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Editoriale

“Professione e futuro”

LORENZO DROANDI

Presidente Ordine dei Medici Chirurghi e
degli Odontoiatri di Arezzo

Siamo in una stagione molto complessa, nella quale stiamo assistendo a dei
cambiamenti, che e difficile non definire, retoricamente, epocali, relativi un po’ a tutti i
campi.

La medicina, il mondo medico, la professione medica non fanno eccezione alcuna, anzi
seguono - o forse inseguono - levoluzione del mondo.

Per questo, per non rimanere indietro e non trovarsi impreparati, la nostra Federazione
Nazionale (FNOMCeO) sta lavorando agli Stati Generali della sanita, per fare in modo
che la professione medica ed il medico siano in grado di affrontare, ora e in futuro, il
tumultuoso sviluppo della scienza e della tecnica.

E, simultaneamente, le evoluzioni filosofiche, etiche, bioetiche e deontologiche che si
prospettano.

Cid non significa, preciso, adagiarsi supinamente sulle scelte di altri, ma piuttosto parte-
cipare attivamente alla, e ove possibile governare la discussione su temi che riteniamo
essere di particolare importanza per il professionista medico.

La riflessione, che invito tutti a fare, indipendentemente dagli Stati Generali cui ho ac-
cennato, e che mi piacerebbe fosse di stimolo ad una discussione a tutto tondo, € proprio
la seguente.

Come sara la professione del futuro? Quale sara il nostro essere medico? E quali saran-
no gli scenari professionali futuri, ciascuno per la propria branca (generalisti, specialisti,
ecc.)? Quali i riflessi organizzativi?

Mi piacerebbe sapere lopinione di ciascuno, che potete indirizzare alla e-mail dell’'Or-
dine (chirurghi@omceoar.it) avendo cura, per favore e per motivi pratici, di mettere
nelloggetto “PROFESSIONE E FUTURO".

A presto leggervi, spero numerosi.
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Breve guida per scrivere un articolo scientifico

Brief guide for scientific medical writing

Riassunto

Scrivere un articolo scientifico e riu-
scire a farlo pubblicare su una rivista
importante rappresenta l'ultima tappa
prima di considerare concluso il proprio
progetto di studio. Le pubblicazioni
scientifiche hanno una strutturazione
ben definita, finalizzata alla maggiore
efficienza comunicativa. Chi si appresta
a pubblicare deve pertanto conoscere
queste regole ai fini di vedere accettato
il proprio lavoro.

Lobiettivo di questa revisione é pertan-
to quello di fornire agli autori consigli
pratici su come preparare il manoscrit-
to. Sono considerati anche gli aspetti
etici che sono una precisa responsabili-
ta degli autori, dei revisori e dell’edito-
re, e che riguardano l'intero processo di
pubblicazione. Nel contempo vengono
fornite ai lettori delle chiavi di valuta-
zione della qualita di una pubblicazio-
ne.

Abbiamo strutturato la rassegna in tre
parti: la preparazione della stesura di
un articolo, come scrivere le varie ti-
pologie di articoli e infine il percorso
dall'invio alla rivista alla pubblicazione
vera e propria.

Parole chiave: Articolo scientifico; Au-
tori; Pubblicazione.

Abstract

Writing a scientific article and being
able to get it published in an important
journal is the last step before considering
your study project completed. Scientific
publications have a well-defined structu-
re, aimed at greater communication effi-
ciency. Whoever is preparing a paper to
be published must therefore know these
rules in order to get accepted his arti-
cle. The aim of this review is therefore to
provide authors with practical advice on
how to prepare the manuscript. Ethical
aspects which are a precise responsibility

of the authors, reviewers and publisher,
and which concern the entire publication
process are also considered. At the same
time, we give to readers the keys to assess
the quality of a publication.The review is
structured into three parts: preparation of
an article, how to write the various types
of articles and finally the path from sen-
ding to the magazine to the publication.

Keywords: scientific paper; Authorship;
Publishing

m Introduzione

Lattivita di ricerca scientifica & fonda-
mentale per il progresso delle cono-
scenze e dovrebbe rappresentare per
tutti i professionisti sanitari un aspetto
importante del proprio lavoro a com-
pletamento dellattivita clinica, inoltre
costituisce parte integrante del curri-
culum. La pubblicazione € lultima fase
del proprio lavoro e l'unico modo per
condividerla con la comunita scientifi-
co-professionale. Scrivere un articolo
richiede metodo, ed & fondamentale
interrogarsi sul quando, cosa, per quali
lettori e su quale rivista pubblicare!?.
Infatti redigere un lavoro in modo scor-
retto, a prescindere dai risultati descrit-
ti, rende comunque difficile la pubbli-
cazione. D’altra parte laumento del
numero di riviste, se da un lato rispon-
de alle crescenti esigenze scientifiche,
dallaltro puo spiegare il livello delle
pubblicazioni non sempre di qualita,
quindi & importante anche per il letto-
re possedere degli elementi di giudizio
oggettivi. Lo scopo di questo lavoro &
pertanto quello di fornire una breve
guida a chi si appresta a sottomettere
un articolo per la pubblicazione?, dando
nel contempo ai lettori delle chiavi di
valutazione della qualita di una pubbli-
cazione.

Le varie tipologie di articoli medici
sono riportate in tabella I.

Metodologia

GIOVANNI FALSINI*,
SIMONA BORGHESI**

* Cardiologia, Ospedale San Donato- Arezzo,
Azienda USL Toscana Sud Est

** Radioterapia Ospedale San Donato- Arezzo,
Azienda USL Toscana Sud Est

Per corrispondenza:
giovanni.falsini@uslsudest.toscana.it
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Metodologia

Parte Prima: preparare la stesura di un articolo*”.

- Leggere: prima di pubblicare bisogna leggere la let-
teratura recente per conoscere in maniera approfondi-
ta largomento che vogliamo trattare e interrogarsi su
cosa aggiunge il nostro lavoro a quanto gia noto.

- Selezionare la rivista a cui inviare il lavoro: devono
essere chiare, prima di iniziare a scrivere, la tipologia di
articolo e di lettore interessato al nostro contributo e
conseguentemente scegliere le riviste potenziali a cui
inviare l'articolo. Successivamente dobbiamo capire se
la qualita del nostro studio sia adeguata per il livel-
lo della rivista scelta. Le riviste scientifiche vengono
a loro volta giudicate in base ad alcuni indicatori (vedi
tabella I1), fra cui U“impact factor”, calcolato in base al
numero medio di citazioni ottenute da quella rivista nei
due anni precedentit®12,

- Consultare le norme editoriali: prima di cominciare a
scrivere il testo e indispensabile leggere le norme edi-
toriali che sono riportate generalmente sia nel sito del-
la rivista che nella rivista stessa. Esse rappresentano
una guida fondamentale per la stesura del testo, per
la preparazione delle figure e delle tabelle riassunti-
ve, e per la compilazione della bibliografia. Il mancato
rispetto di queste predispone i revisori ad un giudizio
negativo a prescindere dai contenuti.

- Considerare gli aspetti etici della pubblicazione: gli
aspetti etici legati alla pubblicazione dovrebbero esse-
re scontati, ma & utile accennare ad alcuni di questi®*:

« Risultati onesti: i risultati che si pubblicano devono
essere risultati veri. Nella storia della scienza sono ben
noti casi di truffe scientifiche clamorose. Piu spesso ri-
cercatori fanno piccole truffettine, che non vengono
a galla semplicemente perché i risultati non sono cosi
strabilianti da attirare molto l'attenzione (es. aggiustare
i dati, o selezionare i soli dati che danno ragione all’i-
potesi dello studio, tralasciando accuratamente quelli
che invece la contraddicono).

« Evitare il plagio: la responsabilita del plagio ricade su
tutti gli autori che firmano il lavoro anche se il singolo
autore puo non essere informato del plagio'*. Una for-
ma particolare di plagio & l'auto-plagio che consiste nel
copiare parti di articoli scritti dallo stesso autore, cosa
non accettabile anche per motivi di copyright. Inoltre
quasi tutti gli editori di riviste indicizzate utilizzano
dei software in grado di trovare se le frasi dell’articolo
sono state copiate da qualche altra fonte, senza esse-
re citate. Esistono anche programmi gratuiti disponibili
su internet per eseguire ricerche di duplicazioni, come:
plagium (www.plagium.com); plagiarism (https://www.
plagiarism.net); duplichecker (https://www.dupliche-
cker.com).

Leditore che riceve informazione di violazione dei co-
dici etici professionali, come pubblicazioni multiple,
rivendicazione fasulla di autorialita, plagio, utilizzo
fraudolento di dati e casi simili ha Uobbligo di ritira-
re larticolo dalla pubblicazione e di informare i lettori
della rivista.

« Responsabilita degli autori: tutti gli autori indicati
nellarticolo ne condividono la responsabilita per tut-
ti gli aspetti etici. Ne discende che tutti gli autori do-

vrebbero avere contribuito ai vari aspetti dellarticolo
dovrebbero avere letto larticolo nella forma finale ed
avere dato il proprio consenso all'utilizzo del proprio
nome nella lista degli autori®.

Molto spesso compare tra gli autori chi in realta non
ha dato alcun contributo al lavoro. Gli autori onorari o
ospiti, sono quelli inseriti nella lista degli autori perché
membri anziani di un dipartimento, oppure inseriti per-
ché persone famose per aumentare la visibilita e credi-
bilita della pubblicazione®®.

« Dichiarazione sul conflitto di interesse: in fondo alla
pubblicazione & in genere riportata una dichiarazio-
ne scritta sulla esistenza o assenza di legami fra ogni
singolo ricercatore e enti di natura commerciale o non
commerciale la cui attivita potrebbe essere influenzata
dai risultati della ricerca. Molte riviste dell'area medica
fanno riferimento alle linee guida WAME per esplicitare
e gestire i conflitti di interesset®.

« Diritti d’autore (Copyright): generalmente gli editori
delle riviste biomediche chiedono agli autori di trasfe-
rire il diritto di autore alla rivista, che riguarda tutte
le parti del lavoro, sia il testo che le tabelle e figure
dell’articolo scientifico®?. | direttori delle riviste debbo-
no dichiarare espressamente la loro posizione sul tra-
sferimento agli autori, e ad altri che potrebbero essere
interessati ad usare il contenuto editoriale proveniente
dalle loro riviste.

« Copie per l'autore, in relazione al copyright: prima
dellavvento delleditoria digitale, quasi tutti gli edi-
tori prevedevano un certo numero di copie cartacee
della pubblicazione da consegnare all’autore. Lavven-
to dell’editoria digitale ha eliminato la necessita delle
copie cartacee e rafforzato il tema del copyright sullo
scritto, data la facilita con cui una copia digitale puo
essere duplicata. Le principali case forniscono una co-
pia digitale, con indicazioni sovrascritte che trattasi di
copia dell’autore, la cui distribuzione € permessa solo in
ambito didattico, non commerciale e non riproducibile.

Parte seconda: come scrivere una pubblicazione scien-
tifica

2.1 Lo stile di scrittura

La qualita della presentazione del lavoro e, in parti-
colare, dello stile di scrittura emerge come una delle
piu frequenti cause di rigetto degli articoli da parte di
revisori ed editori. A parte le poche riviste in italiano, a
diffusione locale e generalmente con basso impact fac-
tor, gli articoli scientifici si scrivono in inglese scientifi-
co che ha precise regole®. La pubblicazione scientifica,
deve essere precisa, chiara, concisa, senza ambiguita.
Lesigenza del lettore & quella di acquisire tutte le in-
formazioni necessarie sul lavoro eseguito con il mini-
mo dispendio di tempo ed energia. Nelle pubblicazioni
scientifiche e essenziale che ogni affermazione sia ve-
rificabile dal lettore. E’ indispensabile che si possano
chiaramente distinguere i risultati sperimentali riporta-
ti per la prima volta nell’articolo dalle conoscenze gia
disponibili in precedenza. Per queste ultime & obbliga-
torio un puntuale riferimento alle fonti. Lo stile delle
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Metodologia

Tabella I: Principali tipologie di articoli medici.

Tipologia articolo Caratteristiche Linee guida di riferimento

Articolo originale (paper) Rappresenta la forma pill comune di presentazione di dati originali (studi sperimentali o osservaziona- | CONSORT statement per gli studi sperimentali”;
li). Deve essere strutturato secondo I'ordine suggerito dall’acronimo IMRAD (introduzione, materiali e | ARRIVE'™ per le ricerche in cui sono coinvolti gli animali;

metodi, risultati, discussione) STROBE™ per gli studi osservazionali

E una sintesi critica dei lavori pubblicati su uno specifico argomento. Si distinguono in “tradizionali” | Linee guida PRISMA®' per revisioni e metanalisi
(che rappresentano l'opinione dell'autore) e “sistematiche” (ricerca di evidenze scientifiche nei dati
analizzati)?

Rassegna o revisione della
letteratura (paper review)

Caso clinico (case report) Descrizione di un caso o insieme di casi con peculiarita rispetto a quanto gia conosciuto sull'argomento®

Lettera all'editore (editorial | Rappresenta o un commento di risposta ad un articolo precedentemente pubblicato, o un modo per
letter) presentare dei brevi report di ricerca che non giustificano un lavoro completo.

Editoriale Tipo di pubblicazione redatta da un esperto, in genere su richiesta dell’editore, su temi di attualita,

oppure commento ad un articolo originale presente nello stesso volume della rivista.

Tabella I1: Indicatori di una rivista

Fattore Definizione Spiegazione Note

Impact  factor | Misura I'importanza scientifica di una rivista, | Calcolata annualmente dall'Institute for Scientific In- | L'IF di una rivista & calcolato su base triennale e puo essere conside-

(IFyn2 pubblicata sul Journal Citation Reports (https:// | formation (ISI) (https://www.isi.edu/) per le riviste da | rato come la media del numero di volte in cui gli articoli pubblicati
jer.incites.thomsonreuters.com/) esso indicizzate con riferimento all'anno precedente sulla | sono citati nei 2 anni dopo la pubblicazione.
base di: Difetti dell'lmpact Factor:

A= numero di volte in cui un articolo pubblicato nel 2008 | - Il numero di citazioni di un articolo in una determinata rivista non
e nel 2009 viene citato da riviste del 2010 rappresenta la misura diretta della qualita della rivista o del merito
B = numero totale di “citable items" pubblicati nel 2008 | scientifico, ma riflette soltanto (almeno in parte) la quantita delle
e 2009 (es. articoli, rassegne, non editoriali né lettere | pubblicazioniin quell'area

all'editore) - Lerriviste con una bassa circolazione non avranno mai un elevato IF
Impact factor 2010 = A/B

Citation index | EV'indice delle citazioni tra le varie pubblicazioni, | Permette al lettore di stabilire quali articoli citano quali | Mentre il Cl & stato originariamente creato allo scopo di recuperare

(@) introdotto nel 1960 dall’ I'Institute for Scientific | altriarticoli
Information (ISI) (https://www.isi.edu/)

informazioni, successivamente € stato utilizzato sempre pid per stu-
di bibliometrici e di studio dell'evoluzione della ricerca

citazioni bibliografiche e quasi sempre indicato nelle
norme editoriali della rivista.

2.2 Come scrivere un lavoro originale (paper)

| contributi originali rappresentano la forma piu comu-
ne di presentazione di studi sperimentali o osservazio-
nali, quindi di dati originali. Ogni rivista suggerisce nel-
le “norme per gli autori” i dettagli richiesti.

IL disegno di questi trial € infatti ritenuto lo strumento
piu rigoroso oggi disponibile per dimostrare lutilita di
un dato approccio diagnostico e/o l'esistenza di un rap-
porto di causa ed effetto tra un intervento terapeutico
ed un certo risultato clinico. Un gruppo di ricercatori ed
editori ha elaborato il “CONSORT statement”’ un do-
cumento guida per gli autori che presentano i risultati
di un trial e anche per i lettori (Tabella Ill). Secondo
questo documento tali articoli dovrebbero rispettare ri-
gorosamente la seguente struttura: titolo, abstract, in-
troduzione, materiali e metodi, risultati, eventi avversi
ed effetti collaterali, discussione. Nel caso di studi che
impiegano animali devono essere rispettate le linee
guida ARRIVE (Animals in Research: Reporting In Vivo
Experiments)*.

Per gli studi osservazionali sono disponibili le linee gui-
da STROBE, acronimo per “Strengthening the Reporting
of Observational studies in Epidemiology”®® (Tabella

IV). Le linee guida PRISMA riguardano le revisioni e le
metanalisi?®2L,

2.3 Stesura del testo

Il testo dovrebbe essere conciso, senza errori gramma-
ticali, ben strutturato secondo il formato indicato nel-
le “norme per gli autori” della rivista. Per un revisore
scientifico un articolo pud essere considerato favore-
volmente per la pubblicazione se verifica un’ipotesi ori-
ginale (specialmente se nel contesto di un argomento
controverso) attraverso un disegno sperimentale ben
delineato e ben condotto, utilizzando metodologia ap-
propriata e ove possibile standardizzata e se i risultati
ottenuti sono clinicamente rilevanti. Un autore ha mag-
giori probabilita di ricevere un buon primo giudizio sul
proprio manoscritto dai revisori sequendo le semplici
regole di composizione riportate qui di seguito.

