
La febbre da denti esiste veramen-
te? Questo articolo uscito sul quarto
numero di Medico e Bambino (an-
che se, piccola curiosità storica, an-
nunciato erroneamente nell’indice
del primo numero) rappresenta nei
fatti un esempio ante litteram di me-
tanalisi: una revisione critica e selet-
tiva della letteratura per mettere or-
dine in un problema tanto banale
quanto (almeno allora) dibattuto.
Era un articolo non firmato, come
spesso usavamo fare allora: un po’
per non ripetere troppe volte gli
stessi nomi d’Autore, un po’ perché
eravamo convinti che fosse giusto
così, trascinati dall’ideologia che
quello che stavamo facendo dove-
va semplicemente essere utile agli
altri. Solo tre studi prospettici, tra i
tanti presenti nella letteratura di al-
lora, furono presi in considerazione
perché ritenuti sufficientemente
adeguati sul piano metodologico
(e dire che la Cochrane era lontana

dal nascere…). Le conclusioni? La
dentizione può associarsi a disturbi
“locali” (come la salivazione) o ge-
nerali (come l’irritabilità). Non è in-
vece associata a febbre. Tutto que-
sto vuol dire, sottolineano gli Autori,
che se un bambino con eruzione
dentaria (in corso o appena avve-
nuta) ha la febbre va visitato e af-
frontato come un qualsiasi altro
bambino con febbre per non incor-
rere nel rischio di mancare una dia-
gnosi di malattia suscettibile di cura
(Redazionale. Medico e Bambino
1982,1(4),61-3). La letteratura che si
è aggiunta negli ultimi trent’anni
conferma che eravamo nel giusto.
Nel 2007, una metanalisi pubblicata
su una autorevole rivista internazio-
nale (Tighe M, et al. Arch Dis Child
2077;92:266-28) conclude che non
ci sono evidenze che la dentizione
procuri febbre, che non si può nem-
meno dire che esistano con certez-
za sintomi specifici della dentizione
(in uno degli studi prospettici presi in
considerazione l’ipersalivazione,
l’arrossamento gengivale, l’irritabi-

lità o l’alvo irregolare mancano del
tutto in più del 35% delle eruzioni) e
che quindi non bisogna mai accet-
tare una diagnosi di comodo di
“febbre da denti” senza aver prima
escluso altre cause. Un recentissimo
studio prospettico pubblicato su Pe-
diatrics (Ramos-Jorge J, et al. Pe-
diatrics 2011;128:471-6), pur evi-
denziando la possibilità che la den-
tizione si accompagni a qualche di-
sturbo minore come l’irritabilità e l’i-
persalivazione, riconferma inequi-
vocabilmente che la febbre da
denti “non esiste” e rimarca che
questa diagnosi non andrebbe
quindi mai posta. Ci sconforta non
poco, quindi, che nell’ultima edizio-
ne (la diciannovesima) del nostro
mitico Nelson, la low-grade fever
venga ancora segnalata come un
sintomo di accompagnamento del-
la dentizione (pag. 1257). Il prof. Ti-
nanoff che ha scritto il capitolo è un
odontoiatra e, probabilmente, leg-
ge una letteratura diversa da quella
che leggiamo noi… Lo abbonere-
mo a Medico e Bambino!
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La tosse nel bambino: una messa a
punto sul BMJ. Non c’è proprio nien-
te di nuovo (per fortuna…) in questa
essenziale Clinical review dedicata al
general practitioner appena pubbli-
cata sul British Medical Journal
(Brodlie M. BMJ 2012;344: e1177), ma
è facile e piacevole da leggere. Per
tutti noi allievi di Giorgio Longo e let-
tori di Medico e Bambino, la pecca
principale della review è quella di
non identificare precisamente, nel-
l’ambito della tosse riferita come ri-
corrente-cronica, la tosse da iper-
sensibilità recettoriale (tosse SIRT)
che è la più importante per frequen-
za e per tipicità. Ma l’articolo, che è
strutturato con lo schema delle ri-
sposte a precise domande, dà an-
che messaggi e indicazioni chiare
perlomeno rispetto a tre punti. Il pri-
mo è quello di non cedere mai alla
tentazione di interpretare la tosse co-
me equivalente asmatico in assenza
di wheezing. Il secondo è quello di
non pensare mai al reflusso gastroe-
sofageo, la cui relazione con la tosse
cronica non ha alcun supporto in let-
teratura. Il terzo è quello di pensare
da subito alla tosse psicogena ricer-
candone le caratteristiche: la lunga
durata, la presenza soltanto diurna,
l’ostentazione (il bambino che tossi-

sce mettendosi la mano davanti alla
bocca), la sonorità e ripetitività.

Il senso della terapia “antisenso” per
l’atrofia muscolare spinale (e altre
malattie genetiche). L’atrofia mu-
scolare spinale (SMA) è una rara con-
dizione autosomica recessiva, carat-
terizzata dalla morte progressiva dei
motoneuroni a paralisi flaccida. Nella
forma più grave (SMA1) questa con-
dizione porta a morte per insufficienza
respiratoria nel primo anno di vita. La
malattia è dovuta a mutazione con
perdita di funzione del gene SMN1
che codifica per una proteina rego-
latrice della sopravvivenza dei moto-
neuroni (SMN =Survival of Motoneu-
ron). Nei soggetti affetti da SMA que-
sta proteina può essere prodotta in
una certa quota grazie alla presenza
di un altro gene (un gene paralogo
chiamato SMN2). La trascrizione di
questo gene varia da individuo a in-
dividuo in relazione alla presenza di
una “imperfezione” (sostituzione di
una citosina con un uracile) nell’RNA
messaggero del gene stesso. Uno stu-
dio pubblicato su Nature (Hua Y, et al.
Nature 2011;478:123-6) e largamente
commentato sul New England Jour-
nal of Medicine (Mac-Kenzie A. N Engl
J Med 2012;366:761-3) documenta

come la somministrazione di oligonu-
cleotidi antisenso, capaci di legarsi al-
l’RNA messaggero del gene SMN2,
migliori significativamente la produ-
zione della proteina SMN e la soprav-
vivenza dei topi mutanti oggetto della
sperimentazione. Un risultato concet-
tualmente interessante, e ancora non
ben spiegato, dello studio è dato an-
che dalla maggiore efficacia della
somministrazione sistemica (sottocu-
tanea) rispetto a quella cerebrale (in-
traventricolare e intratissutale): come
a dire che (inaspettatamente) è più
importante che la proteina di soprav-
vivenza dei motoneuroni venga
espressa al di fuori del sistema nervo-
so centrale (nel cuore, fegato, siste-
ma nervoso autonomo) che nel cer-
vello e nel midollo spinale. L’efficacia
clinica sull’uomo della terapia con oli-
gonucleotidi antisenso nella SMA1 è
già in via di sperimentazione in uno
studio randomizzato controllato su
neonati affetti. L’utilizzo degli oligonu-
cleotidi antisenso finalizzato a ottimiz-
zare l’efficienza di un gene paralogo,
di un gene cioè che almeno parzial-
mente è in grado di compensare la
funzione del gene mutato, potrebbe
in futuro trovare applicazione in una
larga serie di malattie genetiche oggi
orfane di cura. Come è stato propo-
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sto per alcune emoglobinopatie
(Atweh G, et al. Hematol Oncol Clin
North Am 2010;24:1131-44), come è in
avanzata via di sperimentazione per
la distrofia muscolare di Duchenne
(Goemans NM, et al. N Engl J Med
2011;364:1513-22) e come sembra
già realtà per l’ipercolesterolemia fa-
miliare (Costet P. Pharmacol Ther
2010;126:263-78).

Bambini morti ammazzati. Qualcuno
ha scritto che muoiono ammazzati
53.000 (cinquantatremila) bambini
all’anno (World Report of Violence
against Children, 2006). Qualcuno di-
ce che, in realtà, sono molti di più
perché molte morti violente non ven-
gono riconosciute e registrate. Qual-
cuno (l’OMS) dice invece che le cose
stanno andando meglio, soprattutto
nel Regno Unito (Pritchard C, et al. Br
J Social Work 2010;40:1700-18). Uno
studio appena pubblicato (Side-
botham P, et al. Arch Dis Child 2012;
97:193-9) dimostra come la morte per
omicidio (“assault”) si sia effettiva-
mente ridotta, nel Regno Unito negli
ultimi trent’anni (dal 5,6 allo 0,7 per
100.000 nei bambini del primo anno
di vita e dallo 0,6 allo 0,2 per 100.000
nei bambini tra 1 e 14 anni). Per
quanto riguarda invece gli adole-
scenti la situazione non è cambiata
favorevolmente e anzi, nel caso degli
adolescenti maschi, è peggiorata
con una incidenza di morte per omi-
cidio cresciuta dal 3,3 al 4,2 per
100.000 (con un picco nel periodo in-
termedio che ha raggiunto i 5,7 per
100.000). In concreto, tutto questo
vuol dire che nel Regno Unito muore
ammazzato almeno (dico almeno!)
un bambino-adolescente alla setti-
mana. C’è poco da rallegrarsi. 

Bambini bruciati. La creazione di
centri di riferimento e l’esistenza di
protocolli ben definiti per l’identifica-
zione dei pazienti meritevoli di trasfe-
rimento hanno determinato un signi-
ficativo miglioramento della progno-
si dei grandi ustionati (Ryan CM, et
al. N Engl J Med 1998;338:362-6). L’e-
stensione della superficie ustionata
(assieme all’inalazione del calore) è
considerata classicamente il più im-
portante fattore prognostico, anche
se la letteratura pediatrica su questo
argomento è scarsa e poco aggior-
nata. Uno studio su 952 bambini ri-
coverati tra il 1998 e il 2008 in un sin-
golo centro di riferimento americano

con ustioni gravi che interessavano
una quota della superficie corporea
variante tra il 30% e il 100% ci offre dei
dati tanto indiscutibili quanto inte-
ressanti. La mortalità generale è
obiettivamente piuttosto bassa
(13%) ed è direttamente proporzio-
nale alla quota di superficie corpo-
rea ustionata, variando dal 3% nei
soggetti con ustioni contenute tra il
30% e il 40% della superficie e rima-
nendo relativamente accettabile
(55%) anche per i casi con ustioni ri-
guardanti una quota di superficie
corporea superiore al 90%. Anche
l’insorgenza di insufficienza multior-
gano e di sepsi correla con l’esten-
sione dell’ustione così come i segni
biochimici di funzione (creatinina, bi-
lirubina, sintesi di proteine costitutive
come la prealbumina, l’apolipopro-
teina B e A1 e la transferrina) e di resi-
stenza all’insulina (glicemia) e la ri-
sposta infiammatoria generale (mi-
surata dal livello di una larga serie di
citochine). Dai risultati dello studio è
possibile identificare il 60% di interes-
samento della superficie corporea
come il cut-off che modifica signifi-
cativamente la prognosi di una ustio-
ne in un bambino (con una inciden-
za di mortalità e complicanze gravi
inferiori al 10% in chi sta al di sotto e si-
gnificativamente superiori in chi sta
al di sopra) e che impone il trasferi-
mento immediato alle cure di un
centro superspecialistico (Kraft R, et
al. Lancet 2012;379:1013-21).

EUROCAT: il punto sull’atresia del-
l’esofago. L’atresia esofagea è una
malformazione congenita non com-
patibile con la vita senza una tem-
pestiva correzione chirurgica. Sape-
vamo già della frequente associazio-
ne con fistola tracheale (specie del
moncone inferiore dell’esofago), del-
la frequente associazione di altre
malformazioni e/o del suo sopravve-
nire nell’ambito di una sindrome.
Uno studio basato sui dati forniti da
23 Paesi europei che concorrono al-
l’EUROCAT (european database for
surveillance of congenital anoma-
lies) e che ha raccolto dati su
5.019.804 nati offre una fotografia
aggiornata sull’epidemiologia del-
l’atresia esofagea e dei fattori corre-
lati alla sua prognosi (Pedersen NR,
et al. Arch Dis Child 2012;97:227-32).
L’incidenza media è di 2,43 casi ogni
10 mila nati. L’anomalia si presenta
come isolata nella metà dei casi,

mentre è associata ad altra malfor-
mazione (prevalentemente cardia-
ca) in circa il 30% o a una sindrome
(la VACTERL fa la parte del leone) nel
20% dei casi. La sopravvivenza (a
una settimana) è globalmente buo-
na (86%), ma è significativamente
migliore (mediamente 92%) in as-
senza di condizioni associate mentre
scende significativamente se l’ano-
malia si accompagna ad altre con-
dizioni (11% nel caso di Edwards, 70%
nel caso di CHARGE, 80% nel caso di
Down). La quota dei nati con atresia
esofagea diagnosticata in utero è
salita negli ultimi 20 anni dal 26% al
36%: bene, ma si può fare meglio.

Uso di Cannabis e incidenti stradali.
Circa un terzo dei giovani tra i 15 e
24 anni fa uso almeno occasionale
di Cannabis e una quota variante
dall’1% al 7% dei guidatori di auto-
mobile sulle strade di molti Paesi eu-
ropei e degli USA si trova sotto gli ef-
fetti della Cannabis (2008, Office for
Official Pubblications of the Euro-
pean Communities, Insights n 8).
Una metanalisi di nove studi control-
lati della letteratura dimostra come il
recente uso di Cannabis (rilevato at-
traverso il dosaggio di tetraidrocan-
nabinolo del guidatore protagonista
dell’incidente) sia associato a un ri-
schio almeno raddoppiato di inci-
denti mortali. Il dato è particolar-
mente significativo poiché la meta-
nalisi ha escluso tutti i casi che risul-
tavano aver fatto uso contempora-
neo di alcol o di altre sostanze stu-
pefacenti (Asbridge M, et al. BMJ
2012;344:e536). Gli Autori rimarcano
come l’uso di Cannabis, alla luce
dei dati della letteratura, rappresen-
ti, dopo l’uso di alcol, il fattore di ri-
schio tossicologico più elevato di in-
cidente stradale per i guidatori di
giovane età.

Quanto e cosa deve sapere il pe-
diatra e i “Confronti d’argento”.
Non finisce mai di sorprenderci
quante siano (e come cambino con-
tinuamente) le cose da sapere per
fare bene e in maniera aggiornata il
mestiere del pediatra. È a questo te-
ma, al cosa deve sapere il pediatra
in tema di..., che dedicheremo i Con-
fronti in Pediatria di questo anno
(Trieste, 30 novembre - 1 dicembre
2012). Confronti d’argento appunto,
perché giunti al venticinquesimo an-
no. Prenotatevi per tempo!
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