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QUALE FUTURO PER LA SANITA’
PUBBLICA ?

I recenti provvedimenti di “cosiddetta”
razionalizzazione della spesa pubblica
in Sanità, lasciano intravedere e perce-
pire una indubbia crisi di identità del
sistema. I pubblici amministratori, alle
prese con i conti che non tornano mai,
lamentano una costante carenza di
finanziamenti ed antepongono ad ogni
proposta di miglioramento dei servizi,
le loro richieste economiche. Una sem-
pre maggiore attenzione dei cittadini
alla salute intesa come benessere, ma
anche come condizione di sviluppo eco-
nomico, la crescita della durata media
della vita sia per il profilo quantitativo
che per gli aspetti qualitativi, i passi da
gigante della medicina e della tecnolo-
gia, comportano un’inarrestabile cresci-
ta della domanda. A fronte di quest’ul-
tima, si registra uno stanziamento di
fondi assolutamente insufficiente, inca-
pace di annullare quella sottostima che è
stata una costante fissa del S.S.N. fin
dalla sua istituzione. Per completezza di
informazione, va detto che lo spettro
della spesa, si aggira in modo più o
meno incisivo, per tutta l’Europa, ed
ogni paese tenta di porre in atto la pro-
pria alchimia per salvaguardare il siste-
ma ed assicurare un Welfare possibile ai
propri cittadini nel terzo millennio. Allo
stato dei fatti non è dato conoscere
quale tentativo stia dando i frutti miglio-
ri, sia per carenza di dati certi, che per la
durata ancora troppo breve degli inter-
venti diversificati, per ogni singolo
paese.
L’Italia, nella consapevolezza che non è
possibile pagare tutto a tutti, ai fini di
una maggiore responsabilizzazione e

controllo della spesa, ha varato, in que-
sti ultimi tempi, il federalismo ed una
serie di misure di razionalizzazione che
vanno dal delisting dei farmaci ai
L.E.A. a tutta una serie di tentativi di
compressione della spesa come ad
esempio la drastica riduzione dei rico-
veri ospedalieri. Il federalismo sanitario
che ha preso l’avvio con la Conferenza
Stato – Regioni dell’agosto 2001, ha
assegnato a queste ultime, il compito e
la responsabilità gestionale del sistema,
ma ha segnato anche l’uscita dello Stato
dallo stesso, dal momento che si è attri-
buito un impegno “residuale” di coordi-
namento e di indirizzo, e nega ogni pos-
sibilità di ripianamento di deficit. Le
prime conseguenze, nemmeno tanto dif-
ficili da pronosticare, si stanno già
avverando. Ogni regione per far fronte
alle propria necessità di cassa, sta
attuando misure restrittive od impositi-
ve di varia entità, con il rischio che ven-
gano compromesse quella equità ed uni-
versalità caratteristiche del S.S.N. E non
è da escludere che questa nuova condi-
zione finisca col creare difformità di
trattamento anche a livello contrattuale
e convenzionale per tutti gli operatori
della sanità. Si pensi al dissenso dei vari
assessori alla salute sulla riforma dello
stato giuridico dei medici, tanto per
citare l’esempio più recente. Trovano
quindi piena giustificazione le preoccu-
pazioni espresse da tanti operatori della
sanità, ma anche dai cittadini, come una
recentissima indagine CENSIS ha con-
fermato. Non minori preoccupazioni
desta la “cosiddetta” razionalizzazione
della spesa. Nessuno nega la necessità
di ottimizzare l’impiego delle risorse e
si è pienamente d’accordo che è inac-
cettabile una demagogica spesa dell’i-
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nutile, ma bisogna porre la massima
attenzione a non negare il necessario.
Analizzando le varie misure di conteni-
mento della spesa, si ha l’impressione
che non si tratti di razionalizzazione, ma
piuttosto di un incipiente razionamento
delle risorse. Le tanto discusse note
C.U.F., il delisting, le lunghe liste d’at-
tesa, alcuni tagli previsti dai L.E.A.,
altro non sono che un occulto raziona-
mento delle risorse che, in ultima anali-
si, rischia di incrinare quella fiducia che
da sempre il cittadino ripone nel S.S.N.,
e nel suo ruolo specifico, primario, di
coesione sociale. E’ proprio questo
ruolo a dover essere tutelato con la mas-
sima cura ed attenzione: la perdita di
questo modello di riferimento potrebbe
provocare la fuga verso il privato e pos-
sibili conseguenze di destabilizzazione

del pubblico. Nella impossibilità del
S.S.N. di gestire i costi di una domanda
di salute costantemente in crescita, biso-
gna trovare un giusto equilibrio tra l’ef-
fettiva capacità di risposta del pubblico
ed una corretta integrazione del privato,
che sia in grado di coadiuvare il pubbli-
co e dare una risposta adeguata a quei
cittadini che, indirettamente o diretta-
mente, siano disponibili a pagare la pre-
stazione.
Una particolare attenzione, in conclu-
sione, bisognerà porre anche al ruolo
del cittadino che non può prescindere
dall’assunzione di responsabilità diretta
per la tutela del bene salute e del pro-
prio benessere nel pieno rispetto dei
propri diritti, ma anche dei suoi doveri,
come appartenente e fruitore di un siste-
ma solidaristico quale è il S.S.N.
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AUSCULTAZIONE DEL TORACE:
ARTE ANTICA E NUOVA SCIENZA

Marcello Rossi
U.O. Pneumologia

“Sembra paradossale che nonostante
le nostre conoscenze incomplete sull’a-
scoltazione polmonare e la disponibilità
di apparecchiature molto accurate, si
continui ad auscultare il torace con lo
stetoscopio” (R.L. Murphy, 1981).
Questa affermazione, certamente provo-
catoria, può essere considerata l’avvio
di una disciplina, la fonopneumografia,
che pur rifacendosi ad alcuni concetti e
definizioni della “vecchia” semeiotica
ascoltatoria (Laennec, De l’ascultation
mediate) si avvale dei principi fonda-

mentali di fisica acustica, ingegneria
informatica ed elaborazione di segnali
biologici, correlati a quelli di fisiologia
respiratoria oltre che a quelli clinici,
radiologici ed anatomo-patologici. Si
definisce pertanto fonopneumografia la
“rappresentazione grafica dei suoni
respiratori, sola o associata alla simulta-
nea registrazione di altri parametri
respiratori, quali il flusso aereo o il
volume”.

Forgacs con un apparecchio semplice,
formato essenzialmente da un microfo-
no e da un oscilloscopio, ha eseguito le
prime registrazioni dei suoni polmonari
nel 1978.

Oltre il suono respiratorio normale si
ascoltano i suoni patologici aggiunti.
Nel 1985 l’ American Thoracic Society,

Da R. Mikami e altri, modificata

Nomenclatura dei suoni polmonari nel mondo



con il consenso dei ricercatori giappo-
nesi ha elaborato una nuova classifica-
zione dei suoni polmonari patologici
basata essenzialmente su parametri acu-
stici (frequenza, intensità), forma d’on-
da ed evoluzione temporale (v. tabella).
L’attuale classificazione prevede due
grosse categorie di suoni patologici
aggiunti, facendo giustizia del notevole
grado di soggettività ed imprecisione, di
una nomenclatura confusa e spesso con-
traddittoria, con cui il medico descrive
ed ha descritto generalmente i suoni
polmonari.
Sono continui i suoni musicali (sibili),
discontinui quelli improvvisi ed esplosi-
vi (crepitii, crackles secondo la defini-
zione inglese). E’ possibile che alcuni
suoni debbano essere raccolti in un
gruppo separato; ciò tuttavia non toglie
importanza ad una formulazione che
comprende la quasi totalità dei suoni
polmonari.
Lo stato attuale delle conoscenze per-
mette una precisa definizione e com-
prensione dei meccanismi di genesi sia
del suono polmonare normale che dei
suoni patologici aggiunti.

Il suono del respiro (breath sound),
comunemente ed erroneamente detto
“murmure vescicolare” può essere defi-
nito come il suono generato dal respiro,
ascoltato o registrato sul torace, sulla
trachea o alla bocca e le sue caratteristi-
che differiscono a seconda della sede
corrispondente e dalla fase del ciclo
respiratorio1.
Il suono respiratorio ascoltato sul torace
fu descritto da Laânnec come “un mur-
mure distinto che corrisponde al flusso
d’aria che entra ed esce dalle celle
alveolari”. Definito poi come “murmure
vescicolare”, questo termine non è cor-

retto perché a livello alveolare non vi è
possibilità che si generi il suono del
respiro.
Il suono normale del respiro ha un carat-
tere dolce ed è presente principalmente
nella fase inspiratoria mentre la fase
espiratoria è pressoché silente.
Il suono non è uniformemente distribui-
to su tutto l’ambito polmonare e vi sono
variazioni regionali d’intensità. Agli
apici il suono è meno intenso durante
un’inspirazione a partire dal livello di
volume residuo mentre alle basi l’inten-
sità aumenta gradualmente e raggiunge
il massimo a circa il 50% della Capacità
Vitale.
L’origine del suono generato dal pas-
saggio dell’aria attraverso le vie aeree
non è ancora completamente chiarito.
Probabilmente entrano in giuoco più
meccanismi. Infatti il polmone di per sé
non può generare il suono se non vi è
presenza di flusso aereo. Il suono del
respiro è verosimilmente provocato
dalla turbolenza dell’aria a livello delle
vie aeree più grandi, fino alle biforca-
zioni segmentali. Nei bronchi più picco-
li, la velocità dell’aria diminuisce pro-
gressivamente ed è al disotto del valore
critico per generare turbolenze. A questi
livelli il flusso aereo è lineare e silente.
Un altro possibile meccanismo è quello
della c.d. superficie limite, secondo il
quale il fronte d’aria che impatta gli
speroni delle biforcazioni bronchiali
genera un suono molto simile a quello
che produce il vento attraverso i fili
delle linee elettriche.
Il suono respiratorio che si genera nelle
vie aeree più grandi ha uno spettro più
ampio di frequenze ed è trasmesso alla
superficie esterna del torace dopo aver
subito un filtraggio da parte del tessuto
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polmonare e dalla parete toracica stessa
(filtro passa-basso). Il suono del respiro
registrato sul torace ha caratteristiche
spettrali diverse.
Quando il suono è registrato sulla tra-
chea il suono risulta meno filtrato e con-
tiene frequenze più alte. Lo spettro di
frequenza è inoltre influenzato dalle fre-
quenze di risonanza che si generano
all’interno della trachea. Tutti i tipi di
suono dipendono dal flusso aereo.
Il range di frequenza del suono del
respiro non è stato ancora stabilito con
esattezza in quanto i risultati di molti
studi mostrano limiti variabili tra 60 e
600 Hz, tra 75 e 900 Hz, tra 60 e 400 Hz
con un massimo di energia tra 140 e 200
Hz per poi decadere esponenzialmente
fino a livelli insignificanti al di sopra di
400 Hz2.
Queste differenze sono in parte dovute
ai diversi modi di rappresentazione
dello spettro (scala lineare, logaritmica)
ed in parte ai sistemi di registrazione
non standardizzati.
Attualmente vi è relativo accordo nel
definire il range di frequenze del suono
del respiro compreso tra 50 e 1200 Hz.
Nel suono tracheale lo spettro di fre-
quenza decade rapidamente al di sopra
di 800 Hz. I valori di frequenza al di
sotto di 60 Hz non sono generalmente
considerati per la sovrapposizione di
suoni muscolari e cardiaci e general-
mente si applica un filtro passa-alto cen-
trato intorno a 60 Hz.
Lo spettro del suono del respiro è chia-
ramente legato al livello di flusso aereo
ed è stato dimostrato come vi sia uno
spostamento delle frequenze verso valo-
ri più alti con l’aumentare del flusso.
Recenti studi mostrano come il flusso
sia in grado di modificare sia l’intensità

che la distribuzione delle frequenze del
suono del respiro3,4. La relazione tra
flusso aereo e suono dipende principal-
mente dal soggetto ma per ogni sogget-
to, l’ampiezza media e la frequenza
media sono funzioni incrementali del
flusso5. Per questa ragione è possibile
approssimare il valore del flusso dal
suono tracheale.
Un modo molto comune di caratterizza-
re lo spettro di frequenza è quello di
dividerlo in parti in modo che ciascuna
parte rappresenti la stessa quantità d’e-
nergia. Si possono così avere mediane,
quartili o percentili dell’ intero spettro
di potenza.6

La frequenza mediana (F50) dello spet-
tro di potenza divide lo spettro in due
parti di uguale energia. I quartili F25,
F50 e F75 dividono lo spettro in quattro
parti e sono i parametri più usati per
caratterizzare lo spettro del suono. Essi
danno una valutazione di come lo spet-
tro è distribuito tra le basse e le alte fre-
quenze e per questa ragione possono
essere usate per determinare variazioni
complessive del suono del respiro.
Un altro modo per valutate lo spettro di
potenza del suono è quello di calcolare
la retta di regressione in una rappresen-
tazione doppio-logaritmica dello spet-
tro. Questa tecnica applicata su una
media di spettri di potenza del suono
registrato sul torace, consente di valuta-
re il decadimento delle alte frequenze.
In un soggetto normale vi possono esse-
re più rette di regressione ed anomalie
del profilo dello spettro sono spesso
associate a patologie respiratorie.

I sibili o “wheezes” sono suoni patolo-
gici accessori di tipo continuo, che si
sovrappongono al suono respiratorio
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normale. Secondo la definizione dell’
American Thoracic Society (ATS) la
parola “continuo” significa che la dura-
ta è superiore a 250 ms. L’ ATS defini-
sce anche “wheezes” come suoni conti-
nui ad alta frequenza (high-pitched)
mentre i suoni continui a bassa frequen-
za (low-pitched) vengono definiti “ron-
chi”. La classificazione ATS specifica
che un “wheeze” ha una frequenza
dominante intorno a 400 Hz o più, men-
tre i “ronchi” sono caratterizzati da una
frequenza dominante intorno a 200 Hz o
più bassa. Non tutti i ricercatori sono
concordi con questa definizione; infatti
sec. Gavriely et al.7 “wheezes” possono
comprendere frequenze tra 80 e 16000
Hz., mentre Pasterkamp e coll. indicano
un range compreso tra 350 e 950 Hz.
Secondo la più recente definizione delle
line guida CO.R.S.A (Computerized
Respiratory Sound Analysis) la frequen-
za dominante di un “wheeze” è superio-
re a 100 Hz con una durata maggiore a
100 ms.8

“Wheezes”, che generalmente sono
suoni di più alta intensità rispetto al
suono respiratorio di fondo, sono spesso
udibili ad orecchio mentre il paziente
respira a bocca aperta o con l’ausculta-
zione sulla laringe. Possono essere
monofonici, quando si ascolta una sola
frequenza, polifonici quando si percepi-
scono più frequenze.
La trasmissione del suono che contiene
un “wheeze” attraverso le vie aeree è
migliore rispetto a quella del suono
respiratorio dal polmone alla parete
toracica. Infatti le frequenze più alte del
suono respiratorio si percepiscono
meglio sulla trachea9 rispetto alla parete
toracica perché il tessuto polmonare
assorbe prevalentemente le alte frequen-

ze10. Le frequenze più alte osservate da
Baughman e Loudon11 e registrate sulla
parete toracica, sono di 710 Hz. Alcuni
autori hanno confrontato lo spettro di
potenza del suono con wheezes registra-
to simultaneamente sulla trachea e sul
torace ed hanno osservato che picchi di
frequenza di 870 e 940 Hz erano pres-
sochè assenti nel suono registrato sul
torace. Questo fatto sta ad indicare che
il tessuto polmonare esercita un filtrag-
gio passa-basso sul suono respiratorio.
Queste osservazioni evidenziano l’im-
portanza dell’ascoltazione tracheale nei
pazienti con asma.12

I meccanismi di produzione di “whee-
zes” sono stati inizialmente riferiti a
l’ancia semplice come nella trombetta
giocattolo (toy trumpet) ma recente-
mente Groteberg e Davis hanno propo-
sto un modello nel quale “wheezes”
sono prodotti dalla oscillazione delle
pareti bronchiali (flutter teory). Le
oscillazioni iniziano quando la velocità
del flusso aereo raggiunge un valore cri-
tico c.d. velocità di flutter. Questo
modello evidenzia che “wheezes” sono
sempre accompagnati da una limitazio-
ne al flusso (flow-limitation), ma che la
limitazione al flusso non è necessaria-
mente accompagnata da “wheezes”.13

Wheezes possono essere ascoltati in
molte malattie e non solo nell’ asma.14

Essi costituiscono un segno frequente
nei pazienti con BPCO e nelle crisi
asmatiche. Molti studi hanno dimostrato
una correlazione tra la presenza e le
caratteristiche dei “wheezes” e il grado
di ostruzione bronchiale15,16,17. La miglio-
re correlazione è stata evidenziata quan-
do è stato paragonato il grado di ostru-
zione bronchiale con il tempo occupato
da “wheezes” nel ciclo respiratorio
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(Twheezing/Ttot)11. In ogni caso la cor-
relazione è troppo bassa per poter pre-
dirre il FEV1 dalla durata del “wheeze”.
Non vi è correlazione tra il valore di
picco di frequenza dei “wheezes” e la
funzionalità respiratoria. La comparsa e
la quantificazione dei “wheezes” sono
stati usate anche per la valutazione della
responsività ai tests di stimolazione
bronchiale.18

L’asma notturno o l’asma che compare
durante la notte è un disturbo riferito dai
pazienti asmatici19. “Wheezes” sono
molto spesso riferiti dai pazienti asmati-
ci che si svegliano durante la notte, per-
tanto un monitoraggio non invasivo dei
“wheezes” è stato proposto come meto-
do per valutare la variazione di calibro
delle vie aeree durante il sonno, senza
particolari disturbi per il paziente.
Alcuni studi20 dimostrano che il monito-
raggio dei “wheezes” nei pazienti asma-
tici durante il sonno dà più informazio-
ni sulle variazioni dell’ostruzione bron-
chiale che la misura degli indici di fun-
zionalità respiratoria nel risveglio spon-
taneo causato dai sintomi di asma.

I rantoli o crepitazioni (Crackles,
secondo la terminologia suggerita
dal'ATS) sono suoni discontinui impul-
sivi, esplosivi, in - espiratori.
Nel dominio del tempo, in relazione al
flusso aereo, possono insorgere nelle
varie fasi, cadere nella prima parte del-
l'inspirazione o a metà di essa.
Tipicamente a questo gruppo apparten-
gono, i crackles che si possono auscul-
tare nella Broncopneumopatia Cronica
Ostruttiva (BPCO) con particolare
impegno funzionale, prevalentemente
nelle zone baso - dorsali del torace con
tendenze all'estensione verso l'alto e
lateralmente. Sono per lo più costanti

nel follow-up semeiologico di questi
pazienti, immutabili con la tosse e la
posizione. Queste caratteristiche, oltre
alla conferma dell'analisi acustica ripe-
tuta in varie situazione hanno portato ad
ipotizzare un meccanismo di generazio-
ne legato all’alterazione strutturale ed
alla particolare compliance dell'unità
bronchiale interessata: collabimento
della parete in fase espiratoria e brusca
improvvisa riapertura inspiratoria del
bronco al raggiungimento di un dato
volume polmonare e di una data pres-
sione transparietale21.

Questo tipo di crepitazioni grossolane
(Coarse crakles) non si generano quindi
per il passaggio di un flusso aereo attra-
verso le secrezioni più o meno dense
delle vie aeree di vario calibro, ipotesi
ammissibile solo per certi rantoli gros-
solani in presenza di abbondanti secre-
zioni della trachea e dei grossi bronchi,
e facilmente udibili alla bocca, variabili
nell’intensità, nel tempo, con l’atto
respiratorio e con la tosse.

Più tipicamente sono proto, meso-
inspiratori i crackles grossolani delle
bronchiectasie (patologia spesso asso-
ciata alla Bronchite cronica o alla
BPCO). Tele-inspiratori o meso-telein-
spiratori sono i fini crackles che si
auscultano nelle patologia dell'intersti-
zio in particolare nelle Fibrosi
Polmonari (FP)22, elettivanente nelle
forme criptogenetiche, nell'Asbestosi,
in fase molto iniziale tanto da precedere
la comparsa di ogni altro sintomo o
segno e, tipicamente nelle polmoniti
interstiziali.

Sede elettiva di auscultazione nelle
fasi iniziali delle fibrosi, la zona medio-
basale-1aterale con successiva estensio-
ne baso-apicale e dorso-ventrale. Sono
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modificabili (ridotti o aboliti) con la
postura.

I1 tempo di insorgenza, tele-inspirato-
rio dei “fini” crackles delle Fibrosi, con-
corda con il loro meccanismo di genera-
zione nelle vie aeree periferiche che col-
labiscono alla fine dell'espirazione in
polmoni a bassa Capacità Residua
Funzionale, con una distribuzione della
chiusura dipendente sia dall'estensione
della patologia, sia dalla gravità, e che si
riaprono bruscamente con il raggiungi-
mento di un Volume e di una Pressione
transpolmonare quali si hanno a fine
inspirazione.

Per la loro struttura temporale i crac-
kles possono essere isolati, rari o profu-
si, (tipico lo scroscio dei fini crackles
delle Fibrosi avanzate) con tendenza
alla fusione (miscelati, sovrapposti)
come nella BPCO avanzate. I crackles,
rantoli e crepitii della nostra semiotica
tradizionale, con la tecnica di espansio-
ne temporale (ottenibile o con alte velo-
cità di registrazione o attualmente col
computer), hanno una ben definita
forma d'onda; essa consiste di una com-
ponente iniziale con breve semiperiodo
e di oscillazioni smorzate con semipe-
riodo progressivamente più lungo, che
dipendono dalla frequenza di risonanza
del polmone.

La forma d'onda consente la misura
della durata (ms) e delle sue componen-
ti. In particolare la misura della durata
dell 'ampiezza della deflessione iniziale
(lnitial Deflectìon Wìdth: IDW) in ms e
la misura della durata in ms dei due
primi due cicli (Two Cycles Duration:
2CD) consentono una buona separazio-
ne dei crackles in fini e grossolani. I
crackles percepiti come fini e tipici
delle pneumopatie interstiziali, hanno

un valore di IDW uguale o inferiore a 1
.2 ms ed un valore di 2 CD inferiore a
7.5 ms23.

I crackles percepiti come grossolani
hanno un valore di IDW superiore di
circa 1.6- 2.2 ms ed un valore di 2 CD
attorno ai 10 ms.

I crackles auscultabili alle basi del
torace nello scompenso cardiaco hanno
valori di IDW e di 2CD simili a quelli
della FP, negli stadi iniziali dello scom-
penso e simili ai crackles delle BPCO e
Bronchiettasie negli stadi avanzati della
congestione polmonare (medium crac-
kles); essi sono tendenzialmente trans-
itori, più dipendenti dalla gravità ed
hanno un più lungo IDW e 2 CD di
quelli fini della FP 24.

La forma d'onda dei cosiddetti sfrega-
menti pleurici ha deflessioni intermit-
tenti e discontinue simili a quelle dei
crackles, ma con un pattern di uniformi-
tà e di cadenza temporale assai più sta-
bile.

I crackles udibili nell'enfisema sotto-
cutaneo sia esso di origine traumatica
che spontaneo hanno forme d'onda
variabile con IDW e 2 CD o molto
corti (ultra fini crackles) o simili a quel-
li della FP e BPCO (medium crackles) e
questo dipende sia dalla sede in cui si
generano che dal tipo di pressione eser-
citata col microfono di rilevamento e
sono sostanzialmente indipendenti dal-
l'atto respiratorio. Nella caratterizzazio-
ne dei crackles l'analisi dello spettro,
pur essendo la Frequenza una compo-
nente determinante per la percezione dei
crackles in fini o grossolani, non si è
mostrato parametro assoluto di differen-
ziazione dei crackles, o comunque
meno sensibile dei parametri della
forma d'onda espansa. L'auscultazione
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del torace con queste premesse metodo-
logiche di studio e di classificazione,
deve perdere le caratteristiche di un atto
rituale, empirico o artistico per diventa-
re un mezzo preciso quantíficabile di
diagnosi e di follow-up di molte pato-
logie polmonari.

Negli ultimi anni sono stati messi a
punto dei sistemi di ricerca automatica
computerizzata dei crackles basandosi
su vari metodi di analisi dei segnali
(signal processing)25 o sulle proprietà di
non-stazionarietà dei crackles.

Nel 1997 si è concluso il progetto
C.O.R.S.A. (Computerized Respiratory
Sound Analysis) finanziato dalla
Comunità Europea a cui hanno parteci-
pato 11 centri Europei in Italia, Francia,
Gran Bretagna, Finlandia, Olanda con
lo scopo di redigere linee guida per la
registrazione e l’analisi dei suoni respi-
ratori. Il nostro gruppo, costituito dallo
scrivente e da ricercatori della
Università di Siena, ha partecipato alla
stesura di alcuni capitoli tra cui le con-
dizioni sperimentali di registrazione,
l’acquisizione dei segnali ed altri che
sono stati oggetto di pubblicazione su
European Respiratory Review8.