2.3.1 Prima pagina’

La prima pagina di un manoscritto riporta le seguenti
informazioni :

« Titolo: il titolo di un articolo deve essere breve (150-
180 caratteri), incisivo, ma allo stesso tempo trasmet-
tere gli elementi cruciali dello studio. Se larticolo &
un contributo originale su uno studio randomizzato e
controllato, nel titolo dovrebbe comparire in che modo
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i soggetti sono stati assegnati ad un certo trattamen-
to (in doppio cieco, crossover oppure a gruppi paralle-
li, ecc.). Alcune riviste richiedono anche un sottotitolo
(“short title” o titolo breve). Titolo e sottotitolo dovreb-
bero contenere elementi sufficienti a rendere possibile
la ricerca bibliografica e a consentire al lettore un’im-
mediata e precisa comprensione dell'argomento tratta-
to e del suo grado di novita.

e Autori: secondo l'International Committee of Medical
Journal Editors e il Committee on Publication Ethics®
dovrebbe figurare fra gli autori chi ha fornito un sostan-
ziale contributo allo studio. Il primo autore € general-
mente colui che ha eseqguito la maggior parte del lavoro
e che si € occupato della stesura del manoscritto, men-
tre per ultimo dovrebbe essere selezionato il supervi-
sore del gruppo.

e Istituzioni: sono elencate la o le istituzioni di appar-
tenenza degli autori, nell'ordine con cui sono elencati
gli autori stessi. Vengono riportati numerini o simboli
accanto al nome degli autori e la lista delle istituzioni
sotto i nominativi.

e Indirizzo e destinatario della corrispondenza: viene
indicato l'indirizzo dell’autore principale o del supervi-
sore (solitamente il primo o l'ultimo) che é responsabile
della gestione della corrispondenza con editore e re-
visori e successivamente della revisione del lavoro, se
richiesta, e della correzione delle bozze.

e Sponsorizzazioni eventuali: le sponsorizzazioni, se ri-
cevute, vanno indicate in tale punto dell’articolo.
 Titolo breve: alcune riviste richiedono un titolo breve,
generalmente 40-45 caratteri, che verra poi riportato in
alto su ogni pagina dellarticolo.

* Numero totale di parole: salvo specifiche nelle norme
editoriali, comprende anche il numero di parole diverse
dell’'abstract, delle tabelle e della bibliografia.

2.3.2 Seconda pagina

Generalmente contiene l'abstract e le parole chiave.
Riassunto (abstract), € strutturato in2627;

-introduzione: contiene razionale e Uobiettivo dello stu-
dio;

-materiali e metodi: in cui sono descritte schematica-
mente le caratteristiche della ricerca e i metodi impie-
gati per investigare la domanda a cui lo studio vuole
dare risposta; deve riportare le eventuali modalita di
assegnazione dei soggetti ad un certo trattamento in
caso di disegno sperimentale;

-risultati: deve illustrare schematicamente i risultati
principali del lavoro;

-conclusioni: riporta il significato dei risultati e le loro
implicazioni pratiche ed eventualmente le questioni ri-
maste aperte.

Se il lavoro € uno studio clinico, deve essere stato pre-
cedentemente registrato e va qui riportato il numero di
registrazione sul sito https://clinicaltrials.gov.

Alcune riviste richiedono anche uno “short abstract”
(100 parole) da utilizzare come annuncio della pros-
sima pubblicazione dell’articolo, da far apparire su un
numero precedente della rivista o su internet. Da qual-

che anno gran parte delle riviste biomediche richie-
dono, per meglio trasmettere l'informazione rilevante
di uno studio, la suddivisione del riassunto in sezioni.
Considerando che il sistema Medline tronca gli abstract
a 250 parole, questa sembra la lunghezza orientativa
da rispettare. Alcune riviste tuttavia accettano abstract
anche di 300 parole.

Parole chiave (key words): le parole chiave, in nhumero
variabile da rivista e rivista (da 3 a 6), rendono possibile
la ricerca del lavoro su internet. Le parole non si sele-
zionano a caso, ma vanno ricercate usando un browser
Medical Subject Headings (MeSH) (http://www.nlm.
nih.gov/mesh/MBrowser.html) che viene aggiornato
settimanalmente dalla U.S. National Library of Medici-
ne in Bethesda. Si pu0 usare anche uno strumento on
demand disponibile online (http://www.nlm.nih.gov/
mesh/MeSHon-Demand.html).

2.4 Testo dell’articolo

Il testo deve essere strutturato secondo lordine sug-
gerito dallacronimo IMRAD (introduzione, materiali e
metodi, risultati, discussione)?, a cui vanno aggiunte
conclusioni e bibliografia.

2.4.1 Introduzione. L introduzione riporta il razionale
dello studio, le evidenze disponibili sullargomento, le
lacune, la motivazione che ha spinto ad effettuare lo
studio, una chiara descrizione dell’ipotesi in oggetto e
di come si pensa di rispondere alle problematiche anco-
ra aperte. In genere, l'introduzione pud essere organiz-
zata nel modo seguente:

1- contesto: spiega perché questa ricerca &€ importante
per la salute pubblica, la scienza o la tecnologia;

2- lacune: quali lacune esistono nella base di conoscen-
ze che questa ricerca € stata progettata per affrontare
3- cosa si e deciso di fare e perché (qual e Uipotesi da
testare?).

2.4.2 Materiali e metodi. Questa sezione deve essere
concisa e pud essere organizzata in sottocapitoli per
descrivere:

e | criteri di inclusione ed esclusione, l'ambiente in cui i
dati vengono raccolti, la presenza e le caratteristiche di
un gruppo di controllo.

e Le tecniche di misura utilizzate (un riferimento per
metodi validati, una breve descrizione e un riferimento
per metodi di uso non routinario pubblicati in prece-
denza, una descrizione per metodi nuovi).

¢ | trattamenti somministrati, con informazioni farma-
cologiche precise se pertinente (nome generico del far-
maco, dose e via di somministrazione); per i trial clinici
occorre descrivere gli interventi programmati ed effet-
tivamente somministrati (studio in aperto, in singolo
cieco o in doppio cieco); se € previsto un gruppo trat-
tato con placebo, e in cosa questo “placebo” consista.
|l protocollo sperimentale (meglio in forma di dia-
gramma se complesso), con la sequenza delle misura-
zioni e dei trattamenti nel gruppo in studio e nei con-
trolli se previsti; va indicato se uno studio & crossover
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Tabella II1: Consort statement per un articolo originale”.

Sezione/Topic n.item Item
TITOLO E ABSTRACT 1c Riportare nel titolo che lo studio & un trial randomizzato
1b Abstract strutturato: disegno, metodi, risultati, conclusioni (per indicazioni specifiche si veda I'estensione del CONSORT relativa agli abstract)
INTRODUZIONE
Background e obiettivi 2a Background scientifico e spiegazione del razionale dello studio
2b Obiettivi o ipotesi specifici
METODI
Disegno del trial 3a Descrizione del disegno del trial (parallelo, fattoriale), incluso il rapporto di allocazione
3b Rilevanti variazioni metodologiche (es. criteri di eleggibilita) apportate dopo I'inizio del trial, con relative motivazioni
Partecipanti 4a Criteri di eleggibilita dei partecipanti
4b Setting e aree geografiche in cui sono stati raccoltii dati
Interventi 5 Interventi somministrati a ciascun gruppo, riportando dettagli adequati per renderli riproducibili, anche rispetto a modalita e tempi di
somministrazione
Outcome 6a Elenco completo degli outcome predefiniti, primari e secondari, inclusi tempi e modalita di rilevazione
6b Eventuali variazioni degli outcome dopo I'inizio del trial, con le relative motivazioni
Dimensione del campione 7a Metodi utilizzati per stimare la dimensione del campione
7b Se applicabili, specificare le analisi intermedie (interim analysis) effettuate e riportare i criteri di interruzione del trial (stopping rules)
Randomizzazione
Generazione della sequenza di | 8a Metodi utilizzati per generare la sequenza di allocazione random
allocazione
Meccanismo per occultare la lista | 8b Tipo di randomizzazione e dettagli di eventuali restrizioni (randomizzazione a blocchi e dimensione del blocco)
di randomizzazione
Implementazione 10 Chi ha generato la sequenza di allocazione random, chi ha arruolato i partecipanti e chi li assegnati a ciascun gruppo
Cecita 11a Se lo studio € in cieco, quali soggetti sono blinded dopo I'assegnazione al gruppo di intervento (es. partecipanti, professionisti che erogano
I'assistenza, valutatori degli esiti) e con quali modalita
11b Se rilevante, descrizione dell'aspetto simile degli interventi
Metodi statistici 12a Metodi statistici utilizzati per confrontare i gruppi di partecipanti per gli outcome primari e secondari
12b Metodi utilizzati per analisi statistiche aggiuntive come le analisi per sottogruppi e le analisi aggiustate
RISULTATI
Flusso dei partecipanti | 13a Per ciascun gruppo riportare i partecipanti randomizzati, quelli che hanno ricevuto il trattamento previsto e quelli inclusi nell'analisi per I'outcome
(fortemente raccomandato I'uso primario
diun diagramma di flusso) 13b Per ciascun gruppo riportare i partecipanti persi al follow-up e quelli esclusi dopo la randomizzazione, con le relative motivazioni
Reclutamento 14a Date relative ai periodi di reclutamento e di follow-up
14b Motivazioni per cui il trial si & concluso o & stato interrotto
Caratteristiche di base 15 Tabella che riporta le caratteristiche demografiche e cliniche di base per ciascun gruppo
Numeri analizzati 16 Per ciascun gruppo riportare i partecipanti (denominatore) inclusi in ciascuna analisi e se I'analisi € stata esequita secondo i gruppi di assegnazione
originari (intention-to-treat analysis)
Outcome e misure 17a Per ciascun outcome primario e secondario, i risultati per ogni gruppo, la stima puntiforme dell'effetto e la sua precisione (limiti di confidenza al
95%))
17b Per gli outcome dicotomici € raccomandata la presentazione dell'efficacia dell'intervento sia con misure assolute, sia relative
Analisi ancillari 18 Risultati di tutte le altre analisi effettuate (analisi per sottogruppi, analisi aggiustate), distinguendo le analisi predefinite da quelle esplorative
Eventi Avversi 19 Tutti i rilevanti effetti avversi o indesiderati in ciascun gruppo (per indicazioni specifiche consultare I'estensione del CONSORT sugli effetti avversi)
DISCUSSIONE
Limiti 20 Limiti del trial, considerando le fonti di potenziali bias, 'imprecisione e, se rilevanti, le analisi multiple
Generalizzabilita 21 Validita esterna, applicabilita dei risultati del trial
Interpretazione 22 Interpretazione coerente con i risultati, bilanciando benefici ed effetti avversi e tenendo conto di altre evidenze rilevanti
ALTRE INFORMAZIONI
Registrazione 23 Numero di registrazione e nome del registro di trial
Protocollo 24 Dove & possibile reperire il protocollo completo del trial, se disponibile
Finanziamento 25 Fonti di finanziamento e altri supporti (es. fornitura dei farmaci), ruolo dei finanziatori
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Tabella IV: Il documento STROBE: checklist per la pubblicazione di studi osservazionali’”

Numero .
Raccomandazione
voce
TITOLO e ABSTRACT 1 (a) Indicare il disegno dello studio nel titolo o nell'abstract con un termine usato frequentemente
(b) Fornire nell'abstract un riassunto informativo ed equilibrato di cio che & stato fatto e di cio che & stato osservato
INTRODUZIONE
Premesse / Razionale 2 Spiegare le premesse scientifiche e il razionale della ricerca proposta per la pubblicazione
Obiettivi 3 Indicare gli obiettivi specifici, comprese tutte le ipotesi prespecificate
METODI
Disegno di studio 4 Presentare gli elementi fondamentali del disegno dello studio nella parte iniziale del lavoro
Contesto 5 Descrivere il contesto (setting), le sedi e le date rilevanti, compresi i periodi di reclutamento, d’esposizione, di follow-up e raccolta dei dati
a) Studio di coorte - Indicare i criteri di elegibilita, le fonti dei partecipanti e i metodi di selezione dei partecipanti. Descrivere i metodi di follow-up
Studio caso-controllo - Indicare i criteri di elegibilita, le fonti dei casi e i metodi di accertamento dei casi e di selezione dei controlli. Indicare il razionale per
R la scelta dei casi e dei controlli
Partecipanti 6 X PP /1A T AT . . —
Studio trasversale — Indicare i criteri di elegibilita, le fonti dei partecipanti e i metodi di selezione dei partecipanti.
b) Studio di coorte — per studi appaiati, indicare i criteri i appaiamento e il numero dei partecipanti esposti e non esposti
Studio caso-controllo — per studi appaiati, indicare i criteri di appaiamento e il numero dei controlli per caso
Variabili 7 Definire in modo chiaro tutti gli esiti, le esposizioni, i fattori predittivi, i possibili fattori di confondimento e i fattori modificanti I'effetto. Indicare i criteri
diagnostici, se applicabile
T Per ciascuna variabile di interesse, indicare le fonti dei dati ed esporre dettagliatamente i metodi di valutazione (rilevazione). Illustrare la comparabilita dei
Fonti dei dati / rilevazione | 8 o . L
metodi di valutazione se vi é piti di un gruppo
Errori sistematici (bias) 9 Descrivere tutti gli sforzi volti a considerare le possibili fonti di errori sistematici (bias)
Dimensioni dello studio 10 Spiegare come si & raggiunta la dimensione dello studio
Variabili quantitative M Spiegare come sono state gestite le variabili quantitative nelle analisi. Se applicabile, descrivere quali raggruppamenti sono stati scelti e perché
(a) Descrivere tuttii metodi statistici, compresi quelli usati per controllare per i fattori di confondimento
(b) Descrivere i metodi usati per esaminare i sottogruppi e le interazioni
(c) Spiegare come sono stati trattatii dati mancanti
Metodi statistici 12 (d) Studio di coorte - Se applicabile, spiegare come € stata trattata la perdita nel corso del follow-up.
(e) Studio caso-controllo - Se applicabile, spiegare come e stato trattato I'appaiamento dei casi con i controlli
(f) Studio trasversale - Se applicabile, descrivere i metodi analitici tenendo conto della strategia di campionamento
(g) Descrivere le eventuali analisi di sensibilita
RISULTATI
(a) Riportare il numero di individui in ciascuno stadio dello studio — ad es., numero di individui potenzialmente elegibili, esaminati per I'eleggibilita, con-
- fermati come elegibili, inclusi nello studio, che hanno completato il follow-up e che sono stati analizzati
Partecipanti 13 ) A - ) I
(b) Indicare le motivazioni della mancata partecipazione a ciascuno stadio
(c) Considerare I'uso di un diagramma di flusso
(@) Indicare le caratteristiche dei partecipanti allo studio (ad es., demografiche, cliniche, sociali) e dare informazioni sulle esposizioni e sui potenziali fattori
Dati descrittivi i diconfondimento -~~~ o o
(b) Indicare il numero di partecipanti con dati mancanti per ciascuna variabile di interesse
(c) Studio di coorte — Riassumere la durata del follow-up (ad es., medio e totale)
Studio di coorte - Riportare il numero degli eventi di esito o delle misure riassuntive nel tempo
Dati di esito 15 Studio caso-controllo - Riportare il numero di ciascuna catego- ria di esposizione o le misure riassuntive di esposizione
Studio trasversale - Riportare il numero degli eventi di esito o le misure riassuntive
(@) Fornire le stime non aggiustate e, se applicabile, le stime aggiustate per i fattori di confondimento e la loro precisione (ad es., intervallo di confidenza al
. L 95%). Chiarire per quali fattori di confondimento & stato esequito I'aggiustamento e perché sono stati inclusi
Risultati principali 16 . S X A AT
(b) Riportare i limiti delle categorie quando vengono categorizzate le variabili continue
(c) Serilevante, considerare di tradurre le stime di rischio relativo in rischio assoluto per un periodo di tempo significativo
Altre analisi 17 Riportare le altre analisi esequite — ad es., analisi di sottogruppi e interazioni e analisi di sensibilita
DISCUSSIONE
Risultati principali 18 Riassumere i risultati principali in relazione agli obiettivi dello studio
o Discutere i limiti dello studio, tenendo conto delle eventuali fonti di errori sistematici (bias) o imprecisioni.
Limiti 19 ; . Lo ) NN L ..
Discutere sia la direzione sia le dimensioni di tutti i potenziali errori sistematici (bias)
) Fornire una prudente interpretazione globale dei risultati, tenendo in considerazione gli obiettivi, i limiti, la molteplicita delle analisi, i risultati ottenuti in
Interpretazione 20 . . . .
studi simili e altre evidenze rilevanti
Generalizzabilita 21 Discutere la generalizzabilita (validita esterna) dei risultati dello studio
ALTRE INFORMAZIONI
Finanziamento ‘ 22 | Indicare le fonti di finanziamento e il ruolo dei finanziatori nello studio attuale e, se applicabile, nello studio originale su cuisi basa l'articolo attuale
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(cioé se vengono incrociati i trattamenti, in modo che
tutti i soggetti, in tempi diversi, ricevano tutti i tratta-
menti previsti) o se & a gruppi paralleli.

e Gli obiettivi (endpoints) primari e secondari dello
studio. Dovrebbero essere date indicazioni sui criteri
con cui é stata valutata la numerosita del campione.
Vengono indicati endpoint semplici ed eventualmente
endpoint combinati sul cui raggiungimento saranno va-
lutati statisticamente i risultati.

» analisi statistica, indicando i metodi statistici utiliz-
zati per i vari tipi di valutazione previsti per lo studio ed
il software impiegato.

e Indicazione dellapprovazione ottenuta dal Comi-
tato Etico per l'esecuzione dello studio, e indicazione
dell'ottenimento del consenso informato da parte di
ogni paziente reclutato.

2.4.3 Risultati. | risultati vanno presentati in sequen-
za logica. Generalmente sono indicate le caratteristi-
che di base dei soggetti e della loro malattia e quindi
i dati sulle variazioni ottenute dopo lintervento effet-
tuato. Per presentare i risultati sono particolarmente
utili tabelle e grafici: nel testo va indicato il risultato
generale e nella tabella-grafico il dettaglio numerico.
Deve essere specificato lintervallo di tempo dedicato
al reclutamento e al follow-up e il tipo di analisi effet-
tuata secondo intenzione di trattamento (“intention to
treat”, cioé trattando i dati secondo lipotesi che tutti
i soggetti randomizzati a un dato intervento abbiano
ricevuto quell'intervento, senza considerare le variazio-
ni di fatto intercorse) o per protocollo (“per protocol”),
considerando cio che effettivamente e stato fatto du-
rante lo studio. Occorre inoltre calcolare e riportare il
livello di significativita raggiunto (valore di p), le sti-
me dell'effetto atteso e la loro precisione (intervallo
di confidenza) in ogni gruppo per risultati (outcome)
primari e secondari, riportare i risultati dell’analisi di
sottogruppi, e quelli dell'analisi compiuta dopo la cor-
rezione per alcune covariate, per gli eventi avversi e per
gli effetti collaterali.

