di tecniche informatiche per lo studio della fisiologia del sisterna cardio-
vascolare (Tesi di laurea in Scienze dell’Informazione del dr. D. Di Taranto).

A. VENEZIA*, L. VEGLIA*, D. SCAVETTA®
Unitd Sanitaria Locale n, 6 - Ospedale di Matera
*Centro Antidiabetico

**Centro di Cardiologia Sociale

wittServizio Socio-Assistenziale della USL. n. 6

L’EDUCAZIONE SANITARIA NELLA PREVENZIONE
DELLE MALATTIE CARDIOVASCOLARI E DISMETABOLICHE
(Note preliminari su di una esperienza in corso
in sei classi di scuola elementare)

INTRODUZIONE

Visti 1 risultati dell’approccio curativo, che spesso si rivelano parzialmen-
te efficaci o addirittura inefficaci, si va imponendo sempre piti nelle varie spe-
cialita della medicina I'orientamento preventivo. Numerose inchieste epide-
miologiche (Framingham, Bedford, Tecumseh, Brisighella ecc.) hanno mo-
strato il ruolo indiscutibile dei “fattori di rischio” nella comparsa dell’arte-
riosclerosi e delle sue principali manifestazioni cliniche (malattia coronaria,
accident] vascolari cerebrali, arteriopatie periferiche).

Sono stati pubblicati recentemente studi incoraggianti, condotti sia in USA
che in Europa su ampie popolazioni, che evidenziano Pefficacia della lotta
ai fattori di rischio per la prevenzione primaria delle malattie cardiovascolari
(2, 4, 6, 7). L’associazione diabete-obesita & assai frequente {circa 1’80% dei
pazienti con diabete insulino-indipendente sono obesi e circa il 60% dei sog-
getti notevolmente obesi presentano intolleranza ai carboidrati), come quella
diabete-arteriosclerosi (oltre il 75% dei diabetici muoiono per cause macrova-
scolari), anche se non sono completamente chiariti i rapporti esistenti tra lo-
ro (3).

L’approccio verso il diabete mellito, esempio classico di malattia metabo-
lica, ¢ stato tradizionalmente orientato alla cura; un approccio diverso orien-
tato verso la prevenzione pud e viene oggi tentato, limitatamente al diabete
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di 2° tipo, con la lotta all’obesitd, la quale costituisce una causa di diabete
conosciuta e suscettibile di essere trattata mediante mezzi fisici, psicologici
e sociali (1, 5).

Come ¢ noto, lo stato di salute-malattia individuale e della popolazione
dipende, nella sua globalita, dal sistema ambientale, composto da una serie
di sortosistemi in cui molteplici fattori di rischio intervengono; seconda 'OMS
i sottosistemi comprendono ’aria, 1'acqua, gli alimenti, gli stili di vita, le abi-
tudini voluttuarie, le caratteristiche individuali, quelle demografico-economiche
ed infine numerosi fattori di rischio legati ad altre patologie o alla sovrappo-
sizione tra pit sottosistemi. Nell'ipotesi che i rapporti tra sistema ambienta-
le, stili di vita, malattie cardiovascolari e malattie dismetaboliche acquisite,
possano essere cambiati pitl facilmente o impostati pil correttamente nell’eta
evolutiva, ed ancora che la scuola elementare rappresenti un lungo ideale per
la promozione alla salute, si & inteso intraprendere con spirito dipartimentale
questa esperienza educativa, nella convinzione che I'informazione e Peduca-
zione sanitaria costituiscano gli elementi fondamentali su cui rendere final-
mente operativa la medicina preventiva.

Fig. 1 - Piano di lavoro
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MATERIALI E METOI

»-

Lo studio & stato condotto nelle 12 classi di IV e V elementare del primo
Circolo di Matera, di cui 6 hanno costituito il gruppo a trattamento e 6 il
gruppo controllo. Complessivamente sono stati interessati n. 16 insegnanti
(10 appartenenti al gruppo trattato e 6 al gruppo controllo), n. 237 alunni
(125 a tractamento, 112 a controllo), n. 1102 familiari (624 appartenenti ai
nuclei familiari del gruppo trattato e 478 del gruppo controllo).

1l piano di lavoro (fig. 1), elaborato da due medici ed un sociologo, si €
articolato durante un periodo di 7 mesi nei seguenti punti:

— corso di aggiornamento per tutti gli insegnanti del plesso scolastico sui rap-
porti tra stili di vita/abitudini alimentari e voluttuari/malattie cardiova-
scolari/malartie dismetaboliche;

— preparazione specifica sugli obiettivi del progetto di 11 insegnanti disponi-
bili a condurre nelle rispettive classi I'esperimento educativo, regolarmen-
te inserito nella programmazione didarttica annuale;

— somministrazione all’inizio ed alla fine dell’intervento di un questionario
sulle abitudini di vita del nucleo familiare sia agli alunni delle classi a trat-
tamento sia a quelli delle classi controllo, al fine di effettuare le valutazio-
ni (preliminare e finale) (fig. 2);

— periodici incontri con le classi trattate per verificare lo stato di attuazione
del programma;
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Fig. 2 - Modello del questionario

US.L. N. 6 MATERA
Centro di Cardiologia sociale - Centro Antidiabetico - Servizio Socio-Assist.

AATAL s
Questionario su alcune abitudini alimentari e voluttuarie familiari
COBNOME. ..o Nome........ |2 S
Via Tel......

Quanti siete in famiglia? (numero di persone)..
Quanti anni ha il papa? ..o e la mamma?..
Che lavoro fa il papa?. .e la mamma?, .

Quanto pesi?... o, e il papal o e la mamma?.....oene
Il papa fuma?.......mmi se si quante sigarette al glorno?. ...
La mamma fuma?.....ooeen se si quante sigarette al giorno? ...

Qual’e il valore della pressione del papar.... e della mamma?
Il papa fa attivita fisica al di fuori del lavoro? —
Se si quante volte alla settimana? ... e cosa fa?
l.a mamma fa attivitd fisica al di fuori del lavore?

Se si quante volte alla settimana? ... e cosa fa?

In che modo raggiungi ogni mattina la scuola? (a piedi, in macchina)........

Quant’¢ il colesterolo del papa?,
Quant’é la glicemia del papa?.
Quanto dei seguenti alimenti si consuma in casa tua in una settimana?

Pane kg........ pasta kg........ zucchero gr... sale gr..... olio litri.......
“vino [tri.. . alcoolici {bicchierini/settimana). ... verdure kg......
pesce kg...... carne kgo.... latte lieri..... uova (numero)....... legumi gr.....

In casa tua si consuma di pit (segna con un +, due ++, tre ++ +)
Carne: bovina.. i .. bianca (coniglio; pollame; tacchino)..
Quali condimenti si consumano di piti in una settimana fra:

Burro - margarina - olio di semi {quale?} - olio di oliva

Scrivili in ordine decrescente e possibilmente con la quantitd consumata in
una settimana:

N, B, 5¢ non conoscs la risposta a qualche domanda pues lasciarla in bianco. Dopu averlo compila
w, mett; il questionarso in una busta chiusa e consegnala al medico,
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— mostra degli elaborati (posters, disegni, componimenti scritti) eseguiti da-
gli alunni, al termine dell'anno scolastico.

Tale piano di lavoro ¢ stato sottoposto all’attenzione deliberante del Di-
rettore Didattico, del Consiglio di Circolo ¢ dei genitori, che hanno dato il
loro consenso all’esperimento; analogo parere ¢ stato espresso dalle massime
autorita sanitarie dell'USL.

RISULTATI

Si riferiscono unicamente 1 rilievi emersi nel corso della valutazione pre-
liminare e desunti dai questionari distribuiti all’inizio dell’esperimento. La
* . . . L] . v . p n
Tab, 1 mostra le percentuali dei questionari restituiti rispetto a quelli conse-
b P P
gnati prima dell’intervento,

consegnati restituiti
GRUPPO .
125 119
TRATTATO 95/
GRUPPO | ,
CONTROLLO 112 98 | 797
|. 237 217 | 927

Tap. 1- Questionari consegnati e restituiti (prima distribuzione).
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La Tab. 2 e 3 mostrano le conoscenze possedute dai genitori in ordine
rispettivamente ai valori personali della Pressione Arteriosa, della Colestero-
lemia e della Glicemia.

Nelle Tabelle 4 e 5 vengono mostrati 1 comportamenti attuali dei genito-
ri rispetto all’abitudine di fumare e di svolgere attiviti fisica extralavorativa.

FUMOD NON FUMO
PADRI MADR! PADRI MADRI PADRI MADRI
n. ~ n. & n. Z n, e
gr.trattato B2 70% |87 GRUPPO ‘
117 119 73% " TRATTATO 87 57 33 28 50 43 86 72
gr.controiio 65% |65 68% GRUPPO :
96 conTrRoLLo | %7 | %9 | 13 13 |3 | 4 83 87
casi 152
68 % M% 124 58 46 21 89 42 | 189 79
TOTALE 213 215

Tan. 2 - Conoscenza dei fartori di rischio pressione arteriosa. Taz. 4 - Comportamenta rispetto al fumao,

ATTIVITA' FISICA
COLESTEROLEMIA GLICEMIA ASSENTE PRESENTE
PADRI MADRI PADRI MADRI PADRI MADRI PADRI MADRI
n, Z n. £z n. | % n | % n. < n. | & | n £ 1 n |1.Z
gr. trattato 20 17 12 10 20 17 19 16 gr. trattato 90 77 111 93 27 23 8 7
gr.controlio 14 15 8 8 15 16 12 12 gr. controllo 86 90 93 97 10 10 3 3
34 16 18 7 35 16 31 14 176 83 204 95 37 17 11 5

Tak. 3 - Conoscenza della colesterolemia e della glicemia (prima dell’esperimento) Tan. 5 - Comportamento rispetto all’attivitd fisica.
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DISCUSSIONE

In attesa della valutazione finale dei risultati, si segnala preliminarmente
la partecipazione attiva al disegno sperimentale di tutti i destinatari della ri-
cerca. Cio ¢ testimoniato dalla correttezza della efficacia espressiva dei mate-
riali prodotti dagli alunni assieme agli insegnanti ed esposti nella mostra con-
clusiva di fine anno, nonché dal notevole interesse manifestato, in particolare
dai bambini, negli incontri di verifica con i medici ed il sociologo, malgrado
la complessita delle materie trattate, ed infine dall’adesione quasi totale dei
genitori all'iniziativa (95% di questionari preliminari restituiti).

Per quanto riguarda la presenza dei fattori di rischio nei soggetti studiati,
merita una segnalazione la prevalenza del 21% dell’abitudine al fumo nelle
madri; mentre I'85% det padri e il 95% delle madri non pratica alcuna attivita
fisica extralavorativa. Va altresi segnalata la bassa conoscenza dei fattori di
rischio metabolico pit importanti (solo 1 padre su 6 e 1 madre su 10 conosco-
no i valori del proprio colesterolo o della glicemia).

Si sente "obbligo a questo punto di sottolineare la necessita, emersa du-
rante lo svolgimento delle varie fasi del piano, di intrattenere rapporti stretti
e continui fra i medici interessati ai problemi epidemiologici (in prima istan-
za quelli che operano nei Centri di Medicina Sociale e Preventiva) e gli esper-
ti in Scienze Sociali, perché se & giusto preoccuparsi dei rischi “terminali”
(tabacco, attivita fisica ecc.), ¢ altrettanto giusto ed opportuno interessarsi dei
fattori socio-economici che determinano questi rischi e che non sono assolu-
tamente controllabili con i mezzi medici propriamente detti.

In conclusione, si ritiene che queste osservazioni preliminari siano suffi-
cienti a giustificare questo tentativo di educazione sanitaria ed a promuover-
ne altri nell’ambito della Scuola Elementare, purché finalizzati e condotti con
corretta metodologia.

RIASSUNTO

Gli AA. riferiscono i dati preliminari di un disegno sperimentale di edu-
cazione sanitaria promosso nell’ambito della scuola elementare e finalizzato
alla prevenzione delle malattie cardiovascolari e del diabete di tipo 2°. Ven-
gono segnalate la partecipazione attiva all’iniziativa dei bambini, degli inse-
gnanti e dei familiari, la presenza in alta percentuale di fattori di rischio come
il fumo e 'inattivita fisica, ed infine la bassa conoscenza dei fattori di rischio
metabolico pit importanti {colesterolemia e glicemia) nei 1102 componenti
delle famiglie esaminate.
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DISTRIBUZIONE E LIVELLI MEDI
DI ALCUNI FATTORI DI RISCHIO CARDIOVASCOLARI
IN UN CAMPIONE DI POPOLAZIONE LAVORATIVA MASCHILE
NEL MATERANO

Una delle pitt importanti conquiste della moderna epidemiologia cardio-
vascolare € rappresentata dalla individuazione dei “Fattori di Rischio” (F. R.)
dell’arteriosclerosi. Secondo una delle definizioni pit accettate, per fattori di
rischio si intendono « quelle caratteristiche individuali o ambientali, che, se
misurate prima dell’insorgere dell’evento clinico che interessa, permettono
di identificare coloro che sono maggiormente predisposti o hanno maggiore
probabilita di andare incontro all’evento stesso rispetto alla media della po-
polazione di cui fanno parte » (3).

Le principali complicanze d’organo dell’arteriosclerosi che possono esse-
re “predette” dai F, R. sono la cardiopatia ischemica (nelle sue diverse espres-
sioni cliniche), gli accidenti cerebrovascolari e le arteriopatie obliteranti degli
arti inferiori. I F. R. dell’arteriosclerosi sono stati distinti in maggior: e mino-
7i. Frai primi, che sembrano avere un pit sicuro potere predittivo e — secon-
do moderne vedute — anche valore causale o concausale di malattia, vi sono:
Ieta, la colesterolemia, la pressione arteriosa, il fumo di sigaretta (correlazio-
ne diretta).

Fra i secondi — di valore senza dubbio pitt limitato — vanno ricordati:

*Specialista in Medicina del Lavoro,
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il colesterolo — HDL e Pattivita fisica (correlazione inversa), la glicemia, la
trigliceridemia, la obesitd, le pliche cutanee, 'ereditarietd, lo stress, la personali-
ta (tipo comportamentale B). Poiché alcuni F. R. sono direttamente influen-
zati dalle abitudini di vita (alimentari, voluttuarie ecc.), dai comportamenti
e da situazioni ambientali, sulla base di osservazioni sperimentali ed epide-
miologiche si ¢ fatto strada negli ultimi venti anni il concetto che un adegua-
to controllo di questi fattori rappresenti I'arma pit efficace nella prevenzione
dell'arteriosclerosi e delle sue complicanze d’organo.

Pertanto, ogni intervento di prevenzione, a livello individuale ma soprat-
tutto a livello di popolazioni, presuppone indagini conoscitive oltre che su
i fattori eziologici anche sul livello dei principali F. R.: nella ipotesi che I'a-
bolizione dei primi e la modifica sostanziale e permanente dei secondi siano
in grado di ridurre in termini concreti incidenza delle malattie cardiovascola-
ri e mortalita relativa (7,11). In tale prospettiva, il Centro di Cardiologia So-
ciale del Presidio Ospedaliero della USL n. 6 di Matera ha intrapreso uno stu-
dio epidemiologico longitudinale su alcuni F. R. cardiovascolari in una popo-
lazione lavorativa maschile del Materano, di cui qui si riferisce,

MATERIALE E METODOQ

Trattasi di 96 individui, di etd compresa fra 23 e 59 anni, dipendenti di
un’azienda operante in provincia di Matera nel settore dell’industria chimica
(impianti di raffinazione del metano) nei quali sono stati misurati con meto-
diche standardizzate i livelli dei seguenti F. R. cardiovascolare: et3, pressione
arteriosa, colesterolemia totale, colesterolo HDL, trigliceridemia, glicemia, abi-
tudine al fumo di sigaretta. Per meglio conoscere le caratreristiche della po-
polazione studiata si sono anche valutati alcuni dati antropometrici (peso, sta-
tura, indice di massa corporea, spessore delle principali pliche cutanee) e alcu-
ne abitudini di vita (attivita fisica globalmente espletata, abitudini alimentari
e voluttuarie).

Tutti i soggett] sono stati sottoposti ad esame clinico, elettrocardiografi-
co e fluoroscopico del cuore, nonché ad esami ematochimici mirati, con l'in-
tento di escludere dalla indagine chi fosse stato gid colpito da complicanze
della malattia arteriosclerotica e/o da malattie endocrine, epatiche o renali
in grado di produrre iper-dislipidemie. Per 5 soggetti sono stati eseguiti an-
che radiografia del torace e fonocardiogramma con esame cardiodinamico
poligrafico.

Colesterolemia (totale ¢ HDL), trigliceridemia e glicemia sono state de-
terminate con metodica enzimatica colorimetrica standardizzata, dopo unico
prelievo di sangue venoso eseguito per tutti i soggetti — a digiuno da almeno
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12 ore — nello stesso giorno e da una stessa “équipe” di personale sanitario.
La pressione arteriosa ¢ stata rilevata con sfigmomanometro aneroide a brac-
ciale in clinostatismo (media di 3 misurazioni), ripetendo la misura dopo cir-
ca 10’ in caso di riscontro di valori “borderline’”: la diastolica & stata presa
in corrispondenza della V fase dei toni Korotkoff. L’indice di massa corporea
(IMC) ¢ stato calcolato secondo la nota formula: Kg/m?.

Le pliche cutanee tricipitale e sottoscapolare destra sono state misurate
mediante plicometro calibrato, dotato di approssimazione a 0,2 mm (mod.
Maestretti dev. 9712 B/69). Attivita fisica, abitudini alimentari e abitudine
al fumo, tramite appositi questionari suggeriti dalla OMS (2, 10). E stato infi-
ne stimato il “rischio coronarico relativo” secondo le raccomandazioni del-
I’Associazione Nazionale dei Centri per le Malattie Cardiovascolari contenu-
te nel ““Manuale del Rischio Coronarico”(1): sulla base dei valori individuali
di 6 F. R. (eta, P. A,, fumo, colesterolemia, attivita fisica ed ECG) ¢ possibile
stimare — con 'ausilio di tabelle. costruite applicando ai dati osservazionali
italiani del “Seven Countries Study” il modello matematico noto come Fun-
zione logistica multipla — la probabilita della comparsa di Cardiopatia coro-
narica tipo “hard” entro 10 anni dal momento delle misurazioni (su 1000
individui).

L.’analisi statistica ha riguardato le medie di tutte le variabili con relativa
deviazione standard, i coefficienti di correlazione tra alcune di esse, e la “t”
di Student per le medie.

RISULTATI

Su una popolazione totale di 104 dipendenti hanno aderito allo studio
97 soggetti (pari al 93%), tutti di sesso maschile. Avendo la nostra iniziativa
intenti essenzialmente conoscitivi e preventivi in senso prospettico, ¢ stato
escluso un operaio di 49 anni perché portatore di esiti cicatriziali di infarto
miocardico. La Tab. I riporta et media e distribuzione per classi di etd del
campione di popolazione in esame.

Nella Tab. II sono racchiusi i valori medi (£ D. S.)) dei principali F. R,
metabolici, emodinamici ¢ comportamentali e di alcuni antropometrici, af-
fiancati — per un rapido confronto — a quelli di una popolazione maschile
rappresentativa di 9 aree geografiche italiane, misurati nell’ambito di uno studio
promosso da C.N.R. sui “Fattori di Rischio dell’arteriosclerosi in Italia (prog.
ATS - RF 2)”, i cui risultati sono stati pubblicati nel 1980 (3).

La Tab. III mostra la prevalenza dei principali F. R. cardiovascolari nella
nostra popolazione, in confronto con quella del “pool” delle 9 aree italiane.
La prevalenza della ipertensione arteriosa “borderline” (valori compresi tra
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150-155 di max. e 90-95 di min.) & del 5,15%. I fumatori abituali (Tab. IV)
~sono 52 (54,2%) con una media di 17,09 + 7,06 sigarette al giorno; i non fu-

Tas. II - Fattori di rischio ¢ dati antropometrici (media = D. §.)

‘matori 44 (pari al 45,8%), tra cui 19 ex fumatori. Variabile Campione materano 9 aree italiane
Sulla base dell’attivita fisica complessivamente svolta (lavorativa e non), (1984) . (CNR 1980)
si sono individuati — come si vede nella Tab. V — 74 soggetti “sedentari”
(77,2%), 22 “non sedentari” (22,8%) ma dediti ad attivita di grado medio. Inol- — Colesterol. Totale 171,70 + 34,95 214,65 *. 49,00
tre, attraverso 1] calcolo dell’indice di massa corporea, come suggerito dalla — Colesterol. HDL 44,13 £ 876 —
letteratura (9), si sono riscontrati 14 soggetti obesi (pari al 14,4%) e 49 sovrap- — Trigliceridemia 142,50 * 70,13 13541 = 11496
peso (50,6%). Con la misura dello spessore delle pliche cutanee si sono indivi- — Glicemia 82,50 . 9,52 89,38 £ 20,15
duati 37 soggetti con plica tricipitale dx. uguale o superiore a 2 cm., e 48 con o R
plica sottoscapolare dx. uguale o superiore a 2 cm. — P. A sistolica 120,10 % 16,56 134,14 £ 19,29
L’analisi statistica non ha mostrato una correlazione significativa tra spes- — P. A diastolica 7804 . 9,08 85,66 % 11,79
sore della plica tricipitale destra e valori medi di colesterolemia totale, colest. — N® sigarerte/dic 17,09 + 7,09 ( 18,63 + 10,38
HDL e trigliceridemia; mentre una discreta correlazione e buona significati- .
vita si e riscontrata tra plica tricipitale dx. e indice di massa corporea (r = — Peso carporeo 74,10 = 8,15 7339 = 11,32
0.47; p < 0.001). La stima del rischio coronarico relativo ¢ risultata di 20.51 — Statura 16770 £ 10,34 169,50 + 7,20
— Indice di massa corpores 26,25 £ 3,22 2551 * 350
Tan. I - Etd media (£ 1. S.) e classi di erd della popolazione in esame — Plica cutanea
tricipitale dx 1,71 . 064 —
— Plica cutanea
Totale soggetti 104 M sottoscapolare dx 1,91 £ 0,59 —
Aderenti 97 Tan. IIT - Prevalenza di alcuni-fattori di rischio cardiovascolare
Ammessi 96 Fattari di rischio nel materano 9 aree italjane
(%) (%)
Eti media 38,09 £ 8,15 — Ipercolesteralemia
(> 240 mg/dl) 6,18 27,9
— Basso colester. MDI. 11,34 —_
Classi di eta N° Soggetti (< 35 m_g/ dl?
— Iperglicemia
23 .99 2. 18 (= 120 mg/d)) 0,0 5,0
— Ipertrigliceridemia
30 . 39 39 (> 175 mg/d]) 27,8 20,3
— Ipertens. sistolica
40 - 49 ‘ 32 (;I 160 mm Hg) ' 2,06 10,5
— Ipertens. diastolica
> 95 mm Hg) 5,5 20,2
>0 - 59 7 (— Fumatori agizuali
(= 10 sig./die) 53,6 55,0




270 L. VEGLIA, FLLISANTIL AL CINNELLA® DISTRIBUZIONE K LIVELLL MEDT 1) ALCUNI FATTORL DI RISCHIO CARINOVASCOLARI IN UN.., 271

Tag IV - Abitudine al fumo t 12.64, e indica il numero di casi di cardiopatia coronarica grave che si po-

tranno verificare nel corso di 10 anni su 1000 persone.