Da oltre 25 si è costituita la
International Lung Sound Association
che ogni anno organizza Conference in
tutto il mondo e nel 1991 anche in Italia.
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TERAPIA DELLA BPCO
STABILIZZATA SECONDO
LE LINEE GUIDA “G.O.L.D.”

CONSIDERAZIONI E COMMENTI

Innocenti Stelvio
Fondelli Clara
Melchiori Pierpaola

U.O. Medicina Interna 1°
Az. USL 8 – Zona Valdarno
(Direttore F.F. Dottor Stelvio Innocenti)

Riassunto: Gli autori riportano le linee guida
G.O.L.D. sulla terapia della BPCO stabilizzata e
fanno considerazioni e commenti sulle novità
presenti.
Parole chiave: BPCO, Linee Guida G.O.L.D.,
terapia BPCO.

La Broncopneumopatia Cronica
Ostruttiva (BPCO) rappresenta la quarta
causa di morte nel mondo ed è una pato-
logia che il Medico di Medicina
Generale, l’Internista e il Pneumologo
giornalmente vedono, ma che è ancora
sottostimata e spesso non trattata in
modo corretto. Per questi motivi un
gruppo di esperti mondiali, sotto l’egida
dell’Organizzazione Mondiale della
Sanità di Ginevra e dell’ Istituto
Nazionale per le Malattie Polmonari,
Cardiache e del Sangue di Bethesda
(U.S.A.), hanno realizzato nell’aprile
del 2001 un programma sanitario deno-
minato “Global Initiative on
Obstructive Lung Diseases (G.O.L.D.)”
con lo scopo di divulgare le Linee
Guida per la Diagnosi, Prevenzione e
Trattamento delle BPCO.

Tutto il materiale riguardante le Linee
Guida G.O.L.D. è a disposizione sul sito
internet www.goldcopd.com.

Molte sono le novità all’interno delle
Linee Guida G.O.L.D., prima di tutto

l’edizione stessa di una Linea Guida che
ha da essere di riferimento per tutti i
Medici.

Altra novità è quindi la definizione di
BPCO, che è così enunciata: la BPCO è
un quadro nosologico caratterizzato
dalla progressiva limitazione del flusso
aereo che non è completamente reversi-
bile. Tale riduzione del flusso è di solito
progressiva ed associata ad una risposta
infiammatoria polmonare in seguito all’i-
nalazione di particelle o gas nocivi.

La BPCO, che nella precedente defini-
zione era “parzialmente reversibile”,
ora è diventata “non completamente
reversibile”. Cioè uno stesso concetto
espresso questa volta con più ottimi-
smo; il bicchiere non è stato visto
mezzo vuoto (“parzialmente”), ma
mezzo pieno (“non completamente”).
Non è poco!

Altra novità compare nel trattamento
della BPCO in quanto per la prima volta
vengono assegnati quattro livelli di evi-
denza denominati A – B – C – D.
Evidenza A = prove di documentata
efficacia con un elevato numero di studi
randomizzati e controllati.
Evidenza B = prove di documentata
efficacia con scarso numero di studi su
casistica limitata.
Evidenza C = studi non controllati, non
randomizzati o osservazionali.
Evidenza D = si basa su un giudizio di
un gruppo di esperti in base alla propria
esperienza clinica o sulla conoscenza
che non soddisfa i criteri elencati nelle
precedenti categorie.

La BPCO viene classificata in quattro
stadi: Stadio 0 = soggetto a rischio,
Stadio I = lieve, Stadio II = moderato,
Stadio III = severo.

La novità è la presenza dello Stadio 0
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con prove di funzionalità respiratoria
normali, ma con la sintomatologia tipica
(tosse ed escreato).

Il trattamento della BPCO comprende
quattro fasi.
1) Valutazione e monitoraggio della
patologia. 2) Riduzione dei fattori di
rischio. 3) Trattamento della BPCO sta-
bilizzata. 4) Trattamento delle riacutiz-
zazioni.
Noi ci occupiamo oggi della terza fase,

cioè del trattamento della BPCO stabi-
lizzata per le sue caratteristiche di novi-
tà.

Al primo posto con Evidenza A vi è la
dissuasione dall’abitudine tabagica. È
fondamentale la cessazione dal fumo!
La cessazione del fumo è l’unica vera
terapia della BPCO in quanto arresta la
progressione della malattia.

Inoltre, sempre con Evidenza A, si è
dimostrato che il trattamento farmacolo-
gico attuale della BPCO stabilizzata non
modifica il peggioramento della funzio-
nalità respiratoria caratteristica della
malattia.
La terapia farmacologica è tuttavia
importante nel migliorare i sintomi e/o
ridurre le complicanze della malattia. I
broncodilatatori sono i farmaci più effi-
caci (Evidenza A) e possono essere pre-
scritti al bisogno oppure regolarmente
per prevenire o migliorare i sintomi.

I principali farmaci broncodilatatori
sono i beta 2 agonisti, gli anticolinergi-
ci, i teofillinici.
Può essere utile anche la loro sommini-
strazione combinata (Evidenza A).

Il trattamento regolare con corticoste-
roidi per via inalatoria dovrebbe essere
indicato in pazienti sintomatici che pre-
sentano un miglioramento valutato
attraverso la spirometria, oppure in

pazienti con una VEMS<50% e con
ripetute riacutizzazioni che richiedono
un trattamento con antibiotici e con cor-
ticosteroidi orali (Evidenza B).

È da evitare l’uso prolungato di corti-
costeroidi per via sistemica a causa di
uno sfavorevole rapporto rischi/benefici
(Evidenza A).
Tutti i pazienti affetti da BPCO traggo-

no vantaggio da programmi di allena-
mento fisico in quanto migliorano la tol-
leranza allo sforzo, la dispnea e la fatica
(Evidenza A).

L’ossigenoterapia a lungo termine (>
15 ore al giorno) nei pazienti con insuf-
ficienza respiratoria cronica si è dimo-
strata efficace nell’aumentare la soprav-
vivenza (Evidenza A).

In conclusione molte sono le novità e
le certezze (Evidenza A): molto più
importante è che le Linee Guida
G.O.L.D. sono state formulate e che
quindi sono a disposizione di tutti i
Medici. Ma soprattutto tali Linee Guida
devono essere conosciute e quindi
applicate.

La divulgazione di una parte delle
Linee Guida G.O.L.D. è lo scopo di
questo scritto.
Per corrispondenza:
Dottoressa Clara Fondelli
U.O. Medicina Interna
S. Giovanni Valdarno
Tel. 055-9106522



ROTTURA DEL SETTO INTERVEN-
TRICOLARE: PRESENTAZIONE DI

DUE CASI CLINICI

Falsini Giovanni, Angioli Paolo, Ducci Kenneth
John, Perticucci Roberto, Baldassarre Silvia,
Forzoni Mauro.

U.O. Malattie Cardiovascolari,
Ospedale S. Donato USL8 Arezzo
Via Pietro Nenni n°1 52100 AREZZO

Descriviamo il caso di 2 pazienti giunti alla
nostra osservazione, con presentazione clinica
molto diversa ma accomunata dal medesimo
quadro patologico, rappresentato dalla rottura del
setto interventricolare post Infarto Miocardico
Acuto.
L'utilizzo del monitoraggio emodinamico
mediante cateterismo delle sezione destre del
cuore con catetere di Swan-Ganz ha contribuito
all'inquadramento diagnostico ed al monitorag-
gio emodinamico, mentre la contropulsazione
aortica trova in questo quadro una delle indica-
zioni più valide al suo utilizzo.
Key words: difetto interventricolare; infarto
miocardico; Setto, rottura del.

La rottura di cuore (RC) rappresenta
una drammatica complicanza dell’infar-
to miocardico acuto (IMA), la cui inci-
denza varia ampiamente in letteratura
per l'eterogeneità delle casistiche pub-
blicate: è valutabile intorno al 15% in
casistiche generali(1), sale al 24% in casi-
stiche autoptiche(2-4).
La clinica della RC è molto variabile in
rapporto alla sede anatomica; interessa
prevalentemente la parete libera del
ventricolo sinistro (>10%), segue il
setto interventricolare (2-4 %) e infine i
muscoli papillari (1%)(4). La rottura del
setto e dei muscoli papillari si manifesta
generalmente in fase precoce dell’infar-
to, tra la 3° e la 5° giornata, la rottura
della parete libera si manifesta tra la 3°

e 6° giornata e successivamente verso la
quattordicesima(4).
La mortalità riportata in letteratura è
anch’essa variabile sulla base della cli-
nica: in terapia medica è attorno al 90%
mentre in terapia chirurgica è di circa il
26% nel postoperatorio, tra il 45 e il
51% a 5 anni e tra il 60 e il 70% a 10
anni(5-9).
I fattori locali chiamati in causa sono:
sottigliezza della parete apicale, l’inten-
sità della necrosi che si verifica nella
zona irrorata dall’estremità terminale
dell’arteria, lo scarso circolo collaterale,
l’effetto laminante della contrazione
muscolare nei confronti dell’area necro-
tica inerte e rigida e l’invecchiamento
del miocardio(10-11).
Il ruolo della terapia trombolitica sulla
RC é incerto(1,12-14): mentre l’uso precoce
dei trombolitici sembra ridurre l'inci-
denza di RC (potrebbe anche spiegare
l'aumento di sopravvivenza globale per
IMA ottenuto dall'introduzione di tale
terapia), la trombolisi tardiva (>12 ore),
invece, aumenterebbe il rischio di RC.

La rottura del setto interventricolare pur
essendo meno comune in casistiche
autoptiche della rottura della parete
libera, ha probabilmente una maggiore
rilevanza clinica, avendo maggiori pro-
babilità di giungere al tavolo operato-
rio(5-6).
La perforazione di solito è unica con
lunghezza variabile da uno a diversi
centimetri, con comunicazione diretta
tra i 2 ventricoli o con decorso irregola-
re. La dimensione del difetto determina
l’entità dello shunt sinistro-destro ed il
grado di compromissione emodinamica
che a sua volta condiziona le probabili-
tà di sopravvivenza. La comparsa di
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shock e la sopravvivenza dipendono cri-
ticamente dalla compromissione della
funzione del ventricolo destro(15-17).
Come per la rottura della parete libera
del ventricolo, la rottura del setto conse-
gue ad un IMA transmurale. Sulla base
dei dati della letteratura la rottura del
setto è più frequente in caso di IMA
anteriore (66%)(4,7), anche se Chaux A. et
al. hanno riscontrato che il 73% dei casi
di rottura del setto interventricolare era
causato da IMA posteriore(14). La rottura
in caso di IMA anteriore tende ad esse-
re apicale, mentre l’IMA inferiore si
associa alla perforazione del setto basa-
le e ad una prognosi peggiore(18-19): gene-
ralmente tutti i pazienti hanno una
malattia multivasale(16-17).

Primo Caso
Descriviamo il caso di una paziente di

anni 69 giunta alla nostra osservazione
per dispnea moderata:
all’anamnesi non presentava preceden-
ti patologie cardiache, ma solo tuberco-
losi polmonare all’età di 34 anni curata
senza esiti.
La sintomatologia era comparsa 2 gior-
ni prima dell’arrivo al Pronto Soccorso,
ed era rimasta invariata fino al momen-
to della visita.
Obbiettivamente era presente un impor-
tante soffio sistolico mesocardico asso-
ciato a fremito; erano presenti lievi ran-
toli alle basi polmonari ma non edemi
declivi; PA 105/50mmHg.
All’ECG: ritmo sinusale a frequenza 85
bpm, piccola onda q (< 0.04 sec.) in DII
e aVF , onda q in DIII, T negativa in
DIII e aVF.
All’Rx: segni di edema interstiziale e
ridistribuzione del piccolo circolo, ver-
samento basilare pleurico a destra.

Un ECO-Color-Doppler transtoracico
evidenziava soluzione di continuo a
livello del setto interventricolare medio-
basale con shunt sinistro-destro, mentre
non erano evidenti anomalie della cine-
tica segmentale ventricolare.
La paziente veniva ricoverata in UTIC.
Gli esami ematochimici mostravano:
CK-MB massa 5.4 m g/L (v.n. 0.5 – 5.0
m g/L), Troponina I 0.05 m g/L (v.n.
0.00 – 0.06 m g/L). I successivi control-
li mostravano un incremento della
Troponina I che ha raggiunto il picco di
4.2m g/L a 12 ore dal primo prelievo
mentre la CK-MB massa era in diminu-
zione. Degli altri esami da segnalare un
lieve iponatriemia (133 mEq/L) rimasta
invariata ai successivi controlli. Veniva
posizionato catetere vescicale e docu-
mentata oligo-anuria.
Il secondo giorno dal ricovero, dato il
quadro clinico, si è provveduto a catete-
rismo delle sezioni cardiache destre con
catetere di Swan Ganz; si è evidenziato
così un importante salto ossimetrico tra
atrio destro (SaO2 = 63.7 %) e ventrico-
lo destro (SaO2 = 78.8 %) indicante uno
shunt sinistro-destro rilevante (3.8 L/m;
rapporto Qp/Qs = 1,9). Degli altri indici
da segnalare: Pressione in atrio destro =
10mmHg; pressioni in arteria polmona-
re = 25/12 (media 17) mmHg; pressione
capillare polmonare a catetere incunea-
to = 13mmHg; Indice cardiaco = 2.4
L/m/m2; resistenze sistemiche = 1640
dyne*sec*cm –5; resistenze polmonari
totali = 350 dyne*sec*cm –5 (UW =
1.7). I dati erano compatibili con la
Classe III di Forrester.
La terapia parenterale somministrata
era: Eparina ad infusione continua di
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1000 U/ora e soluzione glucosio-potas-
sio-insulina a 42 ml/ora (500 ml di solu-
zione perfusionale con glucosio al 20%;
10 mEq di potassio cloruro; 15 U.I. di
insulina umana ad azione rapida).
Si è provveduto infine a contropulsazio-
ne con pallone intraortico (8 F. profile –
sheetless – Datascope) introdotto per
via arteria femorale sinistra sino a circa
2 cm sotto l’origine della succlavia sini-
stra in Fluoroscopia. Dopo ottimizza-
zione della risposta pressoria con sin-
cronismo ECG, il sistema è stato impo-
stato sul rapporto di contropulsazione
1:1. I parametri ottenuti erano i seguen-
ti: pressione non assistita = 97/65
mmHg, media 83 mmHg; pressione
assistita = 91/61 mmHg; pressione
aumentata 115 mmHg.
L’ECG è rimasto sostanzialmente inva-
riato.
Le condizioni della paziente sono rima-
ste emodinamicamente stabili con valo-
ri emodinamici invariati e diuresi riatti-
vata. Previ accordi telefonici la paziente
dopo 10 giorni è stata trasferita presso
l’Ospedale di Siena. La contropulsazio-
ne è stata mantenuta. Dopo 18 giorni dal
ricovero è stata eseguita coronarografia
che ha evidenziato:
Coronaropatia monovascolare con stop
prossimale della coronaria destra.
Ventricolo sinistro di dimensioni nor-
mali con FE stimata del 50%. Segmento
postero-basale acinetico e ampio shunt
sinistro- destro.
Il giorno successivo la pz. è stata sotto-
posta ad intervento chirurgico con posi-
zionamento di patch di dacron per via
transatriale.
Il decorso post-operatorio è stato privo
di complicanze sia per quanto attiene ai
parametri emodinamici, che a quelli

ventilo-metabolici.
Al follow-up a trenta giorni la paziente
si trova in classe I NYHA.

Secondo Caso
Descriviamo il caso di una paziente di

anni 79 giunta alla nostra osservazione
per grave quadro di shock cardiogeno.
All’anamnesi presentava cardiopatia
ipertensiva, diabete mellito tipo 1 pre-
sente da tempo imprecisato in tratta-
mento con insulina ed un evento ische-
mico cerebrale circa 15 mesi prima.
Circa 24 ore prima del ricovero ha pre-
sentato malessere generale e nausea con
momentanea remissione e successiva
riacerbazione. Giunta al Pronto
Soccorso per sospetta gastroenterite, ha
evidenziato all’EGC sopra livellamento
del tratto ST in sede antero laterale (DI;
aVL; V1-V6) di tipo lesivo. La paziente
si presentava in stato soporoso ed obiet-
tivamente erano presenti rantoli e crepi-
tii alle basi polmonari e la pressione
arteriosa non era misurabile, compati-
bilmente con quadro di shock cardioge-
no. La paziente veniva pertanto ricove-
rata in UTIC.
All’ECG: aumento del sopra livella-
mento del tratto ST in sede antero late-
rale (DI; aVL; V1-V6)
All’Rx: non alterazioni pleuroparenchi-
mali in fase acuta; ispessimento della
trama interstiziale a carattere broncopa-
tico; cuore aumentato a prevalenza ven-
tricolare sinistra; piccolo circolo nei
limiti.
Un ECO-Color-Doppler transtoracico
evidenziava discinesia setto-apicale,
acinesia del setto medio e parete latero-
apicale ed un modesto versamento peri-
cardico.
Gli esami ematochimici mostravano:
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CK-MB massa 109 m g/L , Troponina-I
21 m g/L. I successivi controlli mostra-
vano un incremento marcato della
Troponina I che ha raggiunto il picco di
161 m g/L a 15 ore dal primo prelievo,
la CK-MB massa era in crescita (206
m g/L). Inoltre vi era un aumento massi-
vo di alcuni parameri ematochimici
(LDH, GOT, GPT, Mioglobina, CK)
compatibili con quadro di MOF (Multy
Organ Failure). Veniva posizionato
catetere vescicale e documentata anuria.
Dato il quadro clinico si è provveduto a
cateterismo delle sezioni cardiache
destre con catetere di Swan Ganz e tera-
pia con inotropi cardiaci (dopamina 5
m g/kg/min incrementato a 10 e dobuta-
mina a 5 m g/kg/min) eparina ad infu-
sione continua di 1000 U/ora e soluzio-
ne glucosio-potassio-insulina a 42
ml/ora (500 ml di soluzione perfusiona-
le con glucosio al 20%; 10 mEq di
potassio cloruro; 15 U.I. di insulina
umana ad azione rapida); si è evidenzia-
ta un importante differenza tra la satura-
zione di Ossigeno (SaO2) del sangue
prelevato in atrio destro (SaO2 = 64 %)
e quello prelevato in arteria polmonare
(SaO2 = 85 %) compatibile con shunt
sinistro-destro rilevante (6.1 L/m; rap-
porto Qp/Qs = 2.6).
Degli altri indici da segnalare: pressione
in atrio destro = 16 mmHg; pressioni in
arteria polmonare = 45/22 (media 30)
mmHg; pressione capillare polmonare a
catetere incuneato = 21mmHg; Indice
cardiaco = 2.2 L/m/m2; resistenze siste-
miche = 424 dyne*sec*cm –5; resisten-
ze polmonari totali =615 dyne*sec*cm
–5 (UW = 2.3). I dati erano compatibi-
li con uno stato di shock cardiogeno
(Classe IV di Forrester).

Visto il quadro si è provveduto a con-
tropulsazione con pallone intraortico (8
F. profile – sheetless – Datascope) intro-
dotto sotto controllo fluoroscopico. Si è
provveduto a contropulsare la paziente
ad un rapporto 1:1 ottenendo i seguenti
parametri: pressione non assistita =
59/52 mmHg, media 58 mmHg; pres-
sione assistita = 74/51 mmHg; pressio-
ne aumentata 89 mmHg.
L’ECG è rimasto sostanzialmente inva-
riato.
Le condizioni della paziente sono rima-
ste emodinamicamente stabili con valo-
ri emodinamici invariati e anuria persi-
stente per circa 15 ore fino alla compar-
sa improvvisa di bradicardia seguita
subito da asistolia ed exitus.
Il riscontro autoptico ha evidenziato la
presenza macroscopica di un infarto
miocardico esteso, di circa 2 giorni,
coinvolgente la base del muscolo papil-
lare posteriore e un grosso difetto inter-
ventricolare in prossimità dell'apice
(dimensioni di 2 cm sul versante del
ventricolo sinistro e 8 mm sul versante
del ventricolo destro).

Conclusioni e discussione: i casi pre-
sentati sono emblematici dello spettro di
presentazione della rottura del setto IV
post-IMA che vanno dalla asintomatici-
tà al quadro di shock all’esordio.
Nel caso n.1 la diagnosi di rottura del
setto IV post-IMA era difficile poiché
non erano chiari i segni del recente
infarto. La diagnosi è stata fatta con l’a-
scultazione cardiaca e successivamente
confermata dall’ECO-Color-Doppler.
Il cateterismo cardiaco delle sezioni
destre è servito per quantificare l’entità
dello shunt e per guidare la terapia con
contropulsazione e farmaci inotropi.



Nel caso n.2 la diagnosi di rottura del
setto IV è stata fatta solo grazie al catete-
rismo destro mentre l’Ecocardiogramma
e l’esame obiettivo erano stati completa-
mente negativi.
La contropulsazione con pallone
intraortico è stata utile solo nel primo
caso dove si è potuto ottenere la stabi-
lizzazione della paziente che è stata
avviata alla correzione chirurgica del
difetto, mentre nel secondo caso il ritar-
do diagnostico e le condizioni cliniche
della paziente con compromissione
emodinamica irreversibile, hanno vani-
ficato ogni terapia.
Pertanto nell’infarto miocardico acuto
vanno sempre cercati i segni di eventua-
li complicazioni meccaniche, che pos-
sono essere difficilmente identificabili e
che necessitano di un approccio tera-
peutico di tipo interventistico, dove il
monitoraggio delle sezione destre e la
contropulsazione sono elementi fonda-
mentali che vanno attuati più precoce-
mente possibile per ottenere la stabiliz-
zazione clinica del paziente in attesa
della correzione chirurgica.
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NOVITÀ IN TEMADI SINDROMI
CORONARICHE ACUTE.
RICADUTE PRATICHE.
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Introduzione:
Uno dei capitoli della cardiologia che

negli ultimi anni ha conosciuto maggio-
ri novità è quello delle Sindromi
Coronariche Acute (SCA)(1,7) : si sono
avute infatti acquisizioni sulla fisiopato-
logia della placca aterosclerotica coro-
narica instabile(4,5), sulla scoperta dei
recettori piastrinici glicoproteici GP
IIb/IIIa e la conseguente realizzazione
di farmaci inibitori specifici(2,3), nonchè
sulla disponibilità di nuovi markers di
laboratorio con elevata miocardiospeci-
ficità(3,8). Lo spettro delle SCA compren-
de vari quadri che riconoscono le stesse

basi fisiopatologiche (trombosi corona-
ria su lesione aterosclerotica complica-
ta) ma differiscono nel grado di occlu-
sione, nella composizione del trombo,
nella estensione del territorio dipenden-
te e nella presenza di circoli collatera-
li(4,6).
Nuova classificazione delle SCA(4):

Le nuove acquisizioni hanno cambia-
to la stessa classificazione delle SCA.
Gli elementi diagnostici delle SCA
sono sempre quelli classici
dell’Organizzazione mondiale della
Sanità e cioè:
1) il dolore stenocardico tipico, 2) le
modificazioni specifiche dell’ECG e
infine 3) il movimento enzimatico mio-
cardiospecifico.
L’ECG rappresenta il punto centrale
diagnostico delle SCA, passando però
dalla vecchia classificazione basata sul
tratto QRS (fase di depolarizzazione
ventricolare), a quella nuova che consi-
dera la fase di ripolarizzazione ventrico-

IMA Q IMA non Q IMA abortito AI AI IMAnon Q IMA non Q
Con Trop a decorso Post-
positiva sfavorevole procedurale

Dolore + + + + + + – +
prolungato intermitt. intermitt. prolungato prolungato

(>30 m) (< 30m) (> 30 m) (> 30 m)

Movimento +++ ++ assente assente assente +++ + +++
Enzimatico

Troponina + + + - + + +

Alteraz. ST +++ +++ +++ + + ++ – -
all’ingresso

Q alla + - - - - - -
dimissione

Fisiopatol. TO TO TO TSO TSO TSO EM TO

Trombolisi R R R NR NR NR NR R

GP llb/llla ? ? ? R R R R ?

Prognosi ++ + + + ++ +++ – +++
sfavorevole

R = Responders; NR = non responder; TO = trombosi occlusiva; TSO = trombosi non occlusiva; EM = microembolizzazione

Tab.1: Nuova Classificazione delle SCA

ST sopraslivellato ST non sopraslivellato BB o ST
non valutabile



lare (ST): il che equivale a dire che da
una classificazione basata sulle conse-
guenze (IMA Q – IMA non Q) si è arri-
vati ad una di tipo fisiopatologico
(lesione transmurale – ischemia suben-
docardica) che solo successivamente
considera le conseguenze (IMA Q, IMA
non-Q). (Tab.1)
Genericamente si può dire che fino a 2-
3 anni fa per i pazienti con ST non
sopralivellato, non esistevano grosse
possibilità terapeutiche e spesso veniva-
no ricoverati non in UTIC, ma in
Reparti di Medicina Generale o
Geriatria, oggi invece con l’avvento dei
nuovi farmaci anti GP IIb/IIIa e della
terapia interventistica, le possibilità
terapeutiche sono nettamente migliora-
te. Attualmente si sta osservando anche
in Italia, come in passato nei paesi
dell’America settentrionale, una tenden-
za all’inversione del rapporto tra i rico-
veri per SCA senza ST sopralivellato,
sempre più numerosi rispetto alle SCA
con ST sopralivellato (6).