2.4.4 Discussione. Inizia con il riassunto dei risultati
principali. Successivamente, questi risultati vengono
collocati nel loro contesto clinico o scientifico esa-
minando le similitudini e le differenze con altri studi.
Vanno riportate anche le limitazioni dello studio e le
sue potenziali implicazioni. Una frase conclusiva che si
ricollega agli obiettivi dello studio abitualmente chiude
la discussione, indicando la possibile generalizzazione
dei risultati ad altre popolazioni e ove appropriato an-
che quali possano essere gli sviluppi futuri in relazione
ai risultati ottenuti.

2.4.5 Conclusioni: Riportano in maniera sintetica i mes-
saggi principali dello studio sulla base dell’ipotesi ini-
ziale, la rilevanza clinica di questi e Ueventuale neces-
sita di ulteriori approfondimenti o nuove ipotesi specu-
lative generate dallo studio. Non debbono contenere
note bibliografiche.

2.4.6 Bibliografia. Le affermazioni principali citate nel
testo dovrebbero essere supportate da una citazione bi-
bliografica, riportata con numero generalmente tra pa-
rentesi dopo Lultima parola della frase a cui si riferisce.
Le citazioni devono essere indicate in modo mirato, in
ordine di apparizione. Le corrispondenti note vengono
poi riportate per esteso nel paragrafo bibliografia. La
bibliografia riporta, salvo disposizioni diverse contenu-
te nelle norme editoriali, in ordine, il nome degli atu-
tori, il titolo dell’articolo, la rivista, U'anno, il numero, la
pagina. Il numero massimo di riferimenti varia molto
da rivista a rivista ed € sempre contenuto nelle norme
editoriali.

2.5 Tabelle e figure

Tabelle e figure rappresentano un’integrazione impor-
tante dell’articolo. Le tabelle sono usate principalmen-
te per riportare le principali variabili della popolazione
in studio, i risultati in termini di endpoint dello studio,
Lanalisi multivariata. Generalmente le tabelle sono nu-
merate in numeri arabi o romani a seconda di quanto
indicato nelle norme editoriali, con riferimento nel te-
sto e riportate al termine del testo e bibliografia, con
legenda degli acronimi contenuti nella tabella.

Le figure servono per rappresentare efficacemente i
principali risultati dello studio; la scelta del tipo di fi-
gura (a istogramma, a linee, a torta, a barre) dipende
dalla variabile considerata.

2.6 Come scrivere altre tipologie di lavori

2.6.1 Rassegna: esistono due tipi di rassegne (review), la
rassegna tradizionale che riporta i dati della letteratura
su un determinato argomento ed esprime le opinioni
dell'autore, e la rassegna sistematica dove la letteratu-
ra € revisionata in maniera completa e con metodo. Un
tipo particolare di rassegna sistematica e rappresentata
dalla metanalisi. La rassegna non deve rispondere alla
regola IMRAD. Le metanalisi hanno comunque una se-
zione di materiali e metodi e risultati simile a quella
degli articoli originali?s.

2.6.2 Caso clinico: rappresenta il formato in cui vengono
riportati dei casi isolati o insiemi di casi caratterizzati da
osservazioni originali di fisiopatologia o di trattamento.
Hanno una struttura libera, che prevede un abstract, il
testo, la discussione e le conclusioni. Il testo descrive
inizialmente il caso clinico nei suoi aspetti principali
fornendo i dettagli occorrenti alla comprensione e poi
passa ad illustrare la letteratura nota sullargomento
specifico e finisce con sottolineare nelle conclusioni la
novita introdotta da questa osservazione?.

2.6.3 Lettera all'editore: ¢ il modo per scrivere un com-
mento di risposta ad un articolo precedentemente pub-
blicato, ma anche un modo per presentare dei brevi re-
port di ricerca che non giustificano un lavoro completo.
La forma é libera e non é previsto labstract.

2.6.4 Editoriale: € un tipo di pubblicazione fatta da un
esperto del settore, generalmente su richiesta dell’edi-
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tore, dove l'autore esprime la sua opinione su un tema
di attualita, oppure commenta un articolo originale, di
particolare rilievo, presente nel volume della rivista2.
Gli editoriali sono destinati a influenzare lopinione
pubblica, incoraggiare la critica, e talvolta a indurre le
persone ad agire per risolvere un problema. Largomen-
to deve essere attuale, interessante e avere uno scopo.
La struttura degli editoriali e libera soggetta comunque
al giudizio del comitato editoriale della rivista piuttosto
che ad una revisione vera e propria.

Parte terza: dall’invio del manoscritto alla pubblicazio-
ne del lavoro.

3.1 Invio per la pubblicazione

Finita la stesura del testo e le correzioni € il momento
di inviarlo alla rivista scelta. Le norme editoriali delle
principali riviste indicano generalmente come inviare il
manoscritto.

Attualmente larticolo viene inviato esclusivamente per
email all'indirizzo della rivista. Assieme al testo deve
essere inviata una lettera indirizzata all’editore dove e
indicato il titolo dellarticolo, gli autori, una breve de-
scrizione degli obiettivi dell’articolo e la dichiarazione
che tutti gli autori hanno letto e sottoscritto il lavoro.
Molte riviste richiedono un allegato specifico per le fi-
gure, contrassegnate da un numero progressivo, mentre
la legenda delle figure e contenuta generalmente nel
file di testo, dopo la bibliografia e le tabelle.

3.2 Il percorso dell’articolo dalla sottomissione alla
pubblicazione

La conoscenza del processo editoriale, di quello che
succede una volta che il lavoro arriva alla rivista scien-
tifica e che portera alla pubblicazione definitiva, risulta
fondamentale per prevenire degli errori che potrebbero
inficiarne la pubblicazione stessa®.

Una volta inviato...

Questo processo di revisione & denominato di “peer
review” (revisione tra pari) dove i revisori sono degli
esperti del settore, identificati tra i membri del comita-
to editoriale o tra i ricercatori noti per la loro attivita in
quel campo. | revisori non svolgono una mera opera di
censori ma sono fondamentali nel processo di pubblica-
zione contribuendo con i loro suggerimenti a migliorare
Larticolo stesso.

Larticolo viene inviato dagli autori ai membri del comi-
tato editoriale della rivista. La proposta di pubblicazio-
ne € inizialmente valutata dall'editore per assicurarsi
che il testo sia conforme ai requisiti della rivista, che sia
confacente alle norme editoriali e che siano presenti le
dichiarazioni richieste all'autore. In mancanza, Ueditore
puo decidere di non presentare il lavoro alla valutazio-
ne dei revisori e rinviarlo all'autore.

Il manoscritto & sottoposto poi alla valutazione di due
0 piu revisori, esperti nella materia trattata nel lavoro
che forniranno un giudizio, scritto, sulla qualita del la-
voro ed anche consigli utili per migliorarlo. | revisori
redigono un parere motivatamente favorevole o con-

trario alla pubblicazione (referee’s report), sulla base
della correttezza, completezza, originalita e rilevanza
del lavoro, nonché della conformita alle linee editoriali
della rivista. Si verifica molto di frequente che i refere-
es indichino modifiche o correzioni necessarie affinché
il manoscritto possa essere accettato: il report (respon-
so) di ciascun referee & inviato agli autori del lavoro,
senza l'indicazione dell'identita del referee; gli autori
possono quindi inviare una nuova versione dellarticolo
che tenga conto dei rilievi formulati, o anche contesta-
re le obiezioni mosse. Il processo di revisione paritaria,
pertanto, oltre a costituire un filtro che assicuri latten-
dibilita scientifica della pubblicazione, determina spes-
so una rielaborazione piu 0 meno ampia del manoscrit-
to originale, in collaborazione fra autori e referees. Se
alla fine di questo processo i pareri dei diversi referees
risultano contrastanti, la decisione finale sulla pubbli-
cazione é presa dal comitato editoriale (che eventual-
mente si avvale del parere di un ulteriore referee detto
adjudicator, a cui viene trasmesso tutto il carteggio in-
tercorso).

| revisori sono anonimi, esprimono un giudizio qualita-
tivo sul lavoro presentato e redigono eventuali note/
osservazioni per gli autori relativamente a punti precisi
del testo offrendo altresi degli spunti di miglioramento.

Sulla base del giudizio dei revisori, si puo giungere a
tre decisioni:

1. accettabile cosi com’@ o con revisione minore, sulla
base delle osservazioni dei revisori;

2. accettabile ma dopo correzioni sostanziose (revisione
maggiore), indicate dai revisori; il lavoro in pratica non
e accettabile nella forma originale ma con possibilita
di accettazione dopo correzioni sostanziose;

3. non accettabile, con motivazioni espresse sia dai re-
visori che dalleditore: in tal caso esiste la possibilita
da parte degli autori di appello a tale decisione ma con
scarse probabilita di successo.

Dopo l'accettazione c’é poi una fase in cui il lavoro vie-
ne rivisto dall’editor per controllarne la chiarezza espo-
sitiva, la sintassi ed eliminare refusi e le ripetizioni. Le
modifiche editoriali sono comunicate all'autore che ha
facolta di accettarle o meno, compromettendone la
pubblicazione in tal caso. Questo lavoro viene condotto
con lautore fino alla stesura di una bozza che sara poi
quella definitiva.

Dopo l'accettazione del lavoro e prima della pubblica-
zione la rivista:

- chiede agli autori una dichiarazione di responsabilita
relativamente all'originalita del lavoro, il rispetto del
diritto d’autore altrui, la conformita alla legislazione
vigente e il rispetto dei principi etici tipici della profes-
sione medica. Con la pubblicazione, i diritti di sfrutta-
mento sono trasferiti all’editore.

Nel caso in cui derivi da sperimentazioni su animali, gli
autori dichiarano che esse sono state svolte nel rispetto
della rispettiva normativa italiana ed europea vigente
in materia e di essere in possesso della documentazio-
ne atta a dimostrarlo, da produrre a richiesta.
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Il proprietario della rivista non effettua un controllo
sulla veridicita dei dati e delle informazioni riportate
nei lavori e declina ogni responsabilita al riguardo, per
cui la responsabilita di tutto quello che viene afferma-
to nel lavoro é da intendersi interamente riconducibile
agli autori medesimi.

Gli autori si impegnano a fornire il lavoro nel rispetto
dei canoni editoriali esplicitati nella pagina di somma-
rio della rivista.

- chiede agli autori una dichiarazione di non aver re-
lazioni di tipo economico o personale che possano in-
fluenzare il contenuto del lavoro presentato e di non
aver ricevuto finanziamenti, né di aver in corso con-
tratti, personali o istituzionali, con soggetti pubblici o
privati, anche se i loro prodotti o servizi sono citati nel
testo.

Nel caso in cui gli autori abbiano ricevuto finanziamen-
ti o abbiano contratti in corso, personali o istituzionali
con soggetti pubblici o privati interessati ai risultati del
lavoro, questi devono dichiarare la natura del rappor-
to. In caso di pubblicazione del lavoro, verra pubblicata
una dichiarazione ad hoc allo scopo di rendere nota ai
lettori la fonte e la natura del finanziamento o contrat-
to.

m Conclusioni

La scrittura di un lavoro scientifico & un processo com-
plesso caratterizzato da regole codificate il cui scopo ¢
di semplificare la comunicazione a livello della comu-
nita scientifica e degli addetti ai lavori. La conoscenza
di queste caratteristiche e delle norme editoriali spe-
cifiche della rivista scelta per la pubblicazione rappre-
sentano il presupposto ineludibile per il buon esito con
laccettazione del lavoro.
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Abstract

In the contemporary age the changing
environmental conditions are causing
diseases to re-emerge in areas where
they were thought to have disappeared,
yet already Hippocrates in 400 BC. he
understood that the environment has an
impact on diseases. Climate change, the
phenomenon of globalization, migration,
the concentration of human populations
in the metropolis, the pollution of air, wa-
ter, soils and the food chain, the massive
diffusion of chemicals, socio-economic
inequalities draw a present and an im-
probable future for medicine and pub-
lic health, in which illnesses very often
remain shrouded in fog before an alarm
bell sounds. The analytical fragmenta-
tion of reality pushes us to divide the bio-
sphere into compartments, neglecting the
complex interrelations that are the basis
of vital processes and of modern public
health. No account is taken of the fact
that the countless chemical and physical
pollutants, forming toxic mixtures, are
distributed in all environmental matrices
and food chains, activating “a game with-
out rules”, a mad race towards molecular
and electromagnetic chaos who is con-
stantly investing the Planet.

Keywords: paradigm, complexity

Nell'epoca contemporanea il mutare
delle condizioni ambientali sta facen-
do riemergere forme morbose in aree
dove si riteneva fossero scomparse, ep-
pure gia Ippocrate nel 400 a.C. aveva
compreso che 'ambiente ha un impatto
sulle malattie. | mutamenti climatici, il
fenomeno della globalizzazione, le mi-
grazioni, la concentrazione delle popo-
lazioni umane nelle metropoli, l'inqui-
namento dell’aria, delle acque, dei suoli
e della catena alimentare, la diffusione
massiva di prodotti chimici, le disegua-
glianze socio-economiche disegnano
un presente e un futuro improbabile

per la medicina e per la sanita pubblica,
in cui le malattie molto spesso restano
avvolte dalla nebbia prima che suoni
un campanello di allarme. La frammen-
tazione analitica della realta spinge a
dividere la biosfera in comparti, trascu-
rando le complesse interrelazioni, che
sono alla base dei processi vitali e di
una moderna sanita pubblica. Non si
tiene in debito conto che gli innume-
revoli agenti inquinanti, chimici e fisici,
formando delle miscele tossiche, si di-
stribuiscono in tutte le matrici ambien-
tali e nelle catene alimentari, attivando
“un gioco senza regole”, una folle corsa
verso il caos molecolare ed elettroma-
gnetico che sta investendo senza tre-
gua il Pianeta.

Anche se le condizioni ambientali han-
no da sempre rivestito particolare im-
portanza nello sviluppo di malattie,
solo recentemente €& stato messo in
luce un legame intrinseco tra la salu-
te animale e la salute umana e quello
ancora piu profondo tra la salute del
pianeta e quella dell'uomo che hanno
portato alla definizione di concetti in-
novativi come One-health e Planetary
health. Cio nonostante, la loro acquisi-
zione implica lo studio e l'approfondi-
mento di discipline tuttora neglette e
marginali negli studi biomedici, come
l'ecologia, l'epidemiologia, la termodi-
namica del non equilibrio, l'elettrodina-
mica quantistica, le scienze comparate
come la cibernetica e i sistemi dinamici.
In carenza di un aggiornato approccio
epistemologico fondato sulla comples-
sita dei sistemi viventi e della salute,
coloro che si iscrivono al primo anno
delle universita si proiettano immedia-
tamente in una delle tante sotto - di-
scipline con cui é stata frantumata la
conoscenza, saltando, a pié pari, un’es-
senziale e robusta formazione trans-
disciplinare e sistemica che, fra laltro,
rappresenta la base istruttiva di una
moderna sanita pubblica.
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Al riguardo cito Alfred North Whitehead, uno dei massi-
mi esponenti della storia delle scienze, noto per i Prin-
cipia Mathematica, oltre che un illustre matematico, fu
filosofo ed epistemologo. Nella sua opera “La scienza e
il mondo moderno”, del lontano 1926 ma con il sapore
di grande attualita, sostiene che la formazione di pro-
fessionisti nelle specializzazioni del sapere aumenta la
somma delle conoscenze negli specifici campi, tuttavia
tale successo condiziona negativamente la sfera delle
conoscenze, in quanto produce menti unidirezionali.

Per meglio comprendere le attuali esigenze formative e
metodologiche, credo sia utile richiamare brevemente
la storia su come si é evoluta la conoscenza scientifica
a partire dal 1637, quando Cartesio pubblico “Il discor-
so sul metodo”. Da allora quattro principi fondamentali
hanno guidato il pensiero degli scienziati: ordine, ridu-
zione, separazione e razionalizzazione. Il fascino delle
scoperte di Galileo, svelato da corpi in caduta che pos-
sono essere illustrati con una legge universale, assieme
alla grandiosa sintesi della meccanica newtoniana, ha
raggiunto strabilianti risultati attraverso un itinerario
che rivoluziond le basi della conoscenza scientifica. Il
mondo come macchina perfetta, la cornice concettuale
creata da Galileo e da Cartesio fu completata trionfal-
mente da Isaac Newton, la cui grandiosa sintesi fu il
coronamento dei risultati della scienza moderna. Lu-
tilizzo del linguaggio matematico e l'essenza del cal-
colo hanno aggiunto la piena legittimazione nella piu
espressiva rappresentazione del determinismo causale
- ildemone di Laplace - secondo il quale un’intelligenza
in grado di sottomettere i dati all'analisi sarebbe capa-
ce di conoscere il futuro come il passato, per cui nulla
sarebbe incerto. In verita, Laplace sperava che l'umani-
ta avrebbe migliorato la sua comprensione scientifica
del mondo e credeva che avrebbe ancora avuto bisogno
di una straordinaria capacita di calcolo per determinar-
la completamente in ogni singolo istante. E non si sba-
gliava, considerati gli attuali impulsi della tecnoscienza
nell'evoluzione e nella commercializzazione di macchi-
ne e dispositivi ipercomputanti.