Sigarette/die N.
COMMENTO E CONCLUSIONI
3-10 14
Premesso che il nostro studio si riferisce ad un campione limitato e non
Fumatori 11-20 28 rappresentativo di tutta la popolazione lavorativa maschile del materano (e
per la scarsa rilevanza numerica e perché attiene ad una unica condizione so-
> 20 10 ciale), ci sembra tuttavia che esso fornisca qualche dato osservazionale inte-
ressante per la nostra Regione, ancora sprovvista di sistematiche rilevazioni
TOT. 52 epidemiologiche e di iniziative di tipo preventivo in campo cardiologico. Se-
gnaliamo, intanto, una buona corrispondenza dei livelli medi di alcune misu-
MATI 25 re antropometriche e di alcuni parametri metabolici del nostro campione con
quelli segnalati dalla lewteratura (2, 3, 4, 8, 12, 13); e ribadiamo che da noi,
Non Fumatori EX 19 come in altre regioni del meridione, i livelll medi della colesterolemia totale,
della glicemia, della P. A. sistolica e diastolica, del rischio coronarico stimato,
TOT. 44 risultano all’analisi statistica significativamente piti bassi in confronto a quel-

li di altre aree italiane (3, 12, 13).

Confortevolmente elevato — inoltre — si mostra il livello medio del col.
HDL plasmatico. A tali dati si affianca quello, altrettanto confortante, della
pit bassa prevalenza di ipercolesterolemia, di iperglicemia, di ipertensione ar-

Tap. V - Attivita fisica e stato nurrizionale

Ativita fisica N. % Stato nutriz. N. % teriosa sistolica e diastolica; mentre il numero di fumatori abituali (come an-

che il numero medio di sigarette fumate) non & significativamente diverso da

Obesi quello di altre osservazioni (2, 3). Questi dati confermerebbero le segnalazio-

(IMC > 30) 14 15 ni della letteratura secondo cui nei Paesi dell’Europa meridionale a livelli me-

Sedentari di piti bassi dei principali F. R. corrisponde una pit bassa incidenza di cardio-
(atrivita leg.) 74 77 patia ischemica (7).

Sovrappeso Tuttavia, un dato emergente dalla nostra indagine merita un ulteriore com-

(25<IMC<30) 49 51 mento: 1 livelli medi della trigliceridemia sono risultati sorprendentemente

pit elevati non soltanto nei confronti di quelli delle 9 aree italiane global-

Normopeso mente considerate, ma soprattutto nei confronti dell’area napoletana a noi

(20<IMC < 25) 30 31 pili vicina sotto tanti aspetti (142 £ 70 contro 120 * 61), anche se la diffe-

Non sedenta. renza non ha raggiunto la significativita statistica probabilmente per ’ampia

(attivitd me.) 22 23 dispersione dei valori, nella nostra come nell’altra osservazione. A ¢io ha cor-

Sottopeso risposto una piti elevata prevalenza di ipertrigliceridemia (27.8% contro 20.3%):

(IMC < 20) 3 3 differenza che si fa piti marcata se si guarda alla fascia d’etd compresa tra 30

e 39 anni (35% di soggerti ipertrigliceridemici contro il 21% delle altre regioni).

Poiché & noto che la trigliceridemia ¢ decisamente influenzata da errori
alimentari (qualitativi e quantitativi), dalla inattivita fisica, dalla abitudine al
fumo e all’alcool (3, 6, 11), e poiché queste abitudini di vita sono state larga-
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mente riscontrate nel nostro Lampione ¢i & parso utile avviare — soprattutto
nei soggetti pitt giovani e a rischio piu elevato — programm: di Educazione
Sanitaria rivolti a migliorare il lora “stile di vita™: con 'intento di documen-
tare come "abbandono o il mutamento di certi comportamenti erronei, il ri-
corso ad una sistematica attivita fisica, una ragionata adesione alla autentica
“dieta mediterranea”, si mostrino provvedimenti in grado di ridurre — in
tempi ragionevoli o senza aggravio di spesa — i livelli medi della trigliceride-
mia e possibilmente anche degli altri F. R. Come si vede, quindi, nonostante
il suo limite fondamentale, il nostro studio potrebbe rivelare una certa utilita
soprattutto se sara in grado di documentare in prospettiva, oltre alla corret-
tezza della stima teorica del rischio coronarico sulla base del livello dei prin-
c1pal1 F. R., anche la fattibilita di interventi di prevenzione primaria nelle co-
munita, attraverso programmx di Educazione Sanitaria (lotta al fumo, alla obe-
sita, alla sedentarietd, all’alcoolismo} e/ o attraverso interventi terapeutici mi-
rati (nella ipertensione arteriosa, nelle dislipidemie, nel diabete mellito).
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PLASMA-EXCHANGE
IN UN CASO DI INTOSSICAZIONE DA CIDIAL

Per pazienti con gravi intossicazioni da esteri organo fosforici, ricoverati
presso il Centro di Rianimazione del Presidio Ospedaliero di Matera, il Cen-
tro Trasfusionale pratica da qualche tempo plasma exchange in associazione
ai presidi terapeutici classici (1). Di quattro casi trattati, in tutti si & eseguita
la terapia con Atropina ed Ossime; in uno si ¢ fatto impiego prevalente di
emodialisi ed emoperfusione su carbone attivo, Due casi sono stati trattati
con il plasma exchange precoce ed intensivo. E questi sono stati, appunto,
i casi coronati da successo (tab, 1). L’intossicazione, nel caso in oggetto, era
stata contratta per via gastroenterica e come tale si presentava molto grave.
Al Centro Trasfusionale di Matera viene utilizzato il separatore cellulare a
flusso discontinuo Haemonetics mod. 30 e nel caso in oggetto ¢ stata monta-
ta una bolla da 225 ml, 1l catetere di prelievo del sangue del paziente si inne-
stava nella femorale.

L’aferesi & stata eseguita per cinque giorni consecutivi. Con due applica-
zioni giornaliere, in dodici cicli per aferesi, si scambiavano circa 3500 ml di
plasma del paziente reintegrato da plasma fresco compatibile e di donatore
idoneo, da soluzione fisiologica e glucosata al 5%. In totale sono stati sostitui-
ti 19 lieri di plasma (tab. 2). 1l paziente aveva un peso corporeo pari a 68 Kg
ed un ematocrito iniziale di 40%. Il suo volume ematico & stato calcolato pari
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Tag. 1 - Casi di intossicazione acura da esteri organo fosforici trattati con plasma-exchange

Caso 1 E.B. a, 18
Caso 2 CJF.a. 56
Caso 3 GL.a. 7
Caso 4 Z.A. 2. 45
Coma epatico
Caso 5 B.D.a 22

TERAPIA ESITO
Caso 1 ATROPINA-OSSIME
Emodialisi, car. attivo co-
linessterast, 2 aferesi
(iniziale e a otto giorni)

NEGATIVO

Caso 2 ATROPINA-OSSIME
Emodialisi, aferesi: tardi-
va-saltuaria-basso volume NEGATIVO
di plasma scambiato

Caso 3 ATROPINA-OSSIME
Aferesi precoce, continua
ad alto exchange POSITIVO in terza giornata

Caso 4  ATROPINA-OSSIME
Aferesi precoce, continua
ad alto exchange (20 k) POSITIVO in quinta gior,

Caso 5  Aferesi intensiva, ad eleva-
to exchange
Tardiva: come avanzato

NEGATIVO
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Tas, 2

Haemonetics mod. 30 FL. discontinuo

Bolla da ml 225

Giorni.di trattamento 5

Numero aferesi-giorno 2

Numero cicli-aferesi 12

Plasma sottratto-aferesi 1600 ml

Liquidi utilizzati nel’exchange:
plasma fresco compatile di donatore idoneo sottoposto ad aferesi;
soluzione fisiologica e glucosata 5%
albumina 25%

Percentuale di plasma scambiato 55%

Volume totale di plasma scambiato: 19 litri

a 70 ml x Kg peso ed il wolume plasmatico & stato ricavato dalla formula:
Vo= W x 70 x [I{PCVP x 0,91)]

ove V = volume plasmatico in ml; W = peso corporeo in kg; PcVp = emato-
crito venoso (2) ed e stato considerato pari a ml 3027.

CASO CLINICO

Si trovava ricoverato, presso il Centro di Rianimazione dell’Ospedale di
Matera, il sig. Z. A. di anni 45, maschio, che aveva ingerito accidentalmente
la sostanza organo-fosforica a denominazione commerciale di Cidial (Phen-
thoate). Il paziente presentava i sintomi delle intossicazioni da anticolineste-
rasici che nei primi giorni avevano risentito favorevolmente della terapia con
Atropina e pralidossina-metilsolfato per via endovenosa. A partire dal quarto
giorno e, nonostante si continuasse la terapia suddetta, il paziente entrava in
stato di coma con insufficienza respiratoria che imponeva specifica assistenza
ed intubazione (tab. 3). L’invecchiamento della sostanza organo-fosforica &
la causa pili probabile della sua insensibilita alla terapia con ossime (3). In questa
fase si tentava la plasmoferesi sostitutiva con i modi ed i tempi su menzionati.

Gradatamente il paziente migliorava fino alla totale ripresa della coscien-
za. Veniva monitorato il trattamento di aferesi con la esecuzione dei seguenti
esami: emocromo, PT, PTT, Fibrinogenemia, elettroliti sierici, calcemia e ma-
gnesiemia, proteine totali, glicemia, creatininemia e transaminasi (tab. 3).
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Tas. 3 L’attivita delle colinesterasi sieriche era dell’ordine di 640 U (vn 6000-12000)
al momento della prima determinazione all’atto del ricovero. Tanto indicava
una intossicazione di notevole gravita considerati i livelli di inibizione delle
colinesterasi sieriche superiori al 90% (4), L’attivit delle colinesterasi aumen-
tava vistosamente in seguito ma in rapporto al plasma fresco somministrato
e, quindi, senza correlazione con il grado di superficializzazione del coma (tab.
3). Usando la bolla da aferesi da 225 ml con un ematocrito in essa dell’80%

a fine ciclo, per la formula (Q_= capienza bolla HTc al terzo di centr.) il vo-

D

s T
€3 P 0 O %

ematocrito iniziale del paziente

lume di sangue extracorporeo (Q ) risultava dell’ordine di 450 ml ad ogni
ciclo (2). Il peso in m! de! plasma derivato ad ogni ciclo, detratto della quanti-
ta di anticoagulante in esso presente e pari al 19% (con un rapporto anticoa-
gulante di 1/8), veniva considerato pari a 180 m! circa. Tale valore (S) utiliz-
zato nella formula $/V (ove V = il volume plasmatico iniziale del paziente)
portava alla definizione della percentuale di volume plasmatico rimosso per
ciclo (0,06) e quindi alla percentuale totale del plasma scambiato dopo dodici
cicli, dell’ordine del 55% circa (2). Su campioni di plasma relativi ad ogni afe-
resi, veniva determinato il contenuto di phenthoate (5). I valori (tab. 4) della
concentrazione della sostanza, anche nei primi campioni, risultavano di scar-
so rilievo benché si potesse notare una diminuzione costante nei campioni
successivi, fino al limite della sensibilita della metodica analitica.
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La situazione ematochimica generale del paziente emergente dalla citata
monitorizzazione, non presentava scarti significativi dai ranges di normalita
dei rispettivi parametri (tab. 3).

CONSIDERAZIONI

Il cidial (phenthoate, TUPAC S-alpha-ethoxicar-bonil-dimetil phosphoro-
dithioate) & pesticida anticolinesterasico, organofosforico, marcatamente tos-
sico quando ossidato. Si assorbe per inalazione, attraverso il tratto gastroen-
terico ma anche attraverso la cute intatta, Come rapidamente assorbito, al-
trettanto rapidamente viene metabolizzato. I metaboliti vengono escreti at-
traverso le feci e attraverso le urine, in modo prevalente, entro le ventiquat-
tro ore. Dopo una singola dose orale, I'85%-95% di essa passa nelle urine en-
tro ventiquattro ore e, sempre nello stesso arco di tempo, il 5%-13% viene
eliminato con le feci.

La DL 50 dopo assunzione di una sola dose non ¢ nota per 'uomo (6).
Quanto esposto puo rendere ragione dei quantitativi minimi di phentoate ri-
levati nei diversi campioni di plasma esaminati. E, comunque, obiettivabile
che P'aferesi plasmatica sia stata di supporto quando i farmaci non avevano
pit la desiderata efficacia. Puo ritenersi credibile I'ipotesi che 1l meccanismo
risolutivo della aferesi sia consistito nella rimozione di quelle minime dos:
di tossico, non altrimenti eliminate e che allo stato ossidato, andavano ad ini-
bire, a livello delle sinapsi effettrici, la vera colinesterasi con accumulo di ace-
tilcolina e persistenza del quadro clinico sfavorevole. Con il procedere delle
aferesi, il coma si superficializzava.

CONCLUSIONI

Si & ritenuto utile riferire il risultato della sostituzione plasmatica in una
patologia frequente nella provincia di Matera per interessi agricoli. Si auspica
che la pratica della aferesi venga tenuta sempre piti in considerazione dai Cu-
ranti e che ad essa si faccia ricorso con la maggiore tempestivita possibile e
la si prosegua con la dovuta tenacia.
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ASMA BRONCHIALE ALLERGICO

Si definisce una malattia con iperreattivité bronchiale nei confronti di so-
stanze eterogenee e di altri stimoli i insorgenti soprattutto in soggetti costitu-
zionalmente predisposti. Essa si caratterizza dal punto di vista clinico con crisi
ricorrenti di dispnea parossistica a carattere espiratorio intervallate da perio-
di di completo benessere; dal punto di vista fisiopatologico da stenosi bron-
chiolare diffusa per spasmo della muscolatura liscia, edema ed ipersecrezione;
dal punto di vista etiologico dalla molteplicita di fattori scatenand tra cui pollini,
dermatofagoidi, micofiti, sostanze vegetali e chimiche, allergeni alimentari.

La comparsa di manifestazioni cliniche ¢ subordinata al ripetuto e pro-
lungato contawo degli allergeni con la mucosa respiratoria. Da ci6 deriva la
maggiore incidenza nell’infanzia dell’allergia alle polveri di casa (Dermatofa-
goidi) verso cui il bambino ¢ esposto continuamente; mentre quella verso i
pollini tende a comparire pit tardivamente in quanto il contatto con tali al-
lergeni avviene solo durante la stagione d’impollinazione ed occorre, quindi,
pit tempo perché il soggetto si sensibilizzi. L'inizio della pollinosi si ha in
genere nell’eta scolare e nella giovinezza con un picco sui 30 anni che tende
poi rapidamente a diminuire tanto che dai 45 anni in poi essa ¢ di riscontro
molto rara.

Scarsa incidenza, invece, e limitatamente ai primi anni di vita, hanno gli
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allergeni alimentari (latte, uova, pesce, cioccolata etc.) nel causare manifesta-
zioni asmatiche. Nella patogenesi dell’asma bronchiale allergico intervengo-
no essenzialmente immunoreazioni di tipo I° secondo la classificazione di Gell-
Coombs, dovute all’incontro dell’allergene con anticorpi specifici (IgE -
IgGS-T ).

Tale reazione determina I'attivazione dei mastociti con degranulazione
cellulare e liberazione dei mediatori chimici (istamina, prostaglandine, leuco-
trieni, PAF). Studi recenti ipotizzano una ridotta attivita dei linfociti T sup-
presor sut linfociti By y; e quindi una esaltata produzione di queste immuno-
globuline. Infatti sembra che sia I'istamina, mediante i suoi recettori H,, re-
sponsabile di una inibizione funzionale dei linfociti T. i

Di fondamentale importanza ai fini diagnostici & la raccolta e Pinterpre-
tazione dei dati anamnestici sia familiari che personali. Infatti la probabilita
per i figli di manifestare sindromi allergiche sembra elevatissima quando en-
trambi i genitori siano affetti da allergopatie, ed un poco meno elevata quan-
do uno solo dei genitori sia allergopatico. Secondo alcuni autori Pinfluenza
ereditaria si estrinsecherebbe anche sull’eta di comparsa delle manifestazioni
allergiche, pilt precoci in caso di ereditarieta bilaterale. Le prove cutanee (prick-
intradermo), i test di provocazione bronchiale e gli esami “in vitro™ quali
il RAST, PELISA e la degranulazione dei basofili in presenza dell’allergene
specifico sono esami importanti a cui I'allergolo fa ricorso per una corretta
diagnosi.

Comunque si precisa che solo la corrispondenza fra i dati clinico-
anamnestici e i risultati delle prove in vivo ed in vitro puo darci la sicurezza
che si traui di positivita significative dal punto di vista patogenetico e auto-
rizzarci a ricorrere alla eliminazione dell’allergene quando ¢ possibile oppure
alla iposensibilizzazione specifica. La terapia dell’asma bronchiale allergico
si basa sulla profilassi ambientale e alimentare; sulla protezione farmacologi-
ca con DSCG e ketotifene; sulla desensibilizzazione specifica con estratti ri-
tardo o modificati (allergoidi) e su quella sintomatica con beta-stimolanti, teo-
fillinici, parasimpaticolitici, corticosteroidi, mucoregolatori o mucolitici, e in
caso d’infezioni con antibiotici,

S. Accarpo, F. CIGALA, S. PETROSING, R. ROMEO
Unita Sanitaria Locale n. 1 - Venosa - Ospedale Specializzato di Pescopagano
Divisione di Ortopedia: Primario Dr, S. PETROSING

SU UN CASO DI GRAVE CIFOCI IATROGENA:
TRATTAMENTO

Il caso clinico giunto alla nostra osservazione, pone in evidenza quanto
un trattamento chirurgico, quale primo momento terapeutico, possa indurre
delle gravi lesioni secondarie se non controllato secondo dei canoni interdi-
sciplinari preordinati. Trattasi di una grave cifosi D-L, da noi definita jatro-
gena, secondaria a laminectomie multiple C e D-L in soggetto affetto da una
Sindrome Siringomielica.

CAS0 CLINICO

T. L. anni 15, di sesso femminile, da Napoli. Nell’ottobre dell’80 la pa-
ziente comincio a lamentare modesto dolore alla regione dorso-lombare, non
irradiato: dolore notturno predominante. Appena dopo un mese si instaura-
vauna sindrome di sofferenza midollare con comparsa di paraparesi spastica.
Ricoverata presso un Centro di Neurochirurgia di altra Regione, veniva po-

sta diagnosi, con ausilio della TAC spinale, di Sindrome Siringomielica, con

localizzazione C-D e D-L. Trattata chirurgicamente nel gennaio '81, veniva
praticato shunt cisto-peritoneale per la lesione intramidollare D -L e succes-
sivamente di cisti C3-C4 con derivazione in atrio destro,
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Dopo il secondo intervento, miglioramento graduale della sintomatolo-
gia periferica ma non in forma completa. Nell’arco di due anni, si instaurava
una grave cifosi D-L con deterioramento progressivo delle funzioni motorie
periferiche; concomitanti modesti segni di sindrome della cauda. T. M. ed F.
K. T. non miglioravano il quadro clinico. Non era stata applicata alla pazien-
te alcuna tutorazione. Nel febbraio "84, la paziente, veniva ricoverata presso
il ns. Ospedale per gli accertamenti e le cure del caso. All’atto del ricovero,
'esame obiettivo metteva in evidenza una grave cifosi Dorso-Lombare, note-
vole difficolta alla marcia, che avveniva con sbandieramento del tronco, allar-
gamento della base di appoggio e steppage, pill accentuato a destra.

L’esame neurologico evidenziava: R O T lievemente accentuati arti supe-
riori; ipertonia arti inferiori con quadro eclatante di paraparesi spastica, sen-
sibilita superficiale lievemente interessata con distribuzione disomogenea; as-
senza della sensibilita vibratoria arto inferiore destro e diminuita diffusamen-
te a sinistra; non $i rilevava dissociazione termico-dolorifica. Es. di laborato-
rio nei limiti. L’esame radiografico in ortostarismo evidenziava una grave ci-
fosi della cerniera D-L con assenza dei processi spino-laminari da D9 a L1,
modesta deviazione scoliotica dorsale sinistra. Assenza dei processi spino-
laminari da C3 a Cé, con rachide C in ortomorfismo,

Si decideva di operare la paziente in 2 tempi:

I Tempo posteriore di liberazione midollare ed artrodesi estesa da Dé a L3
ed asola artrodesica trasverso-articolare della regione laminectomizzata + n.
2 Contrattori secondo la tecnica di Harrington con prelievo di cresta iliaca
per “‘greffes” + tutorazione gessata.

II Tempo anteriore, per toraco-freno-lombotomia sin., della regione limitata
alla cerniera D-L, dopo una sufficiente ripresa della funzione motoria degli
arti inferiori.

La paziente veniva operata di I tempo nel marzo ’84, dopo un trattamen-
to preparatorio con F, K. T, e trazione continua di Cotrel. 1l risultato a due
mesi dal I tempo evidenzia una netta ripresa della funzione motoria periferi-
ca con scomparsa dei segni della cauda. L'esame clinico-neurologico e radio-
grafico ci permette di definire soddisfacente la prima fase del trattamento, Que-
sto caso che abbiamo presentato vuol porre, altresi, in evidenza la necessita
della stretta collaborazione, che sarebbe necessaria, tra le differenti discipline
specialistiche e l'utilita di un Centro di Chirurgia Vertebrale ad equipe
multidisciplinare.

RIASSUNTO

Gli autori riportano un caso di grave cifosi iatrogena, secondaria a lami-
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Fig. 7
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nectomie multiple per siringomielia, e propongono il tratamento, richiamando
la necessitd di una equipe chirurgica plurispecialistica.
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LA CARDIOPATIA DIABETICA

I tre aspetti fondamentali che bisogna considerare per ben comprendere
Pinteressamento cardiaco nel diabete sono:

1) Palterazione diretta miocardica, conseguenza del disordine metabolico:
2) la macroangiopatia diabetica;
3) la microangiopatia diabetica.

Per quanto riguarda il 1° punto: ,

il microcardio pud utilizzare come substrati per Possidazione mitocondriale
¢ la sintesi di composti fosforilati ad elevato contenuto energetico: il gluco-
sio, 1l lattato, ghi acidi grassi, i chetoni, gli aminoacidi (1).

In condizioni normali il miocardio estrae acidi grassi in maniera prefe-
renziale durante il periodo postprandiale, polimerizzando contemporaneamente
it glucosio a glicogeno. Durante il digiuno invece utilizza il glucosio (2),

La resa energetica, ovvero il lavoro svolto in rapporto all’ossigeno richie-
sto per [ossidazione del substrato é decisamente ridotta quando vengono estratti
acidi grassi la cui ossidazione richiede un consumo di ossigeno maggiore (3).

