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L’uso appropriato dei farmaci
antileucotrienici

Scrivo a nome di un gruppo di pediatri
di Milano. Siamo abbastanza confusi circa
le indicazioni attuali sull’uso appropriato
dei farmaci “antileucotrienici” (attualmen-
te in alcuni ospedali a Milano vengono ad-
dirittura prescritti per rinocongiuntiviti,
che ci sembra improprio). Ci aiuti a trova-
re indicazioni valide!

Gudrun Jischke
Pediatra di famiglia, Milano

L’efficacia degli antileucotrieni (anti-
LT) sulla rinite è dimostrata ed è aggiunti-
va rispetto a quella degli antistaminici1. A
mio parere però, nel rapporto costi/benefici,
il vantaggio clinico che possiamo ottenere
con questi farmaci è troppo modesto per po-
terli considerare in questa patologia. In
una rinite poco responsiva all’antistamini-
co si fa molto meglio, prima e a molto mi-
nor costo, associando uno steroide topico. A
questo proposito ricordo che nel documento
internazionale “ARIA” gli anti-LT non sono
considerati nell’algoritmo terapeutico della
rinite allergica2 e non sono autorizzati per
questa indicazione dal nostro SSN. 

Per quanto riguarda l’asma la novità ri-
siede nel fatto che da ottobre 2006 il Monte-
lukast, come riportato nella nuova scheda
tecnica, è prescrivibile a carico del SSN
(con la nota 82) oltre che come terapia “ag-
giuntiva” ai corticosteroidi inalatori (CI)
(quando con questi non si raggiunge un
adeguato controllo dell’accessualità asmati-
ca), anche come opzione “alternativa” ai CI
nei pazienti di età tra i 2 e i 14 anni con
asma lieve persistente. Forse questo ha crea-
to un po’ di rumore di fondo, ma questo al-
largamento delle indicazioni è stato fatto,
riprendendo semplicemente quanto già con-
templato nelle linee guida internazionali
più recenti e accreditate (GINA 2006). Ri-
cordo che nelle stesse linee guida viene pure
ribadita l’efficacia degli anti-LT nella pre-
venzione dell’asma da sforzo (altra indica-
zione “ufficiale” per questa terapia), come
pure la capacità del Montelukast di ridurre
la ricorrenza delle bronchiti asmatiformi
(“viral induced asthma”) e il fatto, non cer-
to trascurabile, che non vi è alcuna eviden-
za di effetti secondari negativi dall’uso di
questo farmaco in età pediatrica.

Tutto questo fa ben capire come nel

bambino che difficilmente presenta un
asma di grado superiore al lieve-persistente,
che ha nel “viral induced” la causa prima
del ricorrere della accessualità asmatica e
che esprime con maggiore facilità la labilità
da sforzo (il correre è “fisiologico” per un
bambino), possiamo trovare sempre l’indi-
cazione ad utilizzare gli anti-LT e, se voles-
simo, “per sempre” (non ci sono infatti cri-
teri chiari per decidere quando sospendere
gli anti-LT e non ci sono motivi di ordine
farmacologico per doverlo fare). A questo
aggiungiamo che gli addetti ai lavori, gli
“opinion leader”, i responsabili di Servizi
Specialistici Ospedalieri ai quali lei si rife-
risce, non si comportano affatto in modo
omogeneo e capita così che l’uso del Monte-
lukast sia distribuito a macchie di leopardo
sul territorio nazionale. 

Da tutto ciò non mi è difficile compren-
dere le vostre difficoltà (confusione) e la ri-
chiesta di “aiuto”. Io posso soltanto dire di
non essere un grande prescrittore di anti-LT
perché ritengo che nell’asma persistente
(che è l’espressione di una flogosi bronchia-
le persistente) non sia corretto limitare l’u-
tilizzo dei CI, che rimangono indiscutibil-
mente i farmaci antinfiammatori più effica-
ci e privi di effetti negativi, almeno alle dosi
basse o bassissime, di norma necessarie e
sufficienti in età pediatrica. La mia opzione
è dettata dagli alti livelli di evidenza a favo-
re dei CI riportati da tutte le linee guida.
Ma è molto infrequente che mi capiti di uti-
lizzare il Montelukast anche come aggiunta
ai CI perché è raro che un bambino non sia
adeguatamente controllato dagli steroidi
inalatori. Altrettanto non comune, almeno
nella mia esperienza, incontrare un bambi-
no, anche se piccolo, che non sia in grado di
usare lo spray con distanziatore. Ricordo a
questo proposito che le indicazioni per l’uso
del Montelukast in “alternativa” ai CI ap-
provate dal SSN e contenute sul foglietto il-
lustrativo del farmaco, raccomandano espli-
citamente che questo trattamento sia preso
in considerazione come singola terapia: “…
solo per quei pazienti che hanno dimostrato
di non essere in grado di usare i corticoste-
roidi per via inalatoria”. 

Anche per il trattamento dell’asma da
sforzo ricorro raramente agli anti-LT. In
primo luogo perché l’asma da sforzo espri-
me una flogosi bronchiale che ha, come det-
to sopra, negli steroidi inalatori il farmaco
di prima scelta, ma anche perché nell’attesa
dell’effetto curativo di questi (diciamo nel

primo mese di terapia) preferisco utilizzare
i beta2-agonisti long acting, che nella pre-
venzione dell’asma da sforzo risultano sem-
pre efficaci e che, associati nelle formulazio-
ni agli steroidi inalatori, sono anche molto
comodi da somministrare3. 

Per finire, mi capita molto raramente di
considerare il Montelukast anche per la pos-
sibile indicazione del bambino con “bronchi-
ti asmatiche ricorrenti” dell’età prescolare.
A questo proposito ricordo che lo studio che
ha dimostrato l’efficacia del Montelukast in
questa condizione è stato fatto su bambini
che avevano un numero di episodi/anno
molto basso, e questo ha comportato che il
guadagno clinico risultasse oggettivamente
modesto: risparmio di meno di un episodio
di “viral wheezing” in 12 mesi di trattamen-
to e con il 40% dei bambini nel gruppo pla-
cebo che a fine studio non aveva ancora
presentato un solo episodio di bronchite
asmatica4. Il problema è che di fatto il bam-
bino con “viral wheezing” ricorrente rara-
mente presenta un’alta frequenza di episodi
se non è anche atopico, e quello atopico, con
presumibile flogosi allergica bronchiale, per
i motivi detti prima, è più ragionevole che
sia messo in terapia con steroidi inalatori.
Ma su questi aspetti del trattamento del
bambino con “bronchiti asmatiformi ricor-
renti” rimando alla lettura della discussio-
ne a tre che si è svolta tra il sottoscritto, il
prof. Boner e il dott. Miceli Sopo, e che “Me-
dico e Bambino” ha pubblicato per esteso5.

Giorgio Longo
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La terapia farmacologica
dell’ADHD: 
la posizione delle Società 
e delle Associazioni Scientifiche 

Illustrissimi On. Livia Turco, Ministro
della Salute; Senatore Ignazio Marino, Pre-
sidente Commissione Sanità; Senatrice An-
na Serafini, Presidente Bicamerale per l’in-
fanzia e, per conoscenza, dott.ssa Antonella
Cinque, Presidente AIFA, e dott. Nello Mar-
tini, Direttore AIFA

Alla luce delle recenti polemiche com-
parse sui media relativamente all’autoriz-
zazione all’immissione in commercio in
Italia del metilfenidato e dell’atomoxetina
per la terapia farmacologica del Disturbo
da Deficit di Attenzione e Iperattività
(ADHD) del bambino e dell’adolescente,
le scriventi Società e Associazioni Scientifi-
che intendono sottolineare il proprio pieno
accordo con la finalità e la struttura del Re-
gistro Nazionale per la terapia farmacolo-
gica dell’ADHD, che rappresenta un inno-
vativo strumento di sanità pubblica, non
solo nazionale.

Il percorso diagnostico-terapeutico defi-
nito collegialmente da un ampio Comitato
Scientifico rappresentante le varie compe-
tenze necessarie per una gestione comple-
ta, aggiornata e omogenea su tutto il terri-
torio nazionale dell’ADHD, colloca l’even-
tuale terapia farmacologica e la conse-
guente farmacosorveglianza attiva nell’am-
bito di un programma di presa in carico
multimodale del bambino e dell’adolescen-
te affetto da ADHD, ed  è aderente alle più
recenti evidenze scientifiche disponibili. 

Le scriventi Socientà e Associazioni
Scientifiche dichiarano, quindi, di condivi-
dere il lavoro sinora svolto dall’AIFA, dal-
l’ISS e dall’intero Comitato Scientifico, e
auspicano una pronta attivazione del Regi-
stro Nazionale. In considerazione dei risul-
tati che le periodiche verifiche previste dal
piano di monitoraggio dell’applicazione del
Registro forniranno, potranno essere effet-
tuate modifiche per migliorare l’efficacia,
l’efficienza, e la soddisfazione dei pazienti
e delle loro famiglie. 

In tale contesto, il Registro Nazionale
può rappresentare anche un potenziale
modello da estendersi ad altri disturbi
mentali e alla somministrazione di tutti gli
psicofarmaci per l’età evolutiva. 

Prof. Franco Nardocci, Presidente
Società Italiana di Neuropsichiatria

dell’Infanzia e dell’Adolescenza;
Prof. Mariano Bassi, Presidente 

Società Italiana di Psichiatria;
Prof.ssa Mirella Ruggeri, Presidente 

Società Italiana di Epidemiologia;
Prof. Pasquale Di Pietro, Presidente

Società Italiana di Pediatria;

Prof. Paolo Balestri, Presidente
Società Italiana di Neuropediatria;

Dott. Giuseppe Mele, Presidente
Federazione Italiana Medici Pediatri;

Dott. Michele Gangemi, Presidente
Associazione Culturale Pediatri;

Prof. Giorgio Racagni, Presidente
Società Italiana di Neuropsicofarmacologia; 

Prof. Giovanni Biggio, Presidente
Società Italiana di Farmacologia 

Dieta, integratori, antibiotici 
e autismo

A un mio piccolo paziente è stata da po-
co posta diagnosi di autismo e gli è stata
prescritta da un collega la dieta senza glu-
tine e caseina, associata ad alcuni integra-
tori (vitamina B6, magnesio, dimetilglici-
na) e a cicli di terapia antibiotica con van-
comicina. I genitori mi hanno chiesto un
parere sulla terapia, in particolare riguar-
do alla dimetilglicina. Non so che funzione
dovrebbe avere e neanche se sia ottenibile
in Italia. A loro hanno parlato di una som-
ministrazione di 125 mg per 4 volte al gior-
no (il piccolo ha 3 anni e 2 mesi e pesa 14
kg). Mi sapete dire qualcosa di più?

Pediatra di famiglia, Milano

Il quesito sottoposto riflette un fenomeno
crescente: di fronte alla scarsità di tratta-
menti efficaci e sicuri c’è la proposta e/o il
ricorso alle pratiche della medicina non con-
venzionale, e l’autismo rappresenta una
condizione dove questo ricorso è sempre più
frequente1; a questo riguardo, la domanda
rimanda in parte alla riflessione/revisione
di Daniela Mariani Cerati e Carlo Hanau
su autismo e medicine alternative, pubblica-
ta su “Medico e Bambino” nel 20052.

Il riscontro che nei bambini affetti da au-
tismo si osservi una maggior incidenza di
disturbi gastrointestinali (reflusso gastroeso-
fageo, diarrea, stipsi cronica, dolore) e di
una maggior permeabilità della parete inte-
stinale (valutata attraverso la misurazione
della concentrazione urinaria di alcuni zuc-
cheri) ha condotto alcuni ricercatori a ela-
borare una teoria che ipotizza una relazione
tra autismo e anomalie dell’intestino3.

L’autismo sarebbe associato ai danni ce-
rebrali causati da sostanze simili ai peptidi
oppioidi, assunte con la dieta e assorbite at-
traverso la parete intestinale. Secondo altri
Autori sarebbero invece alcune tossine pro-
dotte da batteri presenti nell’intestino a cau-
sare i danni (disfunzioni) cerebrali.

Sulla base di queste ipotesi sono state va-
lutate alcune possibili terapie, quali la dieta
priva di glutine e caseina (che costituirebbe-
ro il substrato degli oppioidi esogeni); la
somministrazione di vitamina B6 e magne-
sio, di integratori antiossidanti, o di antibio-

tici scarsamente assorbiti (ad esempio van-
comicina) al fine di eliminare i batteri pro-
duttori di neurotossine. Ad oggi, però, le evi-
denze sono limitate e non consentono una
valutazione dell’efficacia4,5. 

Per quanto riguarda la dieta priva di
glutine e caseina, una revisione sistematica
della letteratura ha individuato un solo stu-
dio clinico randomizzato che ha valutato
l’efficacia di questo intervento verso la dieta
normale in 20 bambini autistici. Non sono
state osservate differenze significative nell’a-
bilità motoria e verbale, e nelle capacità co-
gnitive, mentre i “trait autistici” erano signi-
ficativamente ridotti nel gruppo trattato con
la dieta priva di glutine e caseina6. 

Un successivo studio randomizzato cross-
over di confronto tra la dieta standard e la
dieta priva di glutine e caseina non ha, in-
vece, osservato differenze sia nel punteggio
misurato con le scale Childhood Autism Ra-
ting Scale (CARS) e Autism Diagnostic In-
terview-Revised (ADI-R) sia nel comporta-
mento osservato dai genitori7.

La dimetilglicina è un integratore ali-
mentare che avrebbe proprietà antiossidanti
e, di conseguenza, la supposta capacità di
potenziare l’attività del sistema immunita-
rio, ridurre lo stress, potenziare l’attività
muscolare. 

In realtà, i pochi studi che hanno valuta-
to la dimetilglicina nella terapia dell’auti-
smo non hanno documentato alcuna effica-
cia8,9. Mancano indicazioni basate sulle evi-
denze riguardo al dosaggio: negli studi è sta-
to utilizzato un dosaggio di 125 mg/die nei
bambini di peso inferiore a 26 kg e 250
mg/die in quelli tra 26 e 45 kg9. Anche gli
studi con vitamina B6 e magnesio sono di
piccole dimensioni e con limiti metodologici
che non consentono una valutazione dell’effi-
cacia. Una revisione sistematica della Coch-
rane Collaboration ha identificato tre studi
clinici per un totale di 28 pazienti. Gli studi
sono risultati eterogenei per caratteristiche
dei soggetti e misure d’esito utilizzate e non è
stata, perciò, possibile una meta-analisi10.

Per quanto riguarda, infine, il tratta-
mento con antibiotici, uno studio su 11
bambini ha osservato un miglioramento nel
comportamento, nelle capacità comunicati-
ve e relazionali in 8 bambini dopo terapia
con vancomicina alla dose di 500 mg/die
per 8 settimane. Comunque, il miglioramen-
to era scomparso dopo poche settimane dal
termine del trattamento11.

Sulla base di quanto disponibile in lette-
ratura emerge che sono pochi gli studi con-
dotti, su campioni di piccole dimensioni e
spesso di qualità metodologica insoddisfa-
cente. In considerazione degli scarsi stru-
menti efficaci disponibili per la cura dei pa-
zienti autistici, ogni potenziale indicazione
di beneficio deve essere considerata e ade-
guatamente valutata. Questo può avvenire
solo in un ambito scientifico con approcci
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metodologici formali e riconosciuti, altri-
menti le decisioni saranno basate non sulle
evidenze, ma sulle sensazioni che, per quan-
to importanti, nella maggioranza dei casi
non fanno gli interessi dei pazienti e delle re-
lative famiglie.

Antonio Clavenna, Maurizio Bonati
Laboratorio per la Salute Materno-Infantile,

Istituto di Ricerche Farmacologiche 
“Mario Negri”, Milano
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L’uovo di Colombo

In età adolescenziale inizia in modo
prorompente, tra i tanti, un problema ba-
nale, ma increscioso e imbarazzante: il cat-
tivo odore ascellare. Esistono, è vero, tanti
deodoranti in commercio. Ce ne sono di
vari: antitraspiranti, coprenti, adsorbenti,
antienzimatici, con tracce di antimicrobici,
tutti alquanto costosi e non del tutto effica-
ci. Noi sappiamo che la causa prima del
problema sono i microbi, i quali, decompo-

nendo il sudore ascellare, formano i meta-
boliti che danno il cattivo odore. Se, quin-
di, eliminiamo i microbi, il problema è ri-
solto! Al mattino, dopo aver lavato con ac-
qua e sapone le ascelle (preferibilmente
depilate), vi si strofina un batuffolo imbe-
vuto di un disinfettante a base di sali di
ammonio quaternario (citrosil, bialcol
ecc.) o similari. L’effetto deodorante di
questo semplice rimedio è duraturo (alme-
no 24 ore), assolutamente efficace, e non
costa quasi nulla. 

Provare per credere.
Lo stesso discorso vale, naturalmente,

per il cattivo odore dei piedi. Ho potuto
constatare lo stesso meccanismo eziopato-
logico e, quindi, la stessa terapia nel bru-
ciore o nel prurito delle ascelle o dei piedi.

PS. Non me ne vogliano le case farmaceu-
tiche produttrici di deodoranti!

Antonio Mariggiò
Specialista in Pediatria, Manduria (TA)

ERRATA CORRIGE

Medico e Bambino n. 4/2007

Nell’articolo di Aggiornamento “L’ossigenoterapia” (Medico e Bambino 2007;26:
291-7) viene riportato che la malattia delle membrane ialine del neonato è tra le
cause di “insufficienza respiratoria di tipo I”. In realtà la malattia delle membrane
ialine del neonato provoca invece tipicamente ipercapnia da subito (quindi si trat-
ta di una insufficienza respiratoria di tipo II). Nel testo originale doveva esserci la
“ARDS tipo adulto” (ovvero “Acute respiratory distress syndrome”, malattia delle
membrane ialine tipo adulto secondo la vecchia definizione) che in fase iniziale
provoca tipicamente ipossiemia e ipocapnia per diventare ipercapnia, aggravan-
dosi progressivamente.
Ringraziamo sentitamente il dottor Fabio Lunetta di Palermo per la segnalazione e
ci scusiamo con i lettori per l’errore riportato.
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