Anche la fisiologia degli esseri viventi ha riconosciu-
to nel dogma meccanicistico la sua natura primaria.
In campo biomedico, tale modello ha avuto il suo mag-
giore successo con la scoperta della circolazione san-
guigna da parte di William Harvey. Nella seconda meta
del XIX secolo, Rudolf Wirchof ha preconizzato l'avven-
to della teoria cellulare, concentrando lattenzione dei
ricercatori dallorganismo alla cellula. Louis Pasteur,
attraverso la ricerca microbiologica, ha gettato le basi
per la nuova scienza della biochimica e ha focalizzato
lattenzione sui germi, ritenuti la causa determinante di
numerose malattie. A sua volta, la scoperta delle leg-
gi dell’ereditarieta ha segnato l'avvio della ricerca ge-
netica e delle sue fantastiche evoluzioni, che saranno
perfezionate a meta del XX secolo con la scoperta del
codice genetico. Come ha scritto il premio Nobel per
la fisica, Stefen Weinberg, “tutte le frecce esplicative
puntano verso il basso”, una dichiarazione questa che
coinvolge la societa, le persone, gli organismi, gli orga-

ni, Le cellule, gli atomi fino alle particelle elementari. Il
paradigma riduzionista e stato, dunque, il fondamento
della scienza classica e delle scienze bio-mediche non-
ché del successivo sviluppo delle specializzazioni e del-
la tecnoscienza. Di conseguenza, la visione separatrice
e riduttiva della natura ha consegnato agli specialisti e
tecnocrati il potere della conoscenza, alimentando la
frammentazione e il conflitto tra le discipline, la cre-
azione delle iper-specializzazioni, lappropriazione da
parte di esperti e scienziati di un numero crescente di
problemi vitali. A parere dellillustre filosofo e sociolo-
go contemporaneo Edgar Morin “Il principio di ordine
ha dissolto la complessita attraverso la semplificazio-
ne”. Secondo il biologo austriaco Ervin Chargaff - padre
della biologia molecolare, colui che ha messo in luce
le regole di accoppiamento delle basi del DNA - “Nella
nostra caccia ai frammenti abbiamo smarrito le sublimi
fattezze della vita. Adesso addirittura non si tratta piu
di numerare i frammenti, ma di individuarne la com-
posizione. Non percepiamo piu figure viventi, ma solo
componenti delle quali, perod, vogliamo sapere sempre
di piu”. Luomo macchina di Julien La Mettrie, assurto a
simbolo di un'epoca di grandiose conquiste tecnologi-
che, ha visto trionfare il concetto di potenza e di domi-
nio sulla natura.

m Il paradigma scientifico

| paradigmi rappresentano gli occhiali con cui inter-
pretiamo la realta, una cornice all'interno della quale
noi diamo un senso alle nostre idee e organizziamo la
nostra conoscenza. Il paradigma, tuttavia, ha il potere
di mascherare tutto cio che esula dai suoi presupposti
epistemologici. Nel saggio “La struttura delle rivolu-
zioni scientifiche”, Thomas Kuhn ha definito il paradig-
ma «una costellazione di concetti, percezioni, consue-
tudini e valori che creano una particolare visione della
realta; per questo i paradigmi sono il frutto dell’edu-
cazione delle persone, essi rappresentano «gli occhiali
attraverso cui vediamo la realta - eppure - hanno il
potere di rendere ciechi verso tutto cido che non ¢ ipo-
tizzabile al di fuori del paradigma stesso». Cosi il para-
digma deterministico e meccanicistico ci ha consentito
enormi progressi nella conoscenza dellinfinitamente
piccolo, ma ci ha lasciato in eredita una scienza fredda,
disintegrata in frammenti.

m La scienza moderna

Tra la fine del XIX e gli inizi del XX secolo, la conoscen-
za scientifica ha subito decisivi impulsi di rinnovamen-
to, dalla rivelazione delle leggi della termodinamica a
quelle dell’elettromagnetismo. Con Einstein, la scoperta
della Relativita e con la nascita della fisica quantistica
sono stati fatti passi importanti verso la costruzione di
un nuovo paradigma scientifico, mettendo in dubbio i
principi di ordine e di certezze, spostando l'attenzione
sui concetti d’instabilita e d'indeterminazione, al riguar-
do resta celebre il principio d’'indeterminazione coniato
dal fisico Werner Heisemberg. Niels Bohr ha riconosciu-
to nella luce e nella materia un comportamento ambi-
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valente, secondo i modi di osservazione adottati, sia di
onda sia di particella, introducendo il principio di com-
plementarieta a fronte di quello di non contraddittorie-
ta, altro baluardo della logica deterministica. Mentre la
concezione classica della fisica subiva profondi scon-
volgimenti, il biologo organicista Lawrence Henderson
conio il termine di sistema - dal greco synestanai (met-
tere insieme), propiziando la nascita del pensiero si-
stemico, un nuovo paradigma che assume la centralita
dellorganizzazione e il potere delle relazioni, in anti-
tesi al pensiero meccanicistico che identificava nella
struttura e nella funzione le basi della ricerca e della
conoscenza. Secondo la logica del pensiero sistemico,
la conoscenza delle relazioni e delle interazioni tra le
parti € fondamentale per comprendere la complessita
organizzata delle strutture, tale per cui a ogni livello
di maggiore complessita fanno il loro esordio proprie-
ta emergenti che non esistevano a un livello inferiore,
per questo il tutto non sara uguale alla somma delle
parti. Al riguardo, il biofisico Mario Ageno ha osserva-
to nelle reazioni biochimiche cellulari, in particolare
nei sistemi di regolazione dell'informazione biologica,
effetti moltiplicatori centinaia, a volte migliaia di volte
superiori alla causa scatenante, rivelando l'analogia piu
espressiva di tale manifestazione, quella del grilletto
di rivoltella, evidenziando che l'energia impiegata per
azionare il grilletto & notevolmente inferiore all’energia
che fuoriesce dal detonatore. Egli ha quindi identificato
un modello di amplificazione a cascata dei processi che
coinvolgono il sistema immunitario e il sistema nervoso.

Nella meta degli anni trenta del Novecento, il paesag-
gio della biologia classica subisce uno strappo con lir-
ruzione dell'embriologia organicista - un contributo che
non obbedisce a una logica meccanicista - secondo la
quale le totalita biologiche per essere comprese richie-
dono metodologie che sappiano evidenziare proprieta
e comportamenti espressi non singolarmente “ma in
condizione di densa interrelazione e d’interazione mas-
siva coordinata”. Tale approccio viene successivamente
ripreso negli anni 40 dal biologo Paul Weiss specialista
in embriologia, che assume lipotesi dell'organizzazione
circolare adottata dagli embriologi organicisti, intesa
nel senso di ecologie molecolari da cui far derivare il
concetto di emergenza. Tuttavia, il pensiero complesso
ha raggiunto il suo massimo rilievo con Ilya Prigogine,
premio Nobel per la chimica nel 1977, che ha dedicato
la gran parte della sua ricerca a quella che é stata de-
finita termodinamica del non equilibrio e delle struttu-
re dissipative. Secondo tale tesi, i sistemi viventi sono
paragonabili a sistemi termodinamici aperti, che scam-
biano materia ed energia con l'ambiente. Sottoposti a
continue fluttuazioni essi diventano instabili e alcune
di queste fluttuazioni possono amplificarsi a tutto il si-
stema spingendolo a evolversi verso un nuovo regime,
completamente diverso dal precedente. Il punto in cui
il sistema passa da uno stato a un altro é stato defini-
to punto di biforcazione, ossia di scelta tra due nuovi
possibili stati del sistema. Secondo Prigogine noi non
possiamo prevedere il futuro di un sistema complesso,

in quando quello che vediamo € l'evoluzione biologica e
sociale, é la storia naturale del tempo. Orbene, i sistemi
dinamici che sono alla base della biologia sono sistemi
instabili, essi procedono verso un futuro che non puo
essere determinato a priori perché tenderanno a pro-
durre tante possibilita, per questo si parla di fenomeni
irreversibili. A meta degli anni 80 del secolo scorso un
gruppo di scienziati, tra cui diversi premi Nobel, come
il fisico Murray Gell-Mann, l'economista Kennet Arrow
e ricercatori di avanguardia tra cui Stuard Kauffman e
Chris Langton e altri, appartenenti a diverse discipline
scientifiche e umanistiche, crearono un centro di ricer-
che nevralgico, noto come Istituto di Santa Fe, vecchia
sede di un convento. Insieme essi intrapresero una sin-
golare avventura seminariale per rispondere a diverse
domande sui dilemmi della conoscenza scientifica e ai
suoi sviluppi cosmologici, biologici, storici, economici e
sociali. ILrisultato di questo think tank sanci inequivoca-
bilmente la nascita della scienza della complessita, co-
niando un nuovo statuto epistemologico, che ha aperto
la possibilita di una comprensione unitaria della realta,
attraverso approcci multidisciplinari e transdisciplinari.
Uno dei concetti piu originali, scaturiti dal pensatoio di
Santa Fe, é stato quello di Orlo del caos inteso come
zona a elevato potenziale creativo. In verita il pensiero
comune é abituato all’ordine inteso in senso positivo e
al disordine recepito in senso negativo, per cui ordine e
disordine insieme non potrebbero coesistere. Tuttavia,
seguendo le ricerche di Prigogine, fu definito che tutti
i sistemi biologici, economici e sociali si trovano in una
situazione di ordine dinamico, che rappresenta uno sta-
to pill comune cui possa pensare. L'Orlo del caos si situa
al limite tra lordine e il disordine, lontano dall’equili-
brio e descrive un luogo di creazione e di innovazione,
ma pud essere anche un luogo di distruzione; il limite
raffigura il presupposto per cui si manifestano fenome-
ni emergenti e per la creazione di novita. D’altro canto,
lo scienziato Philip Anderson premio Nobel per la fisica
della materia condensata nel 1977, scrisse un articolo
sulla rivista “Science”, dal titolo “More is different”, che
rappresenta simbolicamente il manifesto della com-
plessita. Esso & un titolo programmatico che ci spiega
come particelle molecolari, che singolarmente hanno
specifiche proprieta, interagendo con migliaia di altre
particelle simili acquisiscono nuove proprieta emer-
genti, completamente diverse da quelle delle particelle
singole. Il caso dell’acqua é quello piu rappresentativo.
Un approccio singolare allo studio dei sistemi viven-
ti € stato quello di Heinz von Foerster, fisico presso il
Biological Computer Laboratory dell’'Universita dell’ll-
linois, curatore dei famosi seminari interdisciplina-
ri organizzati presso la Macy Foundation, dal 1942 al
1953, con la partecipazione di altri eminenti scienziati
tra cui Norbert Wiener, Johann von Neuman, Gregory
Bateson, Margaret Mead, Ross Ashby, Claude Shan-
non. Lapproccio, & fondato sul pensiero costruttivi-
sta e reintroduce il ruolo dell'osservatore nella co-
struzione e organizzazione della realta, con ricadu-
te nel campo della cibernetica e della psicoterapia.
Tale concezione e stata in seguito perfezionata dai bio-
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logi cileni Humberto Maturana e Francisco Varela che
hanno coniato la nozione di autopoiesi, che ci spiega
come i sistemi viventi si auto organizzano scambiando
con lesterno non solo energia ma anche informazione
e, in condizioni di ripetute perturbazioni esterne, il si-
stema compensa, attraverso meccanismi omeostatici
per conservare la propria integrita.

Negli ultimi 40 anni abbiamo assistito a un impetuoso
sviluppo nelle applicazioni della fisica quantistica che
alla base dell’evoluzione delle tecnologie digitali e della
comunicazione, della telefonia mobile e di internet, dei
laser e dei veicoli spaziali; in campo biomedico essa €
la base delle tecnologie laboratoristiche e diagnostiche
come la TAC, la risonanza magnetica, la tomografia a
emissione di positroni, fondate sulla scansione di ener-
gie in grado di analizzare le frequenze emesse dalle so-
stanze chimiche; per cui esse sono in grado di verificare
le differenze tra lo spettro energetico emesso dai tessu-
ti sani rispetto a quelli malati. Cio dimostra Uimportanza
delle onde energetiche in biologia, perché tutte le fre-
quenze messe in campo possono modificare o alterare
le proprieta chimiche e fisiche di un sistema vivente.
Tali concetti, sono stati studiati e approfonditi, a partire
dagli anni 70, da Herbert Frohlich, professore di fisica
della materia condensata presso l'Universita di Salford,
che ha proposto la teoria delle eccitazioni coerenti nei
sistemi biologici. Cio ha portato a considerare le radia-
zioni non ionizzanti veicolo primario nella trasmissione
dei messaggi intra e intercellulari in ogni essere vivente,
sia esso datato o no di sistema nervoso. Sulla base di
tali acquisizioni, come sostiene il medico igienista Aldo
Sacchetti nella sua opera Scienza e Coscienza “Ora sap-
piamo che nei fenomeni biologici sono di fatto coinvolte
tutte le frequenze elettromagnetiche non ionizzanti e
che lantenna vivente attinge ai livelli massimi di selet-
tivita. Disponiamo, soprattutto, di un modello interpre-
tativo dei processi micro-bioelettrici cooperativi e di-
scriminativi in gioco che cambia radicalmente la nostra
concezione della scienza e della vita”. Tale modello, fra
Laltro, ci consente di comprendere Uinterazione di campi
elettromagnetici artificiali con la rete elettrodinamica
coerente delle cellule viventi e interpretare gli effetti
biologici, non termici, dei campi stessi.

m Il paradigma base della conoscenza

In epidemiologia indagini condotte con identici crite-
ri metodologici e in situazioni apparentemente simili,
possono dare risultati differenti, perché dissimili sono
le condizioni al contorno e quelle fisiologiche, misurate
nel tempo e nello spazio, li dove la complessita gioca
un ruolo decisivo e le variabili in campo sono infinite e
possono offrire risultati contrastanti. Come sottolinea
Sacchetti “molto spesso si trascura il carattere non Li-
neare dei processi biologici e Uinevitabile diversita, sia
delle esposizioni alla miriade di agenti destabilizzanti
- fisici, chimici, biologici, psichici - sia delle condizioni
di resistenza di soggetti e popolazioni nel tempo e nel-
lo spazio”; allora “si pretende la costante ripetibilita
dei risultati di dosi patogene modeste, in tempi limi-

tati e la linearita della risposta quantitativa al singolo
fattore qualitativo di malattia”. Anche per questo “é
inevitabile che indagini apparentemente ben condotte,
alcune con risultato positivo altre con risultato negati-
vo, sembrino neutralizzarsi a vicenda. Allora la grande
quantita di dati contrastanti, offerti dalla letteratura
specializzata, conferma che “le divergenze di valutazio-
ne tra gli scienziati onesti dipende dall'inconciliabili-
ta dei paradigmi sottesi”. Al riguardo possiamo citare
il caso dei campi elettromagnetici, in particolare l'im-
patto sulla salute delle radiazioni non ionizzanti. Nella
fattispecie cio che divide gli scienziati sulla valutazione
del rischio & la “diversa percezione del contesto in cui
il problema si pone”. Se si tiene conto esclusivamente
degli effetti termici indotti su una massa di tessuto bio-
logico utilizzando il SAR (Tasso di assorbimento speci-
fico dell’'energia elettromagnetica), si considera l'entro-
pia prodotta dall'agitazione molecolare di fondo, senza
prendere in considerazione la natura quantistica delle
comunicazioni intra e intercellulari e la loro coerenza
elettrodinamica. Per questo appare scontato lo scetti-
cismo sulla plausibilita di un danno prodotto da dosi
minime, incapaci di alzare a sufficienza la temperatura
in una determinata massa di tessuto biologico. D’altro
canto, non si tiene conto che le radiazioni non ioniz-
zanti artificialmente indotte possono danneggiare ogni
sistema vivente “per il ruolo fisico essenziale che esse
hanno nella genesi e nella conservazione della vita”. In
verita gli effetti non termici si presentano per intensita
molto al di sotto della soglia di rilevabilita e molto piu
bassi dei valori limite legali di esposizione, risultando
sempre piu manifeste le incoerenze nel rapporto dose/
effetto che risulta essere non lineare.

Allora, la discutibile proiezione di concetti e metodi
validi per un dato livello di conoscenza pud indurre in
cio che Norton Whitehead spiegava come “fallacia della
concretezza fuori posto”. E per ogni problema “diviene
decisiva la scelta del punto di vista pertinente” ed ¢
proprio in questa scelta “che gioca un ruolo chiave il
paradigma scientifico”.

Come sottolinea il fisico ed epistemologo Ignazio Licata
“i sistemi complessi - come i sistemi viventi - sono si-
stemi dove le condizioni al contorno sono d’'importanza
eguale, se non superiore, alle leggi [...] dove l'equazione
a volte e impossibile ed € necessario utilizzare altri ap-
procci metodologici, piu mirati a cogliere le caratteristi-
che di un processo”. Nel caso delle scienze biologiche,
si utilizzano molti modelli formali, “ma le peculiarita
dell’evoluzione non sono zippabili in un’equazione”.

In conclusione, l'albero cartesiano della conoscenza si
sta curvando ma lobiettivo della nuova scienza non &
solo quello di prevedere, bensi quello di rimodellare
Uimpianto euristico della ricerca scientifica con nuove
domande e nuovi scenari, costruiti sul principio dialo-
gico dei saperi, disallineando l'impianto riduzionistico
e riorientando l'asse epistemologico verso un nuovo
metodo d’intellegibilita capace d’integrare le acquisi-
zioni fondate sul concetto di sistema e su un moderno
approccio scientifico imperniato sul paradigma della
complessita.
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Epidemia di polmonite da Legionella Pneumophila a sud di Brescia (Italia)

Legionella pneumophila pneumonia epidemic south of Brescia (Italy)

Riassunto

Nel settembre 2018 e avvenuta nella
bassa pianura a sud di Brescia una gra-
ve epidemia di polmoniti da Legionella
Pneumophila di sierotipi 1-2-14 con dia-
gnosi da parte delllstituto Superiore
Sanita (ISS). Ne e conseguito un nume-
ro considerevole di ricoveri nelle strut-
ture ospedaliere dellATS di Brescia e
Valpadana (MN) con indice di mortalita
elevata. E’ stata una situazione anoma-
le sia per la diffusione sia per i sierotipi
di Legionella che ha allarmato Ulstituto
Superiore Sanita e le strutture sanita-
rie locali. Questa epidemia € una delle
espressioni del malessere dell’area ge-
ografica in oggetto per diverse situa-
zioni ambientali di degrado.