Nuovi markers di danno miocardico:
I vecchi markers di danno miocardico

(Creatin Chinasi, Lattico deidrogenasi,
SGOT, SGPT, mioglobina) sono degli
indicatori poco specifici, poiché aumen-
tano in numerose patologie al di fuori
delle SCA: oggi sono disponibili dei
markers strutturali di danno miocardico
dotati di elevatissima specificità(3,8),
quali la CK-MB, frazione miocardica
della CK, dosabile come massa e non
come attività, le Troponine I e T.
Quest’ultime sono dei costituenti strut-
turali della fibra muscolare, intervenen-
do nel processo di contrazione come
proteine regolatrici: il sottotipo dosato
dai comuni kit diagnostici, espresso

esclusivamente nella cellula miocardica
presenta quindi una specificità del
100%. Le ultime linee guida internazio-
nali (dell’AHA/ACC sulle SCA) auto-
rizzano la diagnosi di IMA sulla base
dell’aumento della CK-MBmassa e
della Troponina oltre il 99° percentile
dei limiti di normalità del laboratorio,
ovviamente nel contesto clinico di
ischemia cardiaca (3). Le stesse linee
guida scoraggiano l’impiego diagnosti-
co dei vecchi markers: esistono tuttavia
dei problemi legati all’uso delle
Troponine, dovuti ad un notevole
aumento delle diagnosi di IMA e di
SCA non ST sopralivellato con prevedi-
bili ripercussioni sulla politica sanitaria.
Un altro grosso problema di tipo pratico
è senza dubbio rappresentato dai nume-
rosi casi di valori alterati di Troponina
al di fuori di un contesto clinico di
ischemia acuta con grave problema di
gestione a livello di triage in Pronto
Soccorso. E’ noto infatti l’aumento di
Troponina in numerose situazioni carat-
terizzate da sofferenza cardiaca come ad
esempio l’edema polmonare, l’embolia
polmonare, le miocarditi, le pericarditi
così come l’insufficienza renale acuta,
dove però potrebbe essere comunque
associata patologia cardiaca subclinica.
Quando non è possibile pertanto identi-
ficare una noxa patogena cardiaca, la
soluzione diagnostica è rappresentata
dalla curva enzimatica nel tempo, con
innalzamento in fase acuta e successiva
normalizzazione compatibile con le
cinetiche note. Nell’ambito delle SCA
non ST sopralivellato la Troponina è un
indice diagnostico (per differenziare
l'angina instabile rispetto all’IMA non
Q) e anche prognostico, essendo dimo-
strata una peggiore prognosi (Rischio
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Relativo di circa 5) nei pazienti con
Troponina elevata(8) . Secondo alcuni
autori la troponina sarebbe un indice
indiretto della presenza di trombo intra-
coronarico subocclusivo responsabile di
microembolizzazione distale e danno
miocardico focale: è sufficiente infatti
la lesione di 1 gr. di massa miocardica
per dare un aumento significativo della
Troponina. Esistono minime differenze
tra Troponina T ed I per cui i due mar-
kers sono sovrapponibili in senso dia-
gnostico e prognostico: per la
Troponina-I, usata dal laboratorio cen-
tralizzato dell’Ospedale S.Donato di
Arezzo, i limiti di normalità sono infe-
riori a 0.06 m g/L (su un campione di
200 pazienti non cardiopatici afferiti al
Pronto Soccorso = 0.01±0.008 m g/L).

Nuovi farmaci antiaggreganti piastri-
nici

Il recettore piastrinico glicoproteico
IIb/IIIa ha un ruolo essenziale nel pro-
cesso della coagulazione essendo il
ligando specifico delle catene di fibrino-
geno: i recettori IIb/IIIa sono strutture
della parete piastrinica non funzionanti
nelle piastrine circolanti non attivate
perché non esposti, mentre vengono
estroflessi al momento della loro attiva-
zione. Le piastrine attivate interagisco-
no pertanto con la parete vasale,
mediante il fattore di VonWillebrand, e
con le molecole di fibrinogeno con for-
mazione dell’aggregato piastrinico, fase
iniziale di formazione del trombo coro-
narico. Il recettore IIb/IIIa rappresenta
anche la via finale comune di numerosi
farmaci antiaggreganti piastrinici (es.
inibitori della ciclossigenasi come l’a-
spirina, inibitori dei recettori dell’ADP,

come ticlopidina e clopidogrel). La por-
pora trombocitopenica di Glanzman,
patologia ematologica, è caratterizzata
dalla mancanza congenita di recettori
IIb/IIIa piatrinici.
Farmaci inibitori specifici del recettore
IIb/IIIa sono da poco disponibili: ci
sono attualmente in commercio tre far-
maci che hanno diverse differenze di
farmacocinetica e farmacodinamica e
differenti indicazioni cliniche. I limiti di
questi farmaci sono rappresentati dalla
via di infusione endovenosa, dall’alto
costo, sovrapponibile a quello dei far-
maci trombolitici e dalle complicazioni
emorragiche (rispetto ai trombolitici è
minore l’emorragia cerebrale, che
manca anche nella malattia di
Glanzman).
Il primo farmaco disponibile è stato
l’abciximab(10,11), un frammento anticor-
pale di alto peso molecolare (48000 D) ,
impiegato fino dal 1995 nella stabilizza-
zione delle lesioni coronariche dopo
angioplastica percutanea (PTCA) ma
senza documentata efficacia al di fuori
della terapia interventistica, nell’ambito
delle SCA non ST sopralivellato. Gli
altri due farmaci, l’eptifibatide (peptide)
e il tirofiban (non-peptide), sono picco-
le molecole (800 D l’eptifibatide, 400 D
il tirofiban), più specifiche per il recet-
tore IIb/IIIa, impiegabili nell’ambito
delle SCA anche in Ospedali periferici
non dotati di Emodinamica. Le caratte-
ristiche cliniche di alto rischio dei
pazienti con SCA senza ST sopralivella-
to sono note e rappresentano una indica-
zione alla terapia con anti GPIIb/IIIa(3).
Il messaggio dei recenti trials multicen-
trici(10-16) internazionali che hanno arruo-
lato complessivamente molte migliaia
di pazienti al trattameno con anti GP
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IIb/IIIa è molto chiaro: c’è un vantaggio
per tali farmaci nel trattamento di
pazienti sottoposti a PTCA e nelle SCA
non ST sopralivellato soprattutto in un
contesto di tipo interventistico(16,17), con
esecuzione di coronarografia in tempi
brevi e successiva rivascolarizzazione
miocardica percutanea o chirurgica.
Sulla base dei risultati incoraggianti
sulle SCA senza ST sopralivellato sono
partiti successivamente, e ancora non
completati, gli studi sull’impiego dei
IIb/IIIA nell’IMA in associazione a
trombolitici a dosi generalmente dimez-
zate e a basse dosi di eparina. I risultati
preliminari di questi studi sembrano
soddisfacenti ed è prevedibile un prossi-
mo aggiornamento della terapia
dell’IMA con strategie personalizzate
associando alla terapia medica anche la
terapia interventistica, soprattutto nei
casi a maggior rischio e che non mostra-
no segni clinici di riperfusione della
coronaria con la sola terapia medica. Un
concetto nuovo è quello della PTCA
facilitata dell’IMA che prevede la tera-
pia, anche in periferia, con anti
GPIIb/IIIa + 1/2 dose di un trombolitico
+ basse dosi di eparina, che consentireb-

be di allargare la finestra temporale di
utilità della PTCA, stabilizzando la
placca.

Terapia interventistica:
Nell’ambito delle SCA non ST sopra-

livellato, gli anti GP IIb/IIIa, che posso-
no contribuire a stabilizzare il quadro
clinico, non modificano però il substra-
to anatomopatologico sottostante che
invece può essere modificato dalla tera-
pia interventistica. Le conseguenze pra-
tiche sono importanti, perché tutti i
pazienti che sono ad alto rischio (Fig 1)
e che ricevono terapia con anti GP
IIb/IIIa dovrebbero essere successiva-
mente avviati allo studio coronarografi-
co e poi, sulla base dell’anatomia coro-
narica riscontrata, essere sottoposti a
terapia interventistica o a rivascolariz-
zazione miocardica chirurgica(9). Gli
Stent, impiegati in maniera estensiva da
circa 5 anni, rappresentano un grosso
vantaggio nel trattamento delle SCA
non ST sopralivellato(10). Le notevoli
evoluzioni tecnologiche hanno reso pos-
sibile il trattamento di lesioni difficili
che prima venivano trattate chirurgica-
mente ed inoltre l’impiego degli Stent
consente di trattare la maggior parte di
complicazioni, riducendo a pochissimi
casi gli interventi cardiochirurgici ripa-
rativi in urgenza/emergenza.
Ciò ha reso possibile il trattamento
interventistico anche in Ospedali perife-
rici dotati di Emodinamica ma senza
Cardiochirurgia in loco, utilizzando un
back-up cardiochirurgico a distanza
(con una distanza da una
Cardiochirurgia < 1 ora). Un problema
grave è attualmente rappresentato dalla
restenosi intrastent che si può verificare
nell 25 % dei casi: uno spiraglio sembra
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Fig. 1: prognosi delle SCA non ST sopralivellato



comunque rappresentato dalla recente
sperimentazione di Stent medicati con
farmaci immunosoppressori (es. rapa-
micina), i cui risultati preliminari sono
sorprendenti, senza praticamente nessu-
na restenosi(18). Se tale dato sarà confer-
mato, l’introduzione di questi dispositi-
vi cambierà radicalmente il campo del-
l’interventistica con un notevole incre-
mento delle indicazioni e un progressi-
vo minor ricorso alla cardiochirurgia.
Per quanto riguarda infine il trattamento
dell’IMA, è oramai documentato in ter-
mini di sopravvivenza il vantaggio della
PTCA (detta primaria o diretta) rispetto
alla trombolisi(19): quest’ultima mantiene
comunque la sua validità nei casi non
complicati soprattutto se praticata in
tempi brevissimi (entro 1 ora dall’esor-
dio), essendo l’efficacia tempo-dipen-
dente; la PTCA invece, è relativamente
tempo-indipendente, ed è di prima scel-
ta nei pazienti con controindicazioni
alla trombolisi, con IMA esteso, con
deficit contrattile o shock cardiogeno e

nei pazienti sopra 75 anni. L’uso di stent
e di anti GP IIb/IIIa permette una mag-
giore stabilizzazione delle lesioni coro-
nariche e di minore incidenza di recidi-
ve ischemiche e di ulteriori interventi
anche se non sono dimostrati vantaggi
rispetto alla sola PTCA relativamente
all’end point sopravvivenza. IL vantag-
gio della PTCA primaria potrebbe giu-
stificare programmi dedicati alla terapia
riperfusiva dell’IMA, come avviene in
molte città della Toscana (nell’area fio-
rentina ad esempio la PTCA primaria è
la terapia di scelta di tutti gli IMA) e
dell’Italia settentrionale. Sembra
comunque che l’efficacia sia legata oltre
che all’organizzazione locale, all’espe-
rienza degli operatori e dai volumi di
attività del centro, considerando un
numero minimo di PTCA primarie di
36/anno in un centro che esegue più di
200 PTCA/anno totali. Recenti dati
ancora non pubblicati(24) indicano invece
vantaggi anche nei casi a più basso
volume (< 3.6 PTCA primarie/mese)
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Ricorso a coronarografia e ptca da parte di residenti
nella Regione Toscana (tassi/10.000 ab.)

Fig. 2: Ricorso a coronarografia e ptca da parte di residenti nella Regione



essendo lo Stent (per la riperfusione epi-
cardica che garantisce) e la terapia con
anti GP IIb/IIIa (per la protezione del
microcircolo) garantiscono una maggio-
re uniformità dei risultati.
C’è quindi attualmente una forte discus-
sione a livello di ANMCO
(Associazione Nazionale Medici
Cardiologi Ospedalieri) sulla necessità
di apertura di nuovi Laboratori di
Emodinamica (secondo alcuni, uno per
ogni Ospedale dotato di UTIC) grazie
soprattutto all’attuale disponibilità di
sistemi angiografici a costo contenuto,
oppure di potenziamento dei laboratori
già esistenti con ottimizzazione dei col-
legamenti logistici tra Ospedali. Ci sono
argomentazioni valide a sostegno delle
due ipotesi(19-23).
La situazione della regione Toscana è
emblematica considerando l’esistenza
di laboratori a basso volume di attività e
senza Cardiochirurgia in sede. Il ricorso
a coronarografia e PTCA nelle varie
USL della Regione Toscana mostra
notevoli disparità legate proprio alla
facilità o meno di accesso a tali metodi-
che(24) (Fig. 2).
L’ottimizzazione della rete ospedaliera,
come strutture (con l’apertura di nuove
Emodinamiche la dove mancano e di
potenziamento di quelle esistenti) e
come funzione (percorsi ottimizzati e
personalizzati) dovrebbe rispondere
almeno in parte alle esigenze della
Evidence Based Cardiology nel campo
delle SCA.
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IRSUTISMO, NON SOLTANTO UN
PROBLEMAESTETICO:
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Riassunto
L’iperandrogenismo femminile espresso da
modifiche dell’apparato pilifero e, nei casi più
gravi, da segni di virilismo, può avere cause mol-
teplici. Raramente si tratta di neoplasie ovariche
o surrenaliche, che devono essere prontamente
diagnosticate, anche per la possibile natura mali-
gna. Gli autori, partendo dalla descrizione di tre
casi clinici, sottolineano l’importanza dell’accu-
rata valutazione anamnestico-obiettiva di ogni
singola paziente, non limitandosi ad un approc-
cio puramente “estetico”, ma individuando i casi
che devono essere sottoposti ad approfondimen-
to diagnostico con esami di laboratorio e stru-
mentali.
Key words: hirsutism, virilism, ovarian
tumours, adrenal tumours

Introduzione
L’iperandrogenismo femminile può
manifestarsi con ipertricosi-irsutismo e
con virilismo.

Per irsutismo si intende l’eccesso di
peli in zone cutanee che nella donna
sono abitualmente glabre come viso,
torace, regione mammaria, linea alba
dell’addome ecc. Il termine ipertricosi
indica invece la presenza di peli in
eccesso nelle zone cutanee femminili
dove essi sono abitualmente presenti.
E’ bene precisare che i peli sono distinti
in:
- peli non sessuali, come i capelli, le
ciglia, le sopracciglia, il cui trofismo è
probabilmente controllato da ormoni
tiroidei e glicocorticoidi

- peli sessuali, propri del maschio
(barba, baffi, peli dell’addome)
- peli ambosessuali (ascella, avambrac-
cio, gamba) che sono sotto il controllo
degli androgeni gonadici e surrenalici.
Il diverso sviluppo pilifero nei due sessi
è quindi funzione del diverso grado di
androgenizzazione 1.

La valutazione del grado di irsutismo
può essere effettuata con vari metodi: il
metodo proposto da Ferriman e Gallway
è quello più seguito (fig.1)

Per virilismo intendiamo un insieme di
segni clinici caratterizzati da irsutismo,
recessione bitemporale della linea di
inserzione dei capelli, ipertrofia clitori-
dea, alterazione della voce - che assume
tonalità grave, incremento delle masse
muscolari, soprattutto nelle zone del
tronco, irregolarità dei cicli mestruali
fino all’amenorrea.
L’irsutismo raramente si associa a
malattie gravi; nella grande maggioran-
za dei casi rappresenta l’espressione di
disordini funzionali di differente tipo.
Inoltre l’influenza di fattori genetici e
razziali determina una grande varietà in
termini di distribuzione dei peli.
Il virilismo invece di solito è dovuto a
malattie organiche gravi, come alcune
sindromi adrenogenitali congenite e
tumori androgeno secernenti.
Quest’ultimi possono essere di origine
surrenalica o ovarica, benigni o mali-
gni(2).

Nella pratica clinica è raro riscontrare
un vero e proprio virilismo, che d’al-
tronde suggerisce subito patologia orga-
nica grave, mentre abbastanza frequen-
temente incontriamo donne affette da
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irsutismo; compito dello specialista sarà
quello di discriminare i casi potenzial-
mente associati a patologia grave da
quelli di natura funzionale, cosa non

sempre agevole, come emerge da alcuni
casi clinici da noi osservati.

I° Caso Clinico
Una donna di 60 anni, in menopausa

da dieci, da diversi mesi presenta irsuti-
smo ingravescente (punteggio s.
Ferriman e Gallway 19), caduta dei
capelli (con le caratteristiche di calvizie
androgenetica), ipertrofia clitoridea,
abbassamento del tono di voce.
Sono comparse inoltre metrorragie per
le quali ha effettuato accertamenti gine-
cologici con evidenza di iperplasia
endometriale.
Dalla valutazione dell’assetto ormonale
risulta:
- aumento del testosterone plasmatico
(T) (8.2 nmol/L v.n. 0.3-3.5)
- aumento del delta4androstenedione
(delta4A) (15.8 nmol/L v.n. 0.3-10)
- aumento del 17 OH progesterone pla-
smatico (17OHPG) (28.6 nmol/l v.n.
0.5- 3)
Normale risulta il deidroepiandrostero-
ne solfato (DHEAs) 1 micromol/l v.n.
0.5-11.6) (tab. 1)

Viene effettuata una valutazione dina-
mica della funzione surrenalica attra-
verso test di stimolo con ACTH
(Synachten 0.250 mg ev) (tab 2) e test di
soppressione con desametazone a basse
dosi (Decadron 2 mg X 2 giorni) e ad
alte dosi (Decadron 8 mg X 2 giorni)
(tab 2).
In entrambi i casi non si è avuta risposta
degli androgeni a conferma della natu-
ra organica e non funzionale dell’ipe-
randrogenismo, mentre normale risulta
la secrezione cortisolica.

Un’ecografia e in seguito una TC met-
tono in evidenza una massa ovarica di
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REGIONI Punti SUPERFICIE INTERESSATA

Labbro Sup. 1 Scarsa peluria dei margini
2 Piccoli baffetti marginali
3 Baffi completi, ma radi
4 Baffi pieni

Mento 1 Peli radi (<.5)
2 Peli radi ma più abbondanti
3 Copertura quasi completa
4 Copertura completa

Torace 1 Peli areolari
2 Peli areolari e del solco intermammario
3 Baffi completi, ma radi
4 Baffi pieni

Regione 1 Pochi peli sparsi (<5)
Scapolare 2 Molti peli sparsi (>5)

3 Copertura dei peli per3/4
4 Copertura completa

Zona sacrale 1 Ciuffo sacrale dei peli
2 Larga banda mediale dei peli
3 Copertura dei peli per3/4
4 Copertura completa

Epigastrio 1 Pochi peli sulla linea mediale
2 Larga banda mediale di peli
3 Copertura quasi totale
4 Copertura completa

Pube 1 Pochi peli sulla linea mediale
2 Leggera banda mediale dei peli
3 Larga banda mediale di peli
4 Crescita a V invertita

Braccio 1 Poca crescita (1/4 del braccio)
2 Copertura per più della metà
3 Copertura leggera
4 Copertura totale

Braccio 1 Poca crescita (1/4 del braccio)
2 Copertura per più della metà
3 Copertura leggera
4 Copertura totale

Gamba 1 Aumento della peluria
2 Incompleta crescita sulla coscia
3 Totale ma lieve crescita
4 Completa e folta crescita1

1Punteggio di Ferriman e Gallway per la classificazione dell’ir-
sutismi. La paziente è ritenuta normale se la somma dei pun-
teggi delle varie zone corporee risulta inferiore a 7.

Fig. 1
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tre centimetri circa e una massa ovalare
ipodensa a carico del surrene destro.
Quest’ultima risulta non captante alla
scintigrafia surrenalica con I131-cole-
sterolo dopo soppressione con desame-
tazone.
Viene decisa l’ovariectomia, effettuata
per via laparoscopica: l’ovaio presenta
una neoformazione di 2 cm circa, a con-
torni polilobati, giallo-marrone, con
strie biancastre e superficie esterna
ispessita. All’esame istologico emerge
un tumore a cellule steroidee (fig. 2).
L’assetto ormonale della paziente, dopo
l’intervento, si normalizza e si osserva
una graduale regressione dei segni clini-
ci di virilismo.
Scompaiono anche le metrorragie, a
dimostrazione che l’iperplasia endome-
triale era da correlare all’iperestrogeni-
smo conseguente all’aromatizzazione
degli androgeni in eccesso.

Fig. 2 - Tumore ovarico a cellule steroidee:
cellule con nuclei monomorfi esenti da atipie, in nidi,
con interposizione di stroma (piccolo ingrandimento)

II° Caso clinico
Una donna di 76 anni, con franco virili-
smo (punteggio relativo all’irsutismo
22) (fig.3), insorto negli ultimi mesi,
presenta un assetto ormonale caratteriz-
zato da elevato T (8 nmol/L) mentre
nella norma risultano delta4A, DHEAs
e 17OHPG (tab. 1). Al test di stimolo

con ACTH (tab.2) e alla soppressione
con DXM si osserva normale risposta
ormonale eccezion fatta per il T che non
si modifica.

Fig. 3 – Paziente con virilismo

Con esame ecografico e TC si eviden-
zia una lesione di 18 mm del surrene
destro, debolmente captante alla scinti-
grafia con I-colesterolo (fig.4).

La surrene viene rimossa per via lapa-

Fig. 4 – scintigrafia surrenalica con I131: captazione
surrenalica
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rotomica con evidenza di neoformazio-
ne circoscritta alla corticale che istolo-
gicamente risulta essere un adenoma
(fig. 5).
L’intervento è seguito da normalizza-
zione del T plasmatico e da progressiva
regressione dei segni clinici.
III° Caso clinico

Una donna di 37 anni con cicli
mestruali regolari, presenta irsutismo
limitato al volto (punteggio calcolato

I° CASO
Tumore ovarico

steroidosecernente

II° CASO
Adenoma surrenalico

steroidosecernente

III° CASO
Carcinoma surrenalico

steroidosecernente

T A 17-OHPG DHEA-S C
nmol/L nmol/L nmol/L m mol/L nmol/L
(v.n 0.3-3.5) (0.3-10) (0.5-3) (0.5-11.6) (113-618)

8.2 15.8 28.6 1 333

8.7 3.1 1.7 4.4 392

9.2 14.6 17 12 420

Livelli basali ormonali in 3
donne affette da irsutismo di
diversa origine.

Tab. 1

Fig.5 – Adenoma corticosurrenalico: cellule epitelio-
morfe, con alcuni elementi a citoplasma chiaro, esenti
da atipie (medio ingrandimento)
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esclusivamente su labbro e mento 7)
insorto di recente in assenza di qualun-
que segno di virilismo. Le indagini
ormonali evidenziano un netto incre-
mento del testosterone (9 nmol/l), un
modesto aumento del DHEAs (12
micromol/) e del 17OHPG (17 nmol/l)
(tab. 1). Al test di stimolo si osserva
lieve incremento del T, del delta4A e
netto aumento del 17OHPG (fino a 89
nmol/L) (tab. 2)

Il 17OHPG non risponde alla soppres-
sione con DXM (così come gli altri
androgeni)

L’esame ecografico e la TC evidenziano
una massa surrenalica destra di 3 cm e
mezzo a limiti netti ma associata a lesio-
ne focale epatica di 3 cm con scar cen-
trale (fig.6).
La paziente viene sottoposta ad inter-
vento chirurgico: la massa surrenalica si
rivela un carcinoma steroidosecernente,
mentre la lesione epatica risulta essere
iperplasia focale nodale.

Anche dopo l’intervento non si ottiene
tuttavia la normalizzazione degli andro-
geni, in particolare del testosterone,
anche se si osserva una chiara regressio-

Tab.2 Livelli degli androgeni dopo il test di stimolo con ACTH.



ne dell’irsutismo (punteggio 3), sempre

con cicli mestruali normali.
La paziente viene successivamente sot-
toposta a terapia con mitotane.
A distanza di due anni il follow up rima-
ne negativo per ripresa di malattia.