La glicolisi, poi, al di la della utilita derivante dall’economia della tappa
metabolica, rappresenta un processo di fondamentale importanza ai fini def-
Pattivita elettrica cardiaca in quanto la cellula cardiaca utilizza 'ATP glicoli-
tico per i flussi ionici transmembrana (4) e Pintegrita delle concentrazioni ioni-
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che & determinante ai fini della stabilita elettrica della cellula cardiaca. Sono
note le deleterie proprieta aritmoyenetiche derivanti dagli squilibri ionici (5, 6).

E abbastanza comprensibile quindi come Vintesrazione del disordine del
metabolismo glucidico con uno status ischemico del miocardio inneschi un
meccanismo di potenziamento reciproco. Infatri 'ischemia e 1'anossia, bloc-
cando 1 processi di respirazione cellulare e di sintesi di ATP (1), portano ad
un immediato arresto delle capacita contrartili delle fibrocellule e soltanto I'ar-
tivazione della glicolisi permerte la sintesi di una quota di ATP adeguata per
mantenere la cellula vitale e capace di una normale atrivira elettrogenetica (1)

Manca nel diabete questa possibilitd di compenso al deficit di ossigeno
che ¢ costituita dalla utilizzazione in via alternativa de! glucosio. Inolrre si
determina un aumento degli acidi grassi circolanti utilizzati dal miocardio ische-
mico con un notevole dispendio energerico e con un aggravamento della con-
dizione ischemica. L’incremento degli acidi grassi non ¢ soltanto diretta con-
sezuenza del deficit insulinico, ma deriva anche dalle modificazioni ormonali
(aumento catecolaminico, del cortisolo e dell’STH) extrapancreatiche, deter-
minate dal diabete stesso (7).

La condizione aritmogena della ischemia & assolutamente aggravata dal-
Paumento degli acidi grassi circolanti e dallo stimolo simpatico (P'insulina e
le catecolamine hanno degli efferti antagonisti tra loro mediari i primi da} GMP
e i secondi dal AMP) (8, 9). L'insulina inibirebbe anche I'effetto inotropo po-
sitivo delle catecolamine (10).

Per quanto riguarda il 2° punto:

P'interessamento aterosclerotico vascolare (a livello dei grossi vasi) & ana-
logo per localizzazione ¢ tipizzazione nei soggetti normali ed in quelli diabe-
tict. L'aterosclerosi nel diabetico & comunque pitt frequente, pit grave e pit
precoce (11) costituendo la principale causa di morte (12) anche in concomi-
tanza con la ridotta incidenza delle altre complicanze della malarttia diaberica
(chetoacidosi, infezioni), Dopo infarto miocardico acuto la popolazione dia-
betica presenta un’alta mortalitd immediara, pari al doppio dell’incidenza nella
popolazione non diabetica, con una frequenza pit elevata di recidive infar-
ruali; & stata registrata anche un'alta incidenza di shock cardiogeno ed insuffi-
clenza ventricolare sx.

Non sembra esistano correlazioni significative tra 'entita delle lesioni ar-
terosclerotiche e la durara e/o la severitd della malateia diaberica. 11 diabete
costituisce comungue un importante fattore di rischio della malawia atero-
sclerotica favorendone la sua insorgenza mediante svariati meccanismi:

a) I'alterazione del metabolismo lipidico;

b) I'iperfibrinogenemia;

¢} le modificazioni della funzione piastrinica;

d) l'influenza sul sistema PGE piastrine-parete cellulare;
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e) I'iperglicemia sensu strictiori;
f) le modificazioni ormonali (STH - insulina - catecolamine - ormoni sessuali).

a) Nei diabetici la pitt frequente alterazione del metabolismo lipidico ¢ rap-
presentata da una ipertrigliceridemia associata 0 meno ad una ipercolesterole-
mia. In accordo con Pipotesi di Goldstein, i rapporti tra LDL e membrane
cellulari dipendono dall’interazione con recettori di membrana specifici; a que-
sta interazione consegue I'ingresso e la successiva degradazione delle LDL.
Il colesterolo cosi liberato agisce da feedback negativo per 'ulteriore sintesi
intracellulare di colesterolo inibendo FHMGCoA e stimola Pesterificazione
del colesterolo attivando 1} sistema del 'acil-CoA-colesterolo aciltransferasi.

Studi preliminari su pazienti diabetici non sono concordi nell'individua-
zione di un deficit primitivo del sistema recettoriale; inoltre risultati non con-
cordanti sono statl raggiunt per quel che riguarda gli efferti dell’insulina
sullHMG-CoA, I'enzima limitante del metabolismo delle LDL (14). E stato
ipotizzato anche un aumentato turnover delle LDL nel contesto della parete
arteriosa nei soggetti diabeticl. Un ulteriore fattore di aggravamento dell’ate-
rosclerosi € rappresentato dalla riduzione delle HDL-colesterolo. In partico-
lare le donne diabetiche presentano un abbassamento piu marcato di HDL-
colesterolo e questa alterazione potrebbe motivare la maggiore incidenza di
coronaropatia nelle donne diabetiche rispetto ai soggerd diaberici di sesso ma-
schile (12). T livelli pin bassi di HDL-colesterolo si osservano nei diabetici
non insulino dipendenti (15) che, d"altro canto, sono generalmente pit obesi
ed ipertrigliceridemici di quelli insulino dipendenti ed & noto il rapporto in-
verso tra HDL-colesterolo da una parte ¢ obesita e ipertrigliceridemia dall’al-
tra (16). :

Importanti sono gl efferti dell'insulina nel metabolismo dei trigliceridi.
In condizioni di grave ipoinsulinemia attivita delle lipoproteinlipasi & mar-
catamente COMpromessa.

b) Studi recenti avrebbero rivelato una normale o aumentara artivira fibrino-
litica (17) ma non ci sono risultati concordanti e non ¢& possibile al momento
trarre conclusioni sull’argomento.

¢) Sembra aumentarta P'aggregabilita piastrinica anche dopo test con sostanze
aggreganti e sembra in rapporto ad un aumenrato livello di fattore di Von
Willeband (17). Ad aumentare I'aggregabilita piastrinica contribuiscono an-
che Fipertensione, il fumo e la iperbetalipoproteinemia.

d) Nei soggetti diabetici & stata dimostrata un’aumentara sintesi piastrinica
di PGE (18) con una ridotra sensibilita nei confronti di agenti antiaggreganti.
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Questi fatti spiegherebbero la vulnerabilita vasculopatica nei diabetici.

¢) L’iperglicemia potrebbe per sé sola, instaurando un’ipossia tissutale, aggra-
vare lo stato aterosclerotico (19). Il glucosio inoltre avrebbe un effetto stimo-
lante diretto sulla proliferazione cellulare.

f) Anche I'insulina in dosi superiori a quelle fisiologiche stimola la prolifera-
zione delle cellule muscolari lisce e la sintesi di colesterolo e di lipidi con ini-
bizione della lipasi a livello della parete arteriosa. Nel diabete non controlla-
to ci sarebbero livelli elevati di STH con stimolazione, mediata da quest’ulti-
mo, di cellule muscolari aortiche (21} (ruolo permissivo del’'STH nei con-
front dell’aterosclerosi). Non sono da dimenticare gli aki livelli catecolami-
nici ed il possibile effetto degli ormoni sessuali nella importante aterosclerosi
delle donne diabetiche.

Passiamo al 3° punto: la microangiopatia.

Non c’¢ un rapporto diretto tra lesione dei grossi vasi e disfunzione del
ventricolo sinistro. Questa osservazione clinica fa supporre P’esistenza di una
malattia dei piccoli vasi con ripercussione diretta sul muscolo e sulla sua ca-
pacita contrattile (22) (miocardiopatia secondaria al diabete). Tale miocardio-
patia non ¢ stata ben caratterizzata da un punto di vista patologico ¢ clinico
anche se da studi sperimentali si deducono importanti deficit sulle funzioni
diastoliche (riduzione della velocita di rilassamento) e sistoliche (riduzione
della velocita di accorciamento) del muscolo cardiaco.

La funzione ventricolare & stata studiata non invasivamente con la misu-
razione dei tempi sistolici e questi studi hanno dimostrato alterazioni precli-
niche della funzione contrattile del ventricolo sinistro con aumento del rap-
porto PEP/LVET (PEP= periodo pre-eiettivo) (LVET = tempo di eiezione
del ventricolo sinistro). Le alterazioni non sono correlate al grado ed alla du-
rata dello stato iperglicemico (23,24). Anche I'ecocardiografia avrebbe mo-
strato alterazioni sub-cliniche della performance cardiaca mediante lo studio
della funzione diastolica e quindi dei parametri di distensibiliti e riempimen-
to (compliance). Sono state osservate anomalie nella successione degli eventi
protodiastolici sovrapponibili a quelle delle miocardiopatie piti note (vedi car-
diopatia ipertrofica). Anche studi emodinamici confermano Pesistenza di un’al-
terazione preclinica della funzione ventricolare sinistra e riduzione del volu-
me eiettato.

1 possibili meccanismi patogenetici proposti per la miocardiopatia diabe-
tica sono:

1) interessamento dei piccoli vasi intramurali (22,23,25,26).

2) depositi interstiziali di glicoproteine e collagene, dipendenti o meno da al-
terazioni dei vasi intramurali (22, 27).
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3) alterazione degl effenti diretti dell’insulina sul miocardio e/o della sua in-
terferenza con 'azione delle catecolamine;
4) indispensabile associazione con altre condizioni presenti nel diabete: iper-
tensione, obesitd, insufficenza renale (28).

L’interessamento del microcircolo ¢ nel diabete un processo pluridistret-
tuale con caratteristiche peculiari e sovrapponibili nei diversi distretti (ispes-
simento del MB con proliferazione di cellule endoteliali). I decorso della mi-
croangiopatia dipende dall’intervento terapeutico e pud richedere, il suo con-
trollo, 'uso di dosaggi elevati di insulina. Si & ripetutamente parlato di depo-
siti intercellulari di materiale PAS positivo di natura lipoproteica e 'eventua-
le alterazione interstiziale ad essi conseguente potrebbe giustificare il coin-
volgimento della funzione diastolica nel diabete con alterazione dei flussi di
calcio-ioni (22,24). Sono state descritte anomalie del reticolo sarcoplasmatico
analoghe a quelle osservate in altre condizioni di alterata capacita contrattile
¢ di rilassamento (ipotiroidismo, insufficienza cardiaca da sovraccarico di
volume).

La neuropatia autonoma riguarda la funzione vagale in maniera predomi-
nante con interessamento delle vie efferenti. Le ripercussioni cliniche sono
quelle delle forme “silenti”di manifestazioni ischemiche note da tempo. In
questi casi si osservano istopatologicamente alterazioni delle fibre nervose.
Una forma peculiare di miocardiopatia diabetica ¢ quella di neonati di madri
diabetiche che tende a regredire spontaneamente. Clinicamente, quindi il dia-
bete determina un coinvolgimento cardiaco che:

1) peggiora la prognosi della cardiopatia ischemica e dell’infarto miocardico
acuto in particolare;

2) modifica estrinsecazione clinica dell’infarto miocardico acuto (infarto
silente);

3) aumenta l'incidenza della insufficienza ventricolare sinistra (possibile mio-
cardiopatia diabetica).

TERAPIA

Controllo oculato del ricambio glicidico specie nei casi di ischemia mio-
cardica acuta per evitare un ulteriore aggravamento dell’aterosclerosi corona-
rica. La terapia con ipoglicemizzanti orali non & di prima scelta anche nel
diabete non insulino dipendente in quanto le sulfaniluree diteminano un ac-
cumulo di materiale PAS+ nell’interstizio con riduzione delle capacita rila-
scianti del ventricolo.

Necessita un accurato controllo delle situazioni iper ed anche ipoglicemi-
che; le possibili ripercussioni sul sistema simpatico di condizioni ipoglicemi-
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che pud infarti indurre aritmie e/0 la comparsa di un'ischemia miocardica acuta.

Non deve essere consentito I'uso medicamentoso di B - bloccanti e diure-
tici: i primi aumentano la sensibilita allipoglicemia, i secondi, inducendo un’i-
pokaliemia, impediscono la liberazione di insulina da parte del pancreas. La
valutazione di un paziente diabetico e I'orientamento terapeutico non posso-
no quindi prescindere dalle conoscenze delle alterazioni metaboliche associa-
te alla carenza di insulina ed & necessario cansiderare lo spettro di alterazioni
metaboliche come un continuum patogenetico ¢ non come aspetti poliedrici
avulsi da una connessione di interdipendenza.
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QUATTRO CASI DI TROMBOCITEMIA PRIMITIVA

Le piastrine, cellule prive di nucleo ed altamente specializzate, sono pre-
senti nel sangue circolante alla concentrazione di 150.000-400.000 per millili-
tro, con un valore medio di 250.000 * 60.000. Si usa il termine “piastrinope-
nia” quando il numero delle piastrine & inferiore a 150.000 per ml. e “piastri-
nosi” o “trombocitosi” quando tale numero & superiore a 4-500,000. Nel pri-
mo caso possono essere presenti disordini di produzione, o di distruzione o
di distribuzione, nel secondo caso & sempre in causa un eccesso di produzione.

Per piastrinosi si intende genericamente un aumento delle piastrine, mentre
il termine trombacitemia & riservato a un’entiti nosologica a sé stante e pit
precisamente alla trombocitemia essenziale, detta anche idiopatica o primiti-
va, affezione caratterizzata da proliferazione clonale mieloide, a prevalenza
megacariocitica. Oltre che alla trombocitemia primitiva una piastrinosi pud
essere dovuta ad altre malattie mieloproliferative come la policitemia vera,
la leucemia mieloide cronica e la mielofibrosi idiopatica, oppure a condizioni
che non riconoscono una primitiva patologia midollare ma sono secondarie
a stimolazioni extramidollari come:

1) altre malattie ematologiche come i linfomi, il mieloma, 'anemia siderope-
nica, le anemie emolitiche, le emorragie acute, la sarcoidosi:
2) malartie a carattere inflammatorio come I'artrite reumatoide, il reumati-
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smo articolare acuto, la colite ulcerosa, la tubercolosi, la cirrosi epatica,
le infezion broncopolmonari, gli ascessy;
3) i carcinomi del polmone, dell’ovaio, della mammella ¢ dello stomaco;
5) somministrazione di farmaci come corticosteroidi, vincristina, penicillina
ecc.

Piastrinosi si pud avere anche in seguito a splenectomia ed a alin inter-
venti chirurgici.

La diagnosi di Trombocitemia Primitiva ¢ basata sulla presenza di para-
metri obbligatori e di parametri facoltativi come indicato dal Gruppo di Stu-
dio Traliano per la Trombocitemia diretto dal Prof. Tura di Bologna.
Parametri obbligatort:

Piastrine superiori a 700.000 per ml per pil di sei mesi;

Megacariocitosi midollare, in assenza di Mielofibrosi;

Alterata funzione piastrinica, con volume eritrocitario normale;
Cariotipo PH’ negativo.

Paramerri facoltarivt:

Sindrome trombotico emorragica;

Splenomegalia;

Leucocitosi superiore a 10.000;

Cariouipo 21q-.

Nel corso di trombocitosi elevate si possono avere sia fenomeni trombotici
che fenomeni emorragici con frequenza analoga, indicata da studi recenti in-
torno al 40%.

Nel corso degli ultimi anni sono stati ricoverati presso la Sezione di Ema-
tologia dell'Ospedale San Carlo di Potenza quattro pazienti affetti da Trom-
bocitemia Primitiva, un maschio e tre donne. L’eta media era di 60 anni; al-
Pesordio avevamo parestesie, vertigini e cefalea in due casi, tromboflebiti in
un caso, infarti miocardici ripetuti in un caso, emorragie retiniche in due ca-
s1, ematoma retroperitoneale in un caso. In tre casi era presente epatomega-
lia, in due splenomegalia. Nei due casi in cui non si & riscontrata splenomega-
lia non & da escludere una atrofia splenica seguente ad infarti,

1l quadro ematologico era il seguente:

Midollo: iperplasia micro-megacariocitica con nucleo ipersegmentato.
Sangue periferico (valori medi):

Hb = gr. 13%; Ht = 38%; globuli bianchi = 12.000,
Parametri coagulativi {fibrinogeno, Pt, Ptt, TT): normali. Il tempo di emor-
ragia era alterato in due casi. Il tromboelastogramma presentava una netta
riduzione della ampiezza massima nei tre casi con tendenza all’emorragia, men-
tre aveva aspetto opposto nel caso con tendenza alla trombofilia (fig. 1).

[ test di aggregazione piastrinica erano alterati nei casi con tendenza all’e-
morragia, con diminuita risposta sia al Collagene, che all’ ADP, mentre erano
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TEG NORMALE

CASO N°{ : TROMBOCITEMIA EMORRAGICA
| PIASTRINE 2 D0O. 000

e

CASO N*°2 : TROMBOCITEMIA TROMBOFILA
PIASTRINE 1800 000

fig. 1
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La terapia della Trombocitemia Primitiva non si basa pilt oggi sull’uso del
32P dato il rischio di leucemia acuta provocato da questo farmaco; sono inve-
ce usati gli alchilanti, Busulfano, Idrossiurea e Pipobromano con i quali si rie-
sce 2 normalizzare, per periodi pili o meno lunghi, il quadro clinico ed ema-
tologico. Essi vengono somministrati in maniera continua o intermittente sia
nei pazienti sintomatici che nei pazienti asintomatici.

In genere il numero delle piastrine torna nella norma nel giro di 8-12 set-
timane. Oltre alla terapia farmacologica ¢ utilizzata la trombocitoaferesi; essa
puo realizzare in poche ore deplezioni anche di 600.000 piastrine per ml e
trova indicazione elettiva in:

4) casi con piastrinemia molto elevata, superiore a 2,000.000 per ml ¢ ad alto
rischio di complicanze;

b) casi con trombosi o0 emorragie gravi (in questi ultimi si somministrano con-
centrati plastrinici normali);

¢) casi che necessitano di interventi chirurgici ad alto rischio di complicanze
trombotiche.

La terapia con antiaggreganti & indicata nella sindrome occlusiva micro-
vascolare degli arti. Nelle trombocitosi secondarie o reattive, in cui vi & pre-
valenza di fenomeni trombotici, va curata la malattia primitiva; & comunque
utile associare un trattamento antitrombotico. I quattro casi ricoverati presso
la nostra Sezione sono stati tratati con Idrossiurea. Un paziente ¢ deceduto
per complicanze postoperatorie in seguito ad intervento per rimozione di grosso
ematoma; gli altri tre hanno avuto una rapida riduzione del numero delle pia-
strine con normalizzazione del quadro ematologico e midollare e progressiva
scomparsa del sintomi.

La sopravvivenza media dei pazienti affetti da Trombocitemia primitiva & su-
periore a sel anni. Vista la risposta alla terapia ¢ molto probabile che i nostri
pazienti riescano anche a superare questo limite.

V. DE NARDO, G. Laranura, O. SOLIGNO
Unitd Sanitaria Loeale n, I - Ospedale di Venosa
Divisione di Pediatria: Primario Dr. V. DE NarRDO

LE OLOPROSENCEFALIE
- Presentazione di due casi -

Le Oloprosencefalie sono “difetti chiusi” di sviluppo del tubo neurale,
ad eziologia varia, associate sovente ad anomalie cromosomiche e con mal-
formazioni di varia entita della porzione media della faccia. Essendo giunti
alla nostra osservazione due casi affetti da questa sindrome malformativa, che
solo negli ultimi anni ha avuto un chiaro inquadramento, ci & sembrato utile
illustrare le caratteristiche morfologiche e le problematiche che comporta ai
fini di una corretta diagnosi.

CENNI EMBRIOLOGICI E CLASSIFICAZIONE

Le strutture encefaliche hanno origine dall’ectoderma per induzione del
sottostante mesoderma. Durante la quinta e la sesta settimana di gestazione
continua "azione induttiva del mesoderma sulle strutture encefaliche poste
ventralmente al tubo neurale, che daranno origine al cervello ed alla faccia.
Turbe dei suddetti processi induttivi potranno dar luogo ad alterazioni che
coinvolgono sia il prosencefalo che la faccia. Intorno al 35° giorno di gesta-
zione il prosencefalo si divide trasversalmente in diencefalo e telencefalo; questi
in seguito si divideranno rispettivamente I'uno orizzontalmente nei tratti e
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bulbi olfattivi, Ialtro sagittalmente nei due emisferi cerebrali. E merito di De
Myer e Zeman |'aver per primi sottolineato la correlazione esistente tra le
malformazioni delle strutture cerebrali e quelle delle strutture medio-facciali
e di aver dato la classificazione che illustreremo appresso.

A seconda della particolare alterazione encefalica, le oloprosencefalie so-
no distinte in tre forme: oloprosencefalia alobare, oloprosencefalia semiloba-
re ed oloprosencefalia lobare. A sua volta la forma alobare viene suddivisa
in tre varieta cliniche: ciclopia, etmocefalia, cebocefalia.

CARATTERISTICHE MALFORMATIVE

Le cinque varieta cliniche hanno in comune: microcefalia, fronte sfuggente,
ipotelorismo, ipoplasia del naso, Nell’oloprosencefalia alobare il cervello ri-
mane indiviso, a forma di sfera con un unico ventricolo; i bulbi, i tratti olfat-
tivi ed il corpo calloso sono assenti, i talami fusi. Nel tipo semilobare |in-
completa segmentazione del prosencefalo da luogo a piccoli emisferi cerebra-
li con lobi rudimentali, 1 tratei ed i bulbi olfattivi ed il corpo calloso, se pre-
senti, sono rudimentali. Nel tipo lobare i lobi sono piccoli ed i tratti ed i bul-
bi olfatrivi possono essere assenti, Le anomalie facciali procedono di pari pas-
so con quelle encefaliche: diminuzione della distanza tra i due occhi (ipotelo-
rismo) fino alla ciclopia, ipoplasia del naso, spesso con atresia delle coane ed
assenza del setto.

Nella ciclopia si ha fusione delle orbite e degli occhi in sede mediana fino
alla formazione di una sola orbita e di un solo occhio rudimentale, il naso
manca o ¢ ridotto ad un rudimento tipo proboscide a livello della regione
sopraorbitaria; la cheilopalatoschisi, rara nella ciclopia, ¢ pili frequente nei
casi meno marcati, $i notano inoltre: nanismo primitivo, microcefalia, fron-
te sfuggente, esoftalmo, trigonocefalia e talora idrocefalia.

EZIOPATOGENESI

Circa i 2/3 dei casi presentano anomalie cromosomiche. L’anomalia pit
frequente ¢ la trisomia tredici in cui si associano: polidattilia, cardiopatia con-
genita, microftalmia. L’oloprosencefalia alobare ricorre nell’11% dei casi di
delezione del braccio corto del cromosoma 18 (18p-); mentre la monosomia
del braccio lungo del cromosoma 13 (13q-) ¢ talora associata ad oloprosence-
falia semilobare o lobare. Altre aberrazioni cromosomiche pit rare sono: cro-
mosoma 18 ad anello, trisomia 18, cromosoma 13 ad anello, trisomia 21,
triploidia.
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Statisticamente la frequenza di neonati con oloprosencefalia varia secon-
do gli autori da 1:13000 a 1:30000. Mc Kusick considera la oloprosencefalia
alobare come malattia autosomica recessiva in base alla descrizione di fami-
glie con pit figli affetti, da genitori sani e/o con consanguineita, Una eredita
autosomica dominante ¢ stata invocata per quei casi con espressivita variabile
nell’albero familiare. Altri casi ricorrono sporadicamente ed hanno eziologia
difficilmente individuabile. Agenti teratogeni sono stati chiamati in causa: dia-
bete materno, virus, toxoplasma, lue, idantoina, salicilati. Le oloprosencefa-
lie possono essere indotte in via sperimentale su animali mediante: ipossia,
azoto, alcaloide veratrum californicum, ioni magnesio, salicilati, shock da calore.

INDAGINT DIAGNOSTICHE

Le indagini endocrinologiche hanno evidenziato ipopituitarismo totale
o parziale, ipoplasia tiroidea e surrenale che puo essere secondaria, diabete:
insipido. L’ecoencefalografia (Real Time, B. Mode)} evidenzia le alterazion:
ventricolari ma non esistono dati ultrasonografici, in letteratura, riguardant
le oloprosencefalie. La T.A.C. rappresenta 'esame di elezione per la diagnosi
e la classificazione. Gl studi angiografici sono rari. Il cariotipo € utile nei casi
in cui un figlio oloprosencefalico precedente sia risultato affetto da patologia
Cromosomica.

Attualmente la possibilitd di diagnosi prenatale delle oloprosencefalie ri-
siede nelle tecniche ultrasonografiche eventualmente con 'ausilio.di fetosco-
pia, fetografia e amniografia. Aubry e coll. suggeriscono la possibilita di effet-
tuare tale diagnosi mediante la valutazione del rapporto tra distanza inter-
orbitale e diametro biparietale, evidenziando la presenza di ipotelorismo quasi
costante nelle oloprosencefalie.

CASI CLINICI

1) Giuseppe M. nato il 12-3-1982; padre anni 25, madre anni 22, braccian-
ti agricoli di Banzi. Ha una sorella sana, genitori non consanguinei. Praticata
terapia ormonale (estro-progestinici) nei primi mesi di gravidanza.
Obiettivita: neonato di sesso maschile, peso kg. 2,950, lunghezza cm. 49, cir-
conferenza cranica cm. 27, eth gestazionale 42 settimane. Parto pilotato; il pa-
ziente ¢ deceduto subito dopo il parto. Profilo facciale appiattito per assenza
del naso, orecchie impiantate in basso, presenza sulla linea mediana, in posi-
zione centrale, di una rima palpebrale rudimentale a forma di croce, al di sot-
to della quale si osserva un unico rudimentale globo oculare. Microcetalia,
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genitali esterni maschili normoconformati.
Diagnosi: ciclopia. (figg. 1-2)

2) Carla M. nata il 19-4-1983, genitori sani non consanguinei. Madre anni
26 casalinga, padre anni 29 agricoltore di Oppido Lucano (figg. 34).

fig. 3: cebocefalia

fig. 1: Ciclopia

fig. 4: narice singola

fig. 2: Rx cranio: cavita orbitaria unica
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Durante la gravidanza la madre ha avuto virosi respiratoria al 3° mese.
Obiettivita: peso kg. 2,560, lunghezza cm. 46, fronte obliqua, profilo facciale
piatto per ipoplasia del naso, narice unica impervia, assenza del vomere, ipo-
telorismo, esoftalmia, microftalmia, palatoschisi, microcefalia, genital] ester-
ni femminili normoconformati, Deceduta subito dopo il parto.

Diagnosi: Oloprosencefalia.

In base ai quadri clinici riteniamo che si tratti in entrambi i casi di sindro-
me oloprosencefalica alobare tipo “ciclopia” per il maschio e *“‘cebocefalia”
per la femmina perché presenta ipotelorismo con naso piatto a narice singola.
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REINTERVENTQ IN UN CASO DI
PIEDE TORTO CONGENITO BILATERALE

Per piede torto congenito si intende una deformité., presente alla nascita,
caratterizzata da un atteggiamento vizioso per I'alterazione dei rapporti reci-
proci tra le ossa che lo compongono e dal conseguente adattamen}:f) delle cap-
sule articolari, dei tendini, dei legamenti e delle fasce. La forma pit frequente
(86%) ¢ il piede equino varo addotto supinato.

ANATOMIA PATOLOGICA

a) Alterazioni ossee _ . o
In tale patologia preesiste un’atrofia generale delle ossa di tutto il piede.

L’astagalo si porta in iperflessione plantare, con sublussazione anteriore e me-
diale in rapporto alla pinza tibm-peroneal.e.. . -
La troclea dell’astragalo non ¢ pit semicircolare ma cunelform,e. Il calca-
gno con la sua porzione estrema posteriore prende contatto con ll apofls; ti-
biale posteriore inferiore. Il rapporto astrag_alo-ca!cagno, normal mente for-
mato da un angolo aperto posteriormente di 45°, ¢ fo'rtemente’ alterato, tzni
dendo nei casi di piede torto ad assumere valori nulli. Sotto | mﬂue'nza' de
carico, le deformazioni primarie si accentuano e tendono a rendere il piede
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torto completamente irriducibile. L’astragalo accentua la sua sublussazione
anteriore. La sua troclea forma una faccetta articolare posteriore in rapporto
al mortaio tibio-peroneale e una faccetta articolare antero-esterna che di luo-
go ad una protuberanza che ostacola la riduzione dell'astragalo quando si tenta
di riportare il piede in flessione dorsale.

Il caleagno si deforma appiattendosi trasversalmente, subisce pure un mo-
vimento di flessione e rotazione esterna portando la sua faccetta laterale in

basso. I cuneiformi e le ossa metatarsali si adducono, deviando in varismo
tutto 'avampiede.

b) Parti molli

Tutti i legamenti e i tendini plantari mediali e posteriori sono retratti,
mentre quelli esterni e dorsali si presentano allungati. Fortemente retratti so-
no 'aponeurosi plantare e il tendine d’Achille che inoltre & deviato medial-
mente, con accentuazione della sua funzione addurtrice. E presente retrazio-
ne capsulare sulla faccia mediale e posteriore dell’articolazione tibio-astragalica
e astragalo-calcaneare. La cute si presenta esuberante lateralmente, con pie-
ghe trasversali, mentre spesso ¢ insufficiente medialmente e plantarmente.

I} piede torto puo essere classificato dal punto di vista clinico in tre gradi:
a) Piede torto di 1° grado: in cui la deformiti & modica e si ottiene facilmente

la correzione passiva.

b) Piede torto di 2° grado: la deformita ¢ difficilmente correggibile passiva-
mente e presenta un equinismo di 130°, un varismo calcaneare di 50° e
una rotazione del piede rispetto alla gamba di circa 90°,

c) Piede torto di 3° grado: & impossibile la correzione passiva, supera tutti
i valori angolari sopracitati accentuando il varismo dell’avampiede.

TRATTAMENTO

Importantissimo ¢ il trattamento nei primi giorni di vita del neonato, in
cui ¢ possibile modellare manualmente il piede, correggendo I'adduzione, la
supinazione e il varismo. Nei giorni successivi si provvederi a mantenere la
correzione ottenuta manualmente con un apparecchio gessato {femoro-podalico
flesso al ginocchio a 90°). Ogni otto-dieci giorni Papparecchio viene rinnova-
to e si procedera a nuovi modellamenti. La tutela gessata va mantenuta per
tutto il primo anno di vita del bambino, perché ¢ facile la recidiva della
deformita.

Ottenuta la correzione desiderata & opportuno usare dei tutori notturni
che mantengono il piede in correzione. Poi si provvedera a prescrivere op-
portune calzature ortopediche, Quando manualmente Pequinismo non si cor-
regge, si ncorrera all’allungamento plastico del tendine d’Achille, in-
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torno ai due anni d’eta, associando eventualmente una capsulotomia poste-
riore. L'intervento che viene pil usato ¢ il Codivilla che interessa solo le par-
ti molli, come vedremo nella descrizione del caso clinico da noi trattato.

CASO CLINICO

Alla nostra osservazione ¢ venuta una ragazza di venti anni gi?x operata
in altra sede di piede torto congenito bilaterale, La lesionfe era recidivata non
essendo stata seguita a sufficienza nella fase postoperatoria, data la lontanan-
za della paziente dal centro di cura e per l’inadf:gua.tezza Fle‘]le ca]zam{e prg-
scrittele nella fase riabilitativa. Il piede era atteggiato in equinismo oltre i 130°,
con varismo del retropiede e con adduzione de].] 'a\.fa}mpiede. La tiblo-tamlca,
pur non avendo subito artrodesi, era rigida. QU{ndl il nostro qubbio terapeu-
tico era quello di eseguire una triplice artrodesi oppure se, ru':lanclo .motlhta
alla tibio-tarsica, eseguire un intervento correttivo sulle parti molli. '

D’accordo con la paziente abbiamo optato per I'intervento correttivo, mi-
rante a correggere 'equinismo, il cavismo molto accentuato e 'atteggiamen-
to delle dita che erano “‘en griffe” (fig. 1).

TERAPIA

Abbiamo eseguito un’incisione posteriore lungo il bordo interno del ten-
dine d’Achille con liberazione dello stesso da tutte le aderenze fibrose e si
¢ eseguito un allungamento plastico del tendine stesso “Z", (fig. 2). Divari-
cando il pacco vascolo-nervoso posteriore, Che.Si. trova per ] appunto dietro
il tendine, si arriva sulla faccia posteriore della tibio-tarsica dove abbiamo ese-
guito la capsulolisi della stessa e della astrag_alo-ca?c;.mf.:a{e (fig. 2):

Susseguentemente, previa liberazione dei tendini tibiale anteriore e po-
steriore, del flessore comune delle dita e de] flessore dell’alluce, abbiamo pra-
ticato I'intervento di Codivilla (fig. 3), che consiste nella sezione per sdoppia-
mento alla Bayer dei tendini del tibiale posteriore, del tibiale anteriore, del
flessore comune delle dita e del flessore dell’alluce che apparivano tutti re-
tratti. Per Pesistenza del cavismo e di una sindrome da SOVIaccarico del 1°
raggio & stata praticata 'aponeurectomia plantare e una osteotomia E:ieHa b,gse
del 1° metatarso, Essendo le dita atteggiate “en griffe”, & stat.o.pratlcato'] in-
tervento di Camera, che consiste nella trasposizione dei tendini estensori sul-
le teste dei metatarsi, dopo aver praticato un foro con una punta sottile sulle
teste stesse. \ ‘ .

Per la presenza della sublussazione dell’astragalo, ¢ stata eseguita la ripo-
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fig. 2

fig. 1

sizione dell’astragalo sul calcagno. Poiché intraoperatoriamente la correzio-
ne era soddisfacente, non abbiamo ritenuto opportuno eseguire interventi di
artrodesi. Alla fine abbiamo eseguito un gesso femoro-podalico flesso con iper-
correzione della deformita, portato per un mese; indi un gambaletto gessato
ancora per 40 giorni; dopo la rimozione di quest’ultimo ¢ stato concesso il
carico con calzature tendenti a mantenere la correzione ottenuta con
I'intervento.

La paziente ha regolarmente eseguito dei controlli clinici nel nostro am-
bulatorio. A distanza di un anno possiamo affermare che la correzione otte-
nuta ¢ conservata, non subendo alcuna recidiva (fig. 4). La paziente, che pri-

fig. 3
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fig. 4

ma dell'intervento deambulava con difficolta a causa soprattutto dell’equini-
smo e del cavismo, ora conduce una normale attivitd lavorativa, non accusan-
do piii dolore alla deambulazione e facile stancabilita alla prolungata stazione
eretta.
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LA SCLERODERMIA IN GRAVIDANZA

La sclerodermia appartiene ad un gruppo di malattie sistemiche definite
come malactie del collagene (Klemperer 1942). E poco frequente e colpisce
di preferenza il sesso femminile (3/1) e Peta giovanile ed adulta (tra i 20 e
1 30 anni). Si distinguono due fondamentali varieta anatomo-cliniche di scle-
rodermia: una circoscritta o localizzata ed una sistemica o generalizzata, La
varieta circoscritta, due volte pilt frequente di quella diffusa e benigna, men-
tre quella generalizzata risulta spesso fatale, associandosi a lesioni viscerali,
spesso gravi. Per quanto riguarda I'eziopatogenesi la natura della malattia e
ancora praticamente oggetto di ipotesi, tra le quali le piu attuali considerano
la sclerodermia come: 4) un disordine specifico del tessuto connettivo di ordi-
ne metabolico o strutturale (Shulman 1970); ) un disordine immunologico;
¢) un disordine neurovascolare (Norton 1970).

La malattia ha un esordio subdolo, con una sintomatologia prodromica
caratterizzata da disturbi vasomotori, tipo sindrome di Raynaud, alle estre-
mita del corpo. La pelle, inizialmente tumida e lucente, diviene col procedere
della malattia sottile, secca, dura, fredda e rigida. Nelle mani, localizzazione
frequente della malattia, I’alterazione sclerodermica interessa essenzialmente
le dita che, rinserrate in una specie di guanto rigido, assumono una forma
affilata e sono fisse in semiflessione. Quasi costante la comparsa di distrofie

21
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ungueali. Nel volto la cute ispessita e tesa conferisce un caratteristico irrigidi-
mento alla faccia che, per appianamento dei solchi e scomparsa delle pliche
raggiate attorno alla bocea e per rigidita della rima oculare, diviene amimica
e senza espressione; la bocca appare rimpicciolita, con labbra sotuili, lisce e
retratte.

Nel decorso della sclerodermia diffusa compaiono costantemente altera-
zioni specifiche degli organi interni che costituiscono il quadro della sclero-
dermia viscerale. Tra gli apparati organici maggiormente compromessi figura
il tubo digerente, ove molto frequente & 'interessamento dell’esofago che, al-
P'indagine radiologica appare atonico, con scomparsa del movimenti peristal-
tici. La disfagia, che a volte & un sintomo molto precoce, & dovuta alla perdita
della capacita propulsiva dell’esofago. Frequente anche I'interessamento pol-
monare con fibrosi interstiziale, rilevabile radiologicamente nel 40% dei casi.
I tests di funzionalitd polmonare si presentano alterati nel 70% dei casi. A
carico del cuore si possono verificare alterazioni del ritmo. Il sistema di con-
duzione sembra essere relativamente interessato ed 1 disturbi della conduzio-
ne possono essere il risultato di un danno miocardico. Vi & comunque gene-
ralmente ingrossamento del cuore con 1pertrof1a del ventricolo sinistro.

Molto importante dal punto di vista clinico & la cosiddetta nefropatia scle-
rodermica. Le lesioni renali sono responsabili di un quadro di insufficienza
renale acuta con grave ipertensione a rapida e fatale evoluzione. Per quanto
riguarda 'evoluzione della malatua, la sclerodermia generalizzata ha caratte-
re lentamente progressivo, con interessamento di sempre maggiori distretti
cutanei e degli organi interni, Il decorso avviene in genere per poussées con
periodi di stabilizzazione anche molto lunghi. La durata complessiva della
malattia pud variare da qualche mese fino a trenta o pid anni. La prognosi
¢ infausta a lunga scadenza e la morte sopraggiunge per insufficienza cardiaca
di tipo sinistro (nei casi con grave ipertensione) o destro (nei casi con fibrost
polmonare) per insufficienza renale oppure per complicanze infettive inter-
corrent, plu raramente per cachessia,

L’associazione di sclerodermia e gravidanza é un evento abbastanza raro.
I casi riportati in letteratura sono circa 250. Avendo avuto occasione di osser-
vare un caso di gravidanza in una paziente affetta da sclerodermia, ho voluto
riportarlo in quanto mi & sembrato interessante sia in rapporto alla frequenza
di associazione sclerodermia-gravidanza, sia per le considerazioni cliniche che
consente di effettuare,

CASQO CLINICO

C. R. di anni 29, nata a termine dopo 8 gravidanze, di cui 3 abortive per
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cause non identificate. Allattamento materno e sviluppo psico-isico nella nor-

‘ma. Menarca all’eta di 13 anni con cicli mestruali ogni 25 giorni, regolari per

quantita e durata. All’eta di 27 anni, dopo un episodio febbrile & comparsa
una sintomatologia caratterizzata da disturbi vasomotori alle mani, con sen-
sazione di freddo, parestesie ed acroasfissia. Dopo un certo periodo di tempo
sono comparse le caratteristiche lesioni sclerodermiche, che dalle mani si so-
no estese agh avambracci. La paziente & stata ricoverata presso il Policlinico
di Bari, dove & stata sottoposta a numerosi accertamenti, in base ai quali &
stato possibile porre diagnosi di sclerodermia, Ulteriori esami hanno reso pos-
sibile escludere qualsiasi localizzazione viscerale. La paziente é stata trattata
all’inizio con corticosteroidi da cui ha tratto modesto beneficio. In seguito
la terapia ¢ stata arricchita con vasodilatatori, da cui ha avuto discreto benefi-
cio. All’eta di 27 anni ha sposato un uomo in apparente buona salute. Dopo
il matrimonio vi ¢ stata sterilita volontaria per circa un anno. In seguito, do-
po le assicurazioni avute dai medici sulla possibilita di intraprendere una gra-
vidanza, la paziente ha interrotto le pratiche contraccettive fino a quel mo-
mento adottate e dopo alcuni mest si & instaurata una gravidanza. Il decorso
della gestazione & stato caratterizzato da una minaccia di aborto nel corso del-
I’ottava settimana, regredita con terapia progestinica. Nel corso del settimo
mese sono comparsi cospicui edemi agli arti inferiori, non accompagnati da
aleri sintomi di gestosi. L’esame ecotomografico ha evidenziato un DBP cor-
rispondente all’epoca gestazionale, feto in situazione longitudinale e presen-
tazione cefalica. Alla 392 settimana la paziente ¢ stata ricoverata nella Divi-
sione di Ostetricia.

Esame obiettivo generale. Condizioni generali discrete. Facies scleroder-
mica, cute diffusamente iperpigmentata, arida, anelastica; mucose secche, dita
delle mani affusolate, dure, difficolta nei movimenti, edemi di discreta entita
a carico degli arti inferiori. Gli esami di routine nella norma; il dosaggio delle
immunoglobuline, Rx del torace {assenza di lesioni pleuroparenchimali in fa-
se attiva;), Rx dell’esofago (esofago con transito normale, Non st rilevano al-
terazioni intrinseche e funzionali), PECG, la visita cardiologica hanno per-
messo di escludere qualsiasi patologia a carico dell’apparato respiratorio, car-
diocircolatorio, linfoghiandolare e renale.

Esame ginecologico. Genitali esterni da nullipara con note di atrofia; va-
gina abbastanza rigida; collo uterino di consistenza molle, conservato, imper-
vio. Fondo uterino alla 2° zona sopra-ombelicale, feto in situazione longiw-
dinale e presentazione cefalica, membrane integre, BCF regolare. Durante la
degenza la paziente ¢ stata monitorizzata ecotomograficamente e cardiotoco-
graficamente. Il 23-6-1984 (39 settimane + 1 giorno} la paziente ¢ stata sotto-
posta a taglio cesareo. Il decorso postoperatorio € stato normale: in 22 gior-
nata la paziente ¢ stata trasfusa, in quanto presentava spiccata anemia. Il neona-
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1o, di sesso maschile, pesava Kg. 4 e presentava alla nascita un indice di Apgar

di 7; 2 5 minuu di 9. La dimissione della paziente e del neonato ¢ avvenuta:

dopo 9 giorni dall’intervento.

DISCUSSIONE

Il caso riportato ci offre 'occasione per alcune considerazioni di notevo-
fe interesse. Il primo punto da prendere in esame riguarda la rarita deil’asso-
ciazione tra sclerodermia e gravidanza. La raritd di questa associazione ¢ da
riportare a due motivi:

1) I'etd di insorgenza della malattia, che in genere si colloca nella quinta deca-
de di vita;

2) la ridotta fertilita secondaria all’evolversi della malattia stessa. Slate e Gra-
bam hanno dimostrato che la gravidanza non interferisce con P’esordio deila
malattia, in quanto non & stata dimostrata una correlazione significativa
tra I’insorgenza della sclerodermia e la fertilitd antecedente. Il caso giunto
all’osservazione conferma quanto gii asserito, trattandosi di una donna piut-
tosto giovane e quindi in piena etd feconda.

I casi riportati in letteratura, aimeno alcuni di essi, stanno ad indicare che
anche un decorso piuttosto fungo della malattia non pregiudica la fertilita delia
paziente se [’etd non & avanzata. Cid conferma che in realta il fawore fonda-
mentale che generalmente limita Ia fertilitd di queste donne ¢ costituito dal-
I’eta piuttosto avanzata di queste pazient. La presenza di una sclerosi a livel-
lo tubarico (Billich 1964), o di una generica atrofia dell’apparato genitale (Urai
e Bekes citati da Morin) sono fattori non determinanti, ma concausali al fat-
tore eta.

In alcuni casi la sterilita di questi soggetti € ridotta non per cause organi-
che, ma per motivi di natura psicologica facilmente comprensibili in soggett
portatori di una tale malattia. Un secondo punto da prendere in considera-
zione & quello riguardame I'influenza della gravidanza sull’evoluzione della
malattia. Nelle varie casistiche riportate si rileva che nella maggioranza dei
casi la malattia continua 1l suo decorso progressivo senza peggioramenti o mi-
glioramenti apprezzabili (Johnson 1964, Donaldson 1968, Morin 1970). Ra-
ramente si verifica un drammatico peggioramente dello stato morboso che
pud addirittura concludersi con la morte della paziente (Karlen 1974, Sood
1970). In questi casi il peggioramento & da impurarsi a gravi localizzazioni
viscerali quali il rene o il cuore. Un altro aspetto da valutare & il seguente:
se la gravidanza viene portata a termine bisogna tener conto del rischio che
questa condizione comporta, per cui diventa necessaria una attenta sorveglianza
della funzione di quegli organi che pil frequentemente sono danneggiat (Mo-
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neta). Una ulteriore questione da valutare riguarda infine Pinfluenza della ma-
fattia sull’evoluzione della gravidanza, oltre che sul parto e sulle condizioni
del feto e quindi del neonato.

In genere, la sclerodermia induce stati patologici gravidici quali I’aborto,
il parto prematuro, la morte endouterina del feto e pitt raramente la gestosi.
Si nitiene che eziopatogenesi di queste complicazioni sia da collegare a fatto-
ri dismetabolici ed ormonali (Rieppi). L'evoluzione del parto in queste pa-
zienti potrebbe essere ostacolata in rapporto ad alcuni fattori, quali ad esem-
pio la diminuita elasticita dei tessuti di tutto il canale del parto che certamen-
te ¢ pitt manifesta nelle donne in etd avanzata. Anche il feto risente negativa-
mente della malattia materna, sia in rapporto alla maggiore frequenza di parti
pretermine e di gestosi sia, in alcuni casi, in relazione alle possibilita di danni
atrogeni provocar dai farmaci usati in queste condizioni morbose.

Il caso pervenuto all’osservazione rientrava nei casi di sclerodermia cir-
coscritta in quanto non vi erano lesioni viscerali; la prognosi quindi ¢ stata
nettamente favorevole, la gravidanza ha avuto una buona evoluzione ed il mo-
nitoraggio ecografico ha dimostrato il normale sviluppo morfologico del pro-
dotto del concepimento. Il parto & avvenuto mediante taglio cesareo in consi-
derazione della primiparita del soggetto e delle condizioni anatomiche locali,
non perfettamente idonee allo svolgimento di un parto per la via vagmale
E evidente che la modalita del parto deve essere sempre personalizzata, in quan-
to le condizioni locali e generah variano enormemente da un s0ggetto all’al-
tro. La discussione del caso riportato porta qumdl alle seguenti conclusioni:

1) la gravidanza in donne affette da sclerodermia ¢ possibile e non molto ri-
schiosa se la donna ¢ in giovane etd e non vi sono localizzazioni viscerali,
soprattutto renali nel qual caso si sconfinerebbe nell’ipertensione maligna
con altissimo rischio per la salute della gestante e del nascituro;

2) il parto difficilmente si svolge per via vaginale, per la scarsa elasticitd dei
tessuti vaginali.

La considerazione, tuttavia, di un rischio reale legato all’associazione
sclerodermiagravidanza e di una modesta motivazione di queste donne ad
affrontare i disagi di una gravidanza e di una maternita, impone il problema
di una buona contraccezione. La contraccezione ormonale, escludendo quel-
le pazienti con gravi alterazioni renali, potrebbe essere adottata in considera-
zione del fatto che nel trattamento di questa malattia sono stati usati sia gli
estrogeni che il progesterone. In assenza di controindicazioni locali, il dispo-
sILIVO Intrauterino resta comunque in questi casi il contraccettivo di prima
scelta. In casi con gravi localizzazioni viscerali alcuni autori hanno proposto
I'attuazione di una sterilizzazione permanente.
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IPERLIPEMIA EREDITARIA IN GRAVIDANZA

Le iperlipemie sono un argomento a tutt’oggi non ben definito. Non esi-
ste ancora una classificazione completa delle varie condizioni patologiche del
matabolismo lipidico, che si trasmettono ereditariamente. Si & cercato, con
questo lavoro, di dare un contributo per una migliore conoscenza delle situa-
zioni cliniche che possono interessare gli ostetrici, colpiti da un caso clinico
che si ¢ ripresentato due volte consecutivamente alla nostra attenzione. Le
iperlipemie comportano un aumento del tasso del colesterolo e/o dei triglice-
ridi con anomalie consequenziali delle lipoproteine veicolatrici.

Queste alterazioni possono essere congenite del singolo paziente o fami-
liari ereditarie. Possono essere primitive o secondarie ad altre condizioni mor-
bose. La digestione e I’assorbimento dei grassi inizia con la loro ingestione.
La prima trasformazione avviene nel cavo orale ad opera della lipasi salivare
ed il processo prosegue poi con le lipasi gastriche e pancreatiche. L’azione
combinata di questi enzimi scinde i grassi trasformandoli in acidi grassi liberi
(FFA) e monogliceridi. Sotto forma di micelle penetrano nelle cellule della
mucosa intestinale dove i trigliceridi con il colesterolo esterificato e 1 fosfoli-
pidi vengono uniti a proteine specifiche formando il chilomicrone. Questa
viene trasferito dalla cellula intestinale alla linfa.

I chilomicroni vengono degradati rapidamente. La parte fosfolipidica (per
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la maggior parte) viene legata a proteine ad alta densita (HDL), Ia restante
parte (remnant) ricca prevalentemente di esteri colesterolici, acidi grassi (FFA)
e glicerolo viene captata dal fegato.

Gli FFA (ac. grassi liberi) esogeni, ottenuti dalla lipolisi dei trigliceridi,
vengono captati dalle cellule adipose capaci di immagazzinare calorie prove-
nienti dai carboidrati sotto forma di trigliceridi che esse stesse sintetizzano
cioé endogeni. Il glucosio viene trasformato in acetil-coenzima A, necessario
per la sintesi degli ac. grassi ed in alfa-glicerofosfato. Queste due molecole si
uniscono a formare i trigliceridi. L'insulina facilita la reazione di esterifica-
zione e inibisce la scissione dei trigliceridi depositati nell’adipocita. Ne risul-
ta una diminuizione degli FFA e del glicerolo circolante ed un aumento dei
depositi dei grassi.

In caso di denutrizione questi processi metabolici sono invertiti perché
per la scarsa disponibilita di glucosio la secrezione di insulina ¢ diminuita.
Quando la quantita di FFA disponibile eccede la richiesta metabolica del fe-
gato, una parte degli FFA viene esterificata a formare trigliceridi endogeni
circolanti. Per solubilizzare i trigliceridi il fegato unisce ai lipidi piccole quantita
di colesterolo, di fosfolipidi e di proteine specializzate chiamate apolipopro-
teine A, C e E. Si formano lipoproteine a bassissima densita (VLDL) che ven-
gono liberate nel plasma e diffondono nei tessuti.

I trigliceridi vengono scissi nei loro componenti (FFA e glicerolo) e uti-
lizzati. L’apolipoproteina C viene trasferita alle HDL e si forma una lipopro-
teina di transizione a densitd intermedia (IDL) che viene trasformata rapida-
mente in LDL. Le HDL si formano separatamente ad opera del fegato e del-
I’intestino unitamente all’apolipoproteina A e a piccole quantita di fosfolipi-
di e di colesterolo. Le lipoproteine (LDL) a bassa densita forniscono coleste-
rolo ai tessuti periferici che hanno un recettore specifico. Ii colesterolo libero
ottenuto dall'idrolisi con le proteine viene utilizzato dallia celiula e gli steroli
in eccesso vengono esterificati ed immagazinati. L'ultracentrifugazione e I'e-
lettroforesi permettono di riconoscere alcune caratteristiche delle varie classi
di lipoproteine.

a) Le HDL sono cosi formate: proteine 53%; trigliceridi 8%; colesterolo
4%; esteri del colesterolo 15%; fosfolipidi 20%. All’elettroforesi sono alfa li-
poproteine, sono pesanti e dense.

b) Le LDL sono cosi formate: proteine 25%; trigliceridi 8%; colesterolo
10%; esteri del colesterolo 27%; fosfolipidi 15%. All’elettroforesi sono beta
lipoproteine, sono meno pesanti.

c) Le VLDL sono cosi formate: proteine 10%; trigliceridi 50%; colestero-
lo 7%; esteri del colesterolo 14%; fosfolipidi 18%. Allelettroforesi sono alfa
due o prebeta lipoproteine.

d) I chilomicromi sono cosi formati: proteine 2%; trigliceridi 87%j cole-
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sterolo 1%; esteri del colesterolo 3%; fosfolipidi 7%.

Sono i piti leggeri e galleggiano sulla superfice del plasma. La massa delle
singole frazioni elencate va dai chilomicroni alle HDL in ordine decrescente.
Ogni particella lipoproteica contiene apoproteine specifiche denominate con
lettere dell’alfabeto e numero per sottoclassi. La parte principale del coleste-
rolo viene trasportata dalle LDL, la parte principale dei trigliceridi dalle VLDL.
I fosfolipidi sono suddivisi in parti eguali tra le LDL e le HDL. I livelli di
HDL sono inversamente proporzionali al rischio di aterosclerosi, al contra-
rio i livelli di LDL e di VLDL sono direttamente proporzionali al rischio di
aterogenesi. Il merabolismo dei lipidi & legato alla presenza di enzimi, protei-
ne circolanti che Ii veicolano, siti cellulari specifici. L’alterazione qualitativa
o quantitativa di uno di questi fattori puo provocare iperlipidemia. Le princi-
pali situazioni clinico-teoriche sono:

a) carenza della lipidoprotein-lipasi o la presenza di una lipidoprotein-lipasi
anomala. Provoca un’iperlipidemia da alterazione dei chilomicroni (mancata
sintesi, mancata scissione);

b) assenza o carenza di recettori cellulari per 'LDL, assente o carente ca-
pacith di legare le LDL. Provoca un’ipercolesterolemia familiare che ¢ una
malattia ereditaria autosomica dominante;

¢) incapacita di degradare i residui catabolici delle VLDL liberati dalla
lipidoprotein-lipasi. Provoca una disbeta-lipoproteinemia. In circolo sono pre-
senti elevate concentrazioni di VLDL, di HDL e di lipoproteine intermedie
ma non LDL;

d) aumento della trigliceridolipasi epatica con o senza diminuizione della
lipoprotein-lipasi. Si ha una iperlipoproteinemia mista (tipo 5) per aumento
dei chilomicroni e delle VLDL. Iperlipemie secondarie possono essere pro-
vocate da: disprotidemie, glicogenosi, gotta, etilismo, pancreatite acuta, epa-
topatie, sindrome nefrosica, ipotiroidismo.

GRAVIDANZA E METABOLISMO LIPIDICO

In gravidanza normalmente c'¢ una modificazione del metabolismo lipi-
dico correlato con le modificazioni che subiscono i vari increti che lo regola-
no. Si possono individuare due meccanismi antagonisti:

1) uno inibente Ia mobilizzazione dei NEFA (ac. grassi non esterificati) dal
tessuto adiposo rappresentato dall’insulina; :

2) uno facilitante la lipomobilitazione, rappresentata dalle azioni singole o
combinate di: STH, glicocorticoidi, catecolamine, ACTH, TSH, tiroxina, glu-
cagone. Ma soprattutto sono attivi gli estrogeni e 'HPL (ormone lattogeno
placentare) ad azione simile all’'STH ipofisario e prodotto dal sincizio trofobla-
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sto in quantita crescenti durante la gravidanza,

L’HPL non attraversa la placenta, ma agisce sull’organismo materno ri-
ducendo la tolleranza al glucosio a livello del tessuto muscolare, mentre a li-
vello del tessuto adiposo & antagonista dell’insulina determinando hpohs:
L’HPL & responsablle del cosidetto “effetto diabetogeno™ della gestazione.
Aumentata resistenza all’insulina che accoppiata alla elevata mobilitazione di
ac. grassi dai depositi materni e alla loro utilizzazione a scopo energetico con-
sente all’organismo materno di “risparmiare” glucosio che pud essere trasfe-
rito in maggiore quantitd al feto.

In gravidanza il quadro lipoproteico si pud cosi riassumere:

— FFA aumentano soprattutto a termine di gestazione;

— trigliceridi raggiungono i massimi livelli nel terzo trimestre;

— colesterolo raggiunge il suo livello piti elevato gia due mesi prima del termine;

— fosfolipidi aumentano dal primo all’ultimo trimestre;

— lipoproteine aumentano in modo secondario per mantenere solubili nel
plasma 1 lipidi stessi aumentati in tutte le loro frazioni.

— rapporto beta/alfa lipoproteine decisamente superiore a quello della non
gravida. Cio sta ad indicare un netto aumento percentuale delle frazioni
lipoproteiche beta e prebeta (notevole aumento del colesterolo e dei tri-
gliceridi in circolo).

Le percentuali lipoproteiche variano (da Cesone, Massobrio, Durando)
— prima del parto = beta: 50%; prebeta: 22%; alfa pit prealfa: 32%.

— dopo il parto = beta: 40%; prebeta: 18%; alfa piti prealfa: 35%,

IISCUSSIONE DEL CASQ CLINICO

Donna di 28 anni (Cartella clinica 4673/83). Parita 2/0/0/2 eutocici. Al
di fuori dello stato gravidico presenta un assetto glicidico e lipidico normale.
Sia nella prima che nella seconda gravidanza presenta:
— un quadro di iperglicemia modesta e costante (valori di glicemia oscillanti
tra 1.10 e 1.38 gr%,,).
— un aumento progressivo dopo il quarto mese dei valori di colesterolo: (da
413 mg% alla 25° sett. a 1000 mg% alla 37° sett.), trigliceridi (da 3176 mg%
alla 25° sett. a 4100 mg% alla 37° sett.) elettroforesi lipoproteine alla 25° setr.
alfa: 20.8%, prebeta: 53.3%; beta: 22.5%; chilomicroni 0.24%; alla 37° sett.)
alfa: 18.3%; prebeta: 77.7%; beta: 4%; A/G: 0.23.
— la madre della partoriente presenta: modesta ipercolesterolemia (280 mgr%
documentata da circa 8 anni; netta arteriosclerosi, non xantomi, non
epatomegalia; _
— i due bambini presentano reperti glicidici e lipemici nella norma;
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— la gravidanza ¢ evoluta in tutte e due 1 casi normalmente. Abbiamo impo-
sto solo una dieta rigida senza terapia medica.

Si ritiene che il nostro caso possa essere catalogato come ipercolesterole-
mia familiare (ereditd autosomica dominante per la presenza nella madre del-
la partoriente dell’ipercolesterolemia) a penetranza modesta. 1l deficit consi-
sterebbe in una carenza di recettori LDL che in condizioni di non stress non
manifesta alterazioni di laboratorio (reperti negativi al di fuori dello stato gra-
vidico e nei due bambini che necessariamente dovranno essere controllati nel
futuro). La malattia si & resa manifesta in gravidanza per l'effetto diabetogeno-
iperlipemico del metabolismo gravidico dovuto all’HPL non perfettamente
controbilanciato dai normali meccanismi di controllo che si suppone eredita-
riamente deficitari.
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EPILESSIA E GRAVIDANZA

L’epilessia € il problema neurologico di piti frequente riscontro nella ge-
stante (Pescetto e coll. 1979). In Italia vi sono circa 300.000 pazienti con epi-
lessia, di cui almeno la meta di sesso femminile, un terzo delle quali in eta
feconda. L’interesse dell’ostetrico per I'interazione gravidanza-epilessia ¢ giu-
stificato dal fatto che le pazienti epilettiche gravide sono lo 0,2-0,6% delle ge-
stanti (Bjerkedal e Bahna 1973). Con questo lavoro si vogliono affrontare i
seguenti problemi:

— effetti della gravidanza sull’epilessia
— effetti dell’epilessia sulla gravidanza
— efferti della terapia antiepilettica sul prodotto del concepimento.

EFFETTI DELLA GRAVIDANZA SULL’EPILESSIA

Studi retrospettivi su 2165 gravidanze hanno dimostrato che il 24% di
donne affette da epilessia, nonostante la terapia, durante la gravidanza ha un
aumento di crisi; il 23% una riduzione, mentre nel 53% la frequenza delle
crisi non subisce variazioni (Schmidt 1982), Questo andamento viene confer-
mato da pit recenti studi prospettici (Bardy 1982, Remillard 1982, Schmidt
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e coll. 1983), anche se Canger (1981) ha riscontrato un maggior incremento
nel 41% dei casi da lui esaminati, un decremento nel 9% ed una invariabilita
nel 50%.

La frequenza delle crisi & correlata all’eth gestazionale: il peggioramento
ha luogo in oltre la meta dei casi nel I trimestre (Schmidt 1982, 1983), seguito
dal III trimestre soprattutto per quanto riguarda le crisi di grande male (Bar-
dy 1982) e dal puerperio. La suggestiva ipotesi che il peggioramento de!l’epi-
lessia potesse essere correlato al sesso del feto non ¢ stata confermata da studi
successivi (Canger 1981, Philbert 1982). Numerosi altri fattori contribuisco-
no alla variabilita della frequenza delle crisi: I'etd materna, la parita, era di
comparsa della prima crisi, la gravira dell’epilessia prima della gravidanza ed
il numero di crisi. Anche variazioni biochimiche ed endocrine, fisiologiche
in gravidanza, sono ritenute responsabili dell’aumento della frequenza delle
crisi: I'iperventilazione, 'aumento ponderale e le modificazioni endocrine.
L’iperventilazione, infatti, provoca anomalie elettroencefalografiche e pud sca-
tenare crisi a causa della variazione del pH (Janz 1981, Philbert 1982),

L’aumento ponderale, in parte dovuto alla ritenzione di sodio e di acqua,
¢ anch’esso responsabile dell’induzione delle crisi (Bossi 1981, Philbert 1982).
Sono segnalati livelli pid alti di estrogeni in pazienti con aumento di crisi in
gravidanza (Bossi 1981, Janz 1981, 1982, Philbert 1982); sperimentalmente in-
fatti gli estrogeni hanno effetti convulsivanti (Stitt e Kinnard 1968) ed il pro-
gesterone anticonvulsivanti (Landgren e coll. 1978). Contribuiscono al peg-
gioramento dell’epilessia anche i problemi psicologici della gravidanza; ten-
sione, ansia e timore per la salute del feto spesso portano ad una irregolare
assunzione farmacologica con conseguente diminuzione del livello plasmati-
co dei farmaci ed aumento della frequenza delle crisi (Janz 1982). Recenti os-
servazioni hanno mostrato che la concentrazione plasmatica dei farmaci an-
tiepiletrici, anche se regolarmente assunti, tende a diminuire durante la gravi-
danza ed ad aumentare durante il puerperio. Le cause responsabili di questo
fenomeno sono:

) una ridotta mobilitd del tratto gastrointestinale ed una modificazione del
succo gastrico, responsabili del minor assorbimento del farmaco;

b) un aumentato metabolismo epatico, renale e placentare tale da variare la
clearance del farmaco sin dalle prime fasi della gravidanza;

¢) una induzione degli enzimi epatici farmaco-metabolizzanti da parte degli
ormoni steroidei presenti in circolo ad elevate concentrazioni;

d) una ridotta quota palsmatica di proteine leganti con conseguente aumento
della frazione libera di alcuni farmaci antiepilettici.

In conclusione i dati oggi disponibili sembrano suggerire che il peggiora-
mento osservato in gravidanza possa essere in gran parte correlato all’abbas-
samento dei livelli plasmatici dei farmaci antiepilettici ( Janz 1981, 1982, Phil-
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bert 1982).

Per evitare, quindi, il rischio di mantenere dosaggi inadeguati rispetto al-
le murate condizioni fxs:olog:che ¢ opportuno eseguire il monitoraggio conti-
nuo della loro concentrazione sierica allo scopo di personalizzare la terapia.

EFFETTI DELL'EPILESSIA SULLA GRAVIDANZA

Sembra che le donne epilettiche abbiano una pit alta fertilita rispetto alla
popolazione generale (Bjerkedal 1982, Philbert 1982), ed abbiano figli in una
eta piu avanzata (Hiilesmaa 1981). I disturbi neurovegetativi del primo trime-
stre di grav:danza sono raramente riferiti (0,63%).

E segnalata, invece una aumentara incidenza di alcune compllcanze della
gravidanza e del parto. Il distacco intempestivo di placenta é riferito tre volte
pia frequente nelle donne epilettiche rispetto alle non-epilertiche (Monson
e coll 1973). A questa complicanza puo essere riferito, almeno per quanto ri-
guarda il terzo trimestre,il sanguinamento durante la gravidanza, che & stima-
to superiore rispetto la popolazione generale (Bjerkedal e Bahna 1973). Un
secondo elemento importante per I'induzione dell’emorragia puo essere il deficit
dei fartori della coagulazione dipendenti dalla vitamina K, indotto dai farma-
ci antiepilettici (Egenaes 1982). Una aumentata incidenza di preeclampsia nelle
gravide epilettiche rilevata da Sjerkedal & stata successivamente ridimensiona-
ta da Janz e da Beck-Mannagetta. Gli aborti spontanei in genere non sono
segnalati come pit numerosi nelle epilettiche (Weber 1977). Gli aborti indot-
ti sono descritti invece aumentati in quegli studi che hanno darti adeguati a
rilevare il fenomeno (Grudzinska 1979, Nakane 1979).

Un aumento di gravidanze plurime ¢ stato riscontrato da Sabin (1965),
ma non ¢ stato confermato da Starreveld-Zimmermann (1974) e da Ander-
mann (1982). Anche per quanto riguarda la presentazione fetale vi sono dati
contrastanti: da una parte ¢ segnalato un aumento di presentazioni anomale
(podaliche) (Sabin e Oxon 1956), dall’altra addirittura una riduzione (Gopfert-
Geyer 1982). Una rottura intempestiva di membrane ¢ segnalata nel 4% delle
donne epilettiche contro 1'1,4% dei controlli (Bjerkedal 1973). In genere non
& segnalato modificato 'inizio di travaglio (Schmidt 1982); un aumentg signi-
ficativo di parti pretermine risulta in una casistica norvegese, in cui Pera!tro
il numero dei parti indotti € superiore ai controlli (B}erkeda! 1973) E segna-
lata anche una maggiore incidenza di parti strumentali sia per via vaginale
(forcipe, vacuum extractor) (Bjerkedal 1973, Sabin 1956, Bossi 1980) che di
parti cesaret (Bossi 1980, Vert 1980, Gopfert-Geyer 1982) nelle donne epilet-
tiche. Si & invocato per questo fatto una aumentata incidenza di presentazio-
ni ferali anomale, ma dalla maggior parte degli Autori si tende ad attribuire
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questo comportamento alla maggior insicurezza dell’ostetrico a maneggiare
la donna con epilessia (Janz e Beck-Mannagetta 1982). Infine se occorre una
crisi convulsiva generalizzata durante la gravidanza o il parto, questa non avra
efferti particolari sulla donna in quanto gravida: puo invece provocare anche
fa morte endouterina del feto (Burnett 1946, Higgins e Comeford 1974, Fa-
guer 1978). Un battito cardiaco ipossico € stato rilevato nel feto dopo una
crisi materna {Teramo e coll 1979), simile a quello descritto dopo una con-
vulsione eclamptica.

Se e quanto la sofferenza ipossica del feto indotta da una crisi ne danneggi
lo sviluppo, non ¢ ancora definito.

EFFETTI DELLA TERAPIA ANTIEPILETTICA SUL PRODOTTO DI
CONCEPIMENTO

E ancora oggi difficile separare le complicazioni dell’epilessia da quelle
della sua terapia. La mortalitd perinatale ¢ nei fighi degli epilettici, in partico-
lar modo nei nati da madre in terapia, pit elevata da 1,4 a tre volte la popola-
zione di controllo (Bjerkedal 1973, Andermann 1982, Janz 1982). Tre 1 fatto-
ri principali imputati: la bassa condizione sociale degli epilettici, la presenza
di nati malformati, Poccorrenza di crisi nella madre esitate con morte fetale.
I figh delle donne epilettiche trattate farmacologicamente sono piccoli per 'eta
gestazionale: & infatti accertato un ritardo di crescita intrauterino per una pro-
babile azione inibitoria dei farmaci sulla crescita fetale {(Hiilesmaa 1981, Oga-
wa 1981, Teramo 1981). I dati antropometrici neonatali sono riferiti da Bossi
che su 49 figh di madri epilettiche trattate farmacologicamente in gravidanza
ha riscontrato il 4% di pre-termine, il 6% di small for date ed il 27% con valo-
ri di circonferenza cranica al di sotto dei valori normali, La diminuzione del
diametro antero-posteriore della testa, di quello biparietale, del bitemporale
e della circonferenza cranica sembrerebbe maggiormente correlata ali’uso di
carbamezapina, secondo un’indagine su 143 neonati svolta da Teramo,

Non sono riferite significative differenze dei punteggi Apgar in questi na-
ti rispetto ai controlli (Gopfert-Geyer 1982). Raramente ¢ segnalata ipossia
(Bjerkedal 1973, Janz-Beck-Mannagetta 1982). E invece riferito sanguinamen-
to nei neonati di madri epilettiche in terapia, in percentuali da 20 a 30%. II
decesso dei colpiti da questa patologia avviene nel 30% de1 casi. Questo qua-
dro emorragico differisce dalla malattia emorragica del neonato sia per il mo-
mento di comparsa pitt precoce, nella prima giornata di vita, sia per la sede
frequentemente atipica {pleurica, addominale) del sanguinamento. La causa
deil’emorragia & un decremento, per aumento catabolismo da induzione en-
zimatica, dei fattori delia coagulazione dipendenti dalla vitamina K indotta
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dai farmaci anticonvulsivanti pervenuti al feto (Keith 1979). Nel 5-10% dei
nati da madre epilettica in terapia vi ¢ depressione neonatale caratterizzata
da sedazione, ipotonia, suzione poco valida e pit raramente depressione re-
spiratoria alla nascita (Bossi 1982, Vert 1979).

Desmond in una sua indagine su neonati le cui madri avevano cronica-
mente assunto barbiturici in gravidanza ha riscontrato chiari sintomi di ipe-
reccitabilitd, mioclonie, tremori, vomito, tali da evocare la sindrome da asti-
nenza: tremori nell’80%, iperriflessia nell’76%, instabilita vasomotoria nel 71%,
ipertono persistente nel 43%, pianto eccessivo con frequente agitazione nei
26% e movimenti particolari della bocca nel 14% dei casi da lui esaminati.
Per quanto riguarda lo sviluppo post-natale, da una revisione dei dati della
letteratura sembra emergere che ¢’¢ un ritardo di sviluppo fisico e mentale
pilt frequente nei figli di epilettici rispetto alla popolazione generale, nei figli
di madre 1n terapia rispetto ai figli di madre non trattata ed infine nei figli
di madre in politerapia rispetto ai fighi di madri in monoterapia. Il rischio
di alterato sviluppo e correlato al ritardo di accrescimento intrauterino, in
particolare alla ridotta circonferenza cranica (Vert 1982). Tuttavia va segnala-
to che spesso questo ritardo € transitorio ¢ vi & un notevele recupero in etd
scolare (Beck - Mannagetta 1982).

Il grosso quesito dei farmaci antiepilettici ¢ rappresentato dalla loro pro-
babile teratogenita. Il rischio di partorire neonati con malformazioni, per pa-
zienti epilettiche in trattamento farmacologico, € secondo Shapiroe 1,6; secon-
do Bjerkedal 1,25 volte maggiore rispetto a donne non affette da epilessia.
Nakane ha riscontrato una percentuale dell’1,8% in donne epilettiche che in
gravidanza non avevano avuto crisi e non erano state trattate con alcun far-
maco, del 2,6% in quelle con crisi ma non in terapia, dell’11,5% in quelle sen-
za crisi ma trattate e del 12,7% nelle pazienti con crisi ed in terapia, La natura
e la frequenza delle crisi, Ia loro durata e lo stadio di sviluppo maturativo
del prodotto di concepimento nel momento delle crisi convulsive, condizio-
nano il rischio teratogeno. Tuttavia la pit aka incidenza di malformazioni
¢ correlata alla severita dell’epilessia che richiede una maggiore terapia. Sem-
bra che i figli di donne in cui 'epilessia ¢ insorta oltre il 20° anno d’etd siano
meno frequentemente esposti al rischio di malformazioni (Janz 1981, 1982).
La stessa indagine ha pero indicato che, oltre il tempeo di insorgenza della ma-
lattia, e importante rilevare I’etd materna: risulta infatti che madri trattare,
di eta piu avanzata, partoriscono malformati in percentuale maggiore rispet-
to alle trattate pit giovani. Le malformazioni meno frequentemente sono os-
servate in figh di padri epilettici (Janz 1982). L’incidenza aumenta, perd, se
entrambi 1 genitori sono epilettici ed ancora di pit se in famiglia vi sono con-
giunt con epilessia e/o con malformazioni. (Beck - Mannagetta 1981, Gran-
strom 1981). Varie sono le malformazioni riscontrate in figli di madri epilet-

22
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tiche in trattamento farmacologico. Le piu frequenti riguardano 'apparato
cardiovascolare ed il sistema nervoso centrale, anche se la ricorrenza di que-
ste patologie ¢ percentualmente simile a quella dei gruppi di controllo (Bjer-
kedal 1981,1982). Una maggiore frequenza, circa doppia, di neonati con chei-
loschisi e cheilognatoschisi si riscontra rispetto ai gruppi di controllo. Sem-
brerebbe, pero, questa malformazione dipendente pit dall’epilessia di per sé
che dalla sua terapia. Cio ¢ stato suggerito da un’indagine condotra in Dani-
marca su 391 neonati con malformazioni orofacciali: un’alta percentuale di
genitori di questi bambini era affetta da epilessia (Granstrom 1981). Una suc-
cessiva ricerca americana su 350 gruppi familiari ha confermato questa ipote-
si. La frequenza dell’ipospadia in figli di donne epilettiche in trattamento &
all’incirca tripla rispetto alla popolazione di controllo, mentre quella di atre-
sia o stenosi dell’apparato gastrointestinale e circa 10 volte maggiore (Janz
1982). Sono state descritte anche malformazioni minori: deformazioni delle
dita delle mani e dei piedi, ipoplasia delle unghie, ptosi, epicanto, esoftalmo,
ipertelorismo, basso impianto delle orecchie, naso a sella, in particolar modo
in figli di paziend in terapia con idantoina. Cid ha fatto supporre una specifi-
citd farmaco-malformazione (Hanson and Smith 1975). Janz perd non rico-
nosce ’entita della sindrome fetale da idantoina, avendo riscontrato le stesse
malformazioni in figli di donne trattate in gravidanza anche con altri farmaci
anticonvulsivanti, quali il fenobarbital, il pirimidone, la carbamezapina ed il
trimetadione.

Difetti del tubo neurale 3 6 9

Anomalie cardiovascolari 4 5 9

Dismorfismi 3 4 7

Labioschisi e/o palatoschisi 1 3 4
mono- poli- totali
terapia terapia

Come appare dallo studio di Jeavons, il quale ha elencato anche 1 diversi
sitemi interessati, la teratogenicita dei farmaci antiepilettici ¢ maggiore se la
paziente € in trattamento politerapeutico. Recentemente gli 8 partecipanti al-
International Claringhouse for Birth Defeets Monitoring Systems hanno sug-
gerito una associazione tra acido valproico e difetti di chiusura del tubo neu-
rale, quali spina bifida e mielomeningocele. La Robert in un’indagine su 6616
malformati, di cui 146 N'TD, 10 dei quali figli di madre epilettica, ha riscon-
trato ben 9 SBA da acido valproico. Mastroiacovo su 214 NTD, di cui 3 di
madre epilettica, ha presentato 2 SBA da acido valproico. Sono stati indicati
come possibili meccanismi teratogeni sia la carenza di acido folico indotta dal
farmaco (Robert 1983) sia la carenza di zinco, legata all’assunzione di acido
valproico (Hurd 1983). Sono indispensabili perd ulteriori indagini per dimo-
strare la sicura teratogenita dell’acido valproico sul sistema nervoso ancor di
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piti per il fatto che la chiusura del tubo neurale avviene in una fase assai pre-
coce. In conclusione: ¢’¢ una aumentata incidenza di malformazioni in figli
di donne trattate farmacologicamente, ma & assai suggestiva la possibilita di
una associazione genetica tra alcune malformazioni e lepilessia. Non si puo
quantizzare il rischio teratogeno ma certamente non sconsigliare una gravi-
danza i cui esito sard nel 94% dei casi un bambino del tutto sano (Manfredi
1976).
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MODALITA DI TRASMISSIONE DI UN CARATTERE
LEGATO AL SESSO (X - LINKED)
— Nostre osservazioni sulla trasmissione ereditaria del deficit di G6PD —

DEFINIZIONE E CLASSIFICAZIONE DELLE MALATTIE GENETICHE

Le malattie dell’'uomo, tutte, sono espressione dell’interazione tra genoti-
po ed ambiente: nel determinismo delle diverse forme morbose le due com-
ponenti, ambientale e genetica, assumono una diversa importanza patogene-
tica. Le malattie genetiche, conseguenti ad un’alterazione del patrimonio ge-
netico, sono caratterizzate dal prevalere della componente genetica che per-
mette ’espressione di un fenotipo patologico, prevedibile, anche in assenza
di un ambiente sfavorevole. Esse vengono classificate a seconda dell’entira del-
I'alterazione del materiale genetico in
— cromosomiche: quando esiste un’alterazione di struttura e/o del numero

dei cromosomi, microscopicamente visibile;

— geniche: quando P'alterazione o mutazione interessa uno o pitt geni: per-
tanto si distinguono in monofattoriali 0 mendeliane se ¢ interessato un so-
lo gene, e polifattoriali se dipendono da fattort multipli, genetici e ambientali,

L’alterazione genica o mutazione puo essere presente in singola dose, cioe
interessare uno solo dei due loci corrispondenti di due cromosomi omologhi,
oppure in doppia dose, cioe interessare lo stesso locus su due cromosomi omo-
loghi. Viene definito dominante il gene che é espresso fenotipicamente anche
quando ¢ presente in singola dose; recessivo quando il suo effetto si manifesta
solo quando ¢ presente in doppia dose. Tuttavia la distinzione tra geni domi-



342 AL CASCONE. G PPOLITO, . LATORRACA, M. DILILLO, M. A TANNUZZIELLO

nanti e recessivi non ¢ assoluta, ma relativa al fenotlpo osservato per cui il
carattere Hb S, ad esempio, & dominante se ci si riferisce al fenotipo “feno-
meno falciforme™; & recessivo se ci si riferisce al fenotipo “clinico™; & codo-
minante se riferito al fenotipo “biochimico-elettroforetico”.

Le malattie monofattoriali si distinguono ulteriormente in autosomiche
ed eterocromosomiche o legate ai cromosomi sessuali a seconda della colloca-
zione cromosomica del gene mutato. Dei due cromosomi sessuali, Y e X, il
primo presenta pochi marcatori genetici e quindi poche malattie ad esso col-
legate; 1l secondo, invece, porta molti geni la cui alterazione determina la mag-
gior parte delle malattie legate al sesso e percio dette “X-linked”. Oggi si co-
noscono circa 3.000 malattie ereditarie monofattoriali (MLKUS]k) di queste
circa 170 sono a trasmissione X-linked, recessive nella maggior parte dei casi,
come 'agammaglobulinemia di Bruton, la cecita ai colori {daltonismo), I'e-
mofilia A e B, la distrofia muscolare di Duchenne, la distrofia muscolare di
Becker, la deficienza di G6PD; dominanti, in pochi casi, come il rachitismo
vit. D resistente; pertanto in questo lavoro rivolgeremo la nostra attenzione
solo alle prime.

CARATTERIZZAZIONE DELLE MALATTIE X-LINKED: MODALITA DI TRASMIS-
SIONE DEI CARATTERI

Le femmine, poiché hanno 2 cromosomi X, possono essere rispetto ad
un determinato allele mutato, omozigoti normali, omozigoti recessive o ete-
rozigoti ed indicate nellalbero genealogico rispettivamente con 1 seguenti sim-
boli O, @, ©;1 maschi, invece, che hanno un solo cromosoma X che mappa
il gene normale o qudlo mutato, si dicono emizigoti normali o emizigoti ma-
lati e contrassegnati da [J e B. In essi il carattere normale o patologico viene
sempre completamente espresso.

La genetica formale dell’eredita legata al cromosoma X ¢ caratterizzata da:
— assenza della trasmissione maschio-maschio, cioé dal padre al figho maschio.

Infatti dai padri viene segregato nei figli il cromosoma Y e dalle madri il
cromosoma X, per cul da un padre affetto il carattere X-linked non sara
mai trasmesso ai figli maschi ma a tutte le figlie femmine (portatrici sane)
¢ loro tramite al 50% dei nipoti maschi (affett);

— il carattere, per ovvi motivi, ¢ molto pit frequente nei maschi che nelle
femmine;

— 1] carattere segrega per generazioni attraverso femmine portatrici: si parla
di eredita obliqua o a zig-zag a differenza della eredita delle malattie auto-
somiche dominanti, che hanno trasmissione verticale (dai genitori ai figli)
e di quelle autosomiche recessive che hanno trasmissione orizzontale (la
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malattia corre nelle famiglie con figli affetti nati da genitori sani ma etero-
zigot). Pertanto 1 caratteri X-linked si manifestano, nei figli di sorelle nor-
mali, ma portatrici, di maschi affetti (zii e nipoti affetti), in quanto la fem-
mina portatrice trasmette la malattia al 50% dei figli maschi;

— la malattia si manifesta nelle femmine in condizione di omozigosi quando
un maschio malato si accoppia con una femmina portatrice; perd occasio-
nalmente si puo avere che un carattere X-linked si manifesti in forma fru-
stra 0 conclamata anche in femmine eterozigoti: tanto ¢ 5piegabile con |i-
potesa di M. Lyon (1961), oggi universalmente accettata e non pit come
ipotesi.

IPOTESI DI M. LYON

Il fenomeno dell'inattivazione casuale o della “lyonizzazione” del cro-
mosoma X nelle cellule somatiche, dal nome di M. Lyon, che per prima nel
1961 propose tale ipotesi, porta all’equivalenza nei due sessi degli effetti dei
geni X-Linked (dosage compensation). Secondo I'ipotesi della Lyon in ogni
cellula somatica vi ¢ inattivazione di tutti i cromosomi X tranne uno. Studi
sull’attivita di enzimi come la G6PD, che abbiano i geni localizzati sul cro-
mosoma X, mostrano che nonostante il cromosoma sia rappresentato due volte
nelle cellule delle femmine ed una sola volta nelle cellule dei maschi, il livello
medio di attivitd che si riscontra in femmine e maschi normali ¢ uguale.

In altre parole Ueffetto dei geni legati al cromosoma X, che non siano
coinvolti nella determinazione dei caratteri sessuali e nella formazione del grup-
po sanguigno Xg e della steroidosulfatasi, ¢ uguale nei due sessi. L'X inattivo
forma la cromatina sessuale o corpo di Barr il cui numero nelle cellule soma-
tiche di mammifero e uguale al numero di cromosomi X meno uno. Il corpo
di Barr ¢ addossato alla membrana nucleare nei nuclei interfasici delle cellule
delle femmine di mammifero. E stato dimostrato che I’X inattivo che forma
il corpo di Barr ¢ eterocromatico o eteropicnotico nei nuclei interfasici (cioe
si colora piu intensamente) e replica tardivamente nel ciclo ematico (cosid-
detto X caldo). V

1l processo di inattivazione avviene precocemente nel corso della vita em-
brionale: I'’X inattivo ¢ presente al momento dell’impianto in 162 giornata
allo stadio di 200C - 5000 cellule. I processo di inattivazione ¢ stabile, irrever-
sibile, ereditario nel senso che I'X inattivo si ritrova in tutte le cellule figlie
derivanti dalla cellula madre in cui I'inattivazione ha avuto luogo. Esso inte-
resserebbe solo le cellule somatiche dei mammiferi. E un processo casuale che
puo interessare la X paterna (X#) 0 la X materna (Xm) per cul ogni femmina
¢ funzionalmente un mosaico e mediamente meta delle cellule esprimono
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I'Xm e meta I'Xe.

Casualmente si pu6 avere una distribuzione diversa dal rapporto teorico
1:1, con gradi estremi di lyonizzazione con femmine che avranno pitt cellule
in cui ¢ attivo X e femmine, nelle cui cellule, in maggior numero, & attivo
I’Xe. Pertanto I'ipotesi di Lyon aiuta a comprendere i meccanismi di espres-
sione dei geni X-linked in femmine eterozigoti. Infatti in questo caso & possi-
bile una variabilita di genotipi dovuti alle differenti proporzioni di cromoso-
ma X mutato attivo che andra da 0 (fenotipo normale) a 100% (fenotipo indi-
stinguibile da quello di un maschio affetto). Cio spiega come & possibile avere
fenotipi patologici nel 5% circa di femmine eterozigoti.

OPPORTUNITA DI STUDIO DELLE MODALITA DI TRASMISSIONE DI UN CARAT-
TERE X-LINKED, COME LA G6PD DEFICIENZA, PER LA SUA ELEVATA INCIDEN-
ZA NELLA NOSTRA POPOLAZIONE.

La genetica umana, poiché scienza che si occupa di circostanze rare, spes-
so puo presentare difficoltd di studio. L'esteso riscontro di G6PD deficienza
nella nostra popolazione ci ha permesso lo studio che presentiamo. Infatti
riferiamo come dato preliminare che circa il 6% dei maschi (alunni di III me-
dia) esaminati nei centri della Val Bradano, da Matera a Bernalda, e della fa-
scia Jonica, da Metaponto a Nova Siri, & affetto da GéPD deficienza.

METODI E MATERIALI

Oltre all’elettroforesi su emolisato eritrocitario in T.E.B. e al dosaggio
dell’artivita enzimatica espressa in U.L/g Hb, tecniche gia illustrate al XLI°
Convegno di codesta Societa in Chiaromonte, nel nostro laboratorio si ese-
guono anche il test di Brewer (test qualitativo) e il test di eluizione su vetrino
(Sansone) per il riconoscimento delle eterozigoti. ,

— Test di Brewer: 1 ml di sangue eparinato viene incubato per 2 ha 37° C
in bagnomaria con una soluzione di nitrito di sodio, di glucosio e bleu di
metilene. Si prelevano 100 pl di tale miscela che vengono disciolti in 10
cc di acqua distillata, 1! risultato del test qualitativo si legge visivamente
dopo 2’. 1l colore rosso indica la presenza di G6PD ed il risultato viene
espresso con (- - -), mentre il colore “foglia di tabacco” o ““mogano™ indica
assenza di G6PD ed il risultato viene indicato con (+ + +); il colore inter-
medio, indicato con (+ - -), o (+ +-), si riferisce a soggetti femmine eterozi-
goti. In questi ultimi soggetti si esegue il test di eluizione su vetrino per
verificare lo stato di eterozigotismo.
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— Test di eluizione su vetrino: si prendono 3 gocee di una soluzione di KCN,
si mescolano alla miscela di incubazione e si prepara subito uno striscio
molto sottile che va colorato con apposita miscela di colorazione. Nella
femmina normale tutti gli eritrociti appariranno colorati in rosso, nell’e-
terozigote si avranno 2 popolazioni eritrocitarie, una colorata in rosso —
senza deficit enzimatico — ed una bianca, senza colorazione — con deficit
enzimatico — in diversa proporzione a seconda del grado di ly_ogiz;azione.

Vengono presentati tre alberi genealogici di famiglie con deficit di G6PD
da noi studiate. o '

a) 1l primo albero genealogico si riferisce alla famigla F. B, di Berna!dzli‘, cen-
tro del Metapontino ad alta incidenza per G6PD deficienza, come gia rife-
rito a codesta Societh nell’ultimo Convegno di Chiaromonte (incidenza
tra i maschi pari al 93% % 3,3).

La fig. 1 mostra i tracciaci elettroforeric

T O

4 %

L

1: il padre. E indenne: Brewer - - -, Elewtroforesi G6PD B, Attivita G6PD
su emolisato eritrocitario 6, 2Ul/gHb.
I: la madre. E portatrice certa del carattere G6PD defici_enza (Pur non ma-
nifestando fenotipo patologico) per avere due figli maschi afferti. ".‘[nfattx una
mutazione nUOva recente - evento raro - poteva anche insorgere in uno dei
due figli, ma non manifestarsi in entrambi i figli‘ maschi. Conf.el_fmano letero-
zigotismo il test di Brewer (+ - -) ed il test di Sansone positivo. ‘
Nella madre si ¢ avuta una normale lyonizzazione per cui ella portatrice,
non manifesta il carattere (attivita G6PD 5, 1UI/gHb). Non presenta favi-
smo. Associa B talassemia alla G6PD deficienza; tale associazione e frequente
nella nostra popolazione.
I : figlio maschio affetto. Favico. Gd -, O, 4Ul/gHb, Brewer +++, B

talassemico. o .
I: alro figlio maschio G6PD deficitario. Favico. O, 3Ul/gHb, Brewer
+ 4+, non P talassemico.
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II: figlia femmina sana G6PD B, 7, 8Ul/gHb, Brewer - - -, B talassemica.
L’albero conferma che il carattere ¢ trasmesso dalla madre ai figli maschi.
b) I secondo albero si riferisce alla famiglia P. C. di Marconia di Pisticci.

La fig. 2 mostra i tracciati elettroforetici

¢) ‘ X

I: padre indenne con negativitd del Brewer, G6PD B all’elettroforesi, 5
1UI/L,Hb
: la madre. Eterozigote con grado estremo di lyonizzazione per cui & Gd-
(O, 3Ul/gHb), pur non presentando favismo. Brewer + + +. Invero potreb-
be essere omozigote recessiva ma tale evento non & confermato dalla positivi-
ta del test di eluizione su vetrino. Se fosse risultata omozigote con entrambe
le X portatrici del gene G6PD non avrebbero meravigliato i 3 figli maschi
deficitari completi, che, invece, sono tali solo per caso, essendo la madre ete-
rozigote, concepiti tutti da un ovulo con gene G6PD mutato. Sono a rischio
favico Il e I1, ¢ non lo ¢ 11, a dimostrazione che il favismo si manifesta col
concorso di un altro fattorc forse genetico, finora poco conosciuto. In tutti
e tre € positivo il Brewer, ¢’¢ assenza di banda elettroforetica riferibile 2 G6PD
B, bassissima attivita enzimatica 0,6, 0,4, 0, 3UI/gHb, rispettivamente. L’al-
bero conferma la trasmissione dla;,mtca del carattere e la possibilitd che an-
che nelle eterozigoti (5%), per effetto “Lyon’ pud manifestarsi il carattere.
¢) il terzo albero gencalogico si riferisce alla famiglia C. G. di Salandra.

J e s
») | E

»

&\ ,
b) «
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I: il padre. Emizigote affetto da deficit di GoPD. Brewer + + 4 attivita 1,1
Ul/gHb, variante elettroforetica con velocita del 90% rispetto alla variante
comune B.

I: la madre. E indenne. Brewer - - -, G6PD B all’elettroforesi, attivitd pari
a 7,6UI/gHb.

11, 1L, IL;: eterozigoti obbligate perche ricevono inevitabilmente "X pa-
terno con L,LIIL‘ G6PD mutato, con diverso grado di lvonizzazione per cui
presentano rispettivamente 3,8-4,3 ¢ 2,8UI/gHb. La fu_, 3 mostra i tracciati
elettroforetici.

Lo studio della famiz,lia ¢ iniziato da I, che presentava pcrsistgnza del
Pittero neonatale. Non si ¢ manifestato favismo né in 11, né in II. Risulta-
no positivi in tutte e tre sia il test di Brewer che il test di eluizione su vetrino.

CONCLUSIONE

Nei tre nuclei familiari esaminati sono stati evidenziati 4 casi di favismo.,
Ogni anno in provincia di Matera si verificano numerosi casi di erisi emoliti-
che da fave ¢ da farmaci: ¢ possibile evitarle mediante screening su cordone
ombelicale per il deficit di G6PD.

RIASSUNTO
Attraverso 'esame di alberi genealogici di famiglie con deficit di GePD,

¢li AA hanno voluto verificare i punti basilari che caratterizzano Ueredita dei
caratteri X-linked.

A) ¥
B) 0
C) §
D) | ¥
€) "R

Fig. 1- Tracciati elettrnforetici G6PD in TEB su acetato di cellulosa: A padre indenne;
Bflgllo maschio deficitario e favicoy Cliglio maschio decifitario e favico; D madre etero-
zigotes £ figlio indenne.

.
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Fig. 2 - Tracciari elettroforetici G6PD in TEB su acetato di cellulosa: A padre indenne,
B madre eterozigote, deficitario per “effetto Lyon”. Non favica. C, D, E figli maschi rut-
ti deficitari.

1 2 3

Fig. 3 - Tracciati elenroforetici G6PD in TEB su acerato di cellulosa: 4 madre indenme,
B padre deficitario, C, D, E figlie femmine eterozigoti con diverso grado di “lyonizzazione”
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STUDIO DI UNA FAMIGLIA MATERANA CON ETEROZIGOSI
PER HB LEPORE E PER TALASSEMIA

PREMESSA

L’eterozigosi per Hb Lepore ¢ carattere molto raro in provincia di Mate-
ra: infatti da uno studio di screening scolastico di qualche anno addietro &
stato possibile determinare che tale “trait” ha incidenza dello 0,34%; nella
nostra popolazione. Tale sporadicita spiega quanto remota possa essere la pro-
babilita di un incrocio Hb Lepore/B talassemia. Infatti, poiché in provincia
di Matera la § talassemia ha frequenza del 9.33% ed il trait Hb Lepore
dell’0.34%s, la probabilita che si assortisca una coppia di eterozigoti § talas-
semici sara uguale a 2pq x 2pq; cioé a 0.0933 x 0.0933 = 0.0087 = 8.7%;,
mentre la probabilita di assortimento Hb Lepore/[3 talassemia scende di mol-
to ed ¢ uguale a 2 x 2pg x 2pg = 2 x 0.0933 x 0.00034 = 0.0000634 =
0.06%: = 0.6 per diecimila, cioé a poco pitt di una coppia ogni ventimila
coppie che si formano, come dire che ¢ quasi nulla.

INTRODUZIONE
Hb Lepore: caratterizzazione biochimica, genetica, epidemiologica, cli-

nica. L'Hb Lepore, dal nome della famiglia italiana in cui fu per la prima vol-
ta descritta nel 1958 da Gerald e Diamond, ¢ formata da catene o normali e cate-
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ne non « ibride, costituite dal residuo N-terminale della catena 8 e dal residuo
C-terminale della catena 8. Tale catena 3-f ¢ formata da 146 aminoacidi al pa-
ri delle catene 3 e 3 normali.

Sono state identificate fino ad oggi 3 tipi di Hb Lepore: Hb Lepore Wa-
shington o Boston (Baglioni - 1962) in cui il passaggio della sequenza 3 a quel-
la 3 avviene tra le posizioni 3" e Bis 'Hb Lepore Hollandia in cui il
crossing-over si verifica tra le posizioni 8 e 3% e 'Hb Lepore Baltimora in
cui esso si determina tra 3% e B%. Una stima pid precisa della posizione del-
la fusione delle 2 catene non ¢ stata possibile, poiché le sequenze aminoacidi-
che delle catene B e 3 sono molto simili: infatti esse differiscono solo in 10
posizioni su 146. Quindi le sequenze nucleotidiche dei geni corrispondenti
sono molto simili per la maggior parte della loro lunghezza; si parla di geni
ad alta omologia. Inoltre si sa che i geni 8 e 8 sono strettamente associati (lin-
ked) e disposti in tandem sul braccio corto del cromosoma 11. Esiste, pertan-
to, la possibilita che talora alla meiosi si abbia un appaiamento ineguale tra
il gene 8 ¢ il gene B di due cromosomi omologhi.

Se avviene un crossing-over o scambio si ha la formazione di un gene 3-8
(gene Lepore) che dirigera la sintesi di una catena polipeptidica con terminale
N simil delta e terminale C simil beta. In modo corrispondente si formera

n “gene antilLepore”, B-3, che dirigera la sintesi di una catena polipeptidica
con sequenza N-terminale simil beta e sequenza C-terminale simil delta. So-
no state descritte 3 Hb (Hb anti-Lepore) con tali proprieta e denominate Hb
Miyada, Hb P Congo e Hb P Nilotic. Nei portatori di tale “trait antiLepo-
re” non sono stati descritti 1 segni di talassemia, forse per la presenza dei geni
attivi per le catene B e 3 oltre il gene di fusione B-3 lungo il filamento cromo-
somico. Le Hb Lepore sono state descritte tra gli Italiani (specie in Campa-
nia, in provincia di Caserta da Quattrin e Coll.), 1 Greci, I Negri Americani,
gl Tugoslavi, 1 Turco-Ciprioti, gli Indiani, 1 Giamaicani ed i Paupasici.

Le Hb Lepore sono state trovate principalmente in eterozigosi con qua-
dro clinico simile alla B talassemia, All’elettroforesi 'Hb Lepore & SOVrappo-
nibile alla Hb S, alla Hb D e alla Hb F, non & codominante ma espressa in
una percentuale del 6-15%, ¢ presente Hb A, Hb A, (1,2-2,6%) e talora Hb
F {1,9-14%). Lo stato omozigote, raro, ricorda 'anemia di Cooley col 75%
di Hb F, il 25% di Hb Lepore ed assenza di Hb A ed Hb A,. La doppia ete-
rozigosi per Hb Lepore e § talassemia € associata clinicamente al morbo di
Cooley o a talassemia intermedia a seconda del tipo di B talassemia, B° o B-.

STUDIO CLINICO-EMATOLOGICO DELLA FAMIGLIA IN ESAME

Lo studio della nostra famiglia, composta da 4 unita (padre, madre e due
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figli) inizia con la figlia inviata al Centro Microcitemie dal medico di fiducia

che aveva notato pallore della cute e mucose visibili con splenomegalia.
Successivamente venivano inviati ed esaminati, come & nostro uso, gli al-

tri componenti del nucleo familiare.

Padre: 42 anni, materano, analista chimico all’A.N.I.C.

Dati di laboratorio: Hb 12.7 g%, MCV 70 w, MCH 22.8 pug/R, Sideremia

100 v%, Simme! ++ +, lieve anisopoichilocitosi, Hb A : 4.8%.

Elettroforesi Hb: presenza di tracce indosabili di Hb F.

Diagnosi: B talassemia (fig. 1);

Madre: 38 anni, ferrandinese, maestra d’asilo.

Dati di laboratorio: Hb 11.4 g%, MCV 74 w, MCH 22 upg/R, Sideremia

130 v%, lieve anisopoichilocitosi, Simme! + + +, Hb A :2.5%.

Elettroforesi Hb: presenza di banda meno veloce di A, intermedia tra la A,

e A, pari al 13,3%, tipizzata presso I'Istituto Superiore di Sanita come Hb

Lepore Boston.

Diagnosi: eterozigosi per Hb Lepore. {Fig. 1).

Fglio, 10 anni.

Dati di laboratorio: Hb 13.8 g%, MCV 74 w, MCH 23 upg/R, Simmel

+ + +, lieve anisopoichilocitosi, Sideremia 104 ¥%, Hb A :5.7%.

Elettroforesi Hb: assenza di bande abnormi. )

Diagnosi: B talassemia (fig. 1).

Figlia, 8 anni, pallore della cute e mucose visibili, lieve splenomegalia.

Dati di laboratorio: Hb 9.8 g%, MCV 66.2 >, MCH 19.8 pug/R, Simmel

++ +, Sideremia 110 v%, Hb A :2.2%.

Elettroforesi Hb: presenza di banda lenta sovrapponibile a quella riscontrata

nella madre, pari all’11.6%.

Diagnosi: eterozigosi per Hb Lepore (fig. 2).

Fig. 1 - Elettroforesi dell'emoglobina,
A: controllo normale

B: padre § talassemico

C: madre eterozigote Hb Lepore

D figlio B talassemico.

3
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Fig. 2 - Elettroforesi dell’emoglobina.
A figlia - eterozigote Hb Lepore,
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. H]D 4) 25%: moggetti nor
2

1 = mali (mwai nati nel
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1 per Hb Lepore e P talag
semia con fenotipo di
talassemin mejor (morbo
di Cooley) o talaesemia
intermedia (mai nato nel
la nostra coppial.
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Fig. 3 - Albero genealogico della famiglia in esame.

ALBERO GENEALOGICO DELLA FAMIGLIA IN ESAME

Non ¢i e stato possibile esaminare i nonni paterni e materni né i collate-

rali dei genitori poiché I'invito non e stato accolto almeno finora. Fig. 4 - Consulenza genetica
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CONSULENZA GENETICA

I! “tran” B talassemico e quello Hb Lepore sono caratteri monofattoriali
a trasmissione autosomica recessiva con rischio mendeliano de! 25% di mor-
bo di Cooley o di talassemia intermedia, a seconda che il gene § talassemico
sia di tipo B° o B+. Fortunatamente nei figli ¢ia nati non si & verificato rale
tipo di assortimento genetico, ma si ¢ determinato lo stesso genotipo dei ge-
nitori, cosi come si sarebbe potuto avere un genotipo normale, originato dal-
P'unione di due gameti indenni. Infatti come si evidenzia dalla Fig. 4 erano
possibili 4 diversi genotipi con uguale probabilita (25%): si sono verificati i
2 centrali (b e ¢).

I due genitori sono stati resi edotti della gravita del morbo di Cooley e
del rischio di tale malattia nella loro futura prole, della necessita di tipizzare
il carattere § talassemico nel marito, della possibilita di ricorrere a diagnosi
prenatale alla ventesima settimana nelle prossime eventuali gravidanze me-
diante fetoscopia e globinosintesi in vitro del sangue fetale, del rischio che
comporta tale metodica per il feto anche in mani esperte (5-6%). La coppia,
di fronte alla gravita del morbo di Cooley, al rischio di fetoseopia, ha scelto
liberamente di essere edotta sui metodi di contraccezione.

CONCLUSIONI

Lo studio proposto ¢ valido per la rarita del “trait” Hb Lepore nella no-
stra popolazione, per le implicazioni eugenetiche che pud comportare nel-
accoppiamento col carattere § talassemico, che invece ¢ amplamente presen-
te; inoltre ribadisee la necessita di tipizzare ulteriormente, in particolari cast,
il gene B ralassemico mediante globinosintesi in vitro. Tale esame, tra breve,
sara eseguito presso il nostro Centro e si eviteranno peregrinazioni noiose
e costose all’'utente materano.

RIASSUNTO

Gli AA. llustrano un caso di consulenza genetica per una coppia B ral/Hb
Lepore "arischio” per talassemia maior o intermedia. Lo studio ha permesso
di verificare la presenza in modo sporadico del “trait” Hb Lepore nella no-
stra popolazione ed ha ribadito la necessita di ulteriore tipizzazione del gene
B ralassemico, mediante globinosintesi in vitro, in talune particolari circostanze.
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LO PSEUDOLINFOMA GASTRICO

— Contributo casistico —

Con il termine di pseudolinfoma o iperplasia linfoide benigna si intende
una rara affezione di tipo linfoproliferativo a carattere reattivo assolutamen-
te benigna, riscontrabile, oltre che nello stomaco, anche in altri organi quali
intestino, polmone, mediastino anteriore, ghiandole lacrimali, parotide e tes-
suti molli. Nella localizzazione gastrica ¢ spesso associato ad un’ulcera pepti-
ca, anzi secondo alcuni Autori costituirebbe addirittura una varietd di ulcera
semplice, associata a gastrite follicolare (Watson e O’Brien, 1970).

L’interesse per questa affezione sta nell’estrema difficolta della diagnosi
differenziale clinico-radiologica preoperatoria dalle vere neoplasie linfomato-
se (Hodgkin ¢ non Hodgkin) e dai tumori maligni epiteliali.

Caso clinico:

M. Michele, anni 66, Anamnesi familiare, fisiologica e patologica remota: ne-
gative. A.P.I.: il paziente riferisce che da circa un anno soffre di saltuari do-
lori crampiformi all’epigastrio con digestione laboriosa e pesantezza postpran-
diale. Riferisce inoltre un calo ponderale di circa 12 Kg negli ultimi 8 mesi
e la comparsa, da alcuni giorni, di qualche episodio di vomito alimentare
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postprandiale. Per tale sintomatologia gli & stato consigliato un esame radio-
logico del digerente che ha messo in evidenza una neoplasia gastrica.
All'ingresso: E.O.G. negativo, stazioni linfonodali accessibili clinicamente

indenni - Fegato e milza nei limiti. Parametri ematologici nella norma salvo

una ipoalbuminemia. ECG nella norma.

— Colecistografia: colecisti septa alitiasica con pseudodiverticolo del fondo
- ombra epatica nei limiti.

— Rx torace: non lesioni pleuropolmonari in atto - trama broncovasale marcata,

— Rx stomaco e duodeno: riduzione di calibro della porzione antrale dello
stomaco con infiltrazione e rigidita della piccola curva a carico della quale
vi ¢ assenza della peristalsi (figg. 1-2)
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fig. 2

Intervento chirurgico (20-8-71 - Dr. G. Pesce): laparotomia xifoombelica-
le; gastreoctomia subtotale previo scollamento coloepiploico, legatura della
arteria gastrica sinistra all’origine con linfoadenectomia retro e sottopilorica
e del tripode celiaco; gastrodigiuno-stomia antecolica oralis inferior; doppio
drenaggio tubulare (sottoepatico e sottodiaframmatico sinistro), sutura della
parete a strati. ' ‘

Esame istologico: iperplasia linfatica nodulare e diffusa della mucosa e sotto-
mucosa dello stomaco (cosiddetto “pseudolinfoma’ gastrico). Linfoadenite
iperplastica reattiva (figg. 34). .

Il paziente ha avuto un decorso postoperatorio normale ed ¢ stato dimes-
so chirurgicamente guarito. A distanza di 13 anni dall’intervento il paziente
¢ vivente e gode di ottima salute senza accusare disturbi digestivi degni di no-
ta. Ricoveratosi per controllo nell’aprile del 1984 presso la nostra Divisione,
ha eseguito esami ematochimici rsultati tutti nella norma, un’ecografia epatobi-
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fig. 3 - Asperto microscopico a piccolo ingrandimento tendenza alla formazione di folli- liare risultata negativa, ed un esame radiologico del digerente che non ha messo
coli linfatici in evidenza alterazioni a carico del moncone gastrico residuo, della bocea e
delle anse anastomotiche (figg. 56).

fig. 4 - Iperplasia linfatica con formazione di follicoli con centri germinativi al di sotto
de! rivestimento epiteliale di tipo mucoso della parete gastrica fig, 5

fig, 6
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Gli pseudolinfomi sono dei processi inflammatori cronici ed ulcerativi
ad etiologia sconosciuta che istologicamente hanno strette affinita con i linfo-
mi. Infatti gli elementi cellulari pseudo linfomatosi sono in prevalenza cellu-
le linfocitarie, il che rende difficile la diagnosi differenziale con 1 linfomi ma-
ligni linfocitari, soprattutto con le varieta nodulari di Rapport. La diagnosi
alla microscopia ottica ¢ quindi difficile e risulta probabile che molti dei pa-
zienti ritenuti in passato portatori di linfoma gastrico in fase avanzata, e quindi
a prognosi infausta a breve distanza, e che dimostrarono poi un’inaspettata
sopravvivenza, fossero stati invece affetti da uno pseudo linfoma gastrico.

E appunto dall’osservazione di lunghi periodi di sopravvivenza di alcuni
pazienti che Berrj e Mathews (1977) sono stati indotti a rivedere i loro prepa-
rati istologici e, per primi, hanno riclassificato come pseudo linfomi una se-
rie di neoplasie in precedenza descritte come linfomi linfocitici. Da quel mo-
mento molti Autori hanno riesaminato le loro casistiche e riconosciuto una
percentuale di errore diagnostico che va dal 3% di Farris e Salzstein al 33%
di Smith e Helwing (42 casi su 131). Elementi istologici fondamentali secon-
do Watson ¢ O’Brien per la diagnosi di pseudolinfoma sono:

a) infiltrazione costituita prevalentemente da linfociti maturi,

b) formazione di follicoli linfatici con veri centri germinativi,

c) assenza di coinvolgimento linfomatoso dei linfonodi regionali.

Caratteri diagnostici complementari sono:

) distribuzione nodulare,

b) infiltrazione infiammatoria mista (presenza di altre cellule infiammato-
rie oltre i linfociti),

¢) mitosi limitate ai centri germinativi,

d) aumento globale del tessuto cicatriziale e delle alterazioni reattive,
Caratteri convalidanti sono:

a) margini netti dell’infiltrazione,

b) ulcerazione della mucosa a margini solitamente sottominati.

La sintomatologia degli pseudolinfomi gastrici non presenta in genere al-
cuna specificita per cui, nella maggior parte dei casi, la loro corretta diagnosi
preoperatoria puo presentare notevoli difficolta. Infatti tali neoplasie riman-
gono asintomatiche per lunghi periodi di tempo e si manifestano clinicamen-
te solo quando raggiungono dimensioni notevoli e vanno incontro a compli-
canze quali ulcerazioni, necrosi, emarragia, o si sviluppano in prossimita del

cardias o del piloro, In base a tali possibilita si configurano tre sindromi -

fondamentali:

a) sindrome dolorosa, con dolore che nella maggior parte dei casi ¢ di tipo
gravativo postprandiale senza particolari irradiazioni e in altri & di tipo
francamente ulceroso

b) sindrome emorragica, con rari episodi di ematemesi e melena e frequente
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emorragia di modesta entitd diagnosticabile con il test al guaiacolo e de-

terminante una lieve e progressiva anemizzazione
¢) sindrome occlusiva, con comparsa di disfagia o di vomito se la neoplasia

si sviluppa rispettivamente in sede iuxtacardiale o iuxtapilorica.

Accanto alle tre sindromi principali pud essere presente una sintomato-
logia dispeptica con frequente astenia, anoressia e perdita di peso come nel
caso da noi considerato. I dati di laboratorio sono di scarsa o di nessuna im-
portanza ai fini diagnostici. Nelle forme accompagnate da emorragia si pud
riscontrare un’anemia ipocromica di vario grado e la presenza di sangue oc-
culto nelle feci. Nelle forme complicate da necrosi possono essere presenti
leucocitosi, aumento della VES, ipoproteinemia.

I quadri radiologici piti frequenti, anche se non patognomonici, sono se-
condo Perez et al. quello vegetante e quello ulceroso. Nel primo caso, spesso
associato a gigantismo plicale, si osservano delle immagini di minus piuttosto
regolari con pliche ipertrofiche. Nel secondo & presente un cratere ulceroso
isolato di dimensioni variabili. Tuttavia 'esame radiologico dello stomaco non
apporta contributi soddisfacenti per la diagnosi pre-operatoria di pseudolin-
foma. Per questi motivi, fino a pochi anni fa, la diagnosi di natura di queste
lesioni era affidata all'intervento chirurgico e al conseguente esame istologi-
co, glacche un esame istologico intraoperatorio al congelatore non era suffi-
ciente ad emettere una diagnosi istologica certa, se si pensa alle difficolta della
diagnosi istologica convenzionale, come sopra abbiamo ricordato. E quindi
facilmente comprensibile che il pid delle volte risultava impossibile decidere
il tipo di trattamento da preferire, con la conseguenza che assai spesso veniva
eseguito un inutile o inadatto intervento chirurgico.

L’endoscopia a fibre ottiche, con le tecniche ad essa associate, ha apporta-
to un contributo fondamentale in questo campo sia da un punto di vista dia-
gnostico che terapeutico, L’indagine endoscopica ha infatti consentito, in un
numero elevato di casi, di diagnosticare il tipo di tumore permettendo cosi
di impostare il trattamento medico o chirurgico da adottare, ed in quest’ulti-
mo caso la tatiica operatoria pili opportuna. Anche I’'esame gastroscopico pre-
senta pero notevoli limiti nello studio dei tumori non epiteliali dello stoma-
co sia per quanto si riferisce all’osservazione diretta delle lesioni sia per la
difficolta obiettiva di eseguire prelievi bioptici mirati nel contesto dell’affe-
zione in quanto queste neoplasie non epiteliali si sviluppano, almeno nelle
fasi iniziali, al di sotto dell’epitelio e spesso addirittura al di sotto della muco-
sa. Un importante problema nella diagnosi di questi tumori ¢ quello della biop-
sia e citologia endoscopica, In un certo numero di casi in cui si osservano del-
le aree di necrosi con ulcerazioni della mucosa sulle superfici della formazio-
ne ¢ opportuno effettuare il prelievo bioptico e citologico in queste aree, cer-
cando di penetrare nel tessuto neoplastico non necrotico.
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Quando la mucosa sovrastante ¢ intatta, ¢ possibile provocare artificial-
mente una soluzione di continuo mediante elettrocoagulazione o fotocoagu-
lazione endoscopica, oppure asportando, mediante ansa diatermica, la muco-
sa sovrastante la formazione. Attraverso la “breccia” cosi determinata viene
poi eseguita la biopsia con pinza, che potra asportare un campione piu pro-
fondo. L’ansa diatermica puo inoltre essere impiegata per eseguire |’elettrore-
sezione di pliche ipertrofiche realizzando la cosiddetta macrobiopsia o big par-
ticle biopsy. Con questa tecnica ¢ possibile ottenere prelievi di maggiori di-
mensioni e profondita nei quali e compresa la muscolaris mucosae e spesso
la sottomucosa, contrariamente a quanto avviene con i prelievi bioptici con-
venzionali nei quali la sottomucosa non € quasi mai presente e la muscolaris
mucosae Viene osservata saltuariamente. E possibile inoltre eseguire, sempre
sotto controllo endoscopico, prelievi bioptici e citologici mediante suzione
impiegando aghi di diverso calibro e lunghezza oppure ricorrendo alle capsu-
le adoperate per le biopsie digiunali.

Tutte queste metodiche consentono di migliorare la resa diagnostica del-
la biopsia e della citologia che tuttavia non risultano determinanti in un di-
screto numero di casi. C’¢ infine da osservare che 'impiego dei coloranti as-
sociato all’esame endoscopico, assai utile nello studio delle neoplasie epitelia-
li, non trova di solito alcuna applicazione in quelle non epiteliali. Per quanto
riguarda la terapia questa ovviamente € chirurgica, e Pestensione della rese-
zione, in genere limitata alla gastrectomia subtotale, ¢ legata alla possibilita
di perfezionare la diagnosi istologica previa biopsia endoscopica o previo esa-
me istologico estemporaneo intraoperatorio della lesione e dei linfonodi. La
prognosi ¢ fausta e le recidive eccezionali.

RIASSUNTO

Gli Autori riportano un caso di pseudolinfoma gastrico. Vengono messe
in rilievo la rarita e la benignita dell’affezione, I'importanza dell’endoscopia
con tecniche bioptiche particolari, la difficoltd della diagnosi differenziale preo-
peratoria rispetto ai linfomi, diagnosi dalla quale deriverebbe 'impostazione
di un corretto intervento chirurgico.
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LA NOSTRA ESPERIENZA NEL TRATTAMENTO CHIRURGICO
DEL GOZZO SEMPLICE

1l problema del gozzo endemico ha sempre pit richiamato I'attenzione
di numerosi studiosi sia dal punto di vista medico che dal punto di vista so-
ciale. Il notevole progresso raggiunto nello studio della fisiopatologia tiroi-
dea ha portato a chiarire notevolmente anche le conoscenze sulle malattie di
questa ghiandola. L’esistenza in Italia di vaste zone di endemia gozzigena ¢
nozione da tempo ormai acquisita; la presenza del gozzismo in Basilicata &
stata segnalata in un numero limitato di note che concordemente ne hanno
sottolineato la grave entitd. Ci & sembrato pertanto opportuno, trovandoci
in Ospedali cui fa capo un vasto territorio con gozzismo endemico, svolgere
un’analisi critica dei casi di gozzo venuti alla nostra osservazione per inter-
vento chirurgico,

In detra regione il gozzo & affezione tutt’altro che rara: frequente nelle
zone montane, assal meno in pianura ed in zone marine, si presenta chiara-
mente con 1 caratteri della malattia endemica. Negli Ospedali di Tricarico,
Matera e Potenza, nel periodo di attivita ottobre 1951 - dicembre 1983 sono
stat1 eseguiti 1003 interventi per gozzo {Tab. 1).

24
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Tas. 1
TRICARICO ’51 - 68 424 249 2,07
MATERA 68 -’73 279 55,8 4,6
POTENZA '73 -’83 300 30 2,5
1.003
Tale casistica (Tab. 2 e 3) comprende:
CIRCOSCRITTO 344 34,2%
GOZZO DIFFUSO 641 64, %
ENDOTORACICO 18 1,8%

1.003 100,-%
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rapporto che sembra confermare le constatazioni generali. Nei nguardi del-
Ietd ¢ indubbiamente malattia di tutti i decenni anche se la maggior parte
delle osservazioni operatorie si concentra nell’eta compresa tra i 41 ed i 65

anni (Tab. 5)

FTA ESTREME: 20 - 65 anni

TR MT PZ Tot.

CIRCOSCRITTO 114 99 131 344
GOZZ0O DIFFUSO 305 176 160 641
ENDOTORACICO 5 4 9 18

424 279 300 1.003

Nella distribuzione secondo il sesso € universalmente ammessa la predo-
minanza delle donne: nel nostro materiale di studio figurano infatti 164 (16,35%)
uomini e 839 (83,65%) donne, con un rapporto pari a 1:5 (Tab. 4)

Distribuzione secondo il sesso

M. F.
DIFFUSE 106 353 659
FORME
CIRCOSCRITTE 58 286 344
164 839 1.003

(16,35%)  (83,65%)

20- 30 31 -41 41 -50 51-65 TOTALE
190 125 453 235 1.003
18,94% 12,46% 45,18% 23,42% ~

Limitandoci ai rilievi emersi dallo studio anatomo-istologico del nostro
materiale operatorio, riteniamo che la soluzione pit logica per una classifica-
zione nel gozzo endemico sia quella di ricondurre le varie forme a tre tipi
fondamentali nei termini del seguente schema ordinativo:

Gozzo Parenchimatoso trabecolare
Gozzo Colloideo parenchimatoso  rubulare
nodoso microfollicolare

Gozzo nedulare '

' plurinodulare |

colloideo macrofollicolare
papillifero

11 trattamento chirurgico viene preso in considerazione quando il gozzo
¢ diffuso e soprattutto quando & costituito da tempo, essendo in tali condizio-
ni impossibile ottenere un risultato favorevole dalla cura medica; maggior-
mente indicato se il gozzo, oltre al danno estetico provochi ¢ compressnone al-
le strutture adiacenti e disturbi funzionali. 1l gozzo diffuso si giova, come te-
rapia di elezione, della tiroidectomia subtotale, lasciando come residuo un ter-
zo di entrambi i lobi, E stata eseguita in 659 casi, La tiroidectomia subtotale
& stata eseguita anche nelle forme plurinodulari, perché in genere & impossi-
bile asportare singoli noduli nel contesto di una ghiandola gia diffusamente
ipertrofica e come tale da asportare. Nelle forme nodulari circoscritte ad un
solo lobo abbiamo eseguito 207 lobectomie e in 137 casi la enucleoreseznone
(Tab. 6). :

I risultati immediati ed a distanza dall’intervento chirurglco possono ve-
nire cosi schematizzati: 996 sono guariti, in un caso dobbiamo lamentare pa-
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TIPI DI INTERVENTO

- TIROIDECTOMIA SUBTOTALE 659
- LOBECTOMIA
D. 178
s. 29
- ENUCLEORESEZIONE
D, 110
s. 27
1.003
RISULTATI
OPERATI oo et 1.003
GUARITL....... e ——————— e 996
RECTIIIVE oo e sttt 5
PARESI RICORR... 1
(D SR O, 1

resi del ricorrente di sx., in 5 pazienti si € avuta una recidiva a distanza varia-
bile da 6 mesi ad un anno.

Una paziente infine venne a morte, dopo qualche giorno dall’intervento

per embolia. {Tab. 7). La riduzione della mortalita ed i risultati ottenuti ci
hanno permesso di allargare le indicazioni operative tanto che oggi intrapren-
diamo interventi anche per indicazioni puramente estetiche.
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ENDOSCOPIA: QUANDO E PERCHE

L’endoscopia, intesa come branca specialistica, ¢ diventata nella metodo-
logia clinica un punto di riferimento irrinunciabile sia in senso diagnostico
che terapeutico, purché eseguita da personale qualificato. Non basta, infatti,
avere a disposizione un fibroscopio per definirsi endoscopista, ma tale titolo
presuppone un bagaglio di esperienza ed una predisposizione verso alcune pa-
tologie che solo la pratica quotidiana pud fare acquisire. A giusta ragione il
professore Cheli ebbe a dire che « I'endoscopia non & una materia sufficiente-
mente nota ai non specialisti, nonostante la codificazione precisa di alcuni
reperti »,

Precisato questo e prendendo spunto da 1687 esami endoscopici eseguiti
nel triennio 1981-1983, abbiano ritenuto importante consigliare quando sia
necessario un esame endoscopico e perché lo stesso debba essere eseguito, senza
con questo togliere nulla al lavoro clinico dei medici di base a cui va indiriz-
zata la nostra proposta. Il nostro infatti vuole essere un impegno a considera-
re I’endoscopia non soltanto come ’esame tecnico fine a se stesso, ma come
un nuovo approccio diagnostico e terapeutico per meglio affrontare e risol-
vere 1 problemi dei pazienti gastroenterologici, Considerando le 1687 endo-
scople prese a campione abbiamo notato una sensibilita verso I'esame endo-
scopico ambulatoriale di gran lunga superiore alle aspettative (57,5%); cio sta



376 L. GRAZIADEL A, $IGILLITO

a dimostrare una fattiva collaborazione tra medici di base e specialista
endoscopista.

Ma, nonostante questa alta percentuale, rimane pur tuttavia un gran nu-
mero di medici di base che ignorano le indicazioni all’esame endoscopico. Ecco
quindi il motivo del nostro lavoro: endoscopia quando e perché. Esistono delle
ragioni pratiche, alcune delle quali giustificabili, per cul il medico di base non
ritiene opportuno inviare il proprio paziente allo specialista per 'esame en-
doscopico, ritenendolo una metodica troppo invasiva, pericolosa, e comun-
que di non sicuro vantaggio rispetto alle comuni indagini diagnostiche. Que-
sta situazione determina un atteggiamento negativo verso 'esame endoscopi-
¢o, accentuato ancor piu se il medico richiedente ha gia acquisito un iter dia-
gnostico che non preveda 'esame stesso.

Se tutto ¢id € vero, e noi ne troviamo un riscontro nella pratica ambula-
toriale, & pur tuttavia vero che esistono delle condizioni in cui I’esame endo-
scopico si impone come esame fondamentale per risolvere dubbi diagnostici
O per impostare una corretta terapia sia medica che chirurgica. Le indicazioni
alla endoscopia del tratto digestivo alto prevedono sintomi e segni come la
disfagia, dispepsia ed ancora epigastralgie, nausea e vomito, stato anemico, ca-
lo ponderale oppure reperti radiologici negativi con presenza di sintomatolo-
gia obiettiva e reperti di positivitd Rx-grafici per affezioni benigne o maligne
dell’esofago, stomaco e duodeno.

L’esame endoscopico delle vie superiori ¢ indicato inoltre allorché venga-
no alterati i reperti di funzionalitd gastrica (ph-metrici) oppure in condizioni
particolari, come quelle a rischio (gastrite atrofica, ulcera gastrica, poliposi,
stomaco operato etc.). Interessandoci della parte terapeutica dell’endoscopia
del tratto digestivo alto basti ricordare la sclerosi delle varici esofagee, la poli-
pectomia e l'estrazione di corpi estranei, le applicazioni di protesi, per capire
la vastita del campo di applicazione della materia in esame. Il tutto eseguito
senza che vi siano delle controindicazioni ben precise, se non il rifiuto o la
mancata collaborazione del paziente, se non le condizioni proprie limitanti
Pesame come la spondilosi cervicale, la disfagia alta neurogena e le gravi tur-
be del ritmo cardiaco. Un discorso a parte meritano le indicazioni ad eseguire
un esame endoscopico per gli ammalati itterici e per quelli portatori di pato-
logia pancreatica, Intendiamo riferirci, per le vie biliari, alla CPRE (Colan-
giopancreatografia retrograda endoscopica) che trova applicazione specifica
sia in casi di ittero che in casi di intolleranza a mezzo di contrasto iodato,
ma anche e soprattutto nelle dispepsie dolorose con esame colecistografico
negativo, e nelle sequele post-operatorie per interventi sulle vie biliari.

Servendoci della CPRE ¢ possibile studiare a pieno quasi tutta la patolo-
gia pancreatica, le pancreatiti croniche, le cisti e le pseudocisti pancreatiche,
le neoplasie del pancreas, oltre che avere la possibilita, raccogliendo il secreto
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pancreatico, di eseguire analisi biochimiche mirate ed esami ‘citologici. Se poi
ci indirizziamo verso la patologia retto<olica, dobbiamo riconoscere che .l’e.n_-
doscopia digestiva ha aperto orizzonti fino a qualche tempo fa irragiungibili.

Naturalmente anche per questo tipo di endoscopia vi sono delle indica-
zioni specifiche che non possono essere ignorate; esse sono la presenza di san-
gue sia macro che microscopico nelle feci, il tenesmo rettale, le malattie in-
fiammatorie, Crohn, retto-colite ulcerosa, cioe tutta la patologia localizzata
al retto-sigma-colon. Mentre ’esame radiologico puo diminuire solo glcuni
di questi problemi diagnostici, I'esame endoscopico riesce a dare, grazm.agll
esami istologici fatti in corso di endoscopia, la certezza di natura della lesione
oltre che a controllare e valutare ghi effetti della terapia medica nelle forme
cosiddette infiammatorie del rettocolon.

Lo stesso dicasi per le neoplasie del grosso intestino per le quali si impon-
gono controlli endoscopici pre e post operatori. Un’attenzione a parte biso-
gnerebbe avere quando ci si trovi di fronte ad un paziente neoplastico da'l
momento che la patologia neoplastica ¢ molto frequente nei consanguinel.
Bisogna infatti inviare routinariamente all’esame endoscopico tutti 1 pazient
a rischio, sia reale che relativo, al fine di diagnosticare precocemente una neo-
plasia nel frattempo insorta. .

Riteniamo superflue le richieste di esami radiografici che in questo tipo
di patologia, specie nelle fasi precoci, certamente non danno una risultanza
accettabile. Altre indicazioni alla colon-scopia sono date dalla presenza di po-
lipi oppure dalla presenza di malattia diverticolare con sospetto neopl%\stico
radiologico, oppure dalla presenza di patologia calica per la quale non sia sta-
to possibile eseguire un clisma a doppio contrasto. Anche per I'endoscopia
retto-colica non esistono delle controindicazioni assolute; basti ricordare le
malattie infiammatorie del colon in fase acuta, il megacolon tossico, le peri-
toniti o la mancata collaborazione del paziente.

Concludendo si pud definire il problema endoscopia quando e perché co-
me quel problema la cui soluzione ¢ demandata ad una corretta valutazione
delle indicazioni per singola patologia del tubo digerente.
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LA TOMODENSITOMETRIA COMPUTERIZZATA
NELLE EMORRAGIE ENDOCRANICHE DEL NEONATO

INTRODUZIONE

Le emorragie endocraniche del neonato riconoscono differenti fattori etio-
patogenetici e si distinguono in diverse varieta anatomocliniche a seconda del-
Petd gestazionale'. In questi ultimi anni TAC ed ultrasuonografia hanno di-
mostrato che nel neonato prematuro le emorragie endocraniche interessano
tipicamente la matrice germinale, struttura ricca di vasi immaturi localizzata
sul pavimento del corno frontale. L’incidenza di questi sanguinamenti nei pre-
maturi al di sotto dell’eta gestazionale di 32 settimane & del 70% mentre dalla
362 settimana in poi scende allo 0,6% dei casi (1-3). Spesso attraverso la lace-
razione dell’ependima si ha una emorragia intraventricolare. La severita pro-
gnostica di questi casi & comunque intimamente legata ai gravi problemi ge-
nerali che solitamente presentano i neonati prematuri.

Al contrario molto pili rare e meno studiate sono le emorragie intracra-
niche del neonato a termine dovute ad evenienze traumatiche del parto e di
interesse maggiore per il neurochirurgo (2-5). Le emorragie di questo gruppo
sono assai meno tipiche ¢ possono svilupparsi sia nell’ambito del parenchima
nervoso { con facile apertura nei ventricoli), sia negli spazi subaracnoidei, sot-
todurale ed extradurale. Riportiamo la nostra esperienza su due rari casi di
sanguinamento intraventricolare ¢ subdurale della fossa cranica posteriore estre-
mamente dimostrativi del ruolo guida della tomografia assiale computerizza-
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ta nel trattamento di questa patologia un tempo, non poi tanto remoto, og-
getto per lo pit di casistiche autoptiche.

Cason. 1

Primogenita a termine del peso di 3200 g. nata i} 2.3.84 con parto sponta-
neo, presentazione di bregma; liquido amniotico verdastro, Apgar a Im=5;
a 5m=10; a 10m =10, modesto distress respiratorio, breve somministrazione
di 02. All’esame obiettivo presenta circonferenza cranica di 35cm, fontanella
normotesa 2.5x 2,5 cm, suzione regolare, riflessi osteotendinei normoevoca-
bili. Date le condizioni cliniche soddisfacenti la piccola paziente veniva rico-
verata presso il nido con gh aliri neonati.

11 4.3. la paziente ha avuto una crisi comiziale con clonie all’'emisoma dx
¢ quindi generalizzazione tonico clonica, apnea, cianosi, vomito a getto, A
questo episodio critico subetrava ipotonia generalizzata, sonnolenza, torpo-
re; la fontanella era tesa. La TAC ( 4.3.84) dimostrava un massivo inonda-
mento ventricolare per cui il 6.3, veniva posizionata una derivazione esterna
che dava esito a liquor ematico. Nei giorni seguenti si notava una buona de-
tensione fontanellare ed un miglioramento delle condizioni cliniche della pa-
ziente. I1 10.3. veniva rimossa la derivazione esterna; mediamente erano stati
drenati 40 cc al di di liquor progressivamente piti chiaro. Una TAC di con-
trollo del 27.3. dimostrava un idrocefalo tetraventricolare e il 1.4 veniva posi-
zionata una derivazione liquorale permanente previo accertamento di un li-
quor praticamente normale. Lo sviluppo neuromotorio a controlli successivi
era nei limiti della norma.

Caso n. 2

Primogenito a termine del peso di 2600 g. nato il 31.12.83 con parto spon-
taneo, singolo, presentazione di podice. Indice di Apgar a Im=4; a 5m=38,
a 10m =8 breve somministrazione di ossigeno, p02=65 pC02=36, pH=7.41.
Obiettivamente veniva notato: circonferenza cranica 34 cm., fontanella trat-
tabile 2.5%2.5 cm., ipotonia generalizzata, Moro, rigidita nucale. Il 2.1.84 il
piccolo paziente presento crisi subentranti di opistotono, sonnolenza, fonta-
nella tesa. Una TAC del cranio eseguita nello stesso giorno dimostrava una
raccolta in fossa cranica posteriore comprimente il cervellettd sul tronco con
scomparsa del 4° ventricolo e modica dilatazione dei ventricoli laterali; un
film di sangue sembrava essersi spalmato anche sulla superficie inferiore del
tentorio. I controlli clinici successivi dimostravano tuttavia una situazione
sostanzialmente stabile per cui si ¢ preferito soprassedere all’eventuale tratta-
mento chirurgico. In efferti una TAC del 21.1.84 dimostrava la scomparsa
pressoché totale dell’ematoma con un 4° ventricolo normale. Il controllo neu-
romotorio a distanza di 4 mesi evidenziava un quadro sostanzialmente normale.
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DISCUSSIONE

Emorragie intraventricolari
Su 476 casi di emorragie di neonati appartenenti a diverse eta gestazionali,
Flodmark riporta 103 casi di emorragia intraventricolare. Solo 12 casi tutta-
via riguardavano neonati con peso superiore a 2500 g. Nella stessa casistica
erano riportati 6 casi di ematoma sottodurale in fossa cranica posteriore in
neonati a termine'. La comune etiopatogenesi nei due tipi di emorragia ¢ la
compressione meccanica del canale del parto sul sistema cranio-cerebrale; nel
caso specifico delle emorragie intraventricolari, una volta raggiunta una pres-
sione critica sul cranio, si determina la rottura per distorsione dei vasi dei -
gangli della base, conseguente emorragia intraparenchimale e successivo inon-
damento intraventricolare (1-4). [ coaguli sono a loro volia causa di un bloc-
co delle vie liquorali per cui si sviluppa rapidamente un idrocefalo iperteso.
In tal caso si impone intervento di derivazione liquorale esterna che consen-
ta una decompressione dell’ipertensione endocranica e promuova il “clearing”
del liquor ematico.

I sangue nei ventricoli scompare spontaneamente entro 10-15 giorni per
lisi dei coaguli ed emolisi vera e propria. Dopo un breve periodo di xantocro-
mia e iperproteinorrachia, espressione dei citati fenomeni litici e di una certa
caduta della barriera ematoliquorale! il liquor riprende il suo aspetto consue-
to. La derivazione liquorale esterna ¢ utile per valutare agevolmente tutte queste
modificazioni; tuttavia la sua utilizzazione non va protratta oltre la settima-
na pena un alio e inaccettabile rischio di contaminazione batterical. Appe-
na possibile la derivazione va pertanto espiantata e il neonarto si trova a fron-
teggiare i problemi del riassorbimento liquorale in condizioni piuttosto sfa-
vorevoli. E in questa fase che la TAC riacquista la sua importanza che il neu-
rochirurgo deve prendere se posizionare o meno una derivazione liquorale
definitiva, A differenza del caso da noi riportato dove clinica e quadro tomo-
grafico non lasciavano dubbi, esistono casi al limite del compenso in cui a
fronte di una tensione fontanellare modesta o assente si osservano grossolane
dilatazioni ventricolari, In questa situazione TAC successive possono dimo-
strare modeste variazioni peggiorative e quindi proporre 'indicazione
chirurgica.

Ematoma sottodurale in fossa cranica posteriore

L’incidenza nei neonati a termini di queste emorragie si aggira nelle casi-
stiche autoptiche attorno al 10% (4-5); al contrario i riporti di casi clinici do-
cumentati sono assolutamente piu rari: 24 casi in tutta la letteratura®. Gli
aspetti di piu frequente riscontro sono: la primiparita (nell’88% dei casi)’; la
presentazione anomala (10 volte piu frequente); I’uso scorretto delle forcipe
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fig. 1- Varietd anatomo-radiologiche degli ematomi subdurali in fossa cranica posteriore.
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€ piti precisamente la sua trazione nella direzione sbagliata (nel 16% dei casi).

Sotto il profilo sintomatologico i segni di distress respiratorio non man-
cano mai (100% dei casi) (3-5). In ordine di frequenza seguono la cianosi (32%),
le convulsioni (20%), il vomito (20%). Il reperto di una tensione fontanel-
lare patologica & in relazione alla compressione de! 4° ventricolo e conseguente
idrocefalo. Contrariamente a quanto ci si potrebbe aspettare la sintomatolo-
gia non ¢ di solito presente alla nascita bensi dopo 48 e pili ore dal parto (al-
meno nell’88% dei casi). Si ritiene che questo intervallo libero corrisponda
al periodo necessario per |'espansione dejl’ematoma (1-4). Il valore diagnosti-
co della TAC in questa patologia ¢ determinante. Si riconoscono 4 varietd
anatomo-radiologiche a seconda che 'ematoma: 1: circondi il tronco; 2: si si-
tui fra tentorio e superficie superiore del cervelletto; 3: si diffonda al di sotto
della superficie inferiore del cervelletto; 4: interessi 'intera superficie cerebel-
lare. Esiste una stretta relazione fra le varietd suddette e 'origine del sangui-

namento che puo essere dovuto a lacerazione del tentorio e quindi del seno
retto o dell'ampolla di Galeno, a rottura di una vena cerebellare a ponte, al-
I'osteodiastasi occipitale con contusione cerebellare e successivo versamento
sottodurale’, L’indicazione all’intervento di evacuazione dell’ematoma ¢ co-
stituita dai sintomi di compressione locale delle strutture troncocerebellari
e dall'insorgere di un idrocefalo da blocco®. Ancora una volta la TAC seria-
ta & di grande aiuto ne! porre, associata alla clinica, una corretta indicazione
operativa, In effetti la TAC nei confronti delle altre tecniche dell’immagine
resta per il neuorchirurgo I'esame di riferimento; ’ecografia pud essere uti-
lizzata nei controlli successivi e limitatamente alla patologia sovratentoriale,
per valutare nel tempo variazioni nella dilatazione ventricolare. Nella pato-
logia della fossa cranica posteriore I'ultrasonografia & invece poco utile e la
TAC rimane I'indagine fondamentale e pil sicura.
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