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DIECI ANNI DI PEDIATRIA
AMBULATORIALE
Ricerca e Novità

Focus

I l recente documento della CUF sulle
regole per la sperimentazione clinica

in Pediatria e Medicina di famiglia giun-
ge come un atto per molti aspetti atteso
e dovuto1. Viene colmato un vuoto, sotto
il profilo della normativa, che potrà con-
sentire studi in fase III (studi clinici con-
trollati), con la definizione di alcuni prin-
cipi e regole, ancora da discutere in mol-
ti dei punti delineati. 

I punti su cui riflettere riguardano la
storia compiuta nell’ambito della ricerca
(formativa-sperimentale) e lo stato attua-
le delle strategie tecnico-organizzative,
dei contenuti e delle prospettive, con
particolare riferimento ai punti di discus-
sione definiti dal documento della CUF.

I PRESUPPOSTI STORICI E CULTURALI 

La ricerca in Pediatria di famiglia
(PdF) si viene a configurare a metà degli
anni Ottanta (sono passati più 15 anni)
come una “necessità” che all’inizio si ca-
ratterizza per essere innanzitutto di for-
mazione e di didattica in ambiti esclusi-
vamente peculiari alla medicina territo-
riale. Il primo resoconto, in termini di
esperienze prodotte e di prospettive, vie-
ne pubblicato nel 19892, a circa un anno
di distanza dalla conclusione dell’unico

esempio di sperimentazione clinica con-
trollata in PdF relativo all’uso degli im-
munomodulanti nelle Infezioni Respira-
torie Ricorrenti (IRR)3. Si definirono gli
ostacoli e le strategie (motivazione alla
ricerca, organizzazione, rapporto con i
pazienti, eticità e indipendenza, rilevanza
delle tematiche scelte, attraverso un va-
glio critico “severo”); si individuarono le
prospettive, riassumibili in tre grandi te-
matiche: 
• la sperimentazione clinica controllata
(già da allora, in quanto ritenuta «uno
strumento per risolvere problemi di tera-
pia farmacologica o dietetica rimasti irri-
solti o verificare pratiche entrate nella
routine senza un adeguato supporto spe-
rimentale»); 
• la valutazione della qualità delle cure
(in diversi ambiti assistenziali, su specifi-
ci indicatori e fasce di popolazione a ri-
schio);
• l’osservatorio epidemiologico (di cui si
sottolineava l’importanza dislocata, an-
che a livello di singola ASL, come stru-
mento per la pianificazione di interven-
ti).

A distanza di otto anni, nel 1997, vie-
ne pubblicato un documento, approvato
dal Comitato direttivo dell’ACP, sulla ri-
cerca nell’area delle cure primarie del
bambino4. Le linee del progetto hanno lo

scopo di rendere l’Associazione più fun-
zionale e operativa per quanto riguarda
la “formazione” alla ricerca; la “produzio-
ne” di lavori di rilevanza clinico-epide-
miologica, con visibilità nazionale e in-
ternazionale; la “moralizzazione” della ri-
cerca, per evitare sia l’esposizione dei
bambini a ricerche non rilevanti sia lo
sfruttamento dei pediatri ambulatoriali
alle finalità di industrie commerciali. Il
bisogno aveva come presupposto una
sorta di audit sul percorso di ricerca
compiuto sino a quel momento, utiliz-
zando come strumento di verifica la revi-
sione dei lavori che erano stati prodotti
negli ultimi dieci anni nell’ambito della
PdF o di comunità (Tabella I). Furono
presi impegni precisi rispetto alla: 
• costituzione di una segreteria ACP
permanente per la ricerca in PdF, con
funzioni di coordinamento, informazione
e raccordo tra i gruppi locali di PdF; 
• costituzione di un comitato scientifico
con compiti di valutazione delle proposte
di ricerca, sostegno tecnico, revisione
periodica delle priorità delle ricerche ai
fini dell’orientamento delle stesse e pre-
sentazione eventuale per il finanziamen-
to dei progetti di ricerca.

LO STATO ATTUALE DELLA RICERCA-
FORMAZIONE: BISOGNI E PRIORITÀ

Le luci e le ombre definite nel 1997
hanno portato ad alcuni importanti cam-
biamenti, evidenziando, strada facendo,
le difficoltà che potevano derivare da
una serie di percorsi di lavoro che adot-
tavano sempre più le regole formali della
ricerca multicentrica, ben definita nel ri-
spetto dei tempi tecnici di ideazione, ste-
sura, trasferibilità sul campo. 

I punti decisamente qualificanti sono
stati quelli di definire i rapporti con l’in-
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dustria attraverso la stesura di una sorta
di codice di comportamento (di pari pas-
so con un tentativo di moralizzazione
che ha dato solo in parte i suoi risultati)
e di intraprendere, senza alcun conflitto
di interessi (con l’utilizzo di finanziamen-
ti della stessa ACP o di enti pubblici, pre-
valentemente regionali), una serie di ri-
cerche formali di notevole rilevanza cul-
turale (soprattutto per il carattere indi-
spensabile di multicentricità), sia in am-
bito di PdF5-11 che di Pediatria ospedalie-
ra12 (i problemi di cui si parla possono
essere ritenuti gli stessi nei due contesti
assistenziali). Si tratta tuttavia di tentati-
vi sporadici, con rilevanza a volte anche
internazionale13,14, ma che stentano a tro-
vare continuità, sistematicità e diffusibi-
lità, e questo per una serie di ragioni:
❏ La definizione di quelle che dovevano
essere le priorità e gli indirizzi di ricerca
è di fatto mancata. Non si è riusciti, ad
esempio, a cogliere in pieno il contesto
di riflessione critica, ancora in corso, sul-
l’opportunità di trasferire sempre di più
nella pratica regole (e limiti) appresi dal-
le prove formali di efficacia (la medicina
basata sull’evidenza, EBM), per renderli
da subito come “sperimentabili” nei con-
testi clinico-assistenziali. In effetti lo stu-
dio multicentrico di applicazione delle li-
nee guida sulla terapia dell’OMA15 (su
cui torneremo) e la stessa stesura di li-
nee guida sulla terapia delle infezioni re-

spiratorie acute da parte di un gruppo di
PdF ACP-FIMP, attraverso un percorso
rigoroso di metodo16, sono esempi im-
portanti, ma che non hanno riguardato
altri ambiti clinico-assistenziali sicura-
mente (più) rilevanti. La strada iniziata
di valutazione dei bisogni dei bambini e
delle famiglie con bisogni speciali (con il
coinvolgimento diretto dei servizi territo-
riali, delle reti assistenziali e sociali di al-
cune ASL)17 non ha trovato una sua rigo-
rosa continuità, con la valutazione di un
percorso permanente di interazione tra i
bisogni e la programmazione degli inter-
venti. In tale ambito, la rete dei pediatri
“sentinella”5,13 può trovare un ambito di
osservazione e di contestualizzazione
pertinente anche a situazioni che hanno
a che fare con bisogni non strettamente
medici (si pensi ai bambini e alle fami-
glie con disabilità)18.
❏ La formazione alla ricerca dei gruppi
di PdF, degli ospedalieri, dei pediatri di
comunità, ha coinvolto, rispetto alle pre-
sumibili attese, pochi interessati interlo-
cutori. Anche in questo ambito ci sono
stati dei segnali molto positivi, come ad
esempio la formalizzazione di corsi orga-
nizzati da strutture facenti parte o vicine
all’ACP (come il CSB - Centro per la Sa-
lute del Bambino e l’Istituto “Mario Ne-
gri”)19 o il lavoro fatto da alcuni gruppi
(pochi) di valutazione sistematica di stu-
di pubblicati in letteratura (Journal

Club)20. Ma la ricaduta in termini di for-
malizzazione di progetti-intervento con
immediata trasferibilità sul campo trova
molte difficoltà nella piena applicabilità. 

La formazione è ancora vista preva-
lentemente come aggiornamento passi-
vo, e per quanto si continui a discutere
sull’opportunità di modificare le strate-
gie di apprendimento21,22, il crescente nu-
mero di congressi (locali, nazionali) è in-
dicativo di una cultura formativa che
stenta a trovare margini autonomi di svi-
luppo.
❏ Non si sono colti appieno il significato
e le potenzialità di una ricerca che deve
configurarsi, rispetto a determinati pro-
blemi, come necessariamente multicen-
trica. Gli esempi che derivano da quanto
viene fatto in altri Paesi (vedasi ad esem-
pio gli Stati Uniti o l’Olanda o l’Inghilter-
ra) possono essere sicuramente utili da
seguire, evitando semmai il rigido sche-
matismo presente in alcuni contesti (do-
ve il pediatra-ricercatore sembra essere
marginalmente coinvolto nella progetta-
zione del lavoro di ricerca), ma coglien-
done alcuni dei punti di programmazio-
ne e organizzazione23 sicuramente adot-
tabili anche nell’ambito della PdF e ospe-
daliera italiana.
❏ L’organizzazione della rete per la con-
duzione delle ricerche e la reperibilità di
finanziamenti rappresentano gli ultimi
aspetti importanti per la conduzione del-

DIECI ANNI DI ATTIVITÀ DI RICERCA IN PEDIATRIA DI BASE: 
RIFLESSIONI A PARTIRE DAGLI STUDI PUBBLICATI SINO AL 1996

1. Il lavoro svolto non appartiene a tutta la rete, con il coinvolgimento solo parziale dei gruppi locali
2. I lavori sulla formazione e l’organizzazione sono di buon livello e si tratta di riprodurre i modelli adottati in altri contesti
3. Il processo di autovalutazione quasi mai viene portato a termine con la verifica del cambiamento nella propria pratica e del benessere cli-

nico e assistenziale diventato patrimonio dei pazienti
4. La ricerca valutativa è prevalentemente descrittiva, con una qualità dei lavori alcune volte criticabile
5. La capacità di “lettura” delle informazioni scientifiche prodotte potrebbe migliorare attraverso percorsi che riguardano i problemi correnti

nella pediatria di libera scelta
6. Esistono alcuni bisogni rilevanti della popolazione pediatrica che non hanno finora trovato adeguato approfondimento e in tale ambito la

pediatria di libera scelta può rappresentare un importante osservatorio e una interfaccia tra Servizi Sanitari e Sociali, Scuola, Centri spe-
cialistici

7. Alcuni esempi dei progetti eseguiti (ad es sull’allattamento al seno) testimoniano la fattibilità di progetti di rete rivolti a produrre informa-
zione scientifica affidabile su problemi rilevanti

8. La visibilità del lavoro svolto, anche in termini di pubblicazioni e di presenza in campo nazionale e internazionale, potrebbe essere mag-
giore

9. Vi è la necessità di un attento monitoraggio (registro) delle ricerche che si attivano in ambito locale
10. Lo scenario attuale vede gruppi locali o singoli coinvolti in attività di ricerca, in assenza di un diretto controllo di qualità su temi e disegni

sperimentali
Nota: i punti descritti sono tratti da un testo-documento approvato dal Direttivo ACP il 23/5/1997 (4). Viene riproposto sia per la contestualiz-
zazione storica-culturale del lavoro svolto, sia perché dei 10 punti definiti come priorità, alcuni stanno trovando un valido percorso di soluzio-
ne e di verifica, altri rimangono da affrontare e risolvere in un percorso più generale in cui viene a collocarsi la recente normativa riguardante
gli studi di fase III in PdF.

Tabella I



la ricerca. L’organizzazione prevede tre
momenti fondamentali, comuni ovvia-
mente a ogni progetto di ricerca: 
• la stesura di un protocollo di studio da
parte dei promotori della ricerca; 
• la presenza di un Comitato scientifico
(formalizzato in sede ACP nel 1997, ma
di fatto raramente “utilizzato” se non per
la ricerca sull’OMA), che esprima un pa-
rere fondamentale rispetto alla bontà
della ricerca; 
• una segreteria organizzativa che sia
“dedicata” alla conduzione della ricerca,
con competenze tecniche, organizzative
ecc. 
❏ Al momento attuale i Comitati etici,
che in teoria dovrebbero essere presenti
in ogni ASL, molto raramente sono in
grado di fornire un giudizio di merito au-
torevole sulla bontà-opportunità-eventua-
le ottimizzazione di un protocollo di stu-
dio. Né tantomeno rappresentano un
punto di riferimento (ancora una volta
con lodevoli eccezioni) per la conduzio-
ne di studi di interesse per la salute pub-
blica (siano essi osservazionali o tanto-
meno di sperimentazione clinica control-
lata). Inoltre, non si è intravista in questi
anni, sempre con importanti eccezioni,
la possibilità di identificare in strutture
ospedaliere (universitarie o meno) le se-
di per il coordinamento tecnico-organiz-
zativo di progetti che non abbiano il ca-
rattere dell’occasionalità e che non siano
dettati da interessi specifici dell’industria
farmaceutica. Alla luce di queste consi-
derazioni, secondo una strategia operati-
va già individuata in sede ACP, ma an-
che in sede FIMP, si è ritenuto opportu-
no, molto recentemente, definire delle
sedi e delle persone fisiche con compiti
specifici di carattere tecnico-organizzati-
vo. È di fatto auspicabile che queste sedi
siano più di una (alcune delle quali dedi-
cate istituzionalmente al lavoro di forma-
zione-valutazione-ricerca). 
❏ Infine i finanziamenti rappresentano a
volte (paradossalmente) un vero ostaco-
lo alla realizzazione di progetti (sia di
formazione che di ricerca). In questo, le
normative vigenti dovrebbero essere più
trasparenti e applicative rispetto, ad
esempio, alla possibilità di usufruire
(davvero) di fondi delle ASL dedicati, ma
di solito poco conosciuti dai funzionari
amministrativi. La stessa possibilità di
una sperimentazione di fase III (ma vale
anche per altri studi multicentrici rile-
vanti in termini di salute pubblica) do-
vrebbe prevedere la destinazione di fon-
di specifici (in parte già presenti ma da
destinare a ricerche che riguardino la
PdF e la medicina generale, MG), nel ca-

so in cui non siano reperibili in altri mo-
di (ad esempio nel rapporto con l’indu-
stria).

LE PROSPETTIVE: 
LA FASE III DELLA RICERCA IN PEDIATRIA

Alla luce di quanto detto, e in partico-
lare della rilevante tradizione di ricerca
in PdF e MG, il documento della CUF
sulla sperimentazione di fase III rappre-
senta un passo importante che mette a
fuoco molte delle potenzialità e soprat-
tutto dei limiti riportati nei punti prece-
denti. Proprio perché la partecipazione e
l’organizzazione di studi clinici controlla-
ti richiedono la definizione di argomenti
di rilevante interesse, la formalizzazione
di “buoni” protocolli, e soprattutto la for-
mazione dei singoli medici alla parteci-
pazione agli studi (che deve essere so-
prattutto di interesse culturale oltre che
economico), il rischio di affidare questi
compiti alle ASL (alle singole ASL) è
quello di burocratizzare delle pratiche
che sono già in uso nei vari ambiti più o
meno istituzionali (siano essi sindacali,
di formazione, culturali o di altro tipo).
La possibilità di definire una Commissio-
ne nazionale (o regionale) (che in ambi-
to pediatrico dovrebbe comprende figu-
re congiunte della SIP, dell’ACP e della
FIMP e di altri eventuali enti, organismi,
istituzioni, università, associazioni che
hanno tradizione di ricerca in pediatria
di base) che si affianchi all’inizio alla
CUF e agli stessi comitati etici locali, e
che poi svolga funzioni di vero Comitato
scientifico centrale, con compiti di otti-
mizzazione e approvazione del protocol-
lo, di monitoraggio della conduzione del-
lo studio, può rappresentare una garan-
zia rispetto alla prevedibile eterogenicità
territoriale nell’approvazione dei singoli
protocolli di studio e soprattutto di con-
duzione successiva della ricerca. La do-
manda prevista che lo sponsor deve inol-
trare indicando il/i medico/i accredita-
to/i dalle ASL (secondo principi che
molto verosimilmente in molte ASL non
saranno in grado di definire), ovvero ap-
partenente a una struttura ospedaliera/
universitaria, non rappresenta di certo
una garanzia. Al contrario, si potrebbe
correre il rischio che l’industria farma-
ceutica (in buona fede) sia interessata a
richiedere la realizzazione di studi clinici
in un determinato ambito territoriale, do-
ve è presente un coordinatore locale
maggiormente “motivato” di altri alla
conduzione di studi, e un Comitato etico
che, pur nel rispetto delle regole della

“good clinical practice”, approvi un pro-
tocollo di studio di scarsa rilevanza clini-
co-assistenziale. Inoltre, in caso di risul-
tati clinici “negativi” (a favore, ad esem-
pio, di un farmaco) si potrebbe correre il
rischio che i risultati non siano pubblica-
ti. In pratica quello che, non ce lo na-
scondiamo, accade tutt’ora (anche se di
meno rispetto al passato) in alcuni ambi-
ti ospedalieri o universitari, con la diffe-
renza che questa volta sarebbero i PdF o
i MG a “sperimentare”.

Ma il problema sollevato non è certo
di ostacolo alla possibile buona riuscita
nella realizzazione della fase III della
sperimentazione in PdF e MG. Il recente
RCT di prevenzione primaria (PPP)24

realizzato in MG, e la verifica di applica-
bilità delle linee guida nel caso di OMA
in PdF (con il coinvolgimento di 200 pe-
diatri e con il reclutamento di circa 2000
casi di OMA)15, rappresentano degli
esempi concreti di fattibilità per la con-
duzione di studi con grande rilevanza in
termini di salute pubblica. 

Il primo passo, come già detto, è
quello della definizione delle priorità che
richiedono la formalizzazione di studi. A
seconda delle priorità si definiranno i
metodi da adottare per la conduzione
della ricerca. Sia che si tratti di RCT che
di altri disegni sperimentali, le procedu-
re di organizzazione, di trasferibilità del-
le informazioni raccolte alla pratica quo-
tidiana, di verifica del cambiamento,
pongono gli stessi problemi. 

La ri-definizione delle priorità per il
nuovo millennio apre una vera nuova fa-
se per la ricerca in PdF (e ospedaliera)
con l’obiettivo principale di procedere
con il coinvolgimento di tutti i pediatri
dalle prime fasi della progettazione dello
studio e di dare priorità assoluta agli stu-
di (siano essi di fase III o meno), rivolti
alla verifica di applicabilità delle pratiche
basate sull’evidenza e alla soddisfazione
dei bisogni dei pazienti con bisogni spe-
ciali.  
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H o cercato, in questo mini-compen-
dio (che in più di un punto si so-

vrappone ai capitoli del numero speciale
di Medico e Bambino appena uscito), di
restare strettamente fedele al titolo, sce-
gliendo, tra le “Novità” degli ultimi dieci
anni, quelle che, a mio giudizio, non
possono non interessare, anzi cambiare
(o aver cambiato) la pratica ambulatoria-
le quotidiana. Si è trattato, anche, di una
piccola escursione nel passato, non pri-
va di qualche interesse storico; del ten-
tativo di rispondere alla domanda: «Ma
è davvero cambiato qualcosa?»

Per tenere assieme la fruibilità del-
l’informazione e la percezione della sua
storicità, il materiale è stato raggruppato
in capitoli per materia, ma la bibliografia
è stata ordinata grosso modo per annata.
Questa esigenza storica è forse un ca-
priccio di chi scrive (comunque un lavo-
ro in più) ed è inutile alla fruizione di chi
legge. Ma non mi è sembrato senza sen-
so dare una documentazione cronologi-
ca dell’insieme dei nostri progressi. 

ALLERGIA

Asma
Il decennio è passato senza novità

concettuali per l’asma (se non si consi-
derano tra queste le notizie sempre più
dettagliate, tanto da finire per essere
inutili, sulla genetica). Gli steroidi ina-
lanti e, subalternamente, gli spaziatori,
sono stati i protagonisti del decennio,
protagonisti altresì di una rivoluzione te-
rapeutica che certamente ha modificato
non solo il modo di trattare, ma anche il
modo di intendere l’asma, assumendovi
un ruolo forse addirittura eccessivo21,41.

Si è partiti dall’idea, non peregrina,
che l’effetto anti-flogistico degli steroidi
inalanti, e il presunto controllo della flo-
gosi eosinofila, alla quale si era (impro-
priamente?) attribuito l’effetto di rimo-
dellatore (in senso negativo) del bronco,
potessero cambiare in bene la storia na-
turale dell’asma, peraltro imperfetta-

mente conosciuta. In realtà, la loro som-
ministrazione controlla (ma non per l’e-
ternità) la bronco-iper-reattività bron-
chiale, non la spirometria61. Finché lo si
dà, si previene la crisi asmatica, ma non
c’è prova che si modifichi la storia natu-
rale dell’asma. Dunque, se sono stati de-
finitivamente cancellati i dubbi che l’uso
anche protratto degli steroidi accorci la
statura finale60, non sembra giustificato,
né per il costo venale, pur contenuto, né
per il costo biologico, limitato ma inevi-
tabile (osteopenia, cataratta), che se ne
abusi, se non nei casi gravi, dipendenti,
per i quali (soltanto) potrà essere conve-
niente ricorrere all’anti-leucotriene, che
costituisce l’unica novità farmacologica
del decennio, di interesse peraltro pro-
babilmente minore rispetto all’attesa.

Ancora sugli steroidi inalanti: il loro
effetto è preventivo, e quello terapeutico
sulla crisi acuta d’asma, in atto, è trascu-
rabile (quindi, correttamente, da dimen-
ticare, cosa che si dimostra tuttavia as-
sai difficile nei fatti)62. 

Infine, e questo vale per gli steroidi
come per i broncodilatatori, il distanzia-
tore ha dimostrato di conferire all’aero-
sol predosato una efficienza pari a quella
di un buon apparecchio classico per ne-
bulizzazioni41.

L’asma è malattia in aumento (Figura
1). Cosa l’abbia fatta aumentare non si
sa: per  proteggere i bambini a rischio
(ma non solo quelli) gli interventi sicu-
ramente efficaci si sono dimostrati l’al-
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Figura 1. Aumento nell’ultimo ventennio del-
la prevalenza cumulativa dell’asma in diffe-
renti studi di coorte o trasversali.
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lattamento materno26, la protezione dal-
l’acaro nel primo anno di vita1, l’astensio-
ne dal fumo della madre (e in minor mi-
sura del padre). L’efficacia di una restri-
zione dietetica, anche materna, su cui si
era troppo scommesso nel decennio pas-
sato, è stata energicamente negata9.

Dermatite atopica
La pratica della terapia della dermati-

te atopica si è forse semplificata. Il ruolo
dei trofoallergeni si è dimostrato rile-
vante solo nell’eczema a esordio preco-
ce (primo biennio)16; il ruolo dell’acaro
(per contatto) è probabilmente solo ac-
cessorio (ma quanto basta a rendere ef-
ficace una protezione dall’acaro nella
dermatite atopica resistente)29. Il tratta-
mento locale con steroidi resta fonda-
mentale. Per la dermatite atopica, a dif-
ferenza che per l’asma, la restrizione
dietetica per la madre sembra avere un
ruolo (parzialmente) protettivo9.

Urticaria
Per l’urticaria (cronica) la grande no-

vità concettuale è che si tratta di una
malattia autoimmune (anticorpi anti-
IgE, anticorpi anti-recettore ad alta sen-
sibilità per le IgE)10,11. Questo vuol forse
dire poco dal punto di vista pratico, visto
che non dà indicazioni terapeutiche.
Però non è senza peso quanto segue:
non sforzarsi di cercare un improbabile
trofoallergene; utilizzare con qualche
maggiore convinzione gli steroidi per
via generale; ricercare la compresenza
di altre malattie autoimmuni, specie la
celiachia; contare sulla spontanea guari-
gione dell’urticaria.

GASTROENTEROLOGIA

Celiachia
Il decennio ha visto innanzitutto lo

sviluppo della diagnostica sierologica
della celiachia e il passaggio dalla dia-
gnosi primariamente bioptica alla dia-
gnosi dapprima con AGA, poi con
EMA4, infine con htTGA (human tissue
Trans Glutaminase Antibodies)36, l’anti-
corpo diagnostico più specifico e il più
sensibile di tutti48. Questo ha straordina-
riamente allargato la conoscenza della
malattia; ha svelato la sua inattesamente
elevata prevalenza (dell’ordine di
1/100); ci ha fatto conoscere le forme
asintomatiche o oligosintomatiche, che
prevalgono largamente su quelle sinto-
matiche (6/1)22; ci ha messo nella condi-
zione di riconoscere con relativa facilità
queste ultime partendo dai segni-indice

“minori” di celiachia (alterazioni denta-
rie, anemia sideropenica, bassa statura,
dolori addominali...); ci ha fatto cono-
scere l’associazione della celiachia con
tutte le possibili malattie autoimmuni47;
di più, ci ha fatto capire il ruolo del gluti-
ne come induttore di patologia autoim-
mune nei soggetti con antigeni HLA di
II classe DQ2 o DQ8; ha, infine, costret-
to a mettere in discussione l’ipotesi, per
ora solo un’ipotesi, di fare uno scree-
ning sierologico sulla popolazione gene-
rale.

Helicobacter pylori, DAR
Il decennio ha anche visto nascere e

tramontare l’astro dell’Helicobacter pylo-
ri e, con lui, quello del substrato anato-
mo-lesionale dei dolori addominali ricor-
renti2,8. Oggi possiamo dire che questa
associazione non c’è o è molto debo-
le37,38, e che, semmai, un motivo per cer-
care lo Helicobacter (non più con il do-
saggio degli anticorpi ma con la ricerca
dell’antigene nelle feci)63 può essere
piuttosto l’anemia sideropenica64 (e il di-
fetto di crescita associato ad anemia)23,
oltre che, naturalmente, la rara ulcera
duodenale. Il capitolo dei DAR rimane
elusivo; a parte i pochi casi con sicura
organicità (diverticolo di Meckel, idro-
nefrosi di tipo adulto, calcolosi o ipercal-
ciuria, malattia di Crohn, poliposi inte-
stinale), la eziopatogenesi dei DAR, che
vengono tendenzialmente spiegati con il
modello bio-psico-sociale42 e assimilati
alle sindromi algiche nel quadro di una
ridotta soglia del dolore17 e alla sindro-
me del colon irritabile dell’adulto42, resta
indefinita. Sicuramente vi assume però
un ruolo chiaro l’emicrania addomina-
le35, condizione che ha acquistato, nel-
l’ambito del capitolo della sindrome pe-
riodica e/o del vomito ciclico45,58, una
sua chiara autonomia, che è caratteriz-
zata dalla familiarità, dall’intervento di
trigger comuni con quelli della cefalea,
e da un’incidenza dell’ordine del 4%, suf-
ficientemente elevata per spiegare da
sola almeno 1/3 dei DAR non organici.

Allergia al latte vaccino
Forse sopravvalutata nel decennio

precedente, l’allergia al latte vaccino ha
perso molti punti in questo decennio. È
possibile che la sua gravità effettiva si
sia ridotta proprio perché sopravvalutata
(o anzi, meglio, perché non più sottova-
lutata), dunque perché trattata precoce-
mente con un tempestivo (a volte iper-
tempestivo) cambio di dieta, forse; è
possibile che questo dipenda dalla note-
vole espansione, rispetto a 10-20 anni fa,

dell’allattamento al seno; è possibile infi-
ne che altri cambiamenti socio-antropo-
logici (in questo periodo, bene o male, il
PIL è cresciuto di più del 20%, le nascite
sono calate, l’indice di scolarizzazione è
aumentato); inoltre si è azzerata l’inci-
denza delle gastroenteriti nei primi mesi
di vita, e quindi si è ridotto il rischio di
sensibilizzazione intestinale. Fatto sta
che le forme gravi (l’enteropatia croni-
ca, la diarrea intrattabile, la colite aller-
gica) si sono straordinariamente ridotte
di numero (senza scomparire del tutto).
Qualche cambio dietetico sarà forse in
eccesso, e magari troppo insistito, e ma-
gari induttore di paranoia; ma nulla è
senza costo. 

Rimangono tuttavia chiaramente con-
nesse all’allergia al latte alcune patolo-
gie minori: le coliche gassose dei primi
mesi di vita70 (nella grande maggioran-
za, almeno per le coliche severe), il re-
flusso gastro-esofageo30 (in circa la metà
dei casi), la dermatite atopica del primo
anno di vita16 (che più facilmente, negli
allattati al seno, dipende dall’uovo) e,
per una quota che ha ancora bisogno di
definizione, la stipsi, anche nella secon-
da e terza infanzia44.

INFEZIONE

Vaccinazioni
Il decennio è stato caratterizzato dal

dilagare della prevenzione vaccinale,
che è diventata uno dei campi di mag-
giore interesse e di maggiore impegno,
anche culturale e promozionale, della
pediatria di famiglia. La copertura vacci-
nale, oltre che per le vaccinazioni obbli-
gatorie, è diventata soddisfacente, o
quasi, anche per molte vaccinazioni
“raccomandate”, in particolare il morbil-
lo e la pertosse. La vaccinazione contro
l’emofilo dell’influenza ha vinto la sua
battaglia, e chi ha ancora qualche dub-
bio sul rapporto costi/benefici tace, per-
ché sarebbe come parlare male di Gari-
baldi; la vaccinazione antipneumococci-
ca con vaccino coniugato, eptavalente,
efficace già nel primo anno è già pubbli-
cizzata anche in Italia; quella per il vec-
chio vaccino 23-valente, non coniugato,
per il bambino più grandicello, è da mol-
ti anni già disponibile, meno pubbliciz-
zata (forse c’è meno interesse commer-
ciale?); c’è una fortissima pressione in-
ternazionale per l’estensione della vacci-
nazione anti-influenzale all’età pediatrica
(anche per aerosol), da ripetere comun-
que ogni anno; la vaccinazione anti-vari-
cella, ormai larghissimamente speri-



mentata negli Stati Uniti, è dietro l’ango-
lo anche per l’Italia. Ci avviamo a una
stagione senza infezioni (e ragionevol-
mente senza antibiotici?).

Adeniti batteriche
È stato riconosciuto, con qualche fati-

ca, l’agente infettivo della malattia da
graffio di gatto, la Bartonella henselae49.
Così come è avvenuto per la celiachia, la
possibilità di diagnosi sierologica ne ha
molto allargato lo spettro clinico noto:
accanto all’adenite subacuta, con granu-
loma da inoculo, la granulomatosi sple-
no-epatica, causa principale di FUO, la
peliosi disseminata, o pseudo-angioma-
tosi20, la sindrome mononucleosica, l’eri-
tema nodoso, la sindrome oculo-ghian-
dolare di Parinaud, la discite. Si è visto
anche che la malattia è sensibile agli an-
tibiotici, e si è individuato nella azitromi-
cina (almeno per ora) l’antibiotico di
scelta43.

L’altro gruppo di agenti infettivi re-
sponsabili di adeniti flogistiche subacu-
te è quello dei micobatteri non tuberco-
lari. Qui non c’è stata forse nessuna ve-
ra novità: tuttavia il tempo ha permesso
di definire la diagnostica più semplice e
attendibile (l’intradermoreazione con
PPD specifica), l’approccio terapeutico
più efficace (l’intervento chirurgico tem-
pestivo, con ablazione “radicale” delle
ghiandole interessate), la terapia anti-
biotica di scelta (macrolide+rifabuti-
na)32, da effettuare preferibilmente nelle
forme in cui il trattamento radicale non
è possibile o non è riuscito (adeniti colli-
quative, rottura intraoperatoria) oppure
nelle recidive. In sostanza, il capitolo
delle adeniti subacute è stato riscritto in
questi dieci anni.

MENTE E CERVELLO

Quello trascorso è stato un decennio
straordinario per le neuroscienze e per
la neuropsicologia, e ciò non potrà, alla
lunga, essere senza effetti pratici anche
sulla medicina ambulatoriale (si pensi al-

la dislessia, alla sindrome
da deficit di attenzione,
alla neuro-riabilitazione,
ai disturbi settoriali
dell’apprendimento).
In questa rassegna ci
limiteremo tuttavia al
già fatto; che in fondo

si traduce in alcune spi-
golature: la rilevanza del-

la carenza di ferro oltre che
nell’insuccesso scolastico, nelle convul-

sioni febbrili34, negli spasmi affettivi40; la
rilevanza, anche in pediatria, della sin-
drome della stanchezza cronica post-in-
fettiva57 e l’efficacia delle piccole dosi di
cortisone59; la rilevanza dell’infezione
streptococcica nella patogenesi dei tic;
infine i progressi nella comprensione e
nel trattamento dell’emicrania e dei suoi
correlati addominali (emicrania addomi-
nale, vomito ciclico)17,35,58. Non è pochissi-
mo.

NEFRO-UROLOGIA

Glomerulopatie
Non è probabilmente argomento da

ambulatorio, se non forse per la nefrite
IgA. Nominarla, è un’occasione per sot-
tolineare gli (incredibili?) benefici dell’o-
lio di pesce che (come d’altra parte, an-
che se con minore evidenza, nell’asma e
nella malattia di Crohn) sembra costitui-
re un potente strumento antiflogistico
(per la nefrite IgA forse l’unico) in grado
di interrompere la progressione della
malattia24. 

È certamente, in-
vece, argomento
di ambulatorio la
dimostrazione
dell’aumentato
rischio (x17) di
sindrome uremi-
co-emolitica in
caso di terapia an-
tibiotica della diar-
rea (spesso muco-
ematica) da E. coli. La diarrea acuta, spe-
cie se muco-ematica, non va dunque trat-
tata mai con antibiotici, per evitarne l’u-
nica complicanza temibile, che è appun-
to la sindrome uremico-emolitica, facili-
tata dall’eccesso di verocitotossina libe-
rata dai batteri uccisi dall’antibiotico69.

Pielonefrite e reflusso
È stato un decennio di “maturazione”:

approfondimento, ma certamente anche
ridimensionamento, del problema, e par-
ziale smantellamento della macchina
diagnostico-terapeutica costruitagli at-
torno. Cosa possiamo dire? 1. che il re-
flusso guarisce da solo nella grande
maggioranza dei casi, almeno nelle for-
me fino al 3° grado; 2. che la pielonefri-
te è cosa diversa dalla pielite (la pielite,
come la pielonefrite, dà febbre, dolore e
indici di flogosi, ma perché ci sia la ne-
fropatia da reflusso, cioè lo “scar”, occor-
re che coesista un reflusso pielo-renale);
3. che la pielonefrite dà segni clinici e
sierologici di flogosi più “forti” che non

la semplice pielite, ma che dà, special-
mente, alterazioni scintigrafiche (DM-
SA) ed ecografiche, che rappresentano i
segnali della lesione e i segnali del ri-
schio di recidiva; 4. che, infatti, se lo
scar non si è verificato alla prima infezio-
ne, è molto difficile che si verifichi in se-
guito, perché mancano, verosimilmente,
i fattori favorenti questo già menzionato
reflusso pielo-renale (teoria del big
bang); 5. che il rischio di nefropatia evo-
lutiva è molto più alto nel maschio (in
cui il reflusso si accompagna a displasia
renale) che non nella femmina; 6. che,
sempre nel maschio ad alto rischio (re-
flusso+displasia), ma anche solo a medio
rischio, la circoncisione è altamente pro-
tettiva; 7. che la chirurgia del reflusso
va riservata a pochi casi di reflusso gra-
ve bilaterale e che anche la profilassi an-
tibiotica va largamente ridimensionata;
8. infine, che la diagnosi e la terapia
tempestiva dell’infezione acuta costitui-
scono il punto chiave, di gran lunga più
importante, per il miglioramento della
storia naturale della nefropatia da reflus-
so, e che questo si può ottenere usando
strumenti semplici al letto del malato
con alto indice di attendibilità5,12,13,18,65.

OTORINO

Piccole cose, ma non del tutto senza
valore.

Una serie di sperimentazioni per tro-
vare un miglioramento ai classici 10
giorni di fenossimetilpenicillina x 2; i
due miglioramenti che, a mio antiquato
giudizio, sembrano accettabili (non per
efficacia, che è sempre la stessa, ma per
comodità) sono l’amoxicillina in singola
dose da 50 mg/kg/x 10 gg e, meglio, l’a-
moxicillina 50 mg/x 2/x 6 gg15,51. I “falli-
menti”, o meglio le “non eradicazioni”
(ma lo streptococco non va eradicato!),
sono spiegati da una caratteristica gene-
tica di alcuni streptococchi (che si ren-
dono intracellulari e si nascondono al
farmaco)52.

Larghe serie di sperimentazioni sul
campo dimostrano che l’antibiotico ha
un’utilità assolutamente marginale nel-
l’otite, e quanto meno legittimano una
breve attesa in paracetamolo prima della
prescrizione (taglia comunque la testa al
toro a ogni frivolo discorso su quale sia
l’antibiotico più efficace).

Il problema della crescente resistenza
alla penicillina e ai beta-lattamici del
pneumococco rimane impendente31. Non
sembra abbia davvero cambiato lo stato
delle cose il rischio reale del singolo
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bambino malato, almeno in Italia, dove
la prevalenza di ceppi resistenti alla peni-
cillina non supera il 10%, e dove si tratta
comunque, ancora, di una resistenza
parziale, forse clinicamente ininfluente
(come mostrano larghe ricerche negli
Stati Uniti), e comunque sempre supera-
bile con una dose di amoxicillina di 75
mg/kg68. In ogni modo, sussiste una si-
tuazione di ragionevole pre-allarme, che
giustifica sia il monitoraggio continuo
della situazione batteriologica nel Paese,
sia la raccomandazione (troppo spesso
inascoltata) di limitare l’uso degli anti-
biotici (tanto da aver portato alla scomu-
nica semi-ufficiale della profilassi anti-
biotica delle otiti ricorrenti), sia infine il
crescente favore nella letteratura infetti-
vologica verso la vaccinazione antipneu-
mococcica. 

Quantitativamente, risulta molto più
importante (fino al 40%) la resistenza del
pneumococco (e dello streptococco pio-
gene) ai macrolidi, il cui uso va quindi ri-
dimensionato o meglio mirato.

Infine, la singola dose orale di corti-
costeroide si è dimostrata risolutiva in
una sindrome di recente individuazione,
ma di antica conoscenza, la tonsillite ri-
corrente (eventualmente associata ad af-
te), denominata PFAPA (Periodic Fever
with Aphtae, Pharyngitis, Adenitis)50.

Si valorizza l’uso dello steroide nasale
nel trattamento delle sinusiti19 (in asso-
ciazione all’antibiotico) e delle ipertrofie
adenoidee non occludenti25; inoltre, si
impone l’uso dello steroide inalatorio
(budesonide, ma anche beclometasone
o anche beclometasone + adrenalina)
nel trattamento del crup14,28; vi si dimo-
stra anche l’efficacia (complementare) di
una dose “normale” (0,15 mg/kg), una
tantum, all’esodio, di desametasone per
bocca39.  

Ultima notazione, che rischia di venir
dimenticata e sommersa tra tutte queste
prescrizioni prescrittive: l’importanza,
documentata rigorosamente, della com-
ponente emotiva (stress scolastico?) nel
condizionare la predisposizione alle infe-
zioni respiratorie7.

PERINATOLOGIA

Riconosciuta alla fine degli anni Ot-
tanta, l’associazione tra posizione prona
nel letto e SIDS3 è diventata uno dei pro-
blemi principali di politica sanitaria in
molti Stati, dove si sono ottenute delle
vittorie sulla mortalità infantile superiori
a quelle ottenibili con qualunque pratica
vaccinale, ma non in Italia, dove si è ini-

ziato a occuparsi di SIDS a livello mini-
steriale solo recentissimamente (e im-
propriamente), più sulla scia delle (pur
molto interessanti) osservazioni di Peter
Schwartz sul potere predittivo dell’ECG46

piuttosto che per una campagna di sensi-
bilizzazione contro il dimostratissimo ef-
fetto di fattori eliminabili: la posizione
nel sonno, oltre che del fumo, delle co-
perte e del letto morbido. Una colpa, co-
sì almeno mi sembra, del Ministero, e
forse dell’Istituto Nazionale di Sanità,
condivisa peraltro dalla pediatria/ostetri-
cia dei punti nascita, dalle società pedia-
triche, dai mezzi di informazione e,
ahimè, anche da buona parte della pedia-
tria di famiglia. Ma questa è storia che
stiamo vivendo, e da cui, si spera, sare-
mo capaci di riscattarci.

Mettiamo, per comodità, in questo ca-
pitolo, anche se in realtà riguarda tutta la
pediatria, l’invenzione e la commercializ-
zazione di EMLA27, la pomata anestetica
finalmente efficace, nel neonato, ma non
solo, per tutte le manovre “invasive” di
superficie, compresa la lombare, la cir-
concisione, l’asportazione di verruche e
di molluschi contagiosi. Parva canere li-
cet.

PNEUMOLOGIA

Si è fatto evidente, in questi anni, il
ruolo di un patogeno sinora considerato
marginale, la Chlamydia pneumoniae33: è
reponsabile di broncopolmoniti (più
bronchiti che polmoniti), di tosse persi-
stente, di bronco-iper-reattività; i suoi ef-
fetti assomigliano un poco a quelli del
Mycoplasma. La terapia è la stessa, an-
che se la Chlamydia è, clinicamente, più
prontamente sensibile e guarisce con ci-
cli più brevi (5 giorni anziché 10) di ma-
crolide. 

Il ruolo epidemiologico attuale dei
singoli patogeni nelle polmoniti insorte
“in comunità”54 (cioè sul territorio) è de-
scritto con accuratezza in un recente la-
voro finlandese, da cui deriva che pneu-
mococco, micoplasma e clamidia si divi-
dono il “mercato”, quasi 1/3-1/3-1/3,
che l’emofilo praticamente non esiste,
che i virus sono responsabili di infezione
bassa solo nei primissimi anni di vita. In
Paesi più poveri, o con sacche di po-
vertà, verosimilmente per uno stato nu-
trizionale (dunque anche immunologi-
co) più scadente, l’emofilo, che è un op-
portunista (e che è anche da noi patoge-
no nei bambini con bronchiettasie, o con
fibrosi cistica o con difetto di difese), as-
sume un ruolo non irrilevante, ed è re-

sponsabile del 10% circa delle
polmoniti56. 

C’è un altro spunto interessante54: la
associazione microbica nelle polmoniti è
un evento comune; in particolare l’asso-
ciazione micoplasma-pneumococco (cir-
ca 1/4 dei casi per entrambi i patogeni):
questo spiega inattese resistenze clini-
che alla terapia con beta-lattamici e giu-
stifica (ove l’associazione micoplasma-
pneumococco, come è clinicamente e la-
boratoristicamente possibile, sia sospet-
tata o, a maggior ragione, dimostrata)
una terapia combinata beta-lattamico/
macrolide. Un altro patogeno “emerso”,
specialmente per le polmoniti a insor-
genza nell’ospedale, è l’Adenovirus h767.
L’Adenovirus, a livello tonsillare come a
livello polmonare, è un virus altamente
flogogeno: là tonsilliti con essudato e
adenopatie di accompagnamento; qua,
polmoniti simil-pneumococciche e fre-
quente fabbisogno di ossigeno; in en-
trambe le situazioni, leucocitosi neutrofi-
la, VES alta, PCR alta.

Si afferma il bisogno di una migliore
definizione e omogeneità dell’iter dia-
gnostico e terapeutico nella bronchioli-
te66; Il termine va riservato all’infezione
precoce (< 6 mesi) da VRS: a questa età
l’insufficienza respiratoria è severa, l’al-
veolo e la produzione di surfactant sono
spesso alterati55, il cortisone non serve e
l’adrenalina è il farmaco più efficace53.
Nelle età successive il VRS dà bronchite
asmatiforme e l’intervento diventa simile
a quello della bronchite asmatica.

CONCLUSIONI

Questo rapido sguardo alle nostre
spalle ci fa consapevoli che in dieci anni
molte cose sono cambiate nella pratica
ambulatoriale quotidiana. È cambiato il
panorama epidemiologico, con la perdita
di gravità e di frequenza di alcune malat-
tie (dalla meningite alla gastroenterite,
alla bronchiolite, alla ipersensibilità al
latte), con l’estesa copertura vaccinale,
con le nuove vaccinazioni, e specialmen-
te con il continuo cambiamento econo-
mico-culturale della società affluente; so-
no cambiate le conoscenze: sui patogeni
e su singole malattie (come la celiachia);
è cambiato l’atteggiamento verso l’infe-
zione urinaria, così come verso il dolore
del piccolo lattante; alcune malattie mal
conosciute negli anni Ottanta, come le
adeniti subacute, sono diventate dei libri
aperti, o quasi; gli steroidi topici nelle
malattie respiratorie e cutanee hanno ac-
quistato grande spazio e legittimazione.
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Ma, più in generale, si è ridotto lo spazio
grigio dell’indefinito, del non certo. Og-
gi, ciascuno, in ogni piccolo campo della
pediatria ambulatoriale, può contare su
precise conoscenze, su sperimentazioni
controllate, su ragionevoli certezze. Può,
se appena vuole, comportarsi in ogni oc-
casione in maniera al tempo stesso pro-
fessionalmente ineccepibile e clinica-
mente efficace. E, se può, deve. O alme-
no dovrebbe.
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