Conclusioni
I tre casi osservati si prestano ad una
serie di considerazioni:
- Non sempre l’assenza di chiari segni
di virilismo esclude patologie gravi,
come nel III° caso da noi descritto.
- Colpisce in particolare, in questo caso,
la persistente normalità dei cicli
mestruali, abitualmente irregolari nelle
condizioni di iperandrogenismo, e la
localizzazione dell’irsutismo limitato al

volto, verosimilmente per la diversa
recettività zonale agli androgeni 3.
- Ne consegue che, nella valutazione di
donne con irsutismo, altri criteri devono
orientare nella diagnosi, come per
esempio l’assenza di familiarità, la
comparsa recente dei segni clinici, la
sua ingravescenza.
- Sempre nella suddetta paziente emerge
il dato di un’elevata risposta allo stimo-
lo con ACTH da parte del 17OHPG
indicativo di deficit enzimatico intratu-
morale descritto frequentemente sia nei
tumori maligni sia in quelli benigni del
surrene 4-5.
- E’ da sottolineare l’importanza di
valutare tutto l’assetto androgenico nei
casi di iperandrogenismo sospetti per
neoplasia, in quanto la distinzione tra
androgeni di origine surrenalica
(DHEA) e ovarica (delta4A), pretta-
mente scolastica, non è poi così eviden-
te nella realtà 6-7.
- E’ possibile che “incidentalomi”surre-
nalici (masse scoperte casualmente) che
oggi sappiamo essere assai frequenti,
possano, come nel I° caso, creare dubbi
sull’origine dell’iperandrogenismo 8.
- Infine laddove, come nelle donne in
menopausa, si osservano quadri attri-
buibili a iperestrogenismo di dubbia ori-
gine, è necessario escludere che esso sia
conseguente ad aromatizzazione di
androgeni in eccesso 9.
Nel complesso emerge la necessità di un
valutazione medica accurata anche in
presenza di un modesto grado di irsuti-
smo, non limitandosi ad un approccio
puramente “estetico” ma approfonden-
do il problema dal punto di vista clinico,
anamnestico e, se necessario, anche
ormonale.
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Fig.6 Massa surrenalica destra evidenziata da esame
ecografico e TC
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Summary: The Authors describe a clinical case
of small vessel vasculitis, associated with a lung
cancer. The diagnostic aspects of this condition
are discussed.
Key words: vasculitis, paraneoplastic syndrome

Le vasculiti rappresentano un gruppo
eterogeneo di sindromi, caratterizzate
da flogosi e necrosi della parete vasale, a
etiologia per lo più sconosciuta e pato-
genesi immunologica(1-2).

Possono essere coinvolti in modo dis-
seminato i vasi di diverso calibro, nella
parete dei quali perlopiù si depositano
immunocomplessi circolanti con attiva-
zione del complemento, migrazione di
polimorfonucleati, rilascio di enzimi
lisosomiali, deposito di fibrina e necrosi.

Le manifestazioni cliniche conseguen-
ti sono ovviamente diverse a seconda del
distretto vascolare e quindi dei tessuti
coinvolti (cute, polmone, rene,...)(3-4): nel
caso in esame, il distretto interessato era
solamente quello cutaneo, e la vasculite
ha rappresentato la prima manifestazio-
ne di una sottostante neoplasia maligna.
Caso clinico

L.C. , uomo di 73 anni, giunge alla
nostra osservazione per la comparsa da
alcune settimane di sfumati edemi agli
arti inferiori, a carattere intermittente,
accompagnati da astenia e modesto calo
ponderale. Ha una anamnesi patologica

remota sostanzialmente negativa, ecce-
zion fatta per cardiopatia fibrillante, per
la quale da due anni assume digitale ed
esegue profilassi delle tromboembolie
con anticoagulanti orali. Il paziente è già
stato studiato in altra sede, ed è stata
esclusa la presenza di stasi venosa, di
ipoonchia, di farmaci o disendocrinie o
di scompenso cardiaco all'origine del
quadro clinico. All'esame obiettivo si
presenta lievemente sofferente, astenico,
con aritmia da F.A. cronica e riduzione
diffusa del murmure vescicolare fisiolo-
gico. E' presente epatomegalia (un dito
dall'arcata costale), i polsi periferici
sono presenti, sincroni e simmetrici. Al
quarto giorno di ricovero, mentre si
stanno completando gli accertamenti di
base, gli edemi assumono andamento
ingravescente e compaiono cianosi e
lesioni ischemiche eritemato-bollose
alle dita dei piedi, che evolvono in
necrosi superficiale (fig. 1 e 2).

Un esame doppler arterioso permette
di escludere una patogenesi ischemica
tromboembolica delle lesioni cutanee.

Gli esami di laboratorio mettono in
evidenza una attivazione della cascata
infiammatoria e coagulativa, con VES
47 - 52, D-dimero 400 , PCR positiva,
riduzione di C3 - C4; risultano assenti le
crioglobuline, gli ANA, gli ENA, gli
ANCA e gli anticorpi per i maggiori
virus (HCV, HIV, HBV, EBV). Nella
norma gli indici di funzionalità renale
ed epatica, l'esame urine e l'attività seri-
ca degli enzimi muscolari.

Viene sospeso l'anticoagulante orale,
ed instaurata una terapia con eparina in
infusione continua e prednisone 50
mg/die, con stabilizzazione delle lesioni
e discreto miglioramento in pochi giorni.

Il quadro clinico poneva problemi di
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diagnosi differenziale con embolia cole-
sterolica ("purple toes" syndrome, che
poteva essere suggerita dalla terapia
anticoagulante orale)(5), con insufficien-
za arteriosa (esclusa però dall'esame
doppler), o con manifestazione cutanea
da patologia dei piccoli vasi arteriosi e
venosi nell'ambito di una vasculite.

Veniva eseguita una biopsia cutanea,
che evidenziava "vasculite necrotizzante
dei vasi di piccolo calibro, con infiltrato
transmurale di polimorfonucleati e
necrosi fibrinoide".

Nel frattempo le condizioni generali
mostravano un rapido deterioramento,
anche se non erano presenti altri segni o
sintomi d'organo, che potessero richia-
mare una patologia sottostante. Nei
giorni successivi aumentava l'edema a
carico dell'arto inferiore sinistro, dove
all'indagine ecodoppler si evidenziava
una TVP prossimale non presente in un

controllo eseguito all'ingresso.
Anche in considerazione dell'attiva-

zione della coagulazione e del decadi-
mento delle condizioni generali, abbia-
mo ipotizzato che la manifestazione
vasculitica potesse essere inquadrabile
nell' ambito di una patologia neoplasti-
ca(6).

Uno studio con TC del torace, esegui-
to per valutare l’aspetto globoso dell'ilo
polmonare destro all'esame radiologico,
permetteva di evidenziare una neoplasia
polmonare, in fase avanzata (T2N2M0,
stadio IIIa) che non abbiamo potuto clas-
sificare istologicamente per il rifiuto del
paziente ad eseguire broncoscopia e/o
biopsia toracica.

Le condizioni generali sono andate
rapidamente peggiorando, fino all'exitus
nel giro di quattro settimane.

Discussione



Il caso in esame pone - relativamente
alla prima manifestazione a livello cuta-
neo- alcuni problemi di diagnosi diffe-
renziale, peraltro risolvibili con studio
doppler e con esame istologico.

Una volta posta la diagnosi di vasculi-
te, ci siamo trovati però di fronte a due
quesiti fondamentali a cui cercare di
dare risposta.

Da un lato infatti occorre valutare l'e-
stensione del danno, data la tendenza
all'interessamento sistemico della pato-
logia vasculitica (in particolare, frequen-
te è l'interessamento renale): questo
inquadramento è importante sia per una
piu' corretta collocazione nosografica
della malattia, sia per il giudizio progno-
stico ed i suggerimenti terapeutici che ne
derivano (3-4).

Dall'altro lato non è meno importante
escludere una secondarietà: la vasculite
infatti può essere spesso quadro di
accompagnamento di altra patologia
(alcune infezioni, collagenopatie, neo-
plasie).

Nel nostro caso è da sottolineare l'anti-
cipazione della malattia neoplastica da
parte di sintomatologia non correlata ed
apparentemente inspiegabile (edemi ad
andamento intermittente, successive
lesioni da vasculite cutanea, quindi
TVP). Se la tromboflebite profonda
(osservata peraltro solo alla fine) rappre-
senta una comune patologia paraneopla-
stica, più rare manifestazioni di tumore
occulto sono rappresentate invece dagli
edemi intermittenti (il cui rapporto fisio-
patologico con la neoplasia rimane
incerto) e dalla vasculite necrotizzante.

La vasculite infatti non è frequente
come manifestazione d'esordio di una
neoplasia, e casomai è più spesso asso-
ciata a malattia linfoproliferativa, ma

non a tumori solidi, in specie polmonari.
Associata alla patologia da immuno-
complessi vi è stata poi l'attivazione
della cascata coagulativa, che ha portato
ad una manifestazione trombotica
(TVP), nonostante una terapia anticoa-
gulante in atto ben condotta.

In queste situazioni risulta quindi
imperativo impegnarsi per stabilire le
cause di questa tempesta immunologica,
eseguire attenti controlli che non si fer-
mino alle prime indagini negative, e
ricercare - tra le cause principali nell'a-
dulto - una patologia neoplastica.
Riassunto: Gli Autori hanno descritto un caso
clinico di vasculite cutanea necrotizzante, asso-
ciato a sottostante neoplasia polmonare, discuten-
done alcuni aspetti diagnostici.
Parola Chiave: vasculite, sindrome paraneopla-
stica.
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GLIOSARCOMA. ASPETTI CLINICI,
ISTOPATOLOGICI ED

IMMUNOISTOCHIMICI DI DUE CASI.

Giovanni Linoli
Unità Operativa di
Neurologia/Neurofisiopatologia,
Ospedale S.Donato, Azienda USL 8 di Arezzo

Summary. Clinical, histopathological and
immunohistochemical aspects of two cases of
gliosarcoma are reported. The nosographic auto-
nomy of this tumor is pointed out and its classi-
fication among the mixed glio-mesenchimal
tumours of the central nervous system is outli-
ned. The histogenesis of the gliosarcoma is at last
discussed on the basis of the most recent advan-
cements in the immunohistochemical field.
Key words: gliosarcoma mixed tumours histo-
genesis immunohistochemistry.
Riassunto. Vengono descritti gli aspetti clinici,
istopatologici ed immunoistochimici di due casi
di gliosarcoma. Di questo tumore primitivo cere-
brale viene sottolineata l’autonomia nosografica
e precisata la collocazione tra i tumori misti glio-
mesenchimali. Viene infine ampiamente discussa
l’istogenesi del tumore alla luce delle più recenti
acquisizioni in campo immunoistochimico.
Parole chiave: gliosarcoma, tumori misti, isto-
genesi, immunoistochimica.

Introduzione. Descritto da Stroebe nel
1895 (1), il Gliosarcoma (GS) è un tumo-
re primitivo cerebrale, costituito da due
componenti cellulari neoplastiche, glia-
le e mesenchimale (2). La Classificazione
dei Tumori del Sistema Nervoso
Centrale, pubblicata dalla WHO nel
1993 (3), colloca il GS tra i tumori neu-
roepiteliali, come varietà di glioblasto-
ma commisto ad un sarcoma.
L’incidenza di questo tumore risulta più
elevata di quanto comunemente ritenu-
to: una componente sarcomatosa, solita-
mente con i caratteri istopatologici ed
ultrastrutturali di un fibrosarcoma o di
un istiocitoma fibroso maligno, ricorre

infatti nei glioblastomi con incidenza
variabile dall’1.8 all’8% dei casi (4,5).
Nonostante i contributi della microsco-
pia elettronica, dell’immunoistochimica
e degli studi su colture cellulari (6), l’i-
stogenesi del GS costituisce tuttora
argomento di discussione; l’ipotesi più
accreditata prevede lo sviluppo secon-
dario di un sarcoma nel contesto di un
glioblastoma preesistente (7). Resta irri-
solto il problema relativo al tipo cellula-
re di origine della componente sarcoma-
tosa del tumore (8).
Oggetto del presente studio sono due
casi di GS di personale osservazione,
con i relativi aspetti clinici, istopatolo-
gici ed immunoistochimici; viene inol-
tre estesamente discussa l’istogenesi del
tumore alla luce delle più recenti acqui-
sizioni in campo immunoistochimico.

Casistica clinica, analisi istopatologi-
ca ed immunoistochimica. Le osserva-
zioni dello studio sono relative a due
pazienti di sesso maschile, dell’età di 44
e rispettivamente di 53 anni, giunti
all’osservazione clinica per sindrome di
ipertensione endocranica associata a
sintomi neurologici focali; questi ultimi
consistevano nel caso n.1 in emiparesi
sinistra e difetto del campo visivo di
tipo emianoptico laterale omonimo sini-
stro, e nel caso n.2 in rallentamento
ideomotorio e deficit sensitivo-motorio
a topografia emisomica destra. In ambe-
due i casi, la TC documentava un tumo-
re cerebrale, a topografia fronto-tempo-
rale destra nel caso n.1 e rispettivamen-
te fronto-parietale sinistra nel caso n.2.
L’aspetto tomodensitometrico della
lesione, all’esame diretto e dopo infu-
sione e.v. di mezzo di contrasto, risulta-
va in ambedue i casi marcatamente dis-
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omogeneo, con aree necrotiche e cospi-
cuo edema perilesionale. La negatività
delle indagini cliniche, laboratoristiche
e strumentali (markers tumorali, ricerca
di sangue occulto nelle feci, esame
radiografico standard del torace, eco-
grafia addome) rendeva verosimile l’o-
rigine primitivamente cerebrale del
tumore. Alla asportazione chirurgica
subtotale della lesione seguiva in ambe-
due i pazienti radioterapia a fasci ester-
ni con frazionamento convenzionale,
per una dose totale finale di 60 Gy.
Attraverso un follow-up clinico-stru-
mentale, si documentava in ambedue i
casi la progressione del tumore, con exi-
tus del paziente n.1 dopo 8.5 mesi e del
paziente n.2 rispettivamente dopo 11
mesi dalla diagnosi.

L’esame istologico dei pezzi operatori
rivelava in ambedue le osservazioni un
tumore costituito da due diverse compo-
nenti cellulari neoplastiche, variamente
organizzate in isole e cordoni, secondo
un aspetto “a carta geografica” (fig.1).
Una componente era costituita da ele-
menti gliali polimorfi, uni- o plurinu-

cleati, con citoplasma eosinofilo di
dimensioni variabili (fig.2); erano inol-
tre presenti numerose mitosi, fenomeni
di neoangiogenesi, con proliferazione
endoteliale, formazioni vascolari glio-
meruloidi, e focolai di necrosi. L’altra
componente, di tipo sarcomatoso, risul-
tava costituita in prevalenza da cellule
allungate o fusiformi, con nuclei sottili,
allungati, ipercromici, spesso in mitosi
(fig.3); le cellule erano in generale fitta-
mente stipate, organizzate in fasci o vor-
tici, variamente intrecciati; in alcuni
campi di osservazione, mostravano una
prefenziale disposizione perivascolare
(fig.4). L’impregnazione argentica
(fig.5) evidenziava la netta demarcazio-
ne delle aree sarcomatose, con reticolo
riccamente rappresentato, da quelle

gliomatose, con reticolo pressoché
assente.
Le cellule neoplastiche gliali risultava-
no intensamente immunopositive per
GFAP (Glial Fibrillary Acidic Protein)
(fig.6), quelle sarcomatose esibivano
gradi variabili di immunoreattività per
la vimentina (fig.7).
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Fig.1. Caso 1. La
natura mista del
tumore risulta evi-
dente per l’intima
commistione di aree
gliomatose e sarco-
matose (a destra
all’interno della
punteggiatura), con
tipico aspetto “a
carta geografica”
(Emat. - Eos, all’o-
rigine x 80).
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Fig.2. Caso 2. Isola di cel-
lule gliomatose con evi-
denti atipie e polimorfismo
cellulare. Al centro, un
elemento gliale neoplasti-
co di forma bizzarra, di
grandi dimensioni, pluri-
nucelato (Emat. - Eos.,
all’origine x 320).

Fig.3. Caso 2. Isola di cel-
lule sarcomatose. Si notino
la morfologia allungata,
fusiforme delle cellule
neoplastiche, e l’organiz-
zazione fascicolare (Emat.
- Eos., all’origine x 200).

Fig.4. Caso 1. Gruppo di
cellule sarcomatose forte-
mente atipiche, polimorfe,
concentrate attorno ad un
vaso sanguigno (Emat. -
Eos.,all’origine x 320).
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Fig.5. Caso 1.
L’impregnazione argentica
documenta la netta demar-
cazione delle aree sarco-
matose, con reticolo molto
abbondante (in nero), da
quelle gliomatose, con reti-
colo per lo più assente
(impregnazione argentica,
all’origine x 80).

Fig.6. Caso 1.
Numerosissime cellule
gliali neoplastiche GFAP-
positive (in giallo). Si noti
la mancata colorazione
delle cellule sarcomatose
(reazione immunoistochi-
mica, all’origine x 80).

Fig.7. Caso 2. Un gruppo
di cellule sarcomatose
intensamente immunoreat-
tive per vimentina (reazio-
ne immunoistochimica,
all’origine x 300).
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Discussione. I criteri per la diagnosi
istologica di GS4 erano soddisfatti in
ambedue le osservazioni dello studio; il
tumore, infatti, risultava costituito da
due diverse componenti cellulari neo-
plastiche, gliale e mesenchimale, inti-
mamente commiste; quella gliale esibi-
va i caratteri di un glioma astrocitario
grado IV secondo i criteri WHO3, la
componente mesenchimale quelli di un
sarcoma. L’impregnazione argentica
dimostrava la netta demarcazione delle
aree gliomatose, con reticolo scarso o
assente, da quelle sarcomatose, con reti-
colo riccamente rappresentato.
Contributi diagnostici decisivi deriva-
vano dalla ricerca immunoistochimica
di GFAP e vimentina, proteine dei fila-
menti intermedi caratteristici degli
astrociti e rispettivamente delle cellule
mesenchimali; attraverso la dimostra-
zione di due distinte popolazioni cellu-
lari neoplastiche, con differenti caratteri
immunofenotipici, le tecniche immu-
noistochimiche davano definitiva con-
ferma della natura mista glio-mesenchi-
male del tumore.
Il comportamento biologico del GS è in
generale quello di un tumore maligno.
Da un’analisi retrospettiva delle più
ampie casistiche di GS4,5,9, non emergo-
no, rispetto al glioblastoma, differenze
significative relativamente a distribu-
zione per età e sesso, sede e dimensioni
tumorali, risposta alla radio - e alla che-
mioterapia e durata di sopravvivenza.
La predilezione per il lobo temporale,
segnalata in alcune serie5, non trova
conferma in altre4. Rara infine è la dif-
fusione metastatica ai polmoni, al fega-
to4, alle ossa o ai linfonodi10.
Tra i tumori primitivi del Sistema
Nervoso Centrale, il GS è da tempo

riconosciuto come distinta entità tumo-
rale. La sua autonomia nosografica,
sostenuta da Feigin e al.11 e da
Rubinstein12, è stata ribadita da Kepes2,
che ha escluso trattarsi di una semplice
varietà di glioblastoma. Attraverso l’i-
dentificazione di un definito pattern di
differenziazione immunologica, l’im-
munoistochimica ha contribuito al rico-
noscimento definitivo del GS come
entità tumorale8.
Tra le ipotesi sulla istogenesi del GS e
di altri tumori misti cerebrali9, trova
numerosi consensi la teoria della com-
posizione, che interpreta i tumori misti
come neoplasie dipendenti, nelle quali
una componente neoplastica avrebbe
origine per prima e promuoverebbe lo
sviluppo dell’altra7; il GS, in particola-
re, deriverebbe dallo sviluppo seconda-
rio di un sarcoma nel contesto di un
glioma maligno preesistente.
Probabilmente i GS costituiscono un
gruppo eterogeneo di tumori cerebrali,
con differenti meccanismi istogenetici.
Oltre ai GS primari, la cui diagnosi è
formulata de novo, al momento del
primo intervento chirurgico di asporta-
zione di una neoplasia cerebrale, sono
descritti GS radioindotti; di questi ulti-
mi la diagnosi emerge in occasione di
un secondo intervento chirurgico, per
recidiva di un glioblastoma già operato
e irradiato13; ne è inoltre segnalata la
comparsa dopo irradiazione profilattica
craniospinale, in bambini affetti da leu-
cemia acuta linfoblastica14.
In rari casi, i tumori misti glio-mesen-
chimali sembrano originare da un sarco-
ma meningeo che, invadendo il tessuto
nervoso, induce una reazione gliale
maligna. Caratteri distintivi di questi
tumori, per i quali è stato proposto il ter-
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mine più appropriato di sarcogliomi15,
sono la frequente adesione alla dura
madre o alla leptomeninge, la distribu-
zione periferica del tessuto gliomatoso,
e la graduale transizione da aspetti reat-
tivi ad aspetti francamente neoplastici
delle cellule gliali, segregate all’interno
del fronte di accrescimento del sarcoma.
Dai tumori misti glio-mesenchimali
devono essere tenuti distinti i cosiddetti
gliofibromi, caratterizzati da un’intima
commistione di fibre reticolari e colla-
gene e di elementi neoplastici gliali;
questi tumori, anche denominati gliomi
desmoplastici, sarebbero in effetti
tumori gliali con eccezionale attitudine
alla formazione di collagene2.
Resta in attesa di soluzione il problema
relativo all’istogenesi della componente
mesenchimale del GS. Feigin e al.11

hanno sostenuto che essa derivi dalla
trasformazione sarcomatosa di cellule
endoteliali o di strutture vascolari iper-
plastiche, comunemente osservabili nei
glioblastomi. Tuttavia l’espressione dei
markers endoteliali F VIII/Rag (Factor
VIII Related antigen) e UEA I (Ulex
Europaeus Agglutinin I) è documentabi-
le negli endoteli dei capillari neoforma-
ti, ma non nelle cellule mesenchimali
maligne dei GS16. Ciò escluderebbe un
contributo degli endoteli alla compo-
nente sarcomatosa a meno che, nel pro-
cesso di trasformazione neoplastica,
essi perdano la capacità di esprimere i
propri markers8.
Un contributo degli istiociti avventiziali
è stato ipotizzato in base ad alcune
osservazioni relative alla espressione
dei markers istiocitari ∂1-anti-tripsina,
∂1-anti-chimotripsina e lisozima nelle
cellule della componente mesenchima-
le17.

D’altra parte, l’espressione di MSA
(Muscle Specific Actin) e di SMSA
(Smooth Muscle Specific Actin) nelle
cellule sarcomatose di alcuni GS ne ha
suggerito una possibile origine dai peri-
citi o dalle cellule muscolari lisce della
parete vasale18; è ipotizzabile che le cel-
lule neoplastiche gliali inducano, in
modo paracrino, la proliferazione di
periciti o di cellule muscolari lisce, e la
loro trasformazione maligna; mediatori
di tale processo potrebbero essere
PDGF (platelet-derived growth factor),
IGF (insulin - like growth factor) e FGF
(fibroblast growth factor)8.
L’immunoistochimica non consente una
sicura distinzione tra periciti e cellule
muscolari lisce vasali; entrambi i tipi
cellulari, infatti, sono dotati di proprietà
contrattili ed esprimono le isoforme
della actina18. Certo è che non esistono
somiglianze tra GS ed emangiopericito-
ma, tumore di derivazione pericitaria19.
In ultimo, è da considerare la co-espres-
sione di GFAP e di SMSA nelle cellule
di alcuni GS; tale osservazione ha sug-
gerito che la maggior parte, se non addi-
ritura tutti i GS, siano in effetti gliobla-
stomi desmoplastici, cioè gliomi mali-
gni con attitudine alla formazione di
collagene20.
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SCLEROSI TUBEROSA DI
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Parole chiave: Sclerosi tuberosa-Angiofibromi
Ipomelanosi-Amartina-Tuberina.

Riassunto La sclerosi tuberosa è una malattia
ereditaria autosomica dominante con alto tasso di
nuove mutazioni ed espressività clinica molto
variabile.
Le lesioni tipiche sono rappresentate dalle
“amartie” e dagli “amartomi” che si possono svi-
luppare in varie sedi: SNC, occhi, pelle, reni,
cuore. I sintomi neurologici principali sono epi-
lessia, ritardo mentale, disturbi psichiatrici e
comportamentali. Tra le altre alterazioni sono
particolarmente importanti le zone di ipomelano-
si cutanea potendo rappresentare un segno molto
precoce della malattia. I geni responsabili sono
stati identificati sul cromosoma 9 (TSC1) e 16
(TSC2).

Introduzione
La sclerosi tuberosa (S.T.) (o m. di
Bourneville) è una patologia genetica, a
trasmissione autosomica dominante,
che coinvolge vari organi ed apparati
derivanti dal mesoderma o dall’ectoder-
ma: cute, cervello, retina, cuore, polmo-
ni, reni.
L’ ereditarietà si manifesta solo in 1/3,
dei casi, negli altri casi si presenta come
una nuova mutazione
L’incidenza va da 1:500.000 ad
1:300.000 per i casi con ereditarietà
manifesta; per i casi attribuibili a nuove
mutazioni si avrebbe una frequenza
variabile da 1:50.000 a 1:20.000.1

Sul piano clinico presenta un’ espressi-
vità molto ampia (gene autosomico
dominante a penetranza variabile)2-3-4,

per cui pochi decenni fa, per la diagnosi
era richiesta la triade di Vogt5: ritardo
mentale, epilessia, angiofibromi faccia-
li; oggi dobbiamo prendere in conside-
razione segni e sintomi più sfumati.
Grazie all’ uso della RMN e della TC è
stato possibile individuare molti casi in
cui non era presente il ritardo mentale o
altri sintomi specifici della malattia6-7-8-9

e stabilire con più esattezza la sua inci-
denza.
In conseguenza di ciò i criteri diagnosti-
ci sono stati rivisti più di una volta10-11.