Parole chiave: Legionella pneumophila,
polmonite epidemica.

Abstract

In September 2018 a serious epidemic of
Legionella pneumophila pneumonia of
serotypes 1-2-14 occurred in the low plain
south of Brescia with a diagnosis by the
Higher Healt Institute (ISS). This resulted
in a considerable number of hospitaliza-
tions in the hospital facilities of the Bres-
cia and Valpadana (MN) hospitals with a
high mortality rate. It was an anomalous
situation both for the diffusion and for
the Legionella serotypes that alarmed
the Higher Health Institute and the local
health structures. This epidemic is one of
the expressions of the malaise of the geo-
graphical area in question due to various
environmental degradation situations.

Keywords: Legionella pneumophila,
pneumonia epidemic.

m Introduzione
Ad inizio settembre 2018 nella bassa
pianura padana a sud di Brescia € avve-

nuto una grave epidemia di polmonite
da legionella pneumophila che ha coin-
volto in particolare 7 Comuni (Monti-
chiari, Carpenedolo, Visano, Remedello,
Acquafredda, Isorella, Calvisano).

La legionella pneumophila € un batte-
re che colonizza gli ambienti acquatici
naturali ed artificiali, in particolare i si-
stemi periferici di distribuzione dell'ac-
qua calda tra i 25° e i 45°in strutture
ospedaliere, termali e turistico ricettive
In settembre, nel territorio di compe-
tenza di ATS Brescia e Valpadana (MN),
sono stati segnalati dai vari Pronto
Soccorsi dell'area 878 casi di polmonite
comunitaria di cui 64 sono stati indivi-
duati come legionellosi sierotipo 1 con
ricerca di Antigeni urinari e Anticorpi
ematici (IgM e 1gG).

Dallanalisi della letteratura scientifica
non € mai stata descritta un’epidemia
comunitaria causata da sierogruppi
di Legionella pneumophila diversi dal
tipo 1123,

In Italia si sono verificati cluster di le-
gionellosi in ambito ospedaliero dovuti
ad es. a sierogruppo 6 e in letteratura
ne sono stati descritti altri causati da
altri sierogruppi ma sempre in ambito
nosocomialel.

m Materiali e metodi

Come Medico di Medicina Generale
lavoro in Carpenedolo (BS), uno dei 7
Comuni della bassa bresciana coinvol-
ti in questa epidemia di polmonite. Ho
affrontato questa emergenza sanitaria
seguendo con attenzione sia gli even-
ti sanitari dei miei pazienti (15 casi di
polmonite su 1600 pazienti) sia le varie
fasi dellemergenza sanitaria di tutta
larea gestita dallAzienda Territoriale
Sanitaria (ATS) di Brescia.

Segue una breve cronistoria delle infor-
mazioni e dei dati che venivano conse-
gnati alla stampa o ai medici di medici-
na generale della stessa ATS®.

SERGIO PERINI

Medico Medicina Generale
Isde

Per corrispondenza:
info@sergioperini.it
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* Giovedi 6 settembre 2018: prima segnalazione di
polmoniti sospette da parte del Presidio Ospeda-
liero di Montichiari-BS (circa 50 in 3 giorni); avvio
indagini epidemiologiche.

* Venerdi 7 settembre: indagini epidemiologiche e
istituzione del gruppo di coordinamento

* Sabato 8 settembre: 1° bollettino: 71 polmoniti
segnalate, 2 positive per legionella, 7 comuni in-
teressati (Acquafredda, Visano, Remedello, Calvi-
sano, Carpenedolo, Isorella e Montichiari); avvio di
indagini ambientali, incontri con MMG, gestori rete
idrica e Sindaci dei comuni interessati, prima comu-
nicazione alla popolazione

e Lunedi 10 settembre: 2° Bollettino: 158 casi di pol-
monite di cui 11 positive per Legionella; incontro
con le ASST: bollettino giornaliero accessi PS con
diagnosi di polmonite + flusso ricoverati. Indicazio-
ne: ricerca di Legionella e Pneumococco in tutte le
polmoniti di ndd.

* Venerdi 14 settembre: videoconferenza con Regio-
ne Lombardia, ISS (Istituto Superiore di Sanita),
ATS Val Padana, ASST Mantova, ASST Spedali Civi-
li e Universita degli Studi di Brescia. 3°Bollettino:
360 polmoniti segnalate di cui 29 positive per Le-
gionella su ATS Brescia e 4 su ATS Val Padana.

* 21 settembre e 19 ottobre: videoconferenza con
ISS, Regione Lombardia, ASST Spedali Civili, Uni-
versita degli Studi di Brescia, ASST Mantova, ATS
Val Padana per aggiornamenti e condivisione mo-
dalita operative.

e 31 ottobre: 4°Bollettino: 878 casi di polmoniti se-
gnalate, 64 positivita totali per legionella pneumo-
phila 1 (7,2%) (60 ATS Brescia e 4 ATS Val Padana)

m Risultati

Grazie ad esami di biologia molecolare con PCR
(Polymerase Chain Reaction) esequiti dall’ ISS sul 90%
dei campioni sia autoptici sia ambientali si & vista la
presenza dei sierotipi 1 ma anche dei piu rari sierotipi 2
e 14 di Legionella pneumophila. Questo e stato un dato
anomalo nella considerazione che in Italia il 90% delle
polmoniti da legionella & dovuto al sierotipo 1.

Laltra anomalia di questa epidemia €, al contrario di
quanto avvenuto nel passato in Italia e nel mondo, il
coinvolgimento non di una singola struttura ma di una
vasta area geografica lungo lasta del fiume Chiese con
34 positivita su 533 campioni esaminati (tab.2) presso
abitazioni private, strutture sportive, torri di raffredda-
mento di 3 Aziende e nello stesso fiume Chiese: 5 posi-
tivita del sierotipo 1, 24 positivita dei sierotipi 2 e 14, 5
positivita dei sierotipi 1-2-14 (5) Anche nel territorio di
tutta UATS di Brescia sono state fatte ricerche della pre-
senza di Legionella (Tab.1) con 117 positivita su 1064
campioni: 47 positivita del sierotipo 1, 57 positivita del
sierotipo 2 e 14 e 12 positivita dei sierotipi 1-2-14.
Questa epidemia di polmonite da legionella Pneumo-
phila tipo 1-2-14 nella bassa bresciana orientale € con-
siderato dallo stesso ISS un evento unico al mondo.

A fronte dei 878 casi di polmonite diagnosticati in PS
ci sono stati 655 ricoveri con eta media 63,5 anni di cui
39,6% inferiore 60 anni e il 38,3% superiore ai 75 anni

Altro elemento indicativo é il confronto del tasso di
incidenza di polmoniti nellATS nel 2017=51/100.000
e nel 2018=66/100.000 a fronte dei seguenti tassi di
incidenza dei 7 Comuni interessati:

Acquafredda:1027/100.000

Visano:672/100.000

Remedello:637/100.000

Calvisano:469/100.000

Carpenedolo:423/100.000

Isorella:345/100.000

Montichiari:269/100.000

Tabella 1: Dati dell’ISS dell’intera ATS da 8/9 a 12/11/186

Abitaz.private 449 31 7 24 0
Acquedotto 101 0 0 0

Pozzo 90 8 3 3 2
.rr:frfrrieddamento 143 27 14 3 10
Fiume Chiese 1 4 7 0 7 D

Strutture 263 44 23 20 D

sportive
Studi dentistici 4 U 0, 0, U
totale 1064 117 47 57 12

Tabella 2: Dati dell’ISS dei 7 Comuni (Montichiari, Carpenedolo,
Visano, Remedello, Acquafredda, Isorella, Calvisano) (6)

Abitazione 262 12 2 10 0
privata

Acquedotto 83 0 0 0 0
Pozzo 54 2 0 1 1
Torriraffredda- 102 10 3 3 4
mento

Fiume chiese 14 7 0 7 0
Strutture spor- 18 3 0 3 0
tive

totale 533 34 5 24 5

Tabella 3: Tasso di mortalita specifica (6)

Popolazione residente 1.101.809 57.087

Totale deceduti della coorte 67 n P>0,0001
Tasso mortalita specifica 6,1 19,3 P>0,0001
x100.000
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Dalla tabella 3 si evince che lindice del tasso di morta-
lita dei 7 Comuni dell’area interessata alla epidemia di
polmonite ha una significanza importante conun P > a
0,0001, segno indiscutibile della pericolosita per l'uo-
mo di questo tipo di malattia infettiva.

m Discussione

Seguono alcuni aspetti ambientali e alcune osservazio-
ni circa la situazione clinica in oggetto.

Per quanto concerne il fiume Chiese e da rilevare la
bassa portata d’acqua dell'estate 2018 per lo sfrutta-
mento dell'acqua sia per le 22 centrali idroelettriche
presenti lungo il suo decorso, da Daone (TN) a Acqua-
negra (MN) attraversando 24 Comuni per un totale di
148.606 abitanti, sia per l'enorme prelievo di acqua da
parte degli agricoltori per lirrigazione a spandimento
dei terreni agricoli. Si sottolinea come il 16 agosto 2018
il Consorzio Bonifica del Chiese (delibera n.8/18) abbia
segnalato all’AIPO (Agenzia Interregionale fiume Po) e
alla Prefettura di Brescia la criticita del flusso minimo
vitale del fiume.

Circa le torri di raffreddamento delle industrie, si rileva
la mancanza della mappatura delle stesse torri da parte
dell’Organo politico (Regione e Comuni) e la presenza
di solo linee guida emanate dal Ministero della Salute
nel 2015 ma non protocolli di legge. Cio lascia troppa
incertezza nella gestione e nella manutenzione perio-
dica degli impianti medesimi.

Ulteriore elemento di riflessione rimane Lo smaltimento
abnorme di fanghi e gessi sulla campagna che circonda
larea agricola limitrofa allalveo del fiume. La Regio-
ne Lombardia, nella considerazione della enorme pro-
duzione di reflui zootecnici da parte degli allevamenti
di suini, bovini e polli, ha emanato, a fine 2018, una
delibera che limita lo spandimento dei fanghi in 170
Comuni lombardi, ma questo non é stato sufficiente a
bloccare lo spandimento dei gessi considerati degli am-
mendanti e che non sono altro che fanghi trasformati
da acido solforico o carbonato di calcio, comunque, ric-
chi di metalli pesanti e sostanze chimiche che vanno
ad alterare i terreni agricoli e le future produzioni agri-
cole. Cio e possibile per mancanza di norme giuridiche
che regolino lo spandimento degli stessi gessi.

Nella bassa bresciana inoltre proliferano numerose
Aziende di smaltimento che ricevono fanghi di depu-
razione da 15 Regioni d’ltalia e anche dall’Estero per il
grande business che ne consegue con uno spandimento
di 364.000 tonnellate/anno. Si aggiunga che la bassa
bresciana presenta una produzione abnorme di anima-
li (1.500.000 suini, 400.000 bovini,40 milioni di polli e
tacchini) i cui reflui vengono sparsi dagli agricoltori sui
terreni agricoli. Pur nella consapevolezza che vi sono
degli operatori agricoli corretti che rispettano il PUA
(Piano di Utilizzazione Agricola), rimane il dubbio che
alcuni allevatori sversino i liquami sugli stessi terreni
non rispettando il rapporto di 170 Kg/Azoto/ettaro/
anno causando, di conseguenza, sia un impoverimento
dei terreni sia dei reflui nei canali che poi sversano nel

fiume Chiese.

Alcune Amministrazioni Comunali, piu attente al pro-
blema fanghi e gessi, pur nelle more di una Legislazione
poco chiara, hanno emanato dei regolamenti comunali
molto restrittivi rispetto allo spargimento degli stessi.
A tutto questo si aggiungono le diverse tipologie di
discariche dei Comuni di Montichiari, Rezzato, Ghedi,
Calcinato e Bedizzole riempite da 12 milioni di metri
cubi di rifiuti tossico-nocivi provenienti da tutta Italia
e dall'Estero con centinaia di camion che movimenta-
no queste sostanze giorno e notte. Ovviamente tutte
autorizzate dalla Regione dopo i vari VIA (Valutazione
Impatto Ambientale) e VAS (Valutazione Ambientale
Strategica) senza considerare l'indice di pressione cu-
mulativa e senza rispettare il principio di precauzione.
Si pone dunque la questione dei CER (Catalogo Europeo
dei Rifiuti) che ogni Regione codifica classificando tut-
te le varie tipologie di rifiuti. Non si capisce come mai la
Regione Lombardia ne autorizzi alcune centinaia men-
tre altre Regioni italiane ne autorizzano molto meno. E’
evidente che maggiori sono i CER maggiore sara la pre-
senza di industrie che si propongono di sfruttare il bu-
siness dei rifiuti. Ne consegue la grande responsabilita
della Politica Regionale Lombarda nel favorire questa
attivita attraendo di fatto rifiuti da ogni parte d’ltalia
mentre logica vorrebbe che ogni Regione gestisca i fan-
ghi sul proprio territorio.

Da quanto rilevato si evince come vi siano numerose re-
sponsabilita che chiamano in causa la Politica, la Sanita
Pubblica, il mondo industriale e agricolo nella gestione
di un territorio che continua a mandare segni di soffe-
renza e che si riflette sulla salute di uomini, animali e
mondo vegetale. Il rischio € che nei prossimi anni la si-
tuazione possa peggiorare in maniera esponenziale al-
terando in modo irreversibile la nostra terra comune la
cui gestione dipende dalla coscienza di tutti noi. Tutti,
cittadini e Istituzioni, hanno una grande responsabilita
e si auspica un cambiamento di rotta ad una economia
che ha raggiunto dei limiti che non pud piu tollerare.
In Provincia di Brescia peraltro esistono innumerevoli
Comitati e Associazioni che da anni lanciano gridi di
allarme spesso inascoltati colpevolmente per il condi-
zionamento dei poteri forti.

Noi uomini siamo solo di passaggio su questa terra e
abbiamo l'obbligo morale di lasciare integra alle gene-
razioni future questa terra che ci accomuna.
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Nel 1976, UEditore Feltrinelli pubbli-
co Lape e larchitetto, un saggio sul
rapporto tra scienza, potere e societa,
scritto da Marcello Cini insieme ad altri
fisici di spicco del panorama scientifico
nazionale (Giovanni Ciccotti, Michelan-
gelo de Maria e Giovanni Jona-Lasinio).
Malgrado loriginalita e la rilevanza dei
suoi contenuti, il libro venne accolto
dal pubblico italiano con indifferenza,
per non dire con ostilita, soprattutto
negli ambienti dell'ortodossia scienti-
fica. Evidentemente, i tempi non erano
maturi per scalfire anche solo la super-
ficie della tradizione accademica e ba-
ronale su cui si reggevano le universita
e i centri di ricerca. Il volumetto veico-
lava un messaggio talmente dirompen-
te per la cultura dominante che alcuni
intellettuali nazionali additarono Cini
come un ‘cattivo maestro’ senza trop-
po curarsi della sua storia personale e
dei riconoscimenti che la comunita dei
fisici da molti anni gli tributava (negli
anni Cinquanta, fu lo stesso Edoardo
Amaldi, fisico appartenente al celebre
gruppo dei Ragazzi di Via Panisperna
guidato da Enrico Fermi, a portare Mar-
cello Cini all'Universita La Sapienza di
Roma e ad assegnargli la cattedra di
Fisica teorica e di Teorie quantistiche).
Fu cosi che il nuovo spirito epistemo-

1. Marcello Cini, Giovanni Ciccotti, Michelangelo
de Maria e Giovanni Jona-Lasinio. LApe e l'archi-
tetto: paradigmi scientifici e materialismo stori-
co. Feltrinelli Editore, Milano, 1976.

logico che trasudava dalle pagine del
saggio di Cini e Colleghi fu rapida-
mente schiacciato dal peso dei dogmi
del positivismo scientifico, anzitutto
dallillusione che limpresa scientifica
sia intrinsecamente neutrale. Consi-
derato ancora oggi da molti detrat-
tori una sorta di pamphlet luddista e
oscurantista, il libro di Cini e Colleghi
venne riscoperto nel nostro paese con
circa vent’anni di ritardo, quando il
cambiamento climatico, l'inquinamento
ambientale e la perdita di biodiversita
furono ufficialmente riconosciuti dalla
comunita scientifica come fenomeni
degenerativi in grado di mettere a re-
pentaglio il futuro del pianeta e dell'u-
manita tutta.

Proprio per la sua innovativa tesi svi-
luppata in seno al mondo degli addetti
ai lavori ma estranea alle liturgie del-
la tradizione accademica, la critica in-
calzante di Lape e larchitetto spiazzd
un gran numero di lettori, a partire da
chi scrive, per loriginalita delle argo-
mentazioni e, soprattutto, per la sua
lungimiranza. In effetti, ci volle molto
tempo per digerire quelle idee e per ca-
pire che la riflessione di Cini e Colleghi
non era trainata da mero anticonformi-
smo, ma da una visione autenticamente
laica della scienza e dalla convinzione
che Uimpresa scientifica non puo e non
deve muoversi nello stesso vuoto “nor-
mativo” che contraddistingue le dina-
miche del progresso tecnologico e del
modello economico neoliberista.

m Epistemologia e agricoltura

A ben vedere, lepistemologia di Lape e
larchitetto si snodava lungo un percor-
so ambizioso e articolato che metteva
in luce le criticita del paradigma scien-
tifico tradizionale fondato sul riduzio-
nismo meccanicista, traendo i propri
argomenti dalla storicizzazione e dalla
contestualizzazione dell'impresa scien-
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tifica. Oggi, viene ampiamente riconosciuto anche dai
detrattori del lavoro di Cini che la scienza é effettiva-
mente un costrutto mentale delluomo e che, come tale,
€ guidata dal contesto politico ed economico e dai vin-
coli del contratto sociale in cui essa si sviluppa. E ne-
cessario, dunque, rilevare il radicale mutamento visibile
nelle pratiche e negli obiettivi dell'innovazione scienti-
fica e tecnologica contemporanea, sempre piu segnata
dal progressivo abbandono di una visione disinteres-
sata e coerente delle sue radici deontologiche. Tale
transizione ha aperto la strada all’ingresso di interessi
e motivazioni non sempre nobili nelle dinamiche acca-
demiche e nel modo stesso di esercitare le professioni
scientifiche. Almeno in parte, questo fenomeno ¢ stato
leffetto della perdita di un chiaro nesso valoriale tra
Limpresa scientifica e la sue funzioni, a partire da quel-
la civile. Lo stretto e per molti aspetti delicato intreccio
che si & generato negli ultimi decenni tra produzione di
conoscenza e significato simbolico (politico, economi-
co, ideologico, ecc.) che la conoscenza ha assunto, fa
ormai da sfondo a qualsiasi discorso sulle motivazioni
e sugli obiettivi dell'impresa scientifica. Se fino a poco
tempo fa era relativamente semplice delineare i contor-
ni della funzione civile del progresso scientifico, oggi
questo non é piu possibile per la semplice ragione che
la sfera di influenza istituzionalmente accordata alla
scienza non e facilmente riconoscibile. Al di la dei tanti
slogan scontati sullimportanza sociale della scienza, in
realta non si riesce pilt nemmeno a discriminare il con-
fine che separa la ricerca pubblica da quella privata,
né a identificare una chiara funzione del ricercatore nel
contesto sociale attuale.

Lintegrita della scienza contemporanea ne esce com-
promessa per via della sua tendenza ad avvicinarsi con
disinvoltura ai grandi circuiti del potere economico e
finanziario e, al tempo stesso, ad allontanarsi dai tanti
problemi del mondo reale.

Sotto questo profilo, la ricerca agronomica e le prati-
che dell’agricoltura sono emblematiche, ma lo stesso
ragionamento vale anche per la ricerca biomedica. So-
prattutto laddove l'affinamento della tecnica ha favo-
rito nuove opportunita di controllo e/o di manipolazio-
ne degli organismi biologici (si pensi alla connessione
tra uso dei pesticidi e ingegnerizzazione delle piante),
a prescindere dai rischi e dalle perplessita che sempre
piu spesso emergono dai risultati della ricerca di base,
la ricerca privata ha tracciato le regole di cid che dovra
essere l'agricoltura del futuro.

Intorno a questi temi si € creata una letteratura di-
vulgativa piuttosto naif, ambigua, spesso falsa perché
giocata su mistificazioni e argomenti propagandisti-
ci. Si pensi per esempio all'uso strumentale che oggi
viene fatto di attributi come ‘sostenibile’, ‘ecologico’,
‘sano’ (ecc.) stravolgendone completamente il signi-
ficato originale. Il risultato & che ‘sostenibile’, ‘ecolo-
gico’, ‘'sano’ possono significare tutto e il contrario di
tutto. In questo modo, qualsiasi sforzo mirato a ripri-
stinare un rapporto trasparente e autentico tra scien-
za e societa si dissolve nel mare magnum del marke-
ting commerciale, per cui un problema importante

come la conversione ecologica dell’agricoltura viene
ridotto alla sua caricatura. La tematica della sosteni-
bilita ecologica, specialmente in agricoltura, & in ef-
fetti tra quelle che hanno maggiormente sofferto del-
lo strapotere della tecnoscienza degli ultimi decenni.

m Un mondo senza overshoot

Gli analisti dei trend planetari ci avvertono che la cri-
si ecologica in atto € certamente leffetto della pres-
sione catastrofica del sistema economico globale sul
mondo naturale. Oggi sappiamo che questo processo
ha avuto un’accelerazione impressionante negli ultimi
50 anni, e che anche nellanno in corso verra ufficial-
mente celebrato lovershoot day: una triste ricorrenza
che ormai si ripete di anno in anno con cadenza sempre
piu anticipata. Nell'ecologia dei sistemi ambientali, il
termine overshoot viene impiegato per indicare il mo-
mento dell'anno solare in cui il consumo di natura da
parte delluomo oltrepassa la capacita rigenerativa del-
le risorse rinnovabili (https://www.footprintnetwork.
org/). La progressiva reiterazione dell’overshoot porta
allaccumulo di rifiuti e soprattutto a un’accelerazio-
ne dellimpoverimento del capitale naturale, ossia di
quel patrimonio di risorse indispensabile per mantene-
re la vita sulla terra, inclusa la vita di Homo sapiens.
E anzitutto per cominciare a saldare limpressionan-
te debito che l'agricoltura ha contratto con il mondo
naturale e sociale che il passaggio a un’agricoltura
ecologica € ormai un’opzione obbligatoria. Agroeco-
logia significa proprio questo: lasciare che in ogni re-
gione della Terra possa svilupparsi un’agricoltura del
territorio, in linea con la vocazione ambientale, con
le specifiche tradizioni culturali e con i saperi locali.
Naturalmente, non deve sfuggire il fatto che lagri-
coltura possiede anche una dimensione economica.
Ma é oramai chiaro che senza un contesto di regole
etiche, ecologiche e sociali, nessuna agricoltura po-
tra piu essere sostenibile, sotto tutti i punti di vista.
Lagricoltura ecologica costituisce il punto da cui parti-
re per un cambiamento di paradigma in agricoltura... e
forse non soltanto in agricoltura.
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Riassunto

Lagroecologia &€ un paradigma emer-
gente in grado di soddisfare tutti i cri-
teri di sostenibilita dei sistemi agro-
alimentari (ambientale, economica e
sociale) e si pone in alternativa alla-
gricoltura industriale, che in questo ha
largamente fallito. Lagroecologia € al
contempo una disciplina scientifica, un
insieme di pratiche eco-compatibili di
gestione agricola, e un’aggregazione di
movimenti della societa che promuo-
vono azioni per la sostenibilita globale,
la conservazione dell'ambiente, la sa-
lute umana e la sovranita alimentare.
Come scienza, l'agroecologia studia le
interazioni ecologiche tra diversi orga-
nismi al fine di disegnare sistemi pro-
duttivi agricoli che si autoregolino e
che prevedano il minimo ricorso possi-
bile ad input esterni (concimi, prodotti
fitosanitari, medicinali veterinari, ecc.).
Come pratica, l'agroecologia promuove
sistemi agricoli diversificati basati su
un uso consapevole della biodiversita
e sui servizi ecosistemici ad essa asso-
ciati (ad es. il controllo biologico dei
parassiti). Come movimento, l'agroeco-
logia sostiene l'agricoltura familiare, le
filiere corte, Luso delle risorse locali,
lo scambio di conoscenze tra opera-
tori, cittadini e scienziati, una giusta
remunerazione per gli agricoltori e gli
allevatori e la riconnessione tra citta
e campagna. Questo articolo presenta
Lo sviluppo recente dell'agroecologia a
diverse scale (locale, nazionale e inter-
nazionale) e alcuni esempi tratti dalla
letteratura scientifica che dimostrano
come l'agroecologia e l'agricoltura bio-
logica - il modello produttivo piu noto
tra quelli della galassia agroecologica -
possano contribuire significativamente
alla salvaguardia dell'ambiente e del-
la salute senza pregiudicare la qualita
delle produzioni agrarie, contrariamen-
te a quanto sostenuto da parte dell’ac-
cademia.

Parole chiave: agroecologia, biodiversi-
ta funzionale, sostenibilita.

Abstract

Agroecology is an emerging paradigm able
to meet all requirements (environmental,
economic and social) for the sustainabil-
ity of agricultural and food systems, and
is a concrete alternative to the failures
of industrial agriculture. Agroecology is
at the same time a scientific discipline,
a series of environmentally-friendly agri-
cultural practices, and an aggregation of
social movements active in the fields of
global sustainability, environmental con-
servation, human health and food sover-
eignty. As a science, agroecology studies
ecological interactions among different
organisms as to design self-regulating
productive systems that need minimum
recourse to external inputs (fertilizers,
pesticides, veterinary drugs, etc). As a
practice, agroecology promotes diversi-
fied agricultural systems based on wise
use of biodiversity and on associated eco-
system services (e.g. biological pest con-
trol). As a movement, agroecology sus-
tains family farming, short supply chains,
use of local resources, knowledge ex-
change between operators, citizens and
scientists, fair remuneration of farmers’
work and the reconnection between city
and countryside. This paper presents the
recent trend in agroecology development
across geographical scales (local, nation-
al and international), and some examples
from the scientific literature showing that
agroecology and organic farming (the
best known production model among
those linked to agroecology) can signifi-
cantly contribute to saving the environ-
ment and human health without penal-
izing produce quality, contrary to what is
claimed by part of the academia.

Keywords: agroecology, functional biodi-
versity, sustainability.
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m L Agroecologia: per la produzione di cibo

nel rispetto dell'ambiente e della salute

Al giorno d’oggi l'agricoltura deve affrontare tre grandi
sfide: il cambiamento climatico, la disponibilita di ener-
gia e linsicurezza economica globale. Lagricoltura é al
contempo causa e vittima dei cambiamenti climatici?
e le scienze agrarie sono chiamate a trovare soluzioni
tecniche che mitighino gli effetti del cambiamento cli-
matico e si adattino ad esso. Le energie fossili si stanno
esaurendo; dato che la produzione di biocarburanti non
sembra essere una soluzione sostenibile ovunque, l'ap-
proccio migliore al problema é di ridurre l'uso dell’ener-
gia e aumentare la sua efficienza nei sistemi agricoli.
Questo obiettivo pud essere raggiunto sostituendo gli
input di origine esterna (ad es. fertilizzanti e pesticidi)
con risorse locali rinnovabili offerte dalla biodiversita a
livello genetico, di specie e di habitat?. Analogamente
agli eventi climatici estremi, le fluttuazioni dei prez-
zi delle derrate agricole piu importanti (commodities)
si stanno accentuando?, creando condizioni di difficol-
ta per gli agricoltori e i consumatori di larga parte del
mondo, aggravate dalla perdurante crisi economica glo-
bale. Tutto questo & la conseguenza pil 0 meno diret-
ta del paradigma dominante in agricoltura, noto come
“agricoltura industriale”, che ha lobiettivo di massimiz-
zare la produzione facendo largo uso di input e di ener-
gia fossile in aziende sempre piu grandi che producono
per il mercato globale, creando spesso gravi problemi
ambientali e socio-economici e dimostrando, quindi,
di essere insostenibile*. E’ pertanto urgente cambiare
radicalmente paradigma, a livello sia delle modalita di
produzione agraria sia dei sistemi di distribuzione, com-
mercializzazione e consumo degli alimenti.

Lagroecologia sta emergendo come un nuovo paradig-
ma in grado di soddisfare tutti i requisiti di sostenibilita
e ricondurre la produzione di cibo in Linea con il rispetto
dell'ambiente, della salute e dei diritti degli agricoltori
e dei consumatori. Semplificando, si potrebbe descri-
vere lagroecologia come lapplicazione della teoria
ecologica alla produzione agraria. In realta, 'agroeco-
logia € assai piu di questo. La definizione attualmente
piu in voga di agroecologia la identifica al contempo
come una disciplina scientifica, un insieme di pratiche
agricole eco-compatibili e un movimento sociale per la
sostenibilita e la sovranita alimentare dei popoli®. Dal
punto di vista scientifico, l'agroecologia studia le inte-
razioni ecologiche tra i diversi organismi e componenti
dell’agroecosistema (microrganismi, piante, animali, pa-
esaggio, tecniche agricole) al fine di disegnare sistemi
produttivi agricoli che si autoregolino e che preveda-
no il minimo ricorso possibile ad input esterni (ad es.
concimi, prodotti fitosanitari, medicinali veterinari). Dal
punto di vista delle pratiche, l'agroecologia promuove
sistemi agricoli diversificati basati sull'applicazione dei
concetti della biodiversita funzionale, cioé di quella
parte della biodiversita in grado fornire servizi ecosi-
stemici, compresa la produzione delle colture e degli
allevamenti¢. Cio, ad esempio, prevede l'uso di rotazio-

Agroecologia

ni colturali ampie, di leguminose, compost e altre bio-
masse al posto dei concimi chimici e la modificazione
dell’habitat al fine di attrarre i nemici naturali degli
insetti dannosi, riducendo o eliminando l'uso di insetti-
cidi. Dal punto di vista sociale, l'agroecologia sostiene
Lagricoltura familiare, le filiere corte, l'uso delle risorse
locali, lo scambio di conoscenze tra operatori, cittadini
e scienziati, una giusta remunerazione per gli agricolto-
ri e gli allevatori e la riconnessione tra citta e campa-
gna. In definitiva, l'approccio agroecologico, attraverso
Uinstaurazione di una complessa rete di relazioni ecolo-
giche e sociali, punta all'ottenimento della sostenibilita
tramite la diversita e la circolarita, ponendosi quindi
esattamente allopposto dell’agricoltura industriale,
che & basata sulla semplificazione e sulla linearita’.

m Il progresso recente dell'agroecologia

La genesi dell’agroecologia dal punto di vista storico
e geografico & ancora dibattuta, ma qui ci interessa
soprattutto lo sviluppo recente di questo paradigma,
che ha avuto una forte accelerazione negli ultimi 10
anni, grazie anche alla discesa in campo di importanti
attori sul palcoscenico internazionale. Linizio di questa
dinamica si puo far risalire al 2009, anno in cui viene
pubblicato larticolo di Wezel et al. che definisce 'agro-
ecologia nelle sue tre componenti (scienza, pratica e
movimento) illustrate nel paragrafo precedente, e che
ha avuto un forte impatto sullo sviluppo dell'agroeco-
logia in Europa.

IL 20 dicembre 2010, durante U'Assemblea Generale del-
le Nazioni Unite a New York, Olivier de Schutter, rela-
tore speciale per il diritto al cibo, citd espressamente
lagroecologia come modello di riferimento in grado di
garantire il diritto al cibo per tutti i popoli al mondo e
di porre le basi per uno sviluppo sostenibile e duraturo
dei sistemi agro-alimentari planetari. Il contenuto del
suo discorso e il consesso in cui lo fece ebbero un forte
impatto che, quattro anni dopo, culmino nella decisio-
ne del governo francese (il primo in Europa) di puntare
sull’approccio agroecologico per lo sviluppo del proprio
sistema agro-alimentare. Lanno successivo fu quello
dellExpo a Milano, che € stato un importante crocevia
per la promozione dell'agroecologia, in Italia e all'este-
ro. Il 13 e 14 luglio 2015 UExpo, sotto l'egida del Joint

Research Centre della Commissione Europea con sede

ad Ispra (VA), ospitd un importante convegno interna-

zionale su agroecologia, intensificazione ecologica e

sostenibilita dei sistemi agro-alimentari, durante il qua-

le si posero le basi di importanti azioni concretizzatesi
nel triennio successivo. Tra queste, merita ricordare:

- la nascita del settore di agroecologia presso la FAO,
che si occupa di promuovere questo paradigma tra-
mite l'organizzazione di eventi, seminari, corsi e varie
azioni di comunicazione a livello mondiale (www.fao.
org/agroecology);

- la nascita di Agroecology Europe (www.agroecology-
europe.org), associazione europea per la promozione
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dell'agroecologia nelle sue tre forme di scienza, pra-
tica e movimento;

- le collaborazioni sempre piu strette tra associazioni di
ricerca italiane che si occupano di agricoltura biolo-
gica (es. RIRAB e GRAB-It) per la promozione dell’ap-
proccio agroecologico;

- la nascita, a fine dicembre 2018, dell’Associazione Ita-
liana Di Agroecologia (AIDA), che si pone gli stessi
obiettivi di Agroecology Europe in un contesto nazio-
nale.

m Agroecologia e agricoltura biologica

Qual e la relazione tra il paradigma agroecologico e i
vari modelli produttivi proposti per migliorare la so-
stenibilita dei sistemi agro-alimentari? Nella Figura 1
€ rappresentata la galassia agroecologica, ovvero i mo-
delli produttivi che, in maniera piu o meno esplicita, si
riconducono all'approccio agroecologico. Non & questa
la sede per una disamina approfondita di queste rela-
zioni, anche perché un loro studio sistematico non &
stato sinora ancora realizzato. Questo rappresenta un
limite alla comunicazione degli obiettivi e delle azioni
dell’agroecologia al di fuori della cerchia di accademi-
ci, ricercatori e addetti al settore, un limite che dovra
essere superato al piu presto in modo da ampliare il
consenso e facilitare la transizione agroecologica dei
sistemi agro-alimentari. Tuttavia, tra i modelli produt-
tivi riconducibili all'agroecologia ve n’é uno che emerge
sia perché rappresenta un caso di successo, soprattutto
in Italia, sia perché & oramai ben conosciuto alla mag-
gior parte dei consumatori: l'agricoltura biologica.

La relazione tra agricoltura biologica ed agroecologia
€ sempre stata molto stretta: i quattro principi fon-
danti dell’agricoltura biologica secondo IFOAM (salute,
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Figura 1: La galassia agroecologica: modelli produttivi che, in
maniera pini 0 meno esplicita, si riconducono al paradigma agro-
ecologico.

ecologia, equita e cura) sono anche importanti pilastri
dell'agroecologia. Nel nostro Paese, poi, questa relazio-
ne € ancor piu stretta che altrove e possiamo dire che
il recente sviluppo dell'agricoltura biologica in Italia
ha facilitato la diffusione dell'agroecologia a livello di
pratica e movimento. Dal punto di vista scientifico le
basi dell'agroecologia erano gia state poste dal lavoro
di Girolamo Azzi a Perugia circa un secolo fa e di Alfon-
so Draghetti a Modena nell'immediato secondo dopo-
guerra e, prima ancora di loro, da Pietro Cuppari a Pisa
a meta dell’800. Tutti questi sforzi sono stati colpevol-
mente ignorati per decenni da un’accademia focalizzata
sulla “rivoluzione verde” come unico modello scientifi-
co da perseguire®. Al giorno d’oggi, il rinsaldarsi della
relazione tra agricoltura biologica ed agroecologia, al
momento piu evidente in Europa che altrove, € consi-
derata un’azione strategica: l'agricoltura biologica puo
aiutare l'agroecologia a diventare un paradigma vincen-
te, mentre l'agroecologia pud aiutare l'agricoltura bio-
logica a mantenersi fedele al proprio spirito fondante®,
evitando di cadere preda delle sirene della “convenzio-
nalizzazione”, ovvero della semplificazione eccessiva
delle tecniche produttive e del mercato, rischio che e
stato piu volte evidenziato!® e che - paradossalmente
- deriva proprio dal successo dell’agricoltura biologica.
Sintetizzando, si puo dire che la principale differenza
tra agricoltura biologica ed agroecologia sta nel fatto
che la prima e regolamentata da un sistema di norme
ben codificato a livello internazionale, europeo e na-
zionale, mentre la seconda rappresenta una cornice di
riferimento all’interno della quale non esistono regole
ben precise perché le singole tecniche devono essere
ottimizzate in ciascun contesto locale.

Dato che lagricoltura biologica rappresenta il princi-
pale modello produttivo basato sull'approccio agroe-
cologico, nel paragrafo successivo si fara riferimento a
questa per trattare uno degli aspetti piu controversi,
spesso oggetto di discussioni pseudo-accademiche in
realta basate su interessi di parte: U'effetto dei prodotti
alimentari biologici sulla salute umana.

m Gli alimenti biologici e la salute umana
A dispetto del crescente interesse dell’agricoltura bio-
logica per la ricerca e per i consumatori, sono ancora
sorprendentemente pochi gli studi che hanno cercato di
analizzare in maniera sistematica la relazione tra con-
sumo di alimenti biologici e salute umana. Di seguito,
vengono sintetizzati i risultati di quelle ricerche me-
todologicamente pil robuste (ad es. lavori di revisione
sistematica della letteratura e meta-analisi), allo scopo
di evidenziare i risultati certi e quelli ancora incerti e
di rendere un po’ di giustizia ad un settore che viene
spesso denigrato sulla base di pregiudizi.

Le revisioni sistematiche di Smith-Spangler et al.
(2012)** e di Brantseeter et al. (2017)* rappresentano
a tutt'oggi gli studi piu approfonditi sul rapporto tra
consumo di alimenti biologici e salute umana. Il primo
lavoro evidenzia che:
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- prodotti convenzionali e biologici (granaglie, frutta,
ortaggi e carne) non si differenziano significativa-
mente per la concentrazione di batteri patogeni, in-
clusi i coliformi fecali;

- i prodotti biologici presentano residui di pesticidi si-
gnificativamente inferiori in 9 studi su 10;

- i prodotti biologici presentano un rischio significati-
vamente piu ridotto di contenere batteri antibiotico-
resistenti (@ampicillina e 2 3 antibiotici) in 5 studi su
6. Il secondo lavoro evidenzia che, rispetto ai pro-
dotti convenzionali, quelli biologici hanno un mag-
gior contenuto di vitamine, sali minerali, composti
fenolici, acidi grassi benefici, una maggiore attivita
antiossidante totale, e un minor contenuto in nitrati,
cadmio, residui di pesticidi e micotossine da Fusarium
spp. Di contro, i prodotti biologici sono generalmen-
te meno ricchi in azoto, proteine, amminoacidi, iodio
e selenio. | consumatori regolari di prodotti biologici
presentano una minore incidenza di preeclampsia e
malattie cardiovascolari, mentre Uincidenza di diversi
tipi di cancro non presenta differenze significative tra
consumatori di prodotti biologici e convenzionali. E
interessante poi notare come gli agricoltori biologici
presentino una migliore fertilita potenziale, in virtu di
una maggiore densita e migliore qualita dello sperma.

Un’evidenza clamorosa dell’efficacia di una dieta a base
di prodotti biologici € data dai risultati di un recentis-
simo lavoro californiano: sono sufficienti solo 6 giorni
di dieta biologica per ridurre la concentrazione urinaria
di diversi pesticidi e loro metaboliti di una percentua-
le variabile tra il 37 e il 95%*. Un altro lavoro recen-
te* & paradigmatico di come lo studio delle interazioni
complesse tra diversi organismi - la base della scienza
agroecologica - possa permettere di evidenziare effetti
positivi legati alla prevenzione di patologie: gli autori
mostrano che in suoli condotti col metodo di agricoltu-
ra biologica c’@ una maggiore presenza di scarabei ster-
corari. Questa determina una riduzione del contenuto
di feci suine sulla superficie del suolo, con conseguente
maggiore diversita della microflora tellurica e minor
presenza di colibatteri patogeni.

m Un’alleanza transdisciplinare per salvare

il pianeta

Lagroecologia & per sua natura transdisciplinare e so-
stiene che le soluzioni per tutte le grandi sfide per
lumanita, dal cambiamento climatico alla perdita di
biodiversita, allinquinamento e alla produzione di cibo
sano e nutriente nel rispetto dell'ambiente e dell’'equita
sociale, non possano che essere complesse, multiformi
e adattate al contesto locale. In quest’ottica € assolu-
tamente necessario promuovere unalleanza transdisci-
plinare tra agronomi, medici, esperti di ambiente, deci-
sori politici ed altre competenze affinché ognuno possa
contribuire al raggiungimento di un obiettivo comune
d’importanza colossale e non piu differibile: la defini-
zione di diete quanti-qualitativamente salutari per tutti

gli abitanti del pianeta, basate su alimenti prodotti in
maniera sostenibile, nel rispetto dell'ambiente e dell'u-
manita. Questo & possibile, come mirabilmente dimo-
strato dal rapporto della commissione EAT di Lancet in
un recentissimo rapporto!® che ha tutti i crismi per di-
ventare una pietra miliare dell’approccio transdiscipli-
nare alla sostenibilita. Servira la volonta e la collabora-
zione di tutti e soprattutto di una comunita scientifica
e politica responsabili per cambiare radicalmente rotta,
spostare il tiro da quanto bisogna produrre a dove e
come e far si che il paradigma agroecologico si affermi.

Bibliografia

1. IPCC, 2015. Climate Change 2014: Synthesis Report. Contribu-
tion of Working Groups I, Il and Il to the Fifth Assessment Report
of the Intergovernmental Panel on Climate Change (Core Writing
Team, eds RK Pachauri & LA Meyer). IPCC, Geneva, Switzerland,
151 pp.

2. Barberi P, 2013. Functional agrobiodiversity: the key to sustaina-
bility? In: Agricultural Sustainability: Progress and Prospects in
Crop Research (eds SG Bhullar & NK Bhullar), Elsevier, Amster-
dam (Olanda), 3-20.

3. Leone M, Manelli A, Pace R. Commodity market and financial de-
rivative instruments: is there a cointegration? ). Modern Account.
Audit. 2019, 15: 185-202.

4. IPES-Food, 2016. From Uniformity to Diversity: a Paradigm Shift
from Industrial Agriculture to Diversified Agroecological Sy-
stems. International Panel of Experts on Sustainable Food Sy-
stems, 96 pp.

5. Wezel A, Bellon S, Doré T, Francis C, Vallod D, David C. Agroe-
cology as a science, a movement or a practice. A review. Agron.
Sustain. Dev. 2009, 29: 503-515.

6. Moonen AC, Barberi P. Functional biodiversity: an agroecosystem
approach. Agric. Ecosyst. Environ. 2008, 127: 7-21.

7. Cattaneo C, Marull J, Tello E. Landscape agroecology. The
dysfunctionalities of industrial agriculture and the loss of the
circular bioeconomy in the Barcelona region, 1956-2009. Sustai-
nability 2018, 10: 4722.

8. Migliorini P, Gkisakis V, Gonzalvez V, Raigédn MD, Barberi P. Agro-
ecology in Mediterranean Europe: genesis, state and perspecti-
ves. Sustainability 2018, 10: 2724.

9. Barberi P, Canali S, Ciaccia C, Colombo L, Migliorini P., 2017.
Agroecologia e agricoltura biologica. In: Bioreport 2016. La-
gricoltura biologica in Italia. Rete Rurale Nazionale 2014-2020,
Roma, 101-113.

10. Darnhofer I, Lindenthal T, Bartel-Kratochvil R, Zollitsch W. Con-
ventionalisation of organic farming practices: from structural
criteria towards an assessment based on organic principles. A
review. Agron. Sustain. Dev. 2010, 30: 67-81.

11. Smith-Spangler C, Brandeau ML, Hunter GE, Bavinger JC, Pearson
M, Eschbach PJ et al. Are organic foods safer or healthier than
conventional alternatives? A systematic review. Ann. Intern.
Med. 2012, 157: 348-366.

12. Brantsaeter AL, Ydersbond TA, Hoppin JA, Haugen M, Meltzer
HM. Organic food in the diet: exposure and health implications.
Annu. Rev. Public Health 2017, 38:295-313.

13.Hyland C, Bradman A, Gerona R, Patton S, Zakharevich I, Gunier
RB et al. Organic diet intervention significantly reduces urinary
pesticide levels in U.S. children and adults. Environ. Res. 2019,
171:568-575.

14. Jones MS, Fu Z, Reganold JP, Karp DS, Besser TE, Tylianakis JM
et al. Organic farming promotes biotic resistance to foodborne
human pathogens. J. Appl. Ecol. 2019, 56: 1117-1127.

15. Willett W, Rockstrom J, Loken B, Springmann M, Lang T, Ver-
meulen S et al. Food in the Anthropocene: the EAT-Lancet
Commission on healthy diets from sustainable food systems.
Lancet 2019, Published online January 16, 2019, http://dx.doi.
org/10.1016/50140-6736(18)31788-4.

Il Cesalpino 48/2019 - Agroecologia 25



Ambiente e salute

Esposizione residenziale a pesticidi e salute umana

Residential exposure to pesticides and human health

PATRIZIA GENTILINI

Oncoematologa,
Comitato Scientifico
ISDE Italia

Per corrispondenza:
patrizia.gentilini@villapacinotti.it

Riassunto

In questo articolo si considera “espo-
sizione residenziale” solo quella invo-
lontaria subita da coloro che vivono
in prossimita di aree agricole intensa-
mente coltivate in cui si fa grande uso
di pesticidi. Solo una minima parte (2-
3%) di quanto irrorato infatti raggiunge
il bersaglio e tutto il resto si disperde
nell'ambiente circostante, per il feno-
meno della “deriva”, contaminando
case, orti, scuole, asili etc. con cui vivai
e aree agricole sempre piu strettamen-
te confinano. Frequentemente si origi-
nano conflitti sociali perché le perso-
ne che ivi risiedono non solo talvolta
lamentano sintomi quali lacrimazione,
bruciore a occhi e gola, difficolta re-
spiratorie, ma anche perché aumenta
la consapevolezza circa i rischi per la
salute che lesposizione a piccole dosi e
prolungata nel tempo (esposizione cro-
nica) comporta. Obiettivo dell’articolo
€ prendere in rassegna la piu recente
letteratura sull’esposizione residenzia-
le a pesticidi per quanto attiene i rischi
per la salute sia degli adulti che dell’in-
fanzia.

Parole chiave: pesticidi, esposizione re-
sidenziale, salute

Abstract

In this article only the involuntary ex-
posure suffered by those who live near
intensely cultivated agricultural areas
- where pesticides are heavily used - is
considered “ residential exposure”. Only
a small part (2-3%) of sprayed pesticides
reaches the target and all the rest is dis-
persed in the surrounding environment,
because of “drift” phenomenon, and con-
taminates houses, gardens, schools, kin-
dergartens etc. which agricultural areas
are increasingly neighboring with.

Social conflicts frequently arise because
nearby resident people sometimes not
only complain of symptoms such as watery

eyes, burning eyes and throat, breathing
difficulties, but also because of increas-
ing awareness about the health risks that
exposure to small, prolonged in time dos-
es (chronic exposure) involves. The aim
of the article is to review the most recent
literature on residential exposure to pes-
ticides, with regard to health risks both
in adults and children.

Keyword: pesticides, residential expo-
sure, health

m Introduzione

Sotto il termine “pesticidi” rientra-
no i prodotti fitosanitari (Reg. CE
1107/2009) utilizzati in agricoltura per
combattere insetti, funghi, batteri, vi-
rus, erbe infestanti - circa 400 sostanze
per un totale di circa 130.000 tonnel-
late utilizzate ogni anno in Italia - ed i
biocidi (Reg. UE 528/2012, Dir 98/8/CE)
che hanno i piu svariati vari impieghi
(disinfettanti, preservanti, pesticidi per
uso non agricolo, ecc.) e su cui purtrop-
po mancano informazioni attendibili
circa quantita utilizzate e scenari d’'uso.
| pesticidi sono, secondo la definizione
di ISPRA, “molecole di sintesi selezio-
nate per combattere organismi nocivi
e per questo generalmente pericolo-
se per tutti gli organismi viventi”, per
raggiungere lo scopo queste molecole
sono infatti state progettate per in-
terferire con funzioni essenziali quali:
respirazione, produzione di energia,
trasmissione nervosa, riproduzione etc.
Queste funzioni sono tuttavia comuni
alle varie forme di vita, in quanto sele-
zionate durante lintera evoluzione, per
cui lazione tossica va ben oltre il solo
bersaglio cui sono indirizzati ed anche
luomo ne é vittima involontaria. Le
persone residenti in prossimita di aree
agricole o vivai sono esposte partico-
larmente ed in maniera continuativa, a
differenza degli utilizzatori che dispon-
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gono di mezzi di protezione individuale e sono esposti
solo per periodi limitati. Alcune di queste molecole sono
la diretta discendenza di armi chimiche sintetizzate a
scopo bellico: ad esempio la cloropicrina (autorizzata in
deroga dal precedente governo come fumigante su fra-
gole e pomodori) libera fosgene, gas utilizzato nella 1°
guerra mondiale e gli insetticidi organofosforici, ancor
oggi ampiamente utilizzati, altro non sono che i “gas
nervini” impiegati durante il primo conflitto mondiale.
E’ ormai acclarato che la “guerra” contro la Natura, per
luso massivo di agrochimici iniziato con la “rivoluzione
verde”, si sta ritorcendo contro noi stessi perché non
solo l'esposizione acuta a pesticidi, ma anche quel-
la cronica, molto piu subdola e pervasiva, rappresen-
ta ormai un problema di salute pubblica. Ampiamente
documentati incrementi statisticamente significativi di
patologie quali cancro, diabete, asma, bronchite cro-
nica, broncopneumopatia cronica ostruttiva, Morbo di
Parkinson, Alzheimer, malattie cardiovascolari, iperten-
sione, obesita, disfunzioni ormonali, riproduttive, insuf-
ficienza renalel.

Soprattutto preoccupanti sono le conseguenze per
esposizione in utero, essendo la vulnerabilita degli
organismi in accrescimento particolarmente elevata:
eccessi di malformazioni, tumori infantili, deficit alla
sfera cognitiva, comportamentale, sensoriale, moto-
ria, fino alla diminuzione del Quoziente Intellettivo e
allautismo, sono ormai ampiamente dimostrati. Nelle
valutazioni tossicologiche dei pesticidi si & inoltre tra-
scurato il fondamentale ruolo sullomeostasi dell'orga-
nismo svolto dal microbiota, primo bersaglio dell'azione
tossica dei pesticidi. Gia alcuni studi, sia di laboratorio
che epidemiologici, dimostrano come livelli anche mol-
to bassi di queste molecole alterino il microbiota, favo-
rendo linsorgenza di patologie cronico-infiammatorie
(obesita, resistenza all'insulina) o portino al prevalere
di clostridi coinvolti nella genesi dell'autismo?3.

m Valutazione dell'esposizione

Lesposizione residenziale a pesticidi e stata valutata
in vario modo nei diversi studi: in genere si tratta di
studi caso controllo, in cui i casi della patologia sotto
indagine vengono confrontati con soggetti sani di pari
eta e sesso (controlli). Sia i casi che i controlli vengono
georeferenziati e l'esposizione residenziale a pesticidi
viene valutata o in base alla distanza dell’'abitazione
dall’area agricola (distanze variabile da 100 - 500 metri
fino a 8 km) o in base ai registri nazionali che riportano
quantita sia in toto che delle singole sostanze utilizzate
nell'area oggetto dell'indagine. Viene spesso utilizzato
un gradiente di alta - media- bassa intensita agricola,
in alcuni casi si & valutata anche la tossicita delle so-
stanze e si sono condotte indagini di biomonitoraggio.
Alcuni studi poi sono condotti solo sulla popolazione
esposta con esami di biomonitoraggio eseguiti a secon-
da della stagionalita. Uno studio condotto in Trentino
su residenti in prossimita di meleti, ha dimostrato che
in coincidenza dei trattamenti aumentano nelle urine i
metaboliti dei pesticidi e cid comporta disfunzioni mi-
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tocondriali con formazione di specie reattive dell'ossi-
geno (ROS) e deficit nei meccanismi di riparo del DNA*.

m Esposizione residenziale e rischi per gli
adulti

Lutilizzo di glifosate entro 1 km dall’abitazione ha au-
mentato del 33% la mortalita precoce per M. di Parkin-
son in una indagine condotta nello stato di Washington.
Incremento di Parkinson & emerso anche da uno studio
condotto in Olanda per esposizione entro 100 metri
dall'abitazione a 21 pesticidi, in particolare paraquat.
Deterioramento cognitivo e mortalita sono stati inda-
gati nella popolazione anziana messicana a Sacramen-
to, riscontrando piu rapido deterioramento cognitivo e
piu alto tasso di mortalita fra coloro che erano stati
esposti nei 5 anni precedenti ad organofosforici*”

m Esposizione residenziale e rischi l'infan-
zia

Pitd numerosi sono gli studi che hanno riguardato i ri-
schi per la salute infantile in relazione all'esposizione
residenziale a pesticidi, soprattutto indagata linsor-
genza di malformazioni congenite, esiti sulla salute ri-
produttiva, danni al neurosviluppo e cancro.

m Malformazioni

Nella Carolina del Nord il rischio di ipospadia € risultata
incrementato per esposizioni entro 500 metri dall’abi-
tazione a 2,4 -D, paraquat e pendimethalin; i difetti del
setto atriale sono risultati correlati ai livelli piu elevati
di: glifosato, cialotrina, S-metolaclor, mepiquat e pen-
dimethalin con rischi variabili da + 22% a +35% per
le esposizioni dal 50°al 90° percentile e da +72% a +
109% per le esposizioni > 90° percentile®.

Da uno studio condotto in Brasile tra il 2005 e il 2013
le malformazioni al Sistema Nervoso Centrale e al cuo-
re erano incrementate rispettivamente del 100% e del
75% nelle aree con piu alto consumo di pesticidi/ettaro
e del 65% e 23% nelle aree con medio consumo®. Fra i
1149 nati in un distretto florovivaistico in Messico si &
osservata una incidenza di malformazioni del 20%, ri-
spetto al 6% osservato nel medesimo periodo fra i 5069
nati in area urbana; dagli Autori questo risultato viene
attribuito all’'uso dei pesticidi nell’area vivaistica®.

m Esiti su salute riproduttiva

Uno studio condotto in Andalusia tra il 1998 e il 2005 ha
preso in esame sia gli esiti avversi in gravidanza (aborto
spontaneo, basso peso alla nascita) che le malforma-
zioni urogenitali maschili. Complessivamente analizzati
45.050 casi e 950.620 controlli sani e tutte le patologie
sono risultate aumentate in modo significativo nelle
aree dove era piu elevato il consumo di pesticidi con
azione di interferenza endocrinat?.

In una coorte di 71 donne gravide nello stato dell’In-
diana in U.S.A. sono stati misurati i livelli di glifosate
nelle urine e nell'acqua potabile; mentre nell’acqua non
e mai stato rilevato il glifosate, il 93% delle gravide
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aveva lerbicida nelle urine oltre il limite di rilevabilita
(0.1 ng/mL) con un valore medio di 3,40 ng / ml (inter-
vallo 0,5-7,20 ng / ml). | livelli di glifosate piu elevati
erano presenti nelle donne che vivevano nelle aree ru-
rali e sono risultati significativamente correlati con la
riduzione della durata della gravidanza (r = - 0,28, p =
0,02)2,

Da uno studio, condotto tra il 1997-2011 su oltre
500.000 nati a San Joaquin in California - area di atti-
vita agricola intensiva - € emerso che lesposizione ai
pesticidi aumenta gli esiti avversi alla nascita (basso
peso, durata della gestazione, anomalie alla nascita)
del 5-9% tra la popolazione esposta a quantita molto
elevate di pesticidi. Gli Autori concludono che politiche
volte a ridurre la distribuzione dei pesticidi in prossimi-
ta delle abitazioni potrebbero eliminare in gran parte
gli esiti documentati dallo studio®’.

m Danni cognitivi e al neurosviluppo
Particolarmente pericolosa € U'esposizione ad insetticidi
organofosforici, agenti in grado di contrastare lacetili-
colinesterasi, ma che a dosi molto basse - tali da non
inibire 'enzima e ritenute quindi non tossiche- alterano
Lespressione di centinaia di geni coinvolti nel neurosvi-
luppo'*. Dal mondo scientifico si richiede di bandire to-
talmente il clorpirifos, lorgafosforico piu in uso, perché
nessuna dose puo essere ritenuta sicura per il normale
sviluppo cerebrale nelluomo?®.

Per quanto riguarda lautismo € stato di recente pub-
blicato un ampio studio caso- controllo condotto in
California nel periodo 1998-2010; indagati 2961 casi
di autismo e 29.610 controlli sani e calcolata lespo-
sizione prenatale a 11 pesticidi valutando la quantita
dei singoli pesticidi utilizzati mensilmente entro 2 km
dalla residenza materna. Emersi rischi statisticamen-
te significativo di autismo variabili dal + 10% al +16%
per esposizione a: glifosate clorpirifos, diazionon, ma-
lathion, avermectin e permetrina. In 445 casi di autismo
associati a disabilita intellettuale i rischi sono risultati
nettamente superiori: dal + 27% al + 46%%°.

Uno studio condotto nella Salinas Valley in California
su 238 coppie madre/bambino, ha stimato l'uso di pesti-
cidi entro 1 km dalle residenze materne durante la gra-
vidanza e ha valutato la relazione tra la vicinanza resi-
denziale prenatale e sviluppo neurologico nei bambini
alleta di 7 anni. Sono stati considerati cinque gruppi di
pesticidi potenzialmente neurotossici (organofosforici,
carbammati, piretroidi, neonicotinoidi e fungicidi a base
di manganese) e cinque singoli organofosforici (acefate,
clorpirifos, diazinon, malathion e ossidemeton-metile).
Dallo studio & emersa una diminuzione di 2,2 punti nel
Ql su larga scala e 2,9 punti nella comprensione verba-
le per ogni aumento pari ad una deviazione standard
nell'uso di organofosforici, valutati in base alla loro tos-
sicita. Osservati decrementi simili nel QI su larga scala
per ogni aumento pari alla deviazione standard nell'uso
di due organofosfati (acefate e ossidemeton-metile) e
di tre gruppi di pesticidi neurotossici (piretroidi, neoni-
cotinoidi e fungicidi a base di manganese)*’.

Sempre a Salinas é stata condotta un’indagine per va-
lutare l'esposizione a fumiganti agricoli entro 3 -5 -8
km dalla residenza sia durante la gravidanza (n = 285)
che alla nascita (n = 255) fino all'eta di 7 anni. Emersa
la diminuzione di 2,6 punti e 2,4 punti nel QI per ogni
aumento rispettivamente di dieci volte del bromuro di
metile e della cloropicrina entro 8 km dalle residenze
del bambino dalla nascita ai 7 anni'®. Uno studio orien-
tale condotto nelle comunita agricole della Spagna
sud Orientale ha indagato le prestazioni cognitive in
relazione all’esposizione residenziale a pesticidi sia in
epoca pre che post natale in 305 bambini di eta 6-11
anni. Lesposizione sia pre che post natale ¢ stata stima-
ta con un indice GIS (Geographic Information System),
integrando vari parametri (misurazione della distanza,
serie temporali delle aree di coltura per comune e anno,
mappe dell'uso del suolo) ed in ogni bambino misurati i
metaboliti degli organofosforici (dedialchilfosfati -DAP)
nelle urine. Maggiori livelli urinari di DAP sono risulta-
ti associati a prestazioni peggiori nel QI e nella com-
prensione verbale, con effetti piu rilevanti nei maschi
che nelle femmine. Laumento di 10 ettari/anno della
superficie coltivata intorno alla residenza del bambino
durante il periodo postnatale é risultata associata a una
diminuzione del QI, della velocita di elaborazione e dei
punteggi di comprensione verbale®.

m Cancro

Un ampio studio condotto in Spagna su 3.350 casi di
cancro infantile e 20.365 controlli sani ha analizzato la
presenza e lintensita della attivita agricola entro un 1
km dalla residenza dei bambini. E emerso che tutte le
tipologie di cancro infantile (tumori ematologici, neuro-
blastomi, sarcomi, tumori epatici e renali) sono risultati
aumentati, spesso in modo statisticamente significati-
vo e coerente con lintensita dell’attivita agricola. Gli
Autori concludono che vivere in prossimita di aree agri-
cole coltivate in modo intensivo rappresenta un fattore
di rischio per linsorgenza di tumori nell'infanzia?.
Analoghi risultati erano emersi da uno studio ecologi-
co condotto in U.S.A. in cui si era valutato il rischio di
cancro in bambini di eta inferire ai 15 anni nel periodo
1995-2001 in relazione allattivita agricola circostante
la residenza al momento della diagnosi. Particolarmen-
te consistente lincremento del rischio nelle contee con
superficie dedicata all'agricoltura 2 60% del totale; in
particolare incrementi di rischio in relazione allinten-
sita dell’attivita agricola per: linfoma di Hodgkin e tu-
more di Wilms + 30% , carcinomi renali + 130%, tumori
epatici + 70%, sarcoma di Ewing + 80%, rabdomiosarco-
mi+ 50% ; carcinomi tiroidei + 80% e melanoma + 60%?2.
Per quanto riguarda i tumori cerebrali & stato condot-
to uno studio caso-controllo in Spagna prendendo in
esame 714 casi di tumori cerebrali infantili (periodo
1996-2011) e 4284 controlli ed € stata valutata sia le-
sposizione all'lambiente industriale e/o urbano che le-
sposizione alle attivita agricole rispetto agli indirizzi
residenza dei bambini. Per lattivita agricola un aumen-
to del 10% della superficie coltivata nel buffer di 1 km
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attorno alla residenza implicava un aumento del 22%
per la comparsa di tumori cerebrali?2.

m Conclusioni

Agricoltura, alimentazione, ambiente, salute, clima
sono entita fra loro strettamente interconnesse e non &
piu possibile avere come obiettivo la sola produzione di
cibo senza tener conto delle ricadute che cid comporta
sugli ecosistemi e sulla stessa salute umana. Quando,
grazie a politiche lungimiranti, pericolose sostanze ven-
gono messe al bando, i benefici sono rapidi: ad esempio
tra il 2012 e il 2014, diciotto principi attivi (specie orga-
nofosforici) sono stati limitati o vietati in Israele e cido
ha comportato la riduzione di oltre 1/3 dei metaboliti
di tali sostanze nelle urine di 273 delle gravide e di 107
nati indagati nel periodo 2012-2016%. Sono ormai indi-
scutibili anche vantaggi di una alimentazione biologica
che riduce non solo il rischio di cancro?* ma anche quel-
lo di malattie allergiche, obesita, antibiotico resistenza,
inoltre protegge lo sviluppo cerebrale, riduce la presen-
za di cadmio e presenta migliori profili nutrizionali?.
Largomento € talmente importante che un recente la-
voro di Lancet? afferma, fra laltro, che la produzione
alimentare globale € la piu grande pressione causata
dagli esseri umani sulla Terra, minacciando gli ecosiste-
mi e la stabilita del sistema terrestre e che la produzio-
ne alimentare sostenibile deve salvaguardare biodiver-
sita, fertilita dei suoli e ridurre l'uso di acqua; sollecita
ladozione di pratiche agricole che spostino l'agricoltura
da fonte di produzione di gas climalteranti - come €&
attualmente- alla loro riduzione. La strada da seguire
per cambiare rotta & ormai ben nota: i criteri da adotta-
re vanno sotto il nome di “Agroecologia” e sono ribaditi
anche dall'ultimo Rapporto della FAO; l'agricoltura da
principale responsabile dei grandi problemi dei giorni
nostri, pud essere anche la chiave di volta per la loro
soluzione, ma solo se torna ad essere un’agricoltura che
rinuncia alla chimica, alla sistematica distruzione delle
altre forme di vita e produce finalmente un cibo che
da salute alle persone senza avvelenare l'ambiente, ma
neppure chi la pratica e chi vive vicino a dove si coltiva.
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Riassunto

Dagli anni del dopoguerra ad oggi, lo
sfruttamento incondizionato delle ri-
sorse ambientali, il rilascio di sostan-
ze xenobiotiche in natura e lo svilup-
po delle attivita umane, sono forte-
mente incrementati, con conseguenti
ripercussioni sul delicato equilibrio
tra ambiente e salute. Oggi linqui-
namento & un fenomeno diffuso, non
solo limitato agli ambienti di lavoro e
alle esposizioni professionali. Il nuovo
paradigma della tossicologia nel XXI
secolo si basa sull'analisi delle espo-
sizioni a basse dosi di contaminanti
ambientali in relazione all'insorgenza
non solo di patologie neoplastiche,
ma anche di patologie cronico-de-
generative in rapido aumento. Come
confermato dagli studi sperimentali
delllstituto Ramazzini (IR), esistono
periodi di vulnerabilita biologica du-
rante la vita intra-uterina, in fase pre-
puberale e durante la puberta che
influenzano lo stato di salute in eta
adulta. In particolare, lesposizione
durante lo sviluppo a sostanze chimi-

che che alterano il sistema endocrino
(come ftalati e fenoli) pud determi-
nare alterazioni indotte da tali so-
stanze tossiche nello sviluppo della
ghiandola mammaria, che potrebbero
indurre alterazioni della morfologia
e contribuire alla patogenesi dei tu-
mori mammari e ad altri danni come
la compromissione dellallattamento.
Lo studio pilota del RI relativo all’er-
bicida Glifosato e al relativo formula-
to commerciale Roundup (Glyphosate
based herbicides- GBHs), dimostra
che l'esposizione a GBHs ad un livello
di dose considerato “sicuro”, dal pe-
riodo prenatale all'eta adulta, induce
effetti endocrini e altera i parametri
dello sviluppo riproduttivo in ratti
Sprague-Dawley maschi e femmine
(aumento della distanza ano-genita-
le, ritardo del primo estro, aumento
del testosterone). In generale, i dati
dell'IR suggeriscono che modelli ani-
mali uomo-equivalenti e studi speri-
mentali ben progettati possono iden-
tificare nuovi biomarcatori di risposta
precoce, fornendo cosi una base per

30

Il Cesalpino 48/2019 - Ambiente e salute



Ambiente e salute

esposizioni di interventi basati sullevidenza.

Abstract

From the post-war years to the present, the uncondition-
al exploitation of environmental resources, the release of
xenobiotic substances in nature and the development of
human activities, have been strongly increased with re-
percussions on the delicate balance between environment
and health. Today, the pollution is an ubiquitous and wide-
spread phenomenon, not only limited to working environ-
ments and occupational exposures. The new paradigm of
Toxicology in the 21st century is based on the analysis
of exposures at low doses of environmental contaminants
in relation to the onset not only of neoplastic patholo-
gies, but also of rapidly increasing chronic-degenerative
pathologies. As confirmed by the Ramazzini Institute (Rl)
bioassays, there exists periods of vulnerability during in
utero life, pre-puberty and puberty that influence later life
outcomes. Particularly, developmental-stage exposure to
endocrine disrupting chemicals (such as phthalates and
phenols) is an important determinant of toxicant-induced
changes in mammary gland development, which could lead
to abnormal morphology and contributes to the pathogen-
esis of mammary tumors as well as to other breast health
outcomes, such as impaired lactation. The RI’s pilot study
on the herbicide Glyphate and its commercial formulation
Roundup (Glyphosate based herbicides- GBHs) demon-
strates that the exposure to GBHs at a dose level consid-
ered as “safe”, from prenatal period to adulthood, induced
endocrine effects and altered reproductive developmen-
tal parameters in male and female Sprague-Dawley rats
(increased ano-genital, delay of first estrous, increased
testosterone). Taken together, the RI’s data suggest that
human-equivalent animal models and well-designed ex-
perimental bioassays might identify new biomarkers of
early response, thus providing a basis for evidence- based
interventions exposures.

m Nuove frontiere nella tossicologia del XI

secolo

Dagli anni del dopoguerra ad oggi il tema del rapporto
tra uomo e ambiente & divenuto un nodo fondamen-
tale con cui confrontarsi. Lo sfruttamento incondizio-
nato delle risorse ambientali, limmissione di sostanze
xenobiotiche in natura e l'inquinamento conseguente
allo sviluppo delle attivita umane, hanno determinato
pesanti ripercussioni sullambiente compromettendo il
delicato equilibrio tra ambiente e salute. Oggi l'inqui-
namento & un fenomeno ubiquitario e capillare, non
piu limitato esclusivamente agli ambienti lavorativi e
alle esposizioni occupazionali. Numerosi agenti fisici,
chimici e biologici persistono nellambiente, si bioac-
cumulano negli esseri umani e causano trasformazioni
genomiche che interessano l'intera popolazione umana
e l'intera eco/biosfera. Il nuovo paradigma della tossi-
cologia del XXl secolo & basato sull'analisi delle esposi-
zioni a basse dosi di contaminanti ambientali in relazio-
ne all'insorgenza non solo delle patologie neoplastiche,

ma anche di patologie cronico-degenerative in rapido
aumento (infertilita, diabete, malattie endocrine, ecc.,
fino al cancro). Il nuovo modello proposto dalla tossi-
cologia ambientale si basa sull'implementazione di tec-
niche fini come la biologia molecolare e il biomonito-
raggio clinico degli animali sperimentali durante il de-
corso sperimentale, in modo da identificare biomarker
espositivi specifici su cui basare azioni di prevenzione
primaria e secondaria.

m Il contributo delllstituto Ramazzini nel-
lo studio e nel controllo dei disordini dello

sviluppo e riproduttivi

Da circa 40 anni, Ulstituto Ramazzini (IR) si occupa dello
studio di sostanze chimiche e agenti fisici diffusi nel
nostro ambiente di vita e di lavoro, il piu delle volte non
adeguatamente studiati per i loro effetti sulla salute. |
risultati delle ricerche dell'IR si sono confermati predit-
tivi anche con decenni di anticipo sui rischi per l'uomo
e hanno costituito la base per importanti processi re-
golatori in Europa e nel mondo. Negli ultimi anni, uno
dei filoni di ricerca dell'IR sui contaminanti ambienta-
li diffusi, si € concentrato sugli interferenti endocrini
(IE) quali ftalati e fenoli e sui pesticidi. Gli studi spe-
rimentali condotti presso U'IR sono stati recentemente
implementati introducendo l'analisi e la misurazione di
numerosi parametri clinici endocrino-correlati al fine di
esplorare possibili effetti delle sostanze testate a li-
vello di tossicita dello sviluppo e riproduttiva. Esempi
di tali parametri monitorati negli animali sperimentali
sono: distanza ano-genitale (AGD), apertura vaginale e
separazione del balano dal prepuzio (indici di avvenuto
sviluppo sessuale), primo estro (menarca), analisi sper-
matiche (numerosita, vitalita, morfologia, aneuploidia),
whole-mount delle ghiandole mammarie (tecