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STORIA NATURALE DELLA SCLEROSI
MULTIPLA A ESORDIO PEDIATRICO

È stata confrontata la storia naturale
di un gruppo di 394 soggetti adulti con
esordio della sclerosi multipla prima
dei 16 anni e di 1775 soggetti con esor-
dio in età successive. La storia del pri-
mo gruppo di pazienti è un po’ più beni-
gna, nel senso che la malattia ci mette
10 anni in più prima di convertirsi in
una forma progressiva, e un po’ più ma-
ligna, nel senso che comunque questa
conversione, così come il raggiungi-
mento di una disabilità irreversibile, si
verifica a un’età più precoce, media-
mente 10 anni prima1. 

MEVALONATO-KINASI E PATOLOGIA
AUTOINFIAMMATORIA

Esistono due malattie relativamente
ben distinte, entrambe dovute a deficit
di mevalonato-kinasi: una forma più lie-
ve, che corrisponde alla cosiddetta sin-
drome da iper-IgD, e che è una tipica
malattia autoinfiammatoria, con febbri
ricorrenti, e una forma molto più seve-
ra, che associa alle manifestazioni au-
toinfiammatorie, con artralgia, rash,
ipertermie ricorrenti, retinopatia e cata-
ratta, con manifestazioni presenti già al-
la nascita o comunque a insorgenza
precoce (dismorfismi, ritardo di cresci-
ta, atrofia cerebellare, atassia, miopatia,
epato-splenomegalia da eritropoiesi ete-
rotopica). La differenza molecolare tra
le due condizioni, che sono entrambe
dovute a una mutazione del gene MVK
sul cromosoma 12q24, risiede sempli-
cemente in una diversa gravità del defi-
cit enzimatico2,3. 

L’acido mevalonico è il primo intermedia-
rio nella sintesi dei dicoli, che si comporta
da carrier nell’assemblaggio delle catene
glucidiche delle glicoproteine.

La causa degli episodi autoinfiammatori
non è chiara, ma nella malattia si registra un
aumento di Th2, aumento delle IL-4, 5, 6,
TNF-alfa, IgD e IgE. Nessun protocollo tera-
peutico, solo tentativi con risultati palliativi o
parziali sono stati sinora utilizzati. 

Tra le terapie, corticosteroidi, statine, l’i-
nibitore del TNF-alfa Etanercept, l’inibitore
dell’interleukina 1 Anakinara.

Un trapianto di midollo, in una for-
ma a gravità intermedia, si è rivelato ef-
ficace sia sulla sindrome autoinfiamma-
toria che sull’epatosplenomegalia4.

LEUCEMIA DEL BAMBINO:
TRAPIANTO DI CELLULE CORDONALI

Il trapianto di cellule cordonali è in-
dicato per il trattamento delle leucemie
ad alto rischio o in ricaduta, quando
manca la possibilità di reperire un do-
natore HLA-compatibile. La validità del-
la tecnica è stata largamente sperimen-
tata (più di 10.000 trapianti sinora effet-
tuati). Un confronto rispetto al trapian-
to tradizionale (su 503 pazienti che han-
no ricevuto sangue cordonale mismat-
ched, contro 282 sottoposti a trapianto
tradizionale HLA-compatibile) ha dimo-
strato una efficacia sostanzialmente so-
vrapponibile per le due tecniche, con
una minore frequenza di ricadute e una
maggiore frequenza di rigetto per le
cellule di cordone mismatched rispetto
al trapianto HLA-compatibile.

KAWASAKI: TERAPIA, FENOTIPO
Capitolo chiuso?

Uno studio multicentrico in doppio
cieco contro placebo che ha confronta-
to la storia clinica di 101 pazienti con
sindrome di Kawasaki che ricevevano,
in aggiunta alla tradizionale terapia con
IgG endovena 2 g/kg + aspirina 100
mg/kg, una singola dose “pulse” di me-
tilprednisolone 30 mg/kg, non ha di-
mostrato alcun vantaggio per l’aggiunta
dello steroide7. Questa “non risposta”, o
comunque mal definita risposta della
malattia ai corticosteroidi (considerati,
addirittura, per molto tempo, controin-
dicati), fa della Kawasaki un caso un
po’ a parte tra le vasculiti. E per quel
che riguarda lo specifico del danno co-
ronarico, sembra che anche i soggetti,
la grande maggioranza, che escono dal-
la malattia senza un danno coronarico
riconoscibile, siano più al rischio, in età
adulta, di coronaropatia, vuoi per un mi-
cro-danno legato alla malattia, vuoi per
qualche peculiarità disfunzionale del-
l’endotelio (Burns JC et al. Lancet
2004;364:1633). Per questo motivo, l’A-
merican Heart Association raccomanda

un lungo follow-up per questi soggetti8. 
Nel fenotipo “Kawasaki incompleto”,

con 4 o 3 dei 5 segni “richiesti” per la
diagnosi” (febbre protratta, rash, con-
giuntivite, eritema oro-mucosale, linfo-
ladenopatia laterocervicale), il segno
più spesso “mancante”, specie nel bam-
bino sotto i 2 anni, è costituito dalla
linfoadenopatia. Dei sintomi “presenti”,
quello più importante e più strettamen-
te correlato con la complicanza corona-
ria è la durata della febbre. Questa lun-
ga durata è dovuta o comunque asso-
ciata a resistenza alle immunoglobuli-
ne: altri fattori di rischio per coronaro-
patia sono l’iposodiemia, la iper-iper-
neutrofilia, il valore molto elevato della
CRP, il basso numero delle piastrine
(come la iper-iper-piastrinosi), la tenera
età9. 

ARTRITE REUMATOIDE GIOVANILE
E BIFOSFONATI

L’utilità della somministrazione si-
stematica di fosfonati per fronteggiare
l’osteoporosi nelle forme più croniche e
severe di artrite reumatoide dell’adulto
è bene documentata. Riferiamo qui di
uno studio di metanalisi sulla sua appli-
cabilità, utilità e sicurezza nelle diverse
forme di artrite reumatoide del bambi-
no (19 lavori sull’efficacia, 59 sulla sicu-
rezza). Sì, i bifosfonati servono, margi-
nalmente ma misurabilmente (recupe-
ro della densità ossea dal 4,5% al
19,1%), e sono sicuri, specificamente
sul versante della crescita, che non ne
viene limitata, anche se possono dare
disturbi vaghi di tipo influenzale, con-
trollati dal paracetamolo10. 
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Questo capitolo è tra i più affollati;
ma la maggior parte delle notizie conte-
nute non sono vere novità, e riguardano,
in larga maggioranza, il tema generale
delle vaccinazioni.

CHIKUNGUNYA IN ITALIA

Un’epidemia di Chikungunya è stata
descritta in Italia, con più di 190 casi os-
servati. Si tratta di una malattia virale si-
mile al Dengue, una febbre che dura
una settimana, spesso accompagnata da
un rash, trasmessa dalla zanzara tigre,
un insetto le cui uova sopportano il sec-
co e vengono facilmente trasportate da
turisti ignari, in qualsivoglia contenito-
re. Per conto suo, il virus viaggia nel
sangue dei turisti, pronti a farsi pungere
all’arrivo dalla zanzara, ormai felice
ospite del nostro Paese. Effetti seconda-
ri della ricchezza, comunque dei viaggi
d’avventura e di piacere1. 

RESISTENZE

Cresce in Europa il numero delle se-
gnalazioni di stafilococchi meticillino-re-
sistenti nelle sepsi (cala solo in Francia
e in Slovenia) assieme a quello degli en-
terococchi vancomicina-resistenti e del-
le Klebsiellae e Pseudomonas multiresi-
stenti. Questo vale sia per la patologia
di  comunità, ma specialmente per la pa-
tologia ospedaliera, nelle terapie inten-

sive neonatali, nei reparti sinora rispar-
miati di ostetricia, nelle pediatrie. Molti
di questi stafilococchi meticillino-resi-
stenti sono Panteon-Valentine leucocidi-
na (PVL) positivi, e dunque dotati di un
supplemento di patogenicità2,3.

Studi longitudinali mostrano un consi-
stente aumento degli episodi di batteriemia
da stafilococchi meticillino-resistenti (MR-
SA) dal 1997 al 2003, con una mortalità del
30%, una volta e mezzo superiore a quella
della batteriemia da stafilococchi meticillino-
sensibili (MSSA)4,5.

Allo stesso modo, e a partire dal 2005, è
stato isolato, in Sud-Africa, in numerosi pa-
zienti con AIDS un nuovo stipite di MTB
non solo multi-resistente (MDR), ma dotato
di una multi-resistenza estesa ai fluorochino-
lonici e agli aminoglicosidi, considerato un
pericolo potenziale per la salute pubblica
globale6.

STAFILOCOCCO: PEMFIGO DEI NEONATI
VERSUS PEMFIGO VOLGARE

Il pemfigo volgare è una malattia au-
toimmune relativamente comune, il
pemfigo dei neonati è una malattia da
stafilococco; entrambe però hanno in
comune il bersaglio. Il pemfigo volgare,
come il pemfigo fogliaceo, ha come ber-
saglio i desmosomi dei cheratinociti, e
specificamente una proteina, la desmo-
gleina (desmogleina 1 per il pemfigo fo-
gliaceo, desmogleina 3 per il pemfigo
volgare). Bene, anche la tossina dello
stafilococco, che è responsabile sia del
pemfigo dei neonati (azione localizzata)
sia della sindrome della pelle scottata
(effetto sistemico), è attiva specifica-
mente su una desmogleina7 (desmoglei-
na 4).

SEPSI: PROCALCITONINA, STATINE,
CORTICOSTEROIDI, PROTEINA C
ATTIVATA RICOMBINANTE

Prima notizia, negativa: la totipotente
procalcitonina non è in grado di discri-

minare la sepsi e altre cause di Systemic
Inflammatory Response Syndrome di va-
ria natura, comprendente il trauma, la
chirurgia, la patologia ipossica, patolo-
gia autoimmune (rassegna sistematica
+ metanalisi)8.
Seconda notizia, dubitativa: viene presa
in considerazione la razionalità o meno
di utilizzare gli steroidi nello shock,
quanto meno negli stati di shock con
insufficienza corticosurrenale. In effetti,
i bambini con shock settico che muoio-
no mostrano, nelle prime 8 ore dal rico-
vero, di avere un rapporto cortisolo/
ACTH molto più basso rispetto ai bam-
bini che sopravvivono. L’idea di un trat-
tamento con dosi moderate (5 mg/kg)
di idrocortisone x 7 gg sembra sostenu-
ta da un razionale convincente, ma una
volta di più si raccomanda la prudenza,
e ulteriori studi nell’adulto anche solo
prima di iniziare una sperimentazione
controllata9.
Terza notizia, molto possibilista: dopo
la proteina C attivata ricombinante,  far-
maco che nell’adulto si era dimostrato
efficace e sicuro (N Engl J Med 2001;
344:699), dato, come vedremo, non
confermato nel bambino, le statine si
presentano ora come farmaci candidati
per la terapia dello shock settico, sulla
base di premesse teoriche solide. Que-
ste derivano dalle diverse capacità di
questi farmaci a modulare la risposta
infiammatoria, agendo su differenti li-
velli (segnali intracellulari, produzione
di citokine, di proteina C-reattiva, di
chemokine, di sintasi dell’acido nitrico,
cascata coagulativa, movimento leuco-
citario, attivazione dell’eme-ossigenasi,
interferenza sull’interazione linfociti-en-
dotelio, inibizione dell’espressione di
MCH-II). Sinora l’efficacia era stata di-
mostrata nell’animale da esperimento e
in studi osservazionali anche molto lar-
ghi, ma non in studi prospettici rando-
mizzati10. Uno studio randomizzato,
multicentrico SimSepT, con la simva-
statina, mirato a dimostrare gli effetti
del farmaco sia sui marker dell’infiam-
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mazione, procalcitonina, proteina C-
reattiva, IL-6, sia sulle molecole di ade-
sione CAM e selectine, sia, naturalmen-
te, sul risultato finale nei soggetto con
sepsi11.
Quarta notizia, disarmante12,13: una spe-
rimentazione controllata, multicenrica,
su larga scala (477 pazienti, 144 ospeda-
li), su bambini con shock settico, con
proteina C attivata, ricombinante (dro-
tecogin-alfa), RESOLVE, non ha affatto
risolto, anzi rimesso in questione i risul-
tati molto soddisfacenti del precedente
studio randomizzato sull ’adulto
(PROWESS). Nessunissimo vantaggio
nei soggetti trattati. Come mai?

DEPRESSIONE, STRESS, NKT 
E INFEZIONI RESPIRATORIE RICORRENTI

Una significativa associazione è stata
riconosciuta tra depressione in uno dei
genitori e frequenza di infezioni respira-
torie nei figli (OR 3,7)14. Qualcosa di si-
mile lo abbiamo visto succedere per la
diarrea acuta (vedi nel capitolo di ga-
stroenterologia)15. Una spiegazione? Nei
bambini di genitori stressati si ritrova
un’aumentata attività delle cellule NKT.
Una disfunzione genitoriale sembra es-
sere un importante fattore di stress nei
figli, con un effetto biologico ben misu-
rabile sul loro sistema immunitario.

Almeno nel 20% dei casi il medico or-
dina un antibiotico nelle infezioni respi-
ratorie viral-like, perché credono di per-
cepirne la richiesta da parte dei familia-
ri: la percezione è generalmente errata16. 

VACCINO ANTIPNEUMOCOCCICO: 
PUÒ INCIDERE SIGNIFICATIVAMENTE
SULLA SALUTE PUBBLICA?

Pare di sì. Non tanto perché abbia
ridotto la patologia invasiva da
pneumococco (pochi numeri, ri-

guardanti piuttosto il laboratorio -
emocoltura - che non la clinica - me-

ningiti -) quanto perché, a posteriori,
sembra aver ridotto significativamente
(-41.000 unità, pari al 35,6%), negli Stati
Uniti, il numero dei ricoveri per polmo-
nite nella popolazione sotto i 2 anni,
“universalmente vaccinata”17, ma anche,
per un fenomeno di herd imunisation, il
numero dei ricoveri per polmonite tra
gli adulti (non vaccinati) di 18-39 anni (-
25.000 unità)18,19.

Questo dato è un buon auspicio per il
progetto GAVI, riguardante l’applicazio-
ne di quel vaccino nei Paesi poveri, dove

la polmonite non è soltanto causa di ri-
covero, ma è anche una delle principali
cause di morte nel bambino20. 

VACCINAZIONE ANTINFLUENZALE
DEL BAMBINO: RICERCA DELLA VERITÀ 
O PERSUASIONE OCCULTA?

Lo scorso anno, su questa rubrica, e a
proposito del vaccino per l’influenza, aveva-
mo richiamato, maliziosamente, l’attenzione
dei nostri lettori sulla non neutralità della
stampa, con un titolo simile a questo. Ce ne
eravamo dimenticati: ma quest’anno ci ritro-
viamo a titolare sempre allo stesso modo
questo confuso, forzato e deformato argo-
mento, di grande interesse per la sanità pub-
blica e di enorme interesse per le Case.
Chiediamo perdono. Ma veramente, leggen-
do dal “vivo“ gli articoli, colpisce (e offende)
l’evidente ipocrisia della stampa statunitense
più prestigiosa. Ci limiteremo, tuttavia, a es-
sere pratici e forse un po’ sbrigativi. E sicco-
me, di pratico, in tutto questa palude, c’è
molto poco (e però, l’argomento non può es-
sere dimenticato dal pediatra che lavora sul
campo), cercheremo di essere stringati e
useremo il corpo piccolo per occupare meno
spazio.

Un contributo sull’effetto sull’adulto della
vaccinazione effettuata nei bambini ha dato,
per l’influenza, risultati molto deboli: tra i fa-
miliari dei bambini delle scuole in cui è stata
fatta una vaccinazione sistematica, durante
le settimane di osservazione, i casi di malat-
tia influenza-like sono stati significativamen-
te (ma solo di poco) meno numerosi, ma i ri-
coveri “per qualunque causa” sono stati si-
gnificativamente più numerosi. Il lavoro, “na-
turalmente” si chiude con la conclusione che
la vaccinazione dei bambini è molto utile21.

La stessa conclusione, necessità di allar-
gare la pratica della immunizzazione contro
l’influenza nel bambino, viene suggerita da
criteri più strettamente economici. Uno stu-
dio retrospettivo ha trovato che il ricovero
per influenza nei bambini piccoli (il 7% dei ri-
coverati ha avuto bisogno di respirazione as-
sistita) comporta una spesa consistente, va-
lutabile, per tutti gli Stati Uniti, a 55 milioni
di dollari/anno22.

Ma quale vaccino sarà meglio usare? Il
vaccino attenuato intra-nasale o quello ucci-
so, iniettivo?

Uno studio in doppio cieco sull’adulto ci
dice che il vaccino ucciso attenuato è altret-
tanto efficace del vaccino attenuato contro i
tipi “antigenically drifted” dell’influenza A
(74%) ma meno efficace (40% contro 80%) per
l’influenza B. Quindi il vaccino ucciso sareb-
be il migliore23. Un altro studio nel bambino
di 6-59 mesi ci dice che invece i risultati, sul-
l’influenza accertata, sono molto migliori col
vaccino attenuato, 153 malati contro 338, su
8475 bambini. Gli Autori sono entusiasti.
Però, tra i vaccinati con virus attenuato, ci
sono molte più ospedalizzazioni (p<0,002) e
molti più episodi asmatici24. Allora, quale è

veramente meglio? Ed è vero che il vaccino,
o almeno quello attenuato, è controindicato
per l’asma? E, se sì, dove riposa la nostra si-
curezza sulla innocuità e sulla efficacia di
(entrambi) i vaccini? E tuttavia, una lamento-
sa ricerca formale viene dedicata allo studio
di quante volte “si trascura” di vaccinare per
l’influenza i bambini asmatici25. 

Giudizi opposti sulla opportunità/vacci-
nare i bambini sono dati dagli editorialisti
del N Engl J Med26 e del BMJ27.

Le conclusioni PRATICHE che si
possono trarre sinora sono: a) il vaccino
antinfluenzale è protettivo per chi lo fa
(ci mancherebbe altro che non lo fos-
se); b) non ci sono indicazioni accetta-
bili sull’utilità sociale di una vaccinazio-
ne universale nel bambino, meno che
meno nel bambino dei primi 2 anni; c)
l’indicazione alla vaccinazione antin-
fluenzale nei bambini asmatici non è so-
stenuta da nessuna prova; esistono
semmai indicazioni, non categoriche,
per una possibile controindicazione.

Quanto alla (“prevista”) prossima pande-
mia influenzale, la cosiddetta “aviaria”, su
cui tante attenzioni-speculazioni concettuali,
politiche e finanziarie si accentrano, essa
darà luogo a una mortalità (teorica) che inte-
resserà per il 96% il Mondo povero, al quale
certamente non si pensa quando si parla di
vaccinazione28,29.

L’INFEZIONE VIRALE COME FATTORE 
DI PROTEZIONE

Nel topo, l’infezione sperimentale da
herpesvirus murini (gammaherpesvirus
68 e/o citomegalovirus,  agenti infettivi
che, come gli herpesvirus umani, colo-
nizzano “per sempre” i linfociti e convi-
vono dunque indefinitamente con l’ospi-
te) produce una risposta T molto vivace
e protratta nel tempo, con una attivazio-
ne macrofagica secondaria che risulta
così protettiva, per tutta la vita, nei ri-
guardi di infezioni diverse, come quelle
da Listeria monocytogenes o da Yersinia
pestis. Sia che questa attivazione persi-
stente sia dovuta a mini-episodi di riatti-
vazione, sia che si tratti di una risposta
continuativa agli antigeni virali presenti
nei linfociti colonizzati, resta il fatto che
l’attivazione macrofagica, così come la
cross-protezione, si perpetuano. Le cel-
lule T vengono attivate dai macrofagi
presentanti l’antigene e producono
gamma-interferone che a sua volta, e
reciprocamente, attiva i macrofagi. L’os-
servazione riproduce quanto già si sa-
peva per il micobatterio TB, egualmen-
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te intracellulare, che induce una rispo-
sta macrofagica persistente, altamente
(e specificamente) battericida. Ecco for-
se, per i vaccinofili all’ultimo sangue, un
argomento su cui riflettere30,31.

UN’OCCHIATA SUPERFICIALE AI GRANDI
PROBLEMI DEL TERZO MONDO: 
HIV, MALARIA, TB, MORBILLO, POLIO

Anche questo è un paragrafo per sua na-
tura NON PRATICO che, per motivi di spa-
zio, affronteremo in corpo piccolo.

DND vuol dire Drugs for Neglected Disea-
ses. E con questo nome agisce una partner-
ship di centri di ricerca, prevalentemente at-
tivi nei Paesi poveri, specialmente in Africa.
Le principali “malattie dimenticate” sono la
malattia del sonno, la leishmaniosi, la mala-
ria. Tra queste, la malaria, che in verità non
è una malattia dimenticata, anche se lontana
da noi, e che è anche quella che ha ottenuto
i maggiori riconoscimenti e successi, a co-
minciare dalla preparazione e dalla dimostra-
zione di efficacia di alcune scelte terapeuti-
che (il FACT, Fixed-dose Artesumate Combi-
nation Therapies32); oppure le nuove associa-
zioni accettabili per vecchi farmaci (come l’a-
modiachina + sulfadoxina-pirimetamina per
la profilassi alla donna in gravidanza33); e a
continuare con le sperimentazioni sempre
più promettenti, anche se non conclusive,
nella Roadmap (per ora più parole che fatti,
o meglio, per ora più sperimetazioni che ap-
plicazioni) sul vaccino antimalarico, un vac-
cino “impossibile”, per il numero di moleco-
le sensibili implicate, differenti per i differen-
ti stadi di sviluppo del parassita malarico, e
tuttavia un vaccino sul quale si lavora molto,
nel mondo34,35. Per quanto riguarda l’infezio-
ne da HIV, che non è solo, per l’Africa, un
flagello naturale, ma anche una spada di
guerra, usata, attraverso lo stupro, per ferire
ulteriormente i vinti nelle guerre di potere
che sconvolgono quel continente36, il proble-
ma più rovente, per la pediatria, è quello del
controllo della trasmissione verticale, un
problema da noi “universalmente” superato,
ma che in Africa cerca ancora disperatamen-
te soluzioni praticabili37.

Infine, due problemi correnti. Il primo
problema è quello della poliomielite, per il
controllo della quale si sta registrando, sem-
pre nei Paesi poveri, un salto indietro, attri-
buito all’immenso reservoir indiano, e si cer-
cano nuove strategie (vaccinali) basate piut-
tosto su un controllo accettabile che sulla
reale speranza di eradicazione38. Il secondo
problema è quello della mortalità da morbil-
lo: un problema che solo in teoria sembrava
di poter risolvere col vaccino, e probabil-
mente si potrebbe risolvere se il primo pro-
blema non fosse proprio quello di raggiunge-
re, col vaccino, una fascia sufficiente della
popolazione. In realtà, è solo da pochi anni,
anche per l’intervento della Global Alliance
on Vaccination and Immunisation (GAVI),

economicamente sostenuta in larga misura
dall’associazione di Bill Gates (ne abbiamo
già parlato a proposito del vaccino anti-pneu-
mo), che il 77% della popolazione pediatrica
nel Mondo riceve almeno una dose di vacci-
no anti-morbillo, il che ha comportato una ri-
duzione del 60% della mortalità da morbillo
nel 2005 (1,5 milioni di morti risparmiati tra
il 1999 e il 2005)39. A sua volta, la copertura
vaccinale dipende dall’affermarsi di quella
strategia, supportata dal WHO-OMS, che
prende il nome di IMCI (Integrated Manage-
ment of Childhood Illness) e che si basa su
una diffusione territoriale delle cure pediatri-
che. È allo sviluppo di questa strategia che si
affida in larga misura la speranza di raggiun-
gere l’improbabile obiettivo n 4 del Millen-
nium Project, cioè la riduzione di 2/3 della
mortalità pediatrica (<5 anni) entro il 201540.
Unica obiezione. Non è detto che molti di
quei bambini risparmiati dal morbillo siano
poi morti per altra causa,
non essendo stata toc-
cata la concausa
maggiore di tut-
te le morti, la
cattiva nu-
trizione.
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INFEZIONE URINARIA:
TERAPIA ORALE A TUTTE LE ETÀ
Capitolo chiuso?

Alcune raccomandazioni ufficiali suggeri-
scono ancora che il trattamento dell’infezio-
ne urinaria sia iniziato per via venosa e man-
tenuto poi per via orale, oppure che la via pa-
renterale sia privilegiata almeno nel bambino
sotto i 3 mesi. D’altronde, ricerche sul cam-
po ci dicono che in Italia il 50% delle infezioni
urinarie vengono curate per via parenterale.
Perché? Mistero, visto che poi la concentra-
zione nelle urine della maggior parte degli
antibiotici usati è comunque molto alta. 

BMJ pubblica le linee-guida NICE
per la diagnosi e il trattamento delle in-
fezioni urinarie.

La principale raccomandazione è che
il sospetto di UTI sia preso in considera-
zione in ogni bambino febbrile senza
causa ovvia. L’esame ideale consiste
nella conta diretta dei leucociti e dei
batteri sull’urina fresca. Il trattamento è
indicato per 10 gg se l’infezione è presu-
mibilmente alta (febbre), per os quando
non ci siano difficoltà obiettive, come il
vomito (dunque in almeno il 90% dei ca-
si), per tempi più brevi (3 gg) quando ci
sia l’evidenza di una localizzazione
esclusivamente bassa (assenza di feb-
bre, disuria, sesso femminile). L’indica-
zione a un approfondimento per ima-
ging (ecografia, cisto-uretro-grafia) va
ristretta ai casi con significativa ricor-
renza o comunque atipici1,2.

Una recente ricerca (italiana, ma
pubblicata sul British Medical Journal)3,

policentrica, su circa 500 casi di infezio-
ne urinaria febbrile, dimostra che i ri-
sultati, sia sullo sfebbramento sia sulla
normalizzazione delle urine sia sulla nu-
merosità delle lesioni parenchimali resi-
due, sono identici, a qualunque età
(>1<81 mesi), tanto con amoxicillina
+clavulanato per os, quanto con cefalo-
sporina per vena. Ma d’ora in avanti voi
credete che la percentuale del 50% dei
bambini che vengono messi in terapia
parenterale si ridurrà per questo? Qual-
cosa ci dice di no. 

POSSIAMO SOSPETTARE CLINICAMENTE
IL REFLUSSO? MA CI SERVE?

Uno studio del 2000 (Oostenbrick R,
et al. Acta Paediatr 2000;89:806) aveva
ritenuto di poter affermare che il reflus-
so vescico-ureterale poteva essere
escluso con quasi certezza di fronte a
un basso score che consideri sesso,
età, storia familiare, reperto ecografico,
e livello della PCR. Il punteggio avreb-
be dimostrato una elevata sensibilità,
ma una bassa specificità (il 17% dei
bambini senza reflusso hanno un pun-
teggio sospetto). Uno studio di convali-
da ha concluso che sia la sensibilità
(89%) che la specificità (13%) dello sco-
re sono alquanto inferiori a quanto ri-
portato nella ricerca2.

NB. Riportiamo
questi lavori per
dovere, ma an-
che un poco
per sottolinea-
re che le cose
camminano più
lentamente di
quello che dovrebbe-
ro. In realtà, si è con-
cluso attendibilmente
che la presenza o l’as-
senza di un reflusso
non è determinante per

le scelte terapeutiche, e che non lo è nem-
meno la presenza di scar. Che comunque
un’ecografia renale è ragionevole in ogni
bambino che abbia avuto una infezione uri-
naria febbrile, e che l’ecografia è sufficiente
per darci tutte le indicazioni utili, al di là di
calcoli probabilistici (evidenza di scar, evi-
denza di dilatazione, evidenza probabile di
un reflusso importante), e che la pronta ri-
presa della terapia antibiotica a ogni possibi-
le ricaduta è l’unica strada utile da seguire,
reflusso o non reflusso.

UNA INFEZIONE URINARIA SOSTENUTA
DA UN GERME DIVERSO DALL’E. COLI HA
UN SUO PECULIARE PROFILO CLINICO?

La ricerca vorrebbe dire che forse sì; in
realtà è una ricerca che non ci dice più di
quel che potevamo immaginarci5. La caratte-
ristica principale di una infezione urinaria da
non-E. coli è quella di aver ricevuto già altri
trattamenti antibiotici. Altre caratteristiche
sono l’età, tendenzialmente più bassa, e la
presenza di reflusso o di altre malformazioni,
reperto alquanto più comune nelle infezioni
da non-E. coli che non in quelle da E. coli. Al-
la fine, la cosa più semplice è quella di fare
comunque una coltura, che non si nega a
nessuno.

ERITROPOIETINA:
EFFETTO DI PROTEZIONE E DI DANNO
A CARICO DEL SNC

L’eritropoietina, prodotta dal rene in
funzione diretta del grado di ipossia re-
lativa e dell’integrità dell’organo, ha un
ruolo critico nel regolare l’eritropoiesi,
ma possiede anche altri effetti indipen-
denti, in particolare un effetto neuropro-
tettivo sperimentale nei confronti di dif-
ferenti tipi di neurolesione6. Tuttavia, a
fronte di numerose, consistenti dimo-
strazioni sperimentali (specialmente su
colture in vitro) di questo effetto, le di-
mostrazioni cliniche ne sono molto
scarse e nell’insieme deludenti. Al con-
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