L’interessamento del SNC si esprime
con crisi epilettiche di vario tipo (spasmi
infantili, crisi tonico-cloniche ed altre)
nel 75% dei casi1 o con ritardo psicomo-
torio che risultano bene evidenti nel
secondo o terzo anno di vita. Un ritardo
mentale è presente nel 50-75% dei casi12-

13, associato spesso a problemi affettivi,
psichiatrici e di comportamento.13

La lesione anatomo-patologica tipica è
rappresentata dai “tuberi”: neoforma-
zioni di dimensioni variabili dai 5mm ai
2-3 cm, di consistenza aumentata che si
localizzano in sede corticale e periven-
tricolare subependimale, lungo le pareti
dei ventricoli e presso i forami di
Monroe potendo quindi ostruire il
deflusso del liquor e causare idrocefalo.
Il coinvolgimento cutaneo è un aspetto
importane della malattia in quanto può
essere il primo segno di sospetto; è pre-
sente nel 90% circa dei pazienti1-14.
Le lesioni tipiche comprendono: a)
angiofibromi facciali, rari sotto i due
anni, ma presenti nell 79-85% degli
adulti15 con tipica distribuzione “a far-
falla” (naso, guancia e mento): si pre-
sentano come noduli di colore rosso o
roseo a superficie liscia o ruvida.
b) fibromi periungueali o subungueali.
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c) macchie ipomelanotiche di forma ed
estensione varia, possono essere presen-
ti fino dai primi anni di vita; distribuite
agli arti ed al tronco, tendono ad assu-
mere forma ovale con estremità appun-
tita: “a foglia di acero o frassino”. La
lampada di wood ne facilita il riconosci-
mento. Benché sopra i 4 anni siano pre-
senti nel 90% dei casi1 non sono pato-
gnomoniche ma compaiono prima di
tutte le altre lesioni cutanee16-17

d) chiazze “a pelle di zigrino” riscontra-
bili di solito in sede lombo sacrale14

e) placche fibrose frontali, tendono a
comparire fra il quarto e il decimo anno.
L’ interessamento cardiaco si deve alla
presenza (60% circa) di uno o più rab-
domiomi, che di solito sono asintomati-
ci, ma possono essere responsabili di
insufficienza cardiaca congestizia.12

A livello renale sono riscontrabili angio-
fibromi (amartomi) in circa il 60% dei
casi; angiolipomi, cisti renali singole o
multiple che possono causare insuffi-
cienza renale, ematuria, ipertensione.
L’interessamento polmonare è dovuto
alla presenza di cisti sotto-pleuriche,
cisti polmonari con possibilità di pneu-
motorace spontaneo, dispnea, tosse,
emoftoe. Si registrano nell'1% del casi12.
Sono riscontrabili a carico dell’occhio,
oltre alla lesione tipica i facomi (amar-
tomi retinici), presenti nel 50% circa dei
casi18 anche anomalie vascolari retini-
che, papilledema o atrofia ottica, glau-
coma, cataratta
Altri organi interessati possono essere il
fegato, il tratto gastrointestinale e la
tiroide1

Aspetti genetici
La S.T. si deve alla mutazione di 2 geni
dominanti il TSC1 (Touberous Sclerosis

Complex 1) situato sul cromosoma 9
(regione 9q34), che codifica una protei-
na denominata AMARTINA ed il TSC2
(T.C. complex 2) situato sul cromoso-
ma 16 (regione 16p13.3) che codifica
una proteina detta TUBERINA.19

I due geni sono espressi in quasi tutti gli
organi, compresi i neuroni e gli astroci-
ti e la mutazione, che interessa solo uno
dei due, normalmente inattiva un solo
allele per cui per lo sviluppo degli amar-
tomi è necessaria una seconda mutazio-
ne (somatica) a carico dell'unico allele
sano che causa una forte diminuzione o
l'abolizione della produzione di amarti-
na o tuberina.20-21 (Teoria "della doppia
mutazione" di Kundson).
Secondo recenti studi22, infatti, le due
proteine avrebbero un ruolo importante
nel controllare la differenziazione e la
proliferazione cellulare ed un loro difet-
to spiegherebbe la formazione delle
amartie (tessuti a composizione anoma-
la secondaria a difetto di differenziazio-
ne del tessuto embrionale locale).
Le cellule di quest'ultime perdendo la
capacità di produrre amartina o tuberina
presentano una lenta proliferazione che
porta alla formazione dei vari noduli
tessutali, gli AMARTOMI, cioè l'iper-
plasia dei tessuti anomali presenti nelle
amartie.23

Caso clinico
P.C., di 4 anni e 3 mesi, viene inviata

alla nostra osservazione per l'estendersi
di alcune chiazze depigmentate presenti
dalla nascita, agli arti superiori ed infe-
riori ed al tronco. Nell'anamnesi risulta-
no due episodi convulsivi insorti in
corso di febbre: all'età di 10 ed 11 mesi,
quest’ultimo in corso di esantema sub-
itum.
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L'EEG, eseguito dopo la prima crisi,
mostrava la presenza di una focalità
parossistica in sede fronto-temporale di
destra.
L’E.O. attuale della paziente, che pre-
senta uno sviluppo psicomotorio norma-
le per l’età, evidenzia sulla cute delle
ampie aree depigmentate, a margini
netti, confluenti, su tutti i quattro arti ed
al tronco. Sempre in tali sedi sono pre-
senti delle zone con aspetto "a pelle di
zigrino".
Nel volto si osservano numerosi angiofi-
bromi colore rosso scuro, con distribu-
zione "a farfalla" (dorso del naso e guan-
ce). Queste ultime lesioni erano presenti
fin dalla nascita, ma erano state diagno-
sticate come angiomi piani. A livello
oculare si evidenzia uno strabismo con-
vergente a carico dell’occhio destro per
il quale è già in trattamento con bendag-
gio.
Gli esami di laboratorio di routine risul-
tano nella norma; con normale funziona-
lità epatica e renale.
L'ecografia renale rivela la presenza, in
sede cortico-midollare, di numerose, dif-
fuse piccole formazioni solide, roton-
deggianti, iperecogene da attribuirsi ad
angiofibromi con coesistenza di cisti
parenchimali semplici.
L'eco-color-doppler cardiaco e l’esame
radiologico del torace risultano nella
norma.
All'EEG è presente una focalità parossi-
stica e di punta lenta in sede fronto-tem-
porale destra ed un'attività lenta emisfe-
rica sinistra.
Alla visita oculistica viene rilevato un
facoma nel settore nasale superiore del-
l'occhio sinistro.
La RM del cranio rivela la presenza di
formazioni con le caratteristiche dei

tuberi nella corteccia delle regioni tem-
porale posteriore; parietale posteriore a
destra e nella faccia interemisferica del
lobo occipitale di sinistra, del diametro
poco superiore al centimetro. Dopo infu-
sione di mezzo di contrasto paramagne-
tico vengono osservate due formazioni
nodulari, subependimali, in prossimità
del forame di Monro a destra a sinistra.
Il deflusso del liquor dai ventricoli è
nella norma.

Conclusioni - discussione
Il caso descritto stigmatizza come sia

importante valorizzare le manifestazioni
cutanee, soprattutto se associate a segni
neurologici, per giungere alla diagnosi
di S.T..
Le prime lesioni cutanee, specie nei
primi anni di vita, possono essere molto
sfumate, tali da non richiamare l’atten-
zione dei familiari, né dei medici.
E’ quindi opportuno esaminare con
attenzione la cute dei bambini che abbia-
no presentato convulsioni alla ricerca di
lesioni anche apparentemente prive di
significato patologico.
D’altra parte lo sviluppo psico-motorio
della paziente era perfettamente normale
tale da non indurre il sospetto di una
possibile patologia del S.N.C. o di altri
organi: le due crisi convulsive, insorte in
corso di febbre e non recidivate; l’appa-
rente normalità della bambina hanno
reso poco disponibili i genitori a prose-
guire negli accertamenti diagnostici.
Il motivo che ha determinato una rivalu-
tazione della paziente è stato l’estender-
si delle zone di ipopigmentazione che ha
richiamato l’attenzione dei genitori.
Si riconferma, quindi, l’importanza di
considerare le lesioni cutanee, anche se
minime; di seguire con attenzione il

47

Il Cesalpino n°2 anno 2002



paziente se la natura di queste non sia
chiara al momento dell’osservazione; di
rintracciare possibili associazioni (lesio-
ni cutanee, convulsioni, EEG anomalo).
Nel nostro caso, della classica triade di
Vogt erano presenti solo gli angiofibro-
mi facciali, che nei primi mesi di vita
furono diagnosticati come angiomi
piani. Solo l’uso della RMN cerebrale e
dell’ecografia renale hanno permesso
una sicura diagnosi definitiva.
Il caso riflette bene, quindi, la variabilità
della S.T. e di come, presentandosi con
segni molto sfumati, possa, per un certo
periodo di tempo, sfuggire alla diagnosi;
ciò rende ragione della difficoltà nello sta-
bilire l’esatta incidenza della patologia.
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TUMORI PRIMITIVI DELLATONA-
CA MUSCOLARE DELLO STOMA-

CO.
IV: LEIOMIOSARCOMA. STUDIO
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Odoardo Linoli

Unità Operativa di Anatomia ed Istologia
Patologica e di Citogenetica, Azienda USL 8 di
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Introduzione.
La prima descrizione anatomo-istolo-

gica del leiomiosarcoma (LMS) primiti-
vo dello stomaco è attribuita a
R.Virchow1 ed è lecito pensare che il
persistente interesse clinico-patologico
per questo tumore derivi dalla sua ubi-
quitaria diffusione nell’organismo
umano2.
Il LMS dello stomaco incide in tutte le
età della vita, e le decadi dalla IV
all’VIII detengono la maggior parte dei
tumori3. Quando si rapporti al carcino-
ma gastrico, l’incidenza del LMS risul-
ta bassa, con valori dello 0,1 - 3%4.
In questi ultimi anni sono state segnala-
te nella letteratura internazionale rasse-
gne casistiche di LMS gastrici, alcune
di natura clinica con risvolti anatomo-
patologici5-9, ed altre con definito carat-
tere isto-patologico e biologico3, 10,16. Il
sesso maschile risulta maggiormente
colpito dal LMS gastrico, con rapporto
M/F di 2/17. Le dimensioni di questo
tumore variano notevolmente, con asse
maggiore da cm. 0,3 a cm. 3510.
Il LMS è localizzato per il 40% nel
corpo e nel 60% nel cardias-fondo-
antro11.
L’ulcerazione della mucosa ricorre con

frequenza dal 39 al 48% dei casi; inol-
tre, i tumori maggiormente proliferanti
si estendono dal versante mucoso a
quello sieroso (12). Il LMS ha dimostrato
accrescimento esogastrico nel 42, intra-
murale nel 33 ed intragastrico nel 25%
dei casi (13).
Dopo l'intervento chirurgico le metasta-
si sono comparse, in media, dopo 2
anni(12), ma in altra serie, dopo 1 fino a 6
anni(14); anche in Giappone si sono avute
dopo 3 mesi fino a 19 anni, in media
dopo due anni10.
Le metastasi sono connesse con il pro-
grediente diametro dei LMS gastrici;
infatti, su base logaritmica, ad un dia-
metro massimo di cm.20 corrisponde
l'incidenza massimale del 90% di meta-
stasi15.
In analogia con ciò, sono sopravvissuti
a 5 anni il 78% dei casi di LMS con dia-
metro inferiore a cm.10, mentre per dia-
metro maggiore o uguale a cm.10 la
quota dei sopravvissuti è scesa al 38%14.
Anche il grado di differenziazione isto-
logica dei LMS dello stomaco influisce
sull’andamento delle metastasi, che,
infatti, si sono verificate nel 63% dei
LMS a cellule epitelioidi ben differen-
ziate e nel 93% dei LMS a cellule
miscellanee3. Analogamente, la soprav-
vivenza a 5 anni è stata del 73% nei
LMG gastrici a cellule epitelioidi, del
43% in quelli a cellule fusate e del 18%
in quelli a cellule polimorfe16.
Inoltre, la sopravvivenza a 5 anni è cor-
relata al grado di atipia cellulare: al
grado I ha corrisposto l’82, al grado II il
58, al grado III il 17% di sopravvissuti16.
Anche l’estensione locale del LMS
gastrico influisce sul traguardo dei 5
anni; così è stato per il 58% dei LMS
confinati allo stomaco, mentre all’inva-
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sione neoplastica dei tessuti od organi
vicini corrisponde solo il 20% di
sopravvissuti14.
Da una valutazione integrata di tre para-
metri (grado di atipia, dimensioni, pene-
trazione in organi vicini), risulta che la
sopravvivenza a 5 anni è del 100% nei
LMS di basso grado, del 77% in quelli
di grado intermedio e solo del 16% in
quelli di alto grado10.
Al tavolo anatomico le metastasi da
LMS gastrico risultano piú spesso diret-
te al peritoneo (89%) e al fegato (78%)2.
Nel complesso, la cavità addominale,
incluso il fegato, è maggiormente colpi-
ta, mentre le metastasi extra-addominali
ammontano al 32%16. Al contrario, i
LMS primitivi di altri distretti, quali i
tessuti molli, metastatizzano più fre-
quentemente nel polmone 17.
I casi di questo studio sembrano merite-
voli di interesse per la rarità e per i que-
siti di ordine biologico ed istologico che
suscitano.

Casistica e metodi di studio.
Il presente studio si riferisce a tre

LMS dello stomaco ad accrescimento
endoluminale, provenienti dalle Unità
Operative di Chirurgia Generale del
nostro Nosocomio. Si è trattato di due
uomini dell'età di 70 (caso 1) e rispetti-
vamente di 56 anni (caso 2) e di una
donna di 41 anni (caso 3), sottoposti a
resezione gastrica per tumore antrale. I
tumori misuravano cm.8 di asse mag-
giore (caso 1) e rispettivamente cm.12
(caso 2) e cm. 7.5 (caso 3); il colorito
giallastro con micronoduli disseminati è
andato unito a consistenza molle-elasti-
ca ed in parte pastosa.
Il LMS gastrico ha concesso, nei casi 1
e 2, una remissione di circa un anno; l'o-

bitus è intervenuto dopo 3,3 e rispettiva-
mente dopo 2,8 anni per diffusione peri-
toneale. Il caso 3 ha avuto 1,6 anni di
remissione, quindi ha manifestato diffu-
sione epatica. L'obitus è intervenuto
dopo 2,2 anni dall'intervento chirurgico.

Analisi istologica. Frammenti diversi
dei tre LMS, dopo fissazione formolica,
sono stati inclusi in paraffina. Le sezio-
ni istologiche sono state colorate con
Ematossilina-Eosina e con Azan mod.
Goldner per il connettivo.

Risultati istologici. Il quadro struttura-
le dei tre tumori in studio appare, in
parti del tutto limitate, differenziato; i
leiomiociti sono esili, mimanti le cellu-
le normali (figg. l 2 3 a). Inoltre, i tre
tumori realizzano forme micronodulari
sostenute da moderati fasci di fibrille
collagene (fig. 1 c).
Il caso 1, a cellule polimorfe, presenta
estesi gruppi di miocellule ipertrofiche e
scarsamente dotate di metaplasmi fibril-
lari (fig. 1 b); i nuclei sono densamente
cromatici. In aggiunta, vasti campi di
cellule poliedriche o globose ed in parte
fusiformi occupano il tumore. I nuclei
vi appaiono rotondeggianti od ovalari
(figg. 1 b c).
Nel caso 2 le miocellule sarcomatose
sono molto addensate, i nuclei sono in
vario grado ipertrofici ed ipercromici ed
i metaplasmi fibrillari appaiono molto
ridotti (fig. 2 b).
Nel caso 3, infine, le miocellule sarco-
matose presentano una progrediente ati-
pia, i nuclei sono fusiformi e molto iper-
trofici ed uniti a scarso metaplasma
fibrillare; il tessuto è pallidamente colo-
rato (fig. 3 b). In altri distretti i nuclei
sarcomatosi appaiono rotondeggianti,
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Figg.1. LMS l. In a, fasci di
miocellule sarcomatose discre-
tamente ben differenziate e
variamente diretti. In b, pro-
gredita atipia delle miocellule
sarcomatose, i cui nuclei si
conservano mozzi alle estremi-
tà. In c, quadro altamente poli-
morfo nel quale si alternano
scarse cellule fusate, prevalen-
do forme rotondeggianti. In
tutte le figure, piccoli vacuoli
perinucleari, monocamerali,
otticamente vuoti (Emat.Eos.,
all’origine in a x 75, in b x
200, in c x 300).

Figg. 2. LMS 2. In a, tumore discretamente differenziato. In b, cellule sarcomatose affollate. In a e b, presenza di
vacuoli perinucleari, monocamerali, otticamente vuoti (Emat.Eos., all’origine x 280).
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Figg. 3. LMS 3. In a, tumore discretamente differenziato. In b, solo alcune miocellule conservano una morfologia
fusata. In c, quadro cellulare di tipo anaplastico; le miocellule hanno forma rotondeggiante e manca il metapla-
sma fi-brillare. E' presente una cariocinesi. In ognuna delle tre sedi a,b,c, sono presenti vacuoli perinucleari
(Emat.Eos., all’origine x 380).

Figg.4. In a, LMS 2, in b LMS 3. In a e b, isola
di necrosi ischemica (Emat.Eos., all’origine x
300).



talvolta nucleolati, e manca il metapla-
sma fibrillare (fig. 3 c).
In alcuni campi microscopici dei tre
tumori le cellule presentano piccoli
vacuoli perinucleari, monocamerali,
rotondeggianti od ovalari, otticamente
vuoti (figg. 1-3 a b c).
Nei casi 1 e 2 mancano del tutto le
cariocinesi che, invece, sono numerose
nel caso 3 (51 su 50 campi microscopi-
ci).
Piccole isole di necrosi ischemica sono
comparse nei casi 2 e 3 (figg. 4 a b).

Discussione. L'asse maggiore dei tre
LMS gastrici oggetto del presente stu-
dio appare di livello elevato (rispettiva-
mente cm.8, cm. 12 e cm. 7,5), conside-
rato che nella letteratura i LMS biologi-
camente meno aggressivi vengono gra-
duati in base alle dimensioni piccole,
comprese fra cm. 0,3 e cm. 6 (11-14).
Infatti, è univocamente dimostrato che
alla crescente misura dell'asse maggiore
corrisponde una più alta frequenza di
metastasi ed un decorso clinico sfavore-
vole (15-17). In armonia con ciò, i tre
LMS gastrici di questo studio hanno
manifestato una diffusione metastatica,
due nel peritoneo ed uno nel fegato,
onde sono venuti a morte nel tempo
massimo di 3.3 anni dall'intervento chi-
rurgico.
Un valore negativo ai fini della soprav-
vivenza post-operatoria assumono le
isole di necrosi ischemica, avutesi nei
casi 2 e 3, e valutate come indice di
malignità biologica (18).
Un ulteriore rilievo sui LMS dello sto-
maco studiati concerne l’assenza, in due
dei tre casi, delle cariocinesi. Il fatto è
stato messo in evidenza con la notazio-
ne che nel 40% dei LMS gastrici le

cariocinesi sono risultate molto scarse e
comunque in numero inferiore a 5 per
10 campi microscopici a forte ingrandi-
mento; e ciò nonostante i tumori aveva-
no manifestato un contegno biologico di
alta malignità (18).
Sul tema, è da dire che il conteggio delle
cariocinesi su 10 campi microscopici è
improprio, risultando più indicativo
quello su 50 campi (3), e tale criterio è
stato adottato nel presente studio.
Infatti, nel caso 3 le cariocinesi sono
state numerose (51 su 50 campi micro-
scopici ad alta risoluzione) e, rapportate
a 10 campi, risultano sempre indicative
di malignità biologica (10 mitosi).
Una significativa combinazione di
metastasi e di decorso clinico sfavore-
vole è stata segnalata nei LMS gastrici
in conseguenza di un accresciuto nume-
ro di mitosi (da 6 a 10 mitosi per 10
campi microcopici), ed atteggiamento
biologico ancora più aggressivo è stato
comunicato per mitosi in numero supe-
riore a 10 (14,16,18). D'altra parte, è stata
dimostrata, in serie di LMS gastrici, una
sopravvivenza post-operatoria del tutto
compromessa in rapporto al crescente
numero di mitosi (16). Invece, ai fini pro-
gnostici sul LMS dello stomaco è stata
negato ogni significato sfavorevole alle
mitosi incrementate(15,19,20). Tali contra-
stanti pareri, che riguardano un capitolo
di patologia così importante, debbono
indurre ad una revisione critica del pro-
blema.
Comunque, è da dire che l’assenza di
cariocinesi in molti LMS gastrici non è
un reperto isolato nel panorama istopa-
tologico; infatti, nel carcinoma della
prostata è un dato costante (22,23). E' infat-
ti noto che le mitosi si esauriscono nel
tempo che intercorre fra l’ablazione chi-
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rurgica del carcinoma e la sua immer-
sione nel liquido fissatore; tali figure,
infatti, sono state osservate nelle occa-
sionali sezioni criostatiche intraoperato-
rie22.
E' anche da dire che nei tre casi di que-
sto studio è comparsa, con frequenza, la
vacuolizzazione dei metaplasmi fibrilla-
ri perinucleari, fatto osservato anche nel
leiomioma classico23, ed in armonia a
quanto già osservato da A.P. Stout e
R.Lattes24 nei tumori di natura leiomu-
scolare, benigni e maligni. In conclusio-
ne, la vacuolizzazione è stata sempre
perinucleare, piccola, monocamerale,
otticamente vuota e sostanzialmente
isomorfa; è da domandarsi allora, se si
tratti di un reperto reale o di un artefat-
to.
Sul tema di questi tumori sono stati
osservati in campo ultrastrutturale
microvacuoli da degenerazione dei
mitocondri e del reticolo endoplasmati-
co rugoso 25. Si deve concludere che per
quanto riguarda il leiomioma ed il LMS
solo uno studio ultrastrutturale mirato al
problema possa chiarire la natura della
vacuolizzazione perinucleare.
Riassunto. Sono descritti tre casi di leiomiosar-
coma (LMS) dello stomaco in due uomini di 56
e 70 anni e in una donna di 41.
Vengono passati in rassegna molti dei caratteri
biologici di questa neoplasia che ricorre con rari-
tà a livello dello stomaco, ma che incide in gran
parte dei visceri e dei tessuti dell'organismo.
Viene considerato il ruolo dimostrato dalle
dimensioni e dalla atipia cellulare dei LMS nei
confronti dell'attività metastatica del tumore e
della sopravvivenza post-operatoria.
E' stato notato nelle cellule dei tre LMS gastrici
di questo studio la frequente presenza di un
vacuolo monocamerale, perinucleare, otticamen-
te vuoto, la cui istogenesi non risulta precisata
nella letteratura.
Le mitosi, numerose in uno dei tre casi dello stu-

dio, sono rare o assenti nei LMS gastrici ed il
significato del fenomeno viene discusso.

Parole chiave: leiomiosarcoma, storia naturale,
stomaco.

Summary. Three cases of leiomyosarcoma
(LMS) of the stomach in a 56 and 70 year-old
men and in a 41 year-old woman have been exa-
mined. The different localizations of the LMS in
the body and the rarity of incidence in the sto-
mach has been noticed. In that sector the bio-
pathological features of the tumor have been ana-
lized. The role played by the sizes has been
remarked and the cellular atipy degrees as to its
metastatic activity and the importance of these
same data about the survival of the patients after
surgery.
In the three cases of the present study it has been
noticed the frequent presence of a single perinu-
clear vacuole, the genesis of wich has not been
defined in the bibliography.
Mitoses are rare or absent in many LMS and the
pathogenesis has been considered.
Key words: Leiomyosarcoma, natural history,
stomach.
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RUOLO DELLA SCINTIGRAFIA
TIROIDEA NELL'ITER

DIAGNOSTICO DELLA PATOLOGIA
NODULARE DELLATIROIDE.
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Vania Rossi.
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Riassunto
Nel periodo Luglio 1994-Gennaio 2000,

abbiamo effettuato, presso il centro di Medicina
Nucleare di Arezzo, 3500 esami scintigrafici
della tiroide. L’indagine con radionuclidi ci ha
permesso di classificare i pazienti, affetti da
noduli tiroidei, in tre gruppi principali secondo
l’aspetto funzionale delle nodulazioni: il 75% dei
soggetti sono risultati affetti da formazioni "fred-
de", il 15% da formazioni "calde" e nel restante
10% si è riscontrata la coesistenza di entrambe le
patologie. In base a tale classificazione abbiamo
ritenuto opportuno proporre degli iter diagnostici
differenziati, consigliando l'agoaspirazione ai
soggetti portatori di noduli "freddi" prevalenti, e
ricorrendo solo raramente a tale metodica per le
formazioni "calde". La scintigrafia ha permesso
inoltre di individuare quei soggetti affetti da
patologia iperfunzionante, nei quali è preferibile
il trattamento radiometabolico con 131-I.
Parole chiave: scintigrafia tiroidea, noduli tiroi-
dei, noduli freddi, noduli caldi, noduli a vario
grado.

Introduzione
La provincia di Arezzo è un'area geo-

grafica caratterizzata da elevata inciden-
za di patologia gozzigena, numerose
sono quindi le persone che sviluppano
noduli tiroidei. Dal mese di Luglio 1994
al Gennaio 2000, 3500 pazienti, con
patologia tiroidea, sono stati inviati al
centro di Medicina Nucleare di Arezzo
per eseguire un esame scintigrafico
della tiroide: in 3140 individui l’indagi-
ne radioisotopica ha permesso di tipiz-
zare funzionalmente le nodularità pre-

senti, in calde o fredde. A nostro avviso
classificare una lesione tiroidea in base
all’aspetto funzionale è importante in
quanto, diversi sono i protocolli diagno-
stici e altrettanto diverse le strategie
terapeutiche da attuare. L’esame ecoto-
mografico è fondamentale per studiare
le caratteristiche morfologiche delle
varie tumefazioni ghiandolari: si può,
infatti, distinguere una formazione cisti-
ca da un nodulo solido, misurarne le
dimensioni e, conseguentemente, seguir-
ne l'evoluzione; tuttavia non esistono
chiari segni ecografici in grado di discri-
minare un nodulo iperfunzionante da
uno ipofunzionante. Anche con l’eco-
color doppler, non è sempre agevole
distinguere i noduli autonomi (adenoma
di Plummer) da altre formazioni soli-
de1..10,11. I dosaggi degli ormoni tiroidei e
del TSH sono sicuramente importanti
nel definire la funzionalità delle nodula-
rità clinicamente apprezzabili, tuttavia
solo l'esame scintigrafico è in grado di
fornirci indicazioni morfo-funzionali
del parenchima ghiandolare per orienta-
re il clinico sulle opportune strategie
terapeutiche da adottare. La scintigrafia
tiroidea, oltre a definire le varie tumefa-
zioni in base alle caratteristiche funzio-
nali, fornisce anche altre informazioni:
è utile nell’identificare eventuale tessu-
to tiroideo ectopico (es. tiroide lingua-
le), risulta di supporto per la diagnosi di
agenesia ghiandolare e può dare infor-
mazioni sulle masse mediastiniche di
incerta origine. In casi molto particolari
e selezionati, è possibile, inoltre, combi-
nare l’esame radioisotopico con mano-
vre di soppressione (assunzione di T3) o
di stimolazione: questi test farmacologi-
ci, anche se poco utilizzati, possono
essere utili per una corretta diagnosi dif-

Il Cesalpino n°2 anno 2002

56



ferenziale fra noduli funzionanti o iper-
funzionanti2. Utilizzando come isotopo
il 99m-Tc, minima è la dose di radiazio-
ni erogate al paziente e contenuto è il
costo dell'esame. In un’area geografica,
ove le tireopatie sono diffuse, riteniamo
che la scintigrafia possa trovare una giu-
sta collocazione in un corretto iter dia-
gnostico3. Inoltre, considerando anche
l'alta incidenza di noduli caldi, non va
dimenticata la possibilità, in casi sele-
zionati, di utilizzare la scintigrafia tiroi-
dea quale esame propedeutico ad un’e-
ventuale terapia radiometabolica con
131-I.
Materiali e metodi

I pazienti inviati al centro di Medicina
Nucleare di Arezzo per effettuare una
scintigrafia tiroidea, nel periodo tra il
Luglio 1994 ed il Gennaio 2000, sono
stati 3500, di cui 2795 femmine e 705
maschi, di età compresa tra 17 e 90 anni
e con età media di 58.6 anni (vedi tabel-
la A). Quasi tutti i soggetti avevano ese-
guito un esame ecotomografico della
tiroide ed un relativo dosaggio ormona-
le per valutarne la funzionalità.
L’indagine scintigrafica è stata condotta
mediante somministrazione endovenosa
di 120-150 MBq di 99m-Tc sotto forma
di Pertecnetato (TcO4-). L'acquisizione
delle immagini è iniziata entro 10-20
minuti dall'iniezione del tracciante ed è
stata eseguita con GAMMA CAMERA
interfacciata a computer ed equipaggia-
ta di collimatore U.H.R.. Per ogni
paziente, in posizione supina, sono state
eseguite due acquisizioni di 300.000
colpi ciascuna sulla regione anteriore
del collo; un'immagine è stata registrata
utilizzando un repere, opportunamente
posizionato sul giugulo e comprendente
la regione tiroidea, consentendo di valu-

tare con più precisione sede e dimensio-
ni della ghiandola. Solo raramente si è
fatto ricorso ad ulteriori proiezioni com-
plementari (es. oblique o laterali) per
meglio definire la topografia di eventua-
li noduli palpabili.
Tutti i pazienti, al termine dell’esame
sono stati sottoposti a breve visita clini-
ca per comparare le eventuali tumefa-
zioni palpabili con la mappa scintigrafi-
ca.
Risultati

Nel nostro studio, abbiamo classifica-
to le lesioni focali tiroidee, clinicamen-
te evidenti o segnalate all’esame eco-
grafico, secondo le caratteristiche fun-
zionali rilevate alla scintigrafia. 360
pazienti sono stati esclusi in quanto non
affetti da patologia nodulare scintigrafi-
camente rilevabile (tiroidite 125 casi,
gozzo diffuso 200 casi, esame entro i
limiti della norma 35 casi). La percen-
tuale relativa ai vari tipi di nodulazione
è stata quindi calcolata su un totale di
3140 individui (2565 femmine e 575
maschi). In base a quanto premesso,
abbiamo suddiviso i quadri scintigrafici
in tre gruppi: 1) presenza di soli noduli
freddi 2) presenza di soli noduli caldi e
3) coesistenza di entrambe le noxae
patogene. I risultati relativi alla popola-
zione considerata, sono i seguenti: 2365
pazienti (1985 femmine e 380 maschi;
età media 51 anni), pari a circa il 75%,
presentavano solo nodulazioni fredde,
485 pazienti (345 femmine e 140
maschi; età media 66 anni), pari al 15%,
sono risultati portatori di nodulazioni
calde ed infine 290 pazienti (235 fem-
mine e 55 maschi; età media 59 anni),
pari circa al 10%, mostravano modula-
rità a vario grado di funzionalità (vedi
Tabelle B-D). Giova ribadire che le per-
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centuali non si riferiscono al numero
totale di noduli tiroidei presenti in un
paziente ma al tipo di patologia focale
prevalente (calda, fredda o mista)
riscontrata nelle varie mappe scintigra-
fiche.
Conclusioni

Come è possibile osservare dal grafi-
co la percentuale maggiore di pazienti
(età media pari a 51 anni; 84% donne e
16% uomini) risulta portatrice di noduli
"freddi" (75%): tale dato sottolinea l'im-
portanza della metodica scintigrafica
quale esame utile a programmare in
modo più razionale e corretto l'esame
citologico. A nostro avviso, infatti, l'a-
goaspirato delle nodulazioni tiroidee
dovrebbe essere sempre preceduto dal-
l'indagine scintigrafica al fine di sele-
zionare i quadri a prevalenza di aree
fredde, dove l'incidenza di neoforma-
zione maligna è sicuramente più alta
(17%)4 rispetto alle lesioni risultate "tie-
pide" alla scintigrafia (9%)5,6,7 o addirit-
tura alle nodulazioni calde (1-4%)5. A
prescindere dal fatto se sia giusto o
meno agoaspirare i noduli caldi, purché
non in presenza di parenchima circo-
stante funzionalmente soppresso, riba-
diamo comunque l’utilità di eseguire, in
prima istanza, l'indagine scintigrafica,
come elemento di supporto alla diagnosi
citologica. Non meno importante risulta,
per il chirurgo, la valutazione del paren-
chima perilesionale. Dobbiamo conside-
rare poi quel 25% della popolazione stu-
diata che presenta scintigraficamente
noduli caldi (unici o multipli). In questo
caso l'indagine radioisotopica è impor-
tante principalmente per due motivi: 1)
permette di valutare la funzionalità del
parenchima perilesionale, elemento
utile per i noduli freddi e, a maggior

ragione, per quelli caldi ove in molti
casi si ha inibizione, totale o parziale,
del parenchima extranodulare 2) aiuta a
valutare, in pazienti selezionati in base
al sesso ed all’età, un’eventuale terapia
radiometabolica con 131-I8,9. Tale aspet-
to risulta di estrema importanza consi-
derato che l’età media dei soggetti con
nodulazioni "calde", giunti all’osserva-
zione, è di 66 anni; nella nostra casisti-
ca inoltre le nodulazioni "calde" presen-
tavano un'incidenza nel sesso maschile
maggiore rispetto alla frequenza degli
altri due tipi di patologia: 29% contro il
16% dei noduli "freddi" ed il 19% dei
noduli "misti". (vedi Tabelle B-D). La
somministrazione del radioalogeno non
può prescindere dall'esame scintigrafico
e dalla successiva curva di captazione
che serve per calibrare meglio la dose
da somministrare al paziente.
Rimangono, infine, un 10% di gozzi
cosiddetti "misti", per la coesistenza di
nodulazioni sia calde sia fredde: questi
quadri vanno valutati singolarmente in
base alla prevalenza, sia funzionale sia
morfologica, delle modularità ed inseri-
ti negli schemi diagnostici sopra citati.
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Tabella A

Tabella B

NODULI FREDDI SESSO ETA’ MEDIA

2365 (75%) 1985 ∆ (84%) 51
380 • (16%)

Tabella C

NODULI CALDI SESSO ETA’ MEDIA

485 (15%) 345 ∆ (71%) 66
140 • (29%)

Tabella D

NODULI A VARIO GRADO SESSO ETA’ MEDIA

290 (10%) 235 ∆ (84%) 59
55 • (16%)

• donne; ∆ uomini

NUMERO PAZIENTI SESSO RANGE ETA’

3140 2565 ∆ (82%) 17-90
575 • (18%)



LA DONAZIONE D’ORGANI E
TESSUTI: PRIMI RISULTATI IN
AREZZO E PROVINCIA
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Riassunto
Il trapianto d’organo, in alcune patologie è l’uni-
ca terapia possibile e la sensibilizzazione del per-
sonale sanitario e della popolazione è il primo
programma di promozione per la salute.
Nella nostra realtà provinciale esistono le pre-
messe di una buona disponibilità nei confronti
della donazione d’organi e dei tessuti, ma l’o-
biettivo è di poter rispondere sempre più alle liste
d’attesa di migliaia di pazienti a rischio di vita e
far sì che la popolazione possa scegliere o rifiu-
tare la donazione in piena libertà e consapevo-
lezza.
Parola Chiave:
Sensibilizzazione, donazione, trapianto.

Introduzione
La donazione d’organi e tessuti è dive-

nuta in questi ultimi anni argomento di
grandi discussioni, soprattutto in base
alla verifica della notevole discrepanza
tra richiesta di trapianto e la risposta
avuta: basti pensare che nel 2001 degli
8.500 pazienti in lista d’attesa solo 2.620
sono stati trapiantati.
Numerose sono le riflessioni in corso
che chiamano in gioco non solo le inno-
vazioni mediche e scientifiche, ma
anche l’etica e non a caso la bioetica è
tema d’incontri e dibattiti che hanno
largo spazio sui mass-media locali e
nazionali. Per affrontare la tematica del
trapianto è fondamentale rispondere a
tre domande: cosa si dona, come si dona

e chi dona? In modo da definire i carat-
teri e le modalità con le quali i trapianti
vengono ad essere effettuati, superando
pregiudizi saldamente radicati, che
hanno frenato la sensibilizzazione verso
quest’atto d’estrema solidarietà.
Per trapianto s’intende “la sostituzione
di un organo malato e non più funzio-
nante con un organo sano prelevato da
un donatore” e in alcune situazioni pato-
logiche rappresenta l’unica possibilità di
sopravvivenza. La legge regolamenta
con precisione le modalità della dona-
zione. (tab. 1)
Non solo gli organi possono essere pre-
levati e trapiantati ma anche i tessuti.
(tab. 2)
I trapianti d’organo attualmente eseguiti
sono: cuore, polmone, rene, fegato, pan-
creas e intestino.
Donatori d’organo sono i pazienti in
morte cerebrale, quindi con cuore bat-
tente, ricoverati nelle rianimazioni.
I tessuti prelevati sono cornee, cuore per
valvole, segmenti vascolari, tessuto
osseo e legamenti, tessuto cutaneo.
Donatori di tessuti sono tutti i pazienti
deceduti per arresto cardiaco.
L’accertamento di morte nei pazienti in
sospetta morte cerebrale, in base al DPR
n° 582 del 22 agosto 1994 è effettuato
dalla CAM (commissione accertamento
di morte cerebrale) costituita da un
Medico legale, un Neurofisiopatologo,
un Rianimatore che per 6 ore in una per-
sona adulta, tramite indagine strumenta-
le (EEG) e l’esame clinico valutano l’ef-
fettivo stato di morte cerebrale.
Nei pazienti deceduti per arresto cardia-
co l’accertamento di morte si effettua
tramite ECG della durata di 20 minuti.
Criteri d’idoneità per il potenziale dona-
tore d’organi e tessuti sono: l’età e l’e-
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sclusione di precise patologie. (tab. 3)
Patologie principali che controindicano
il prelievo d’organi e tessuti sono: i
tumori (per il prelievo di cornee sono
controindicazione solo i tumori dell’oc-
chio e quelli ematologici), HIV, epatiti
virali, setticemia.
Risultati
In Arezzo e provincia l’organizzazione
della donazione come lavoro di squadra,
tramite il coordinamento donazione e
trapianti con sede nell’ospedale San
Donato, è iniziata nel 1997 ed ha per-
messo di svolgere un programma di sen-
sibilizzazione della popolazione otte-
nendo sempre maggiori consensi e di
concretizzare la possibilità di accogliere
una donazione di organi e tessuti nei
nostri ospedali. Inoltre dal 1999, grazie
all’equipe aretina d’oculistica di cui è
responsabile il Dr. A. Romani, nel nostro
ospedale è effettuato il trapianto di cor-
nee.
Valutando il rapporto tra ricoveri-deces-
si-numero donazioni di un anno vedia-
mo che in Arezzo la percentuale dei con-
sensi alla donazione è la più alta seguita
a ruota dal Casentino e poi dalle altre
vallate. (tab. 4)
Le donazioni riguardano prevalentemen-
te le cornee ormai con grossa disponibi-
lità da parte della popolazione, buono
anche il consenso per il prelievo di tes-
suti, mentre per gli organi abbiamo
ancora strada da percorrere.
Infatti, vediamo nella prossima tabella
(tab. 5) il n° di prelievi effettuati, di cui
il multi organo è nettamente all’ultimo
posto. Confrontando la nostra realtà con
quella Toscana-Italiana e Spagnola
(dove è iniziato il modello organizzativo
tramite il coordinamento donazione e
trapianti) vediamo: (tab. 6).

La Toscana ha dunque una media molto
superiore a quella italiana, ma la nostra
provincia ha una percentuale di poco
superiore alla media nazionale.
Conclusioni
L’insegnamento dell’esperienza di
Arezzo in questi anni conferma che i
risultati possono essere raggiunti crean-
do un ambiente positivo e favorevole
alla donazione negli ospedali tra il per-
sonale medico e sanitario e nel territorio.
Il personale medico e sanitario è chia-
mato a svolgere un azione di testimo-
nianza e di promozione della donazione
durante la loro attività professionale e
come cittadini in grado di fare una scel-
ta libera e consapevole al fine di far cre-
scere la cultura della donazione indi-
spensabile per dare risposta a chi è in
attesa di trapianto.
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Limiti d’età del donatore di tessuti
Cornee dopo i 3 anni non esistono limiti d’età
Valvole cardiache tra i 15 e i 60 anni
Segmenti vascolari tra i 18 e i 45 anni
Tessuto osseo e legamenti tra i 15 e i 65 anni
Tessuto Cutaneo tra i 14 e i 75 anni

Tab. 1: Donazione di organi e tessuti, regolamentata dalle seguenti Leggi:

• 1 Aprile 1999 n. 91
• 12 Agosto 1993 n. 301
• Decreto 22 Agosto 1994 n.582
• 29 Dicembre 1993 n.578

ORGANI
(da paziente in morte cerebrale)

Cuore
Rene
Fegato
Pancreas
Polmoni

TESSUTI
(da paziente deceduto
per arresto cardiaco)

Cornee
Cuore per valvole
Segmenti Vascolari
Tessuto osseo e legamenti
Tessuto Cutaneo

PRELIEVO

Limiti d’età del donatore multiorgano
Cuore 40/45 anni
Fegato non ci sono limiti
Rene non ci sono limiti
Pancreas 45 anni
Polmoni 55 anni
Intestino 45 anni

Tab. 2

Tab. 3
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ZONA Posti Letto Decessi N° Donazioni % Donazioni
Arezzo 515 763 204 37
Casentino 73 157 49 32
Valdarno 245 477 51 9
Val Tiberina 103 184 15 12
Val di Chiana 91 64 3 2

ANNO 2000
Tab. 4

PRELIEVI COMPLESSIVI NELL’USL 8
ANNO 2000 2001

CORNEE 322 392
CUORE PER VALVOLE 11 20
TESSUTO OSSEO 12 19
TESSUTO CUTANEO 12 17
MULTI ORGANO 6 4

ANNO 2000
PMP = tasso di donazione d’organi per 1.000.000 d’abitanti

SPAGNA 33,9 PMP
ITALIA 15,2 PMP TOSCANA 26,2 PMP
AREZZO 19,9 PMP (AREZZO 2001 13,0 PMP)

Tab. 5

Tab. 6
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Riassunto
La lussazione della seconda metatarsofalangea è
una delle cause più frequenti di metatarsalgia.
Gli Autori presentano i risultati a distanza di 118
interventi di riduzione cruenta della II metatarso-
falangea + artrodesi dell’interfalangea prossima-
le in 95 pazienti con follow-up medio di oltre 5
anni: 58 pazienti sono stati sottoposti a esame
clinico e 37 a intervista telefonica.
Il risultato soggettivo era soddisfacente nel 78%
dei casi, con scomparsa completa della metatar-
salgia nel 49,2% e scomparsa o riduzione della
callosità nel 72,2%. Un trasferimento della meta-
tarsalgia era presente nel 16,7% dei casi. La
maggior parte dei pazienti presentava una rigidi-
tà della metatarsofalangea.
I risultati ottenuti appaiono soddisfacenti. La fre-
quenza però di recidiva, sia pur asintomatica,
della lussazione (29% dei casi sottoposti a esame
radiografico) rende necessario associare all’in-
tervento descritto una osteotomia metatarsale
distale quando la lussazione sia inveterata e siano
presenti alterazioni strutturali dei capi articolari,
che rendono instabile la riduzione.
Parole chiave:Metatarsalgia - Lussazione meta-
tarso-falangea - Dito a martello - Chirurgia piede

Introduzione
La sub-lussazione dorsale in carico o

la lussazione franca della falange pros-
simale del 2° dito sul metatarsale è una
delle cause più frequenti di metatarsal-

gia II.
Tale alterazione si presenta spesso asso-
ciata ad una patologia del I raggio (allu-
ce abdotto, alluce valgo-abdotto, ecc.) e
può essere senza deformità a carico del
dito oppure con deformità in griffe pros-
simale. In questa seconda evenienza
può non esserci sovvertimento morfolo-
gico delle componenti la seconda meta-
tarso-falangea se la lesione è recente,
oppure, nelle lesioni inveterate, si può
avere una incongruenza dei capi artico-
lari a causa dell’osteofitosi che si viene
a formare dorsalmente sulla metafisi
distale del secondo metatarsale, del
maggior abbassamento della testa meta-
tarsale e della deformità cosiddetta ‘a
dorso d’asino’ della epifisi prossimale
della prima falange.
A nostro avviso il trattamento chirurgi-
co varia proprio in base all’anatomia
patologica.
Se infatti non c’è la deformità del dito,
evenienza ben più rara con un rapporto
di 3-4 su 100, ricorriamo all’incaviglia-
mento della seconda testa metatarsale
secondo la tecnica di Regnauld (1).
Se c’è la deformità in griffe prossimale
senza alterazione dei capi articolari e
quindi trattasi di lesione recente, con
buona congruenza tra epifisi metatarsa-
le e base della falange, preferiamo ese-
guire l’intervento di riduzione cruenta
della lussazione e artrodesi dell’interfa-
langea prossimale con infibulo endomi-
dollare mediante filo di Kirschner 1.4,
che tiene ridotta in posizione ottimale la
seconda metatarso-falangea.
Quando invece vi è un’incongruenza
articolare, tipica delle lesioni inveterate,
eseguiamo la riduzione cruenta della
metatarso-falangea e artrodesi dell’in-
terfalangea prossimale come sopra
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detto, associandovi una osteotomia
metatarsale secondo Wolf (2) previa chei-
loplastica.
Con il presente studio abbiamo voluto
valutare i risultati a distanza dell’inter-
vento di riduzione cruenta della meta-
tarso-falangea non associato a osteoto-
mia metatarsale.

Note di tecnica chirurgica
Tramite un’incisione longitudinale
mediana in corrispondenza della secon-
da metatarso-falangea allungata distal-
mente fino alla falange intermedia del
2° dito, si esegue tenotomia dell’esten-
sore in corrispondenza dell’interfalan-
gea prossimale e sua disinserzione in
senso disto-prossimale fino a visualiz-
zare completamente la capsula articola-
re della seconda metatarso-falangea.
Si esegue quindi incisione longitudinale
dorsale della capsula e suo release
mediale e laterale con eliminazione
delle aderenze fra placca plantare e testa
metatarsale mediante uso di strumento
smusso.
Nei casi in cui risulti necessario, si
effettua una cheiloplastica. Si esegue
quindi la riduzione della lussazione
valutando la congruenza articolare.
Effettuata la resezione dei condili dista-
li della falange prossimale e condrecto-
mia della faccetta articolare della base
della falange intermedia, si inserisce a
livello dell’interfalangea prossimale un
filo di Kirschner endomidollare transcu-
taneo inizialmente in senso prossimo-
distale dalla porzione prossimale della
falange intermedia, dove è stata esegui-
ta la condrectomia, fino a fuoriuscire
dalla cute della falange distale; da qui,
rimontato sul trapano, mentre la meta-
tarso-falangea viene manualmente tenu-

ta in posizione ridotta, il filo viene quin-
di fatto scorrere in senso disto-prossi-
male per fissare la riduzione stessa.
Si esegue infine reinserzione del tendine
estensore che se eccessivamente corto
può essere allungato mediante incisione
marginale a L, mantenendo la continui-
tà distale e suturando il margine libero
ribaltato. La sutura cutanea è intrader-
mica.

Materiale e metodo
Presso l’Unità Operativa di Ortopedia e
Traumatologia dell’Ospedale di
Montevarchi (AR) dall’ottobre 1991 al
dicembre 1997 sono stati eseguiti 187
interventi di riduzione cruenta per lussa-
zione spontanea della II metatarso-
falangea e stabilizzazione con filo di
Kirschner in 153 pazienti, avendo ese-
guito 34 casi bilaterali.
Abbiamo potuto valutare l’esito a
distanza di 118 interventi in 95 pazienti
(pari al 63,1% dei casi effettuati in tale
periodo) con un follow-up medio di
oltre 5 anni (65,4 mesi; minimo 24,
massimo 98).
Al follow-up abbiamo potuto riesamina-
re clinicamente 58 pazienti (72 inter-
venti), mentre i restanti 37 (46 interven-
ti) sono stati sottoposti ad un’intervista
telefonica.
In 114 dei 118 casi era stato eseguito
anche un tempo chirurgico a carico del
primo raggio per la presenza di alluce
valgo. Si è trattato di intervento di
Regnauld in 107 casi, intervento di
Keller in 4 casi e artrodesi della prima
metatarso-falangea in 3 casi.
Il lato interessato è stato in 43 casi il
destro, in 29 il sinistro, mentre nei
restanti 23 casi l’intervento è stato ese-
guito bilateralmente.

65

Il Cesalpino n°2 anno 2002



L’età media al momento dell’intervento
era di 63,6 anni (min. 51, max. 77). In
nessun caso il paziente era già stato sot-
toposto a precedenti interventi sul
secondo raggio.
Al follow-up clinico tutti i pazienti sono
stati sottoposti a valutazione secondo la
scheda proposta dalla American
Orthopaedic Foot and Ankle Society (3),
basata su parametri relativi a dolore,
limitazione funzionale, motilità artico-
lare, presenza di callosità e allineamen-
to.
In 48 casi abbiamo potuto anche effet-
tuare al follow-up due radiografie del
piede sotto carico.
I pazienti sottoposti a follow-up telefo-
nico hanno risposto ad una serie di
domande corrispondenti alla parte sog-
gettiva della scheda della A.O.F.A.S..

Risultati
Dal punto di vista soggettivo al follow-
up in 92 casi su 118 (78%) il paziente si
dichiarava molto soddisfatto (31,4%) o
soddisfatto (46,6%); in 26 casi il
paziente si dichiarava insoddisfatto per
persistenza o peggioramento dei sintomi
(22%).
La metatarsalgia al follow-up risultava
completamente assente in 58 casi
(49,2%), presente in modo lieve e sal-
tuario in 39 (33%), presente in modo
moderato e quotidiano in 21 (17,8%); in
nessun caso il dolore era grave e costan-
te.
Per quanto riguarda l’utilizzo di calzatu-
re, nel 51,7% dei casi il paziente porta-
va calzature normali, nel 44,1% scarpe
comode ma di serie talvolta con planta-
re, nel 4,2% scarpe su misura.
Per quanto riguarda i 72 casi (58 pazien-
ti) sottoposti a esame clinico, abbiamo

rilevato che le callosità nella sede ini-
ziale della metatarsalgia erano scompar-
se in 13 casi (18%), erano ancora pre-
senti ma diminuite e asintomatiche in 39
casi (54,2%), presenti e sintomatiche in
20 pazienti (27,8%).
Il punteggio post-operatorio secondo la
scheda di valutazione utilizzata (valore
minimo 0 e massimo 100) è risultato in
media di 73.
Nella maggior parte dei casi (61 su 72)
era evidenziabile all’esame obiettivo
una rigidità della metatarso-falangea
operata di entità moderata (52 casi pari
al 72,2% del totale) o grave (9 casi pari
al 12,5%).
Dal punto di vista clinico abbiamo nei
72 casi rilevato una instabilità (di grado
variabile) evidenziabile all’esame obiet-
tivo nel 40,3% dei casi (n=29).
In 12 casi abbiamo riscontrato un trasfe-
rimento della metatarsalgia (16,7%).
All’esame radiografico, effettuato su 48
casi, abbiamo riscontrato una recidiva
di lussazione completa in 14 pazienti
(29,2% dei pazienti sottoposti a esame
radiografico); è da notare che solo 4 di
questi si dichiaravano insoddisfatti del
risultato dell’intervento.

Conclusioni
La lussazione isolata spontanea della
seconda metatarso-falangea, quasi sem-
pre associata ad una insufficienza del
primo raggio e più raramente a sé stan-
te, rimane a tutt’oggi una patologia pro-
blematica dal punto di vista del tratta-
mento chirurgico a causa delle frequen-
ti recidive (4, 5, 6, 7, 8).
Nei rari casi di lussazione senza defor-
mità del dito è stato da noi eseguito con
successo l’intervento di incavigliamen-
to della seconda testa metatarsale senza
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però arretrarla eccessivamente per evi-
tare un trasferimento della metatarsalgia
sul terzo raggio.
Nella lussazione recente con deformità
in griffe prossimale del dito si assiste ad
una congruenza articolare conservata,
per cui è possibile eseguire con buona
probabilità di successo l’intervento da
noi descritto che assicura una riduzione
stabile nel tempo e un risultato clinico
soddisfacente.
Nella lussazione inveterata con defor-
mità in griffe prossimale del dito si può
verificare un’alterazione morfologica ‘a
dorso d’asino’ della base della falange,
un maggior abbassamento della testa
metatarsale e soprattutto comparsa di
osteofiti dorsalmente alla metaepifisi
per cui la riduzione cruenta è sicura-
mente instabile con possibile recidiva.
Anche se la recidiva della lussazione
spesso non è associata ad un risultato
soggettivamente insoddisfacente per il
paziente (grazie probabilmente ad una
ridotta instabilità e ad una risoluzione
della deformità dell’interfalangea pros-
simale), in questi casi può essere indica-
to anche un tempo osseo a carico del
metatarsale in modo da ricreare una
situazione biomeccanica più favorevole.
Per queste considerazioni e in base
anche all’esperienza acquisita dai risul-
tati della casistica presentata, negli ulti-
mi due anni preferiamo associare alla
cheiloplastica e al release mediale e
laterale della capsula articolare una
osteotomia distale a cuneo con base dor-
sale secondo Wolf, sollevando dorsal-
mente la seconda testa metatarsale da 2
a 5 millimetri e infibulando, con il filo
di Kirschner da 1,4 percutaneo, l’epifisi
deruotata, in modo che il filo, dopo aver
incluso la testa, sia infisso nel canale

midollare del secondo metatarsale. Il
filo viene rimosso come sempre dopo
25 giorni.
In questo modo il rischio di instabilità e
di recidiva della lussazione è minore,
grazie alla correzione non solo a carico
dei tessuti molli ma anche dei capi
ossei. I risultati fino ad ora ottenuti sono
incoraggianti.
Per quanto riguarda la rigidità post-ope-
ratoria del segmento, spesso lamentata
dai pazienti, difficilmente essa può esse-
re eliminata. Come affermato da Mann e
Coughlin (9): “cercare di ridurre l’artico-
lazione metatarso-falangea e nello stes-
so tempo mantenere la normale motilità
è difficile se non impossibile da ottene-
re; l’obiettivo del trattamento chirurgico
è quello di creare un’artrofibrosi a livel-
lo della metatarso-falangea; la fibrosi
cicatriziale che si verifica a seguito del-
l’intervento tende a determinare una sta-
bilità della metatarso-falangea, ma il
prezzo da pagare è la riduzione della
motilità articolare, che deve essere spie-
gata al paziente prima dell’intervento”.
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Fig. 1:
Uomo di 52 anni affetto da lussazione della II metatarsofalangea con griffe prossimale e alluce valgo.
A- B) quadro preoperatorio
C - D) quadro radiografico a 2,4 anni dall’intervento di riduzione cruenta della MF e artrodesi IFP + correzione
alluce valgo secondo Regnauld
Risultato clinico e soggettivo ottimo.

Chir Ortop 1998; 84: 433-439.
7 Jarde O., Havet E., Tran Van F., Vives P.: L’ostéotomie
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Fig. 2:
Tecnica che attualmente preferiamo nei casi di lussa-
zione inveterata della MF con alterazioni morfologi-
che dei capi articolari: riduzione cruenta mediante
release dei tessuti molli associata a osteotomia meta-
tarsale (secondo Wolf) e infibulo endomidollare.
A) quadro preoperatorio
B) artrodesi interfalangea prossimale
C) stabilizzazione con filo di Kirschner dopo riduzione
con release dei tessuti molli e osteotomia metatarsale
distale
D) quadro clinico a intervento ultimato



LAGESTIONE DELMALATO
CRITICO SUL TERRITORIO

Alberto Guasconi
Servizio Emergenza Territoriale
A.USL 7 Siena - Tel. 0577 585985

Riassunto
L’urgenza in ambiente non ospedalizzato presen-
ta delle difficoltà particolari che ad un primo
esame teorico non si rilevano facilmente. Questo
significa che nonostante il fiorire di una vasta let-
teratura sulla Medicina d’Emergenza (di prove-
nienza soprattutto statunitense) e nonostante la
preparazione del professionista, una situazione
urgente fuori dall’ospedale può porre non di rado
di fronte a situazioni impreviste.
Difficilmente, infatti, data l’enorme quantità di
variabili coinvolte, si presenteranno casi comple-
tamente sovrapponibili.
Si è cercato di dare un quadro generale sulle tipo-
logie classiche di urgenza (traumi, stradali e non;
urgenze cardiologiche; urgenze neurologiche;
intossicazioni e avvelenamenti, procurati e non
procurati; urgenze respiratorie; allergie; urgenze
miste), e di fare un cenno anche all’eventuale
emergenza legata agli attuali eventi internaziona-
li, di pertinenza della cosiddetta Medicina NBC
(Nucleare Batteriologica Chimica).
Parole chiave: emergenza medica territoriale

Introduzione
L’urgenza in ambiente non ospedaliz-

zato presenta delle difficoltà particolari
che ad un primo esame teorico non si
rilevano facilmente. Questo significa
che nonostante il fiorire di una vasta let-
teratura sulla Medicina d’Emergenza (di
provenienza soprattutto statunitense) e
nonostante la preparazione del profes-
sionista, trovarsi in una situazione
urgente fuori dall’ospedale pone proble-
mi nuovi o in precedenza scarsamente
considerati. Difficilmente, infatti, data
l’enorme quantità di variabili coinvolte,
si presenteranno casi completamente
sovrapponibili.
Cercando comunque di schematizzare,

si può affermare che esistono le seguen-
ti tipologie di urgenza:
- traumi (stradali e non);
- urgenze cardiologiche;
- urgenze neurologiche;
- intossicazioni e avvelenamenti (procu-
rati e non procurati);
- urgenze respiratorie;
- allergie;
- urgenze miste.
Il primo fattore da tenere ben presente
nell’affrontare queste problematiche è il
tempo, poiché ad esempio la stessa
patologia in fase precoce può risultare
più facilmente controllabile rispetto ai
momenti successivi della sua evoluzio-
ne. Questo significa che il medico deve
poter accedere al malato in un tempo
più breve possibile (secondo i protocol-
li internazionali non si dovrebbero supe-
rare i 20 minuti), per cui è necessario
considerare le caratteristiche del territo-
rio sia per la scelta dell’ubicazione dei
punti d’Emergenza sia per il tipo di
mezzi di cui poter disporre, in quanto
molto spesso la sopravvivenza di un
paziente dipende, appunto, dal cosiddet-
to “accesso precoce”.
Pur essendo difficile schematizzare
interventi che vadano bene per tutti i
casi, in circostanze di emergenza è spes-
so di capitale importanza che il medico
si ponga nell’ottica di avere come obiet-
tivo primario il sostegno delle funzioni
vitali del paziente, e in questo senso
risulta sempre importante disporre di un
accesso venoso per poter fare terapia,
cosa che pur sembrando banale non
sempre è facile.
Riuscire ad inquadrare bene la patologia
è determinante solo nel caso in cui un’e-
ventuale attesa possa compromettere la
situazione e/o gli interventi successivi.
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Una valutazione del fattore tempo divie-
ne, quindi, fondamentale anche qualora,
nella possibilità di un accesso rapido in
Ospedale (5 min.), si tratterà di decide-
re se è da privilegiare un trasferimento
immediato del paziente per poterlo assi-
stere in condizioni ambientali più ade-
guate o se, in previsione di un eventua-
le peggioramento del suo stato pur in un
così breve lasso di tempo, sia meglio
intervenire sul posto.
Esistono comunque anche punti
d’Emergernza che si trovano a un’ora o
più dal più vicino Ospedale, e in questi
casi è allora indispensabile “fare tera-
pia”.
Sempre cercando di schematizzare,
prendiamo in esame ciascuna delle
patologie citate.

Traumi (stradali e non)
Secondo molti l’urgenza più difficile da
trattare è il trauma (2), poiché spesso non
è facile accedere al malato o ai malati
(considerando, peraltro, che normal-
mente vi è un solo sanitario, mentre pos-
sono esservi anche più traumatizzati) e
inquadrare bene l’entità del danno e la
sua possibile evoluzione. Le complican-
ze più temibili sono in questo caso le
eventuali rapide evoluzioni peggiorati-
ve neurologiche e soprattutto le emorra-
gie interne non individuate tempestiva-
mente.
Un fattore di cui il sanitario deve tenere
conto al momento dell’arrivo sulla
scena, è la posizione del paziente trau-
matizzato o la possibilità di un suo già
avvenuto spostamento da parte di primi
soccorritori non esperti, che purtroppo
spesso anche senza una reale necessità,
possono averlo esposto a manovre non
corrette. Peraltro, il principio molto

semplice del mantenimento in asse del
rachide, necessario per non creare danni
neurologici, può risultare all’atto prati-
co abbastanza difficoltoso soprattutto
nel caso di incidenti stradali, che posso-
no richiedere complesse manovre di
accesso ed estricazione dagli automezzi.
In genere questo tipo di manovre è stan-
dardizzato in modo da prevedere ogni
ipotizzabile situazione dinamica, e sono
di notevole aiuto strumenti come stec-
cobende per gli arti e la spinale da inse-
rire alle spalle del traumatizzato da
usare prima di posizionarlo sulla barella
spinale vera e propria, ma non di rado
deve essere affrontato anche l’imprevi-
sto. Importanti sono le manovre di
estrazione del casco nei traumi con
motocicli, per le quali è prevista la pre-
senza di due soccorritori e una sequenza
ben precisa di movimenti sincronici che
questi devono effettuare.
Un cenno a parte merita il trattamento
del trauma cranico, poiché l’asintomati-
cità non garantisce l’assenza di patolo-
gia. Sono appunto quei traumi cosiddet-
ti “da pugile”, in cui il paziente dopo
un’iniziale perdita di coscienza, pare
recuperare completamente, per poi
entrare in coma dopo un periodo di
tempo variabile, per il progressivo
aumento della pressione intracranica da
sviluppo di ematomi con possibile
erniazione dell’uncus. Risulta, infine, di
primaria importanza l’accesso venoso
rapido per prevenire e trattare l’eventua-
le shock spinale, e la terapia con manni-
tolo per i traumi cranici. Riguardo ai
traumi toracici, un caso raro ma temibi-
le è quello del pneumotorace a valvola,
che spesso deve essere trattato rapida-
mente sul posto, con la decompressione
dei polmoni attraverso l’agocannula
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inserita nello spazio pleurico tra V e VI
spazio intercostale. Determinante divie-
ne la rapidità diagnostica, che però non
sempre è facile.
Altra emergenza che può presentarsi nel
traumatizzato è il tamponamento cardia-
co, che purtroppo spesso nonostante
l’uso di salvavita risulta mortale, per
l’impossibilità di procedere sul posto ad
un drenaggio pericardico.

Urgenze cardiologiche
Oltre all’aspetto relativo all’evento trau-
matico cardiaco appena visto, il medico
d’Emergenza si trova ad affrontare
anche urgenze cardiologiche non trau-
matiche, per le quali pur avendo a dis-
posizione una strumentazione diagno-
stica sufficientemente precisa, farmaci
salvavita e un defibrillatore, risulta
comunque fondamentale l’accesso pre-
coce. Una delle patologie più frequenti
da affrontare è l’infarto miocardico, per
il quale il fattore tempo è certamente
decisivo. La diagnosi, eccettuati i casi
con ECG suggestivo, non sempre è faci-
le, e spesso, soprattutto negli infarti
inferiori e posteriori, si può fare solo
presuntiva, da confermare poi in PS.
Può essere importante somministrare
Aspirina per os (150-300 mg, secondo
IRC), instaurare una terapia e.v. con
nitroderivati se la pressione lo consente,
e porre il paziente sotto O2. Nel caso
d’intensa sintomatologia algica è utile la
somministrazione di morfina (5 mg
ripetibili) che allevia peraltro anche il
senso di fame d’aria. E’ necessario
avere a disposizione 1 fiala di Naloxone
per fronteggiare prontamente una possi-
bile e temibile depressione del centro
bulbare respiratorio. Durante il traspor-
to sarà cura del sanitario monitorare il

paziente con misurazioni frequenti della
PA, ECG e osservazione delle variazio-
ni cliniche delle sue condizioni. Se però
la pressione, come spesso avviene, è
molto bassa, la somministrazione di
nitroderivati può essere pericolosa ed è
quindi da sconsigliare. Meglio, in tal
caso, limitarsi ad incannulare una vena
in attesa del trasporto in Ospedale.
Altro grande capitolo è quello delle arit-
mie, per le quali esistono alcuni farmaci
di emergenza da utilizzare differente-
mente nel caso che si tratti di problemi
di pompa, frequenza o volume. Esistono
protocolli di trattamento per le bradiarit-
mie e per le tachiaritmie, che ovviamen-
te vanno adattati a seconda delle esigen-
ze del caso1, 5.
Un cenno a parte meritano le indicazio-
ni all’uso del defibrillatore. Secondo le
tabelle internazionali i ritmi che devono
essere defibrillati sono: la tachicardia
ventricolare con o senza polso e la
fibrillazione ventricolare. Riguardo alla
PEA (attività elettrica sensa polso) i
pareri non sono concordi: alcuni autori
indicano come trattamento primario il
massaggio cardiaco, altri la defibrilla-
zione. In caso di asistolia la defibrilla-
zione è ritenuta una manovra inutile,
potenzialmente dannosa, ed è d’elezio-
ne il massaggio.
La potenza espressa in Joule di defibril-
lazione deve essere crescente (150-200-
360 J.) fino all’efficacia, e la manovra
va accompagnata con la respirazione
assistita a mezzo di Ambu a paziente
possibilmente intubato e con la sommi-
nistrazione di adrenalina oppure di atro-
pina in caso d’insuccesso della prima.
E’ senz’altro importante intervenire con
le tecniche di rianimazione come il mas-
saggio o la respirazione4.
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Urgenze neurologiche
Le emergenze neurologiche non trau-
matiche (le traumatiche sono trattate al
precedente punto sui traumi) compren-
dono le ischemie e le emorragie cere-
brali. In questo caso si ricorre alla O2
terapia e alla terapia e.v. con mannitolo
con l’eventuale somministrazione di
Aspirina o Ticlopidina per os nelle
ischemie, se il malato è collaborante.
Dal punto di vista diagnostico questo
tipo di patologie offrono minori diffi-
coltà di altre, anche perché spesso si
tratta di pazienti recidivi. Pur tuttavia
può esistere una sintomatologia sfumata
in cui la diagnosi differenziale tra ische-
mia ed emorragia cerebrale è difficile.6

Intossicazioni e avvelenamenti
L’avvelenamento da sostanze tossiche
può avvenire per: inalazione, ingestio-
ne, contatto cutaneo, iniezione.
Si tratta di un tipo di emergenza abba-
stanza complessa, per la quale peraltro
lo stesso soccorritore è tenuto a mettere
in pratica misure di precauzione per non
esporsi a sua volta a rischio. Non sem-
pre è facile individuare la sostanza chi-
mica che lo ha provocato, e non si
hanno a disposizione molti farmaci se
non quelli per il trattamento delle intos-
sicazioni da alcolici, da derivati della
morfina e da oppiacei.
E’ importante quindi la precocità del-
l’accesso e il sostegno delle funzioni
essenziali.
Nel caso in cui non vi siano precise
indicazioni sull’agente causale, per for-
mulare una diagnosi attraverso le mani-
festazioni cliniche e individuare il rela-
tivo gold standard di trattamento, si fa
ricorsorso a Centri specialistici consul-
tabili telefonicamente7. Citiamo i nume-

ri telefonici di alcuni Centri da conside-
rare di riferimento a livello nazionale
nel trattamento di questo tipo di patolo-
gie:
Roma, Policlinico Gemelli,
06/3054343;
Roma, La Sapienza, Policlinico
Umberto I, 06/490663;
Reggio Calabria, 0965/811624;
Milano 02/66101029, 02/6442523,
02/64442618;
Firenze 055/4277819, 055/4399239.
I principali Centri Antiveleni italiani
sono individuabili anche attraverso il
sito Internet curato dal CAV del
Policlinico Gemelli di Roma
<http://www.tox.it/cavitalia.htm>, in
quello del CAV di Reggio Calabria
<http://www.unirc.it/sar/tossicolo-
gia.htm> e sul sito http://www.tox.it/ .
Nel caso di avvelenamento per ingestio-
ne di cui non si conosca l’agente causa-
le, è rischioso: a) somministrare qualun-
que liquido, acqua compresa se si tratta
di schiumogeni o di farmaci dei quali si
accelererebbe l’assorbimento, oppure
latte, che può facilitare l’assorbimento
di veleni liposolubili; b) somministrare
carbone vegetale, in quanto può
mascherare il quadro endoscopico; c)
indurre il vomito, controindicato se si
tratta di caustici, derivati del petrolio,
solventi e liquidi oleosi in genere, oppu-
re se il soggetto è in coma o il suo livel-
lo di coscienza sta peggiorando, e infi-
ne, se ha convulsioni o può presentarle a
breve a causa del tossico.
Con queste premesse e considerando
che la terapia più indicata sarebbe la
gastrolusi ambulatoriale, ci sono alcune
misure che può essere invece opportuno
prendere: a) sequestrare il “corpo del
reato”; b) cercare per quanto possibile
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di rimuovere il veleno con i mezzi a dis-
posizione qualora venga consigliato dal
centro antiveleni contattato; c) sommi-
nistrare acqua in caso di avvelenamenti
da caustici; d) controllare lo stato di
coscienza; e) nel caso in cui vi sia l’in-
dicazione, cercare di svuotare lo stoma-
co con sciroppi emetici (lo sciroppo di
ipecacuana rappresenta il gold standard
di trattamento) oppure stimolando il
vomito meccanicamente. La sommini-
strazione di carbone medicinale e di un
lassativo leggero come il solfato sodico,
può completare il trattamento.
E’ importante ricordare sempre la possi-
bilità di squilibri idroelettrolitici.

Urgenze respiratorie
Il trattamento delle emergenze di tipo
respiratorio (BCO multicausa) o respi-
ratorio-cardiologiche (edema polmona-
re) in urgenza richiedono il sostegno
respiratorio (mantenimento di una satu-
razione sufficiente) e cardiaco (farmaci
salvavita). Pur nella loro complessità
risultano solitamente attuabili, poiché
richiedono pochi interventi mirati su
parametri ben evidenziabili quali PA,
saturazione di O2, ECG. Il trattamento
dell’edema polmonare prevede la som-
ministrazione di diuretici drastici (furo-
semide), O2, nitroderivati e, se necessa-
rio, morfina. L’obiettivo è aumentare
l’ossigenazione tissutale, ridurre la con-
gestione polmonare ed eventualmente
aumentare la contrattilità miocardia. Far
sedere il paziente risulterà utile per
diminuire il ritorno venoso al cuore.
Nel caso di insufficiente risposta a que-
sto trattamento di primo livello, è neces-
sario passare al livello successivo, che
prevede l’uso della dobutamina per
aumentare la contrattilità miocardia, e

del nitroprussiato se la risposta alla
nitroglicerina è insufficiente. Il terzo
livello prevede il ricorso alla dopamina
o, se il paziente è in trattamento con
beta-bloccanti, al glucagone, che ha una
potente azione inotropa senza avere
effetto batmotropo. Se c’è broncospa-
smo può essere utile l’aminofillina, in
assenza di aritmie sopraventricolari8,9.

Allergie
Il trattamento delle allergie richiede
(seppur con delle differenze in base al
tipo di allergia da trattare) a volte un
accesso rapido o rapidissimo. In caso di
shock anafilattico la sopravvivenza del
malato dipende unicamente dalla rapidi-
tà con cui vengono somministrata adre-
nalina sottocute o intramuscolo, cortiso-
nici, ed effettuato un sostegno respirato-
rio e della volemia.
Nell’insufficienza respiratoria acuta su
base allergica (farmaci, inalanti, ime-
notteri, etc.) si somministra adrenalina
sottocute o intramuscolo, cortisonici
endovena o intramuscolo e beta due
agonisti short acting in spray.

Urgenze miste
Le patologie miste sono quasi sempre
respiratorio-cardiologiche, ed è interes-
sante rilevare che l’età media della
popolazione colpita risulta sempre più
alta.
A conclusione, si potrebbe affermare
che tutte le entità nosologiche citate
potrebbero forse, in parte ab-initio e in
parte come possibilità evolutive, essere
inquadrate nel grande capitolo dello
shock. Portando alle estreme conse-
guenze questa conclusione, si potrebbe
dire che gran parte del lavoro del medi-
co d’Emergenza consiste nell’impedire
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questa temibile e spesso fatale evenien-
za.

Attualità della Medicina NBC
(Nucleare Batteriologica Chimica)

Un discorso particolare nell’ambito del-
l’emergenza sanitaria meritano attual-
mente (a causa degli eventi internazio-
nali) le procedure in caso di rischio bio-
logico chimico-tossicologico e nuclea-
re, delle quali si occupa la Medicina
N.B.C. Sull’argomento, pur confidando
sull’improbabilità di una emergenza di
questo tipo, si è cercato di dare informa-
zioni agli operatori sanitari, finora non
interessati nell’ambito della propria atti-
vità ad alcune di tali problematiche o,
nel caso di patologie poco frequenti o
addirittura eradicate (ad es. il vaiolo),
comunque al momento non sufficiente-
mente pronti a fornire una risposta rapi-
da ed efficace in modo univoco a tutti i
livelli. In un numero speciale di Toscana
Medica del Settembre 200111 sono state
pubblicate le “Linee Guida ministeriali
per la gestione delle emergenze in mate-
ria di biotossicità” del 16.10.01, che
fanno riferimento alle indicazioni
dell’OMS, e la SIMG ha diffuso un arti-
colo apparso su The Medical Letter on
Drugs and Therapeutics, sui farmaci e
vaccini contro le armi biologiche (3).
E’ stato attivato da parte del Ministero
della Salute il numero verde 800
571661, ed è stata predisposta una Rete
di Centri nazionali di riferimento per
fornire attività di supporto specifiche in
caso di: rischio biologico, rischio chimi-
co-tossicologico, rischio radiologico
(tab. 1)
In Internet il sito http://scuolaworld.pro-
vincia.padova.it/einstein/biologia/sto-

ria.htm documenta la storia della guerra
chimica e batteriologica.
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Istituto Superiore di Sanità (***) - Roma

Istituto Superiore Prevenzione e Sicurezza sul
Lavoro (****) Roma

Attività di supporto per- criteri di monitoraggio della con-
taminazione radiattiva di matrici alimentari
- stima delle dosi, per la popolazione, da ingestione di ali-
menti contaminati da radiattività e da diffusione di mate-
riale radiattivo rilasciato da siti nucleari
- valutazione delle conseguenze sanitarie per la popola-
zione

NOTE:
(*) Per le Regioni dell’Italia centro-settentrionale
(**) Per le Regioni dell’Italia centro-meridionale
(***) Per gli ambienti di vita
(****) Per gli ambienti di lavoro

3) RISCHIO RADIOLOGICO

Ospedale “L.Sacco” (*) - Milano

IRCCS “L. Spallanzani” (**) - Roma

Istituto Superiore di Sanità - Roma

Attività di supporto per
- la gestione clinica dei casi
- le misure di isolamento

Attività di supporto per l’attività diagnostica di identifica-
zione definitiva e tipizzazione molecolare (soprattutto con
riferimento alla diagnostica rapida di Variola major - vaio-
lo; Bacillus anthracis - antrace o carbonchio; Yersina
pestis - peste; Tossina di CI Botulinum - botulismo;
Francisella tularensis - tularemia; Filovirus - Ebola
Marburg; Arenavirus - Febbre lassa, Febbre emorragica
argentina - Junin e virus correlati) e supporto all’identifi-
cazione delle misure terapeutiche di profilassi.

Istituto Superiore di Sanità (***) Roma

Istituto Superiore Prevenzione e
Sicurezza sul Lavoro (****) Roma

Attività di supporto per
- identificazione degli aspetti e condizioni di particolare
vulnerabilità criticità e maggior rischio potenziale
- informazioni sulle caratteristiche e proprietà tossicologi-
che di rilievo degli agenti chimici
- criteri per il monitoraggio della contaminazione chimico-
tossicologica di matrici di rilievo
- stima dei possibili scenari di esposizione inalatoria, der-
mica e per ingestione
- valutazione del rischio associabile ai vari scenari, studio
dei criteri predefiniti per decisioni ed interventi di emer-
genza

1) RISCHIO BIOLOGICO

2) RISCHIO CHIMICO TOSSICOLOGICO

Tab. 1 - Centri nazionali di riferimento (Fonte: Toscana Medica, numero speciale 2001)
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PALEO-MICROBIOLOGIA IN DUE
MUMMIE DEL XV SECOLO

NELLA BASILICA
DI SAN FRANCESCO DI AREZZO

Odoardo Linoli *, Patrizia Tinti **.

* Unità Operativa di Anatomia, Istologia
Patologica e di Citogenetica della ASL 8 Arezzo.
** Agenzia Regionale per la Protezione
Ambientale della Toscana, Arezzo.

Introduzione
Nel sottochiesa di San Francesco di
Arezzo, cioè nello spazio compreso fra
il pavimento della basilica e le volte che
dal piano terra sorreggono la parte sud
dell'edificio, hanno trovato, nei secoli
passati, accoglienza sepolcrale i defunti
di ordini religiosi, i cittadini distintisi
per la carità e i nobili.
In tale spazio, il microclima favorevole
(temperatura media 14,31°C, umi-dità
media 52%), e le casse mortuarie man-
tenute dai Religiosi del tempo sotto
cumuli di residuati di costruzioni edili-
zie, onde una struttura porosa, hanno
favorito l'instaurarsi di una mummifica-
zione naturale dei cadaveri.
Si intende per mummificazione naturale
il processo che esclude qualsiasi manua-
lità umana e che inizia poche ore dopo
l'inumazione, con l'allontanamento dai
tessuti di grande parte dell'acqua, che
costituisce la maggiore componente in
peso del soma. Ciò è stato favorito
dallo stato poroso del terreno di inuma-
zione che ha condotto a forte perdita del

peso corporeo dei defunti, e a induri-
mento dei piani cutanei, che è stato pos-
sibile incidere solo con una sega oscil-
lante. In tale processo di mummificazio-
ne sono risultati conservati, in parte,
diversi visceri, che sono stati descritti in
altre ricerche. Anche le cause di morte
individuate nelle due mummie e che
sono state comunicate a parte.

Casi di questo studio
Si tratta di due mummie di sesso fem-
minile, dell' età di 3 anni* (altezza cm.
70 e peso di Kg. 0,800), e rispettiva-
mente di 20-30 anni** (altezza m. 1,70
e peso di Kg. 4,200), che in base all'
analisi degli abiti, bene conservati, sono
state assegnate al XV secolo.
Nelle due mummie, subito dopo 1’aper-
tura del cavo toraco-addominale (scom-
parsa del diaframma) sono stati effettua-
ti prelievi a mezzo di tamponi inumiditi
con soluzione fisiologica, diretti al
fondo della cavità somatica. Nella
Mummia adulta, un prelievo è stato
effettuato anche nel cavo articolare
della spalla sinistra, aperta estempora-
neamente.
Tali tamponi sono stati posti in terreno-
agar da trasporto ed inviati al
Laboratorio di Microbiologia.
Questi terreni sono stati mantenuti in
termostato a 37°C per 72 ore e le colo-
nie accresciutesi sono state trasferite in
terreni agar-sangue, in doppio: alcune
piastre in termostato aerobio ed altre in
"candle-jahar".

* L'età anagrafica della bambina è stata definita in base alla radiologia dei nuclei di ossificazione carpali.
** Il secolo di appartenenza è stato precisato, nella due mummie, attraverso l'analisi degli abiti, fatta dall'Istituto
di Storia dell'Arte della Università degli Studi di Pisa.

Il presente studio è stato eseguito su incarico della Soprintendenza per i Beni Ambientali, Architettonici, Artistici
e Storici di Arezzo e del Ministero dei Beni Culturali ed Ambientali di Roma.
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Metodi di studio
La colorazione secondo Gram è stata
estesa a tutti i batteri mentre il genere
Bacillus ha avuto la colorazione secon-
do Holbrook e Anderson1, che considera
anche le spore. La tipizzazione dei bat-
teri è stata effettuata con l'impiego di
gallerie industriali, quali - l'API 50
CHB per il genere Bacillus e l'API
Staph per il genere Staphylococcus
della BioMérieux Italia (Roma).

Risultati
Dopo 48 ore, nel "candle-jahr" non si
sono avute crescite batteriche, che inve-
ce sono comparse nell'agar-sangue aero-
bio.
Nelle due Mummie, le colonie più
numerose ed emolitiche corrispondono
a bacilli sporigeni Gram-negativi che
nella galleria API 50 CHB sono stati
definiti come genere Bacillus e delle
specie brevis e sphaericus (fig. 1, a b).
Nella mummia infantile, rare colonie
anemolitiche hanno rivelato cocchi
Gram-positivi, a grappolo, e nella galle-

ria API Staph. è stato identificato il
genere Staphylococcus delle specie
epidermidis e xilosus (fig. 2). Inoltre,
nella donna adulta sono stati isolati
bacilli Gram-negativi, del genere
Psedomonas e della specie cepacea
(fig. 3).

Discussione
La mummificazione con modalità natu-
rali di due defunti del XV secolo verifi-
catasi nel sotto-chiesa di San Francesco
di Arezzo, ha consentito di ritrovare nel
cavo toraco-addominale, di entrambi,
micro-organismi del genere Bacillus,
sporigeno. Inoltre, nella mummia infan-
tile, sono state isolate colonie del gene-
re Staphylococcus, e nella sola
Mummia adulta, sono stati coltivati
bacilli del genere Pseudomonas.
Dobbiamo osservare che negli studi
comparsi in questi ultimi venti anni
sulle Mummie, scarso è stato l'interesse
per la microbiologia. Alcune ricerche
sono state dirette alla identificazione di
frazioni del bacillo tubercolare (2). Nell'

Fig. 1. In a, colorazio-
ne secondo Holbrook
e Anderson (1). In
entrambe le Mummie,
sono prevalse colonie
emolitiche di bacilli
talvolta dotati di
spora. In b, colora-
zione secondo Gram.
La popolazione bacil-
lare appare Gram-
negativa, di diversa
lunghezza, tipizzata
come genere Bacillus,
delle specie brevis e
sphaericus (Olio-
immersione all'origi-
ne x 1100).
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Homo Tyrolensis (1994), recentemente
rinvenuto nei ghiacciai delle Alpi
Tirolesi, e che risale a circa cinquemila
anni fa, sono state isolate spore di
Absidia corymbifera e di
Chaetomium globosum3 che possono
derivare da inquinamento ambientale4.
Dobbiamo concludere che nelle due
Mummie aretine, la maggiore parte
delle colonie isolate si riferiscono al
genere Bacillus, che è di- provenienza
ambientale5. La stessa è da attribuire al
genere Staphylococcus (5,a) ed al
genere Pseudomonas6.
Pertanto, i due corpi mummificati sono
stati colonizzati da questi batteri in
tempi successivi alla conseguita mum-
mificazione, essendo biologicamente
diversi i batteri addetti al riassorbimen-
to dell'acqua del corpo defunto; e tale
opera disidratante viene, infine, portata
a termine da insetti dei generi Acarus e
Tinolea7.

Si deve anche considerare che nei due
cadaveri mummificatisi naturalmente
l'ossigeno atmosferico disponibile è
stato, durante l'arco di sei secoli, molto
scarso, tenuto conto dei cumuli di mate-
riali da costruzione edilizia sotto i quali
le casse mortuarIe sono state mantenute,
ad opera dei Frati Francescani del
tempo.
Il genere Bacillus ha potuto superare
ogni difficoltà metabolica in virtu’ delle
sue capacità a sporificare5. Invece, il
genere Staphylococcus è stato sostenu-
to dall' essere micro-aerofilo8; la stessa
condizione è stata riconosciuta al gene-
re Pseudomonas6.
Questi caratteri biologici, complessiva-
mente, hanno reso possibile la lunga
sopravvivenza dei batteri in ambiente
sepolcrale scarsamente ossigenato.

Riassunto
In due donne del XV secolo mummifi-

Fig. 2. Dalla sola mummia infantile, sono derivate
scarse colonie anemolitiche di cocchi Gram-positivi,
in gruppi, del genere Staphylococcus e delle specie
epidermidis e xilosus (Olio-immersione all'origine x
1100).

Fig. 3. Mummia adulta (cavità articolare della spalla).
Sono stati isolati Bacilli Gram-negativi del genere
Pseudomonas, della specie cepacea, dai quali sono
derivate scarse colonie anemolitiche (Olio-immersio-
ne all'origine x 1100).



cate naturalmente nel sotto-chiesa della
basilica di San Francesco di Arezzo,
abbiamo ritrovato bacilli aerobi Gram-
negativi, del genere Bacillus e delle
specie brevis e sphaericus, mentre non
è risultata alcuna crescita nel candle-
jahr.
Nella sola Mummia infantile, sono stati
isolati cocchi Gram-positivi del genere
Staphylococcus, delle specie epider-
midis e xilosus.
Infine, nella Mummia adulta, sono stati
isolati bacilli Gram-negativi del genere
Pseudomonas e della specie cepacea.
I batteri, reperiti nelle due mummie
sono stati valutati come colonizzazione
di origine ambientale, verificatasi in
tempi successivi alla mummificazione.
Parole chiave: paleo-microbiologia in
due mummie naturali del XV secolo.

Abstract
Bacteria were found in two XV century
female mummies lying below St.
Francis’s Basilica in Arezzo. Both
mummies showed Gram-negative aero-
bic bacteria of the Bacillus kind, the
brevis and sphaericus species, while no
growth in candle-jar was observed.
The infant mummy displayed Gram-
positive cocci, of the Staphylococcus,
epidermidis and xilosus species.
Finally, the adult mummy presented
Gram-negative bacteria, of the
Pseudomonas kind, the cepacea spe-
cies.
The bacteria found in the two mummie-
s’s soma were regarded as a coloniza-
tion the environment gave origin after
the mummification.
Key words: Paleo-microbiology in two
XV century natural mummies.
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MALATTIE RARE
NASCE LARETE NAZIONALE
A cura del centro studi Fimmg Roma

Sul supplemento ordinario della
Gazzetta ufficiale numero 160 del 12
luglio 2001 è stato pubblicato il decreto
del Ministero della sanità 18 maggio
2001, numero 279 recante:
“Regolamento di istituzione della rete
nazionale delle malattie rare e di esenzio-
ne dalla partecipazione al costo delle
relative prestazioni sanitarie, ai sensi
dell’Art. 5, comma b del Decreto legisla-
tivo 29 aprile 1998, numero 124”. Al
decreto sono allegati l’elenco delle 523
patologie rare e le modifiche al Decreto
ministeriale 28 maggio 1999 numero 329
“Regolamento di individuazione delle
malattie croniche ed invalidanti”.
Il Decreto istituisce la Rete nazionale per
la prevenzione, la sorveglianza, la dia-
gnosi e la terapia delle malattie rare. La
rete è costituita da presidi pubblici o pri-
vati accreditati, preferibilmente ospeda-
lieri, individuati dalle Regioni sotto
forma di Centri interregionali di riferi-
mento per le malattie rare. Le 523 pato-
logie rare esentate dalla partecipazione al
costo delle correlate prestazioni sanitarie
(farmaceutiche specialistiche, diagnosti-
che strumentali e di laboratorio) sono
raccolte in 16 categorie suddivise in 378
definizioni di malattia e, oppure, gruppo
di malattie e altre 145 malattie afferenti
al gruppo con i relativi sintomi; a ciascu-
na malattia o gruppo di malattie è asso-
ciato uno specifico codice identificativo.
Il medico specialista del Servizio sanita-
rio nazionale, cui il paziente è stato

avviato dal Mmg, formula il sospetto dia-
gnostico di malattia rara e indirizza l’as-
sistito ai presidi della rete, individuati
dalla Regione, in grado di garantire la
diagnosi della specifica malattia.
L’assistito, una volta accertata la malattia
rara da un presidio della Rete, può chie-
dere all’Azienda USL di residenza il
riconoscimento del diritto all’esenzione.
E’ previsto un rigoroso rispetto della pri-
vacy.
Il Decreto, nelle norme finali e transito-
rie, dispone che alcune patologie incluse
nel Decreto ministeriale 28 maggio
1999, numero 329 e 1 febbraio 1991
siano ammesse al trattamento previsto
dal Decreto stesso. Cessano inoltre di
avere vigore gli articoli 1,2 3 e 4 del
Decreto Ministeriale 1 febbraio 1991. Le
Aziende USL sono tenute a comunicare
ai Mmg i contenuti del regolamento e le
sue modalità applicative. Il regolamento
è entrato in vigore il 12 luglio 2001. Il
medico, in caso di prescrizione di presta-
zioni sanitarie erogabili in regime di
esenzione, è tenuto ad apporre sulla ricet-
ta richiesta l’indicazione, “unicamente in
forma codificata” (cioè il codice di esen-
zione ) della malattia rara per la quale è
riconosciuto il diritto all’esenzione.
Ciascuna ricetta non può contestualmen-
te recare prescrizione di prestazioni esen-
ti e di altre prestazioni.
Sono abrogate le disposizioni di cui agli
articoli:
• Forme esentate dal ticket;
• Forme morbose i cui farmaci ed esse
correlati sono già in fascia “A”;
• Forme morbose esentate dal pagamen-
to del ticket sulle prestazioni di diagno-
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stica strumentale e di laboratorio;
• Soggetti esentati dal pagamento del tic-
ket per la farmaceutica e la diagnostica
del Decreto Ministeriale 1° febbraio
1991.

Continuano ad avere diritto all’esenzione
ticket i soggetti già esentati ai fini del
Decreto Ministeriale 1° febbraio 1991
per immunodeficienze congenite limita-
tamente a: immunoglobuline, fattori
complemento, emocromocitometria, sot-
topopolazioni linfocitarie, funzionalità
neutrofili (Nbt).
Le aziende USL provvedono a comuni-
care ai Mmg i contenuti del regolamento
e le modalità di applicazione.

L’elenco delle malattie rare esentate dalla
partecipazione al costo delle relative
esenzioni sanitarie è disponibile presso
L’Ordine Provinciale dei Medici
Chirurghi ed Odontoiatri di Arezzo.

SORVEGLIANZAOBBLIGATORIA
DELLAMALATTIADI
CREUTZFELDT-JACOB

Dalla comunicazione n.14 del 16.1.2002 della
Federazione Nazionale degli Ordini

Il Ministro della Salute ha emanato il
Decreto 21/12/2001 pubblicato sulla
Gazzetta Ufficiale n° 8 del 10 gennaio
2002 recante la "Sorveglianza obbligato-
ria della malattia di Creutzfeldt-Jacob". Il
Decreto dispone che la variante della
malattia di Creutzfeldt-Jacob, la malattia
di Creutzfeldt-Jacob e le sindromi ad
esse correlate (la sindrome di
Gerstmann-Straussler-Scheinker, l'inson-
nia fatale familiare) sono sottoposte a
sorveglianza obbligatoria e devono esse-

re segnalate sia al sospetto che nei casi
accertati; per le segnalazioni di tali
malattie devono essere osservate le infor-
mazioni contenute nell'allegato 1 e deve
essere utilizzata apposita scheda entram-
bi facenti parte integrante del Decreto
stesso.
Il Decreto in esame n° 465/2001, che è
entrato in vigore il giorno successivo a
quello
della sua pubblicazione nella Gazzetta
Ufficiale del 10/1/2002, abroga
l'Ordinanza Ministeriale del 12/2/2001
(riportata in Gazzetta ufficiale n° 49 del
28/2/2001) concernente la sorveglianza
delle malattie di cui all'oggetto,
Infine, il Decreto medesimo prevede che
- con successivo provvedimento - saran-
no
emanate 'linee guida' per la sorveglianza
epidemiologica, per l'assistenza dei
pazienti e per il controllo dell'infezione
in ambiente ospedaliero.

Per la segnalazione dei casi di malattia di
Creutzfeldt – Jacob e sindromi correlate
deve essere osservato il sottoriportato
flusso informativo:
1) Segnalazione immediata, da parte del
Medico che ha osservato il caso o ha
posto il sospetto di malattia Creutzfeldt-
Jacob o sindromi correlate, mediante uti-
lizzazione di apposita scheda di sorve-
glianza da trasmettere via fax, o per via
elettronica, ai seguenti indirizzi:
- Ministero della Salute, Dipartimento
della Prevenzione, Ufficio III, Via Sierra
Nevada n° 60 cap 00144 Roma, fax
06/5994-4242-4320 e posta elettronica:
dpv.oemi@sanita.it;
-Istituto Superiore di Sanità, Laboratorio
di Virologia, Reparto di Malattie
Degenerative del Sistema Nervoso ad



Eziologia Virale, Viale Regina Elena n°
299 cap 00161 Roma, fax 06/4990-3012
e posta elettronica: rest@iss.it;
- Azienda Sanitaria Locale in cui è stato
avanzato il sospetto diagnostico;
- Assessorato alla Sanità della Regione o
Provincia autonoma.
2) Gli Enti cui viene fatta la comunica-
zione, coordinati dal Dipartimento della
Prevenzione del Ministero della Salute e
dall'Istituto Superiore di Sanità per le
rispettive competenze, collaborano con il
Medico segnalatore e con l'Azienda
Unità Sanitaria Locale per il completa-
mento dell'iter diagnostico, quando
necessario, e per l'eventuale indagine
epidemiologica.
3) Comunicazione dell'esito, sia positivo
che negativo, dell'esame neuroistopato-
logico agli indirizzi precedenti.

VACCINAZIONEANTITETANICA
EANTITUBERCOLARE

Decreti del Presidente della Repubblica 464 e
465/2001
riguardanti le vaccinazioni atitetanica e antitu-
bercolare (G.U. n. 7 del 9.1.2002).
Comunicazione n. 13 del 16.1.2002 della
Fderazione Nazionale degli Ordini dei Medici -

1 - Decreto n" 464 del 7/11/2001
"Regolamento recante modalità di esecu-
zione delle vaccinazioni antitetaniche a
norma dell'articolo 93, comma 2, della
Legge n" 388 del 23 dicembre 2000".
Il Regolamento di cui al D.P.R. n"
464/2001 ,la cui emanazione discende
dal disposto del comma 2° dell'articolo
93 della Legge n° 388/2000, detta che le
rivaccinazioni, mediante somministra-
zione di anatossina tetanica, eventual-
mente in combinazione con I'anatossina
difterica e/o con altri antigeni, vengono

eseguite a periodi intervallari di dieci
anni. Nei nuovi nati e nei soggetti in età
pediatrica che inizino la vaccinazione
antitetanica prima del compimento del 7°
anno di vita (quindi fino al 6° anno di
età), la prima vaccinazione viene esegui-
ta mediante somministrazione di anatos-
sina tetanica, eventualmente in combina-
zione con anatossina difterica e/o con
altri antigeni, a distanza di 4-5 anni dal-
l'ultima dose del ciclo primario di vacci-
nazione; i successivi richiami vengano
eseguiti a periodi intervallari di dieci
anni.
2 - Decreto n° 465 del 7/11/2001
"Regolamento che stabilisce le condizio-
ni nelle quali è obbligatoria la vaccina-
zione antitubercolare a norma dell'artico-
lo 93, comma 2, della Legge n° 388 del
23 dicembre 2000".
Il predetto Regolamento indica i casi di
vaccinazione antitubercolare obbligato-
ria:
a) neonati o bambini di età inferiore a 5
anni, con test tubercolinico negativo,
conviventi o aventi contatti stretti con
persone affette da tubercolosi in fase
contagiosa, qualora persista il rischio di
contagio;
b) personale sanitario, studenti in medici-
na, allievi infermieri e chiunque, a qua-
lunque titolo, con test tubercolinico
negativo, operi in ambienti sanitari ad
alto rischio e non possa in caso di cuti-
conversione, essere sottoposto a terapia
preventiva, perché presenta controindi-
cazioni cliniche all'uso di farmaci speci-
fici.
Tale ultimo personale deve essere con-
trollato a distanza di tre mesi dall'inocu-
lazione del vaccino.
Il medesimo Regolamento dispone circa
la modalità per l'accertamento tubercoli-
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nico ed il carattere pregiudiziale dell'ac-
certamento stesso.
Viene infine abrogato il Regolamento per
l'applicazione dell'articolo 10 della
Legge n° 1088/1970, sulla vaccinazione
antitubercolare obbligatoria.

NUOVE MODALITA’ DI TRASMISSIO-
NE DELLA DOCUMENTAZIONE
RELATIVAAI LAVORATORI ESPOSTI
ARADIAZIONI IONIZZANTI
ai sensi del D. LGS 230/1995 e successive modi-

fiche ed integrazioni
(D.lgs 241/2000 e D.lgs 257/2001)

Comunicazione n. 16 del 7.1.2002 della
Federazione Nazionale degli Ordini dei Medici

Come è noto dal 1° gennaio 2001, ai sensi
dell’Art. 90 comma 4 del D.Lgs. n.
230/1995, il medico addetto alla sorve-
glianza deve provvedere, entro 6 mesi
dalla cessazione del rapporto di lavoro o
dalla cessazione dell’attività di impresa
comportante esposizione a radiazioni
ionizzanti, a consegnare all’ISPESL i
documenti sanitari personali, unitamente
ai documenti di cui all’art. 81, comma
1,lett. d) ed e).
Si sottolinea che, come stabilito dal citato
art. 90 comma 4, solo su richiesta moti-
vata del medico addetto alla sorveglianza
e valutate le circostanze dei singoli casi,
l’ISPESL può concedere proroga al ter-
mine di consegna (sei mesi) della docu-
mentazione sopra citata.
Al fine di garantire una corretta archivia-
zione e gestione di detta documentazione,
nel rispetto della normativa vigente in
tema di segreto professionale e tutela
della riservatezza dei dati sanitari, i
Medici incaricati della sorveglianza
medica devono trasmettere la documenta-
zione in busta chiusa, contenente nella

parte esterna la seguente dicitura:
“Contiene documentazione riservata ai
sensi della Legge 675/1996 e D. Lgs.
230/1995 e successive modifiche e inte-
grazioni” secondo le modalità di seguito
indicate:
1. Dentro la busta suddetta dovrà essere
inserito il plico sigillato contenente la
documentazione relativa a ciascun lavo-
ratore;
2. Il plico deve recare l’indicazione del
nominativo del lavoratore, nonché la dici-
tura “Contiene documentazione riservata
ai sensi della Legge 675/1996 e D.Lgs.
n230/1995 e successive modifiche e inte-
grazioni”.
3. Il plico suddetto dovrà essere accom-
pagnato da una lettera del Medico incari-
cato della sorveglianza medica, nella
quale devono essere riportate le seguenti
informazioni:
- nominativo del lavoratore
- luogo e data di nascita
- data di assunzione
- mansione svolta al momento della ces-
sazione del rapporto di lavoro o della ces-
sazione dell’attività dell’impresa;
- ragione sociale del datore di lavoro al
momento della risoluzione del rapporto di
lavoro o cessazione dell’impresa:
- data di risoluzione del rapporto di lavo-
ro o cessazione dell’impresa:
4. Qualora la trasmissione riguardi la
documentazione di più lavoratori, è pos-
sibile trasmettere con una sola busta chiu-
sa più plichi, ognuno dei quali accompa-
gnato da una lettera di cui al punto 3).
La documentazione deve essere trasmes-
sa al seguente indirizzo:
I.S.P.E.S.L. - Dipartimento di Medicina
del Lavoro - Settore Radioprotezione -
Via Fontana Candida n.1 - 00040 Monte
Porzio Catone (RM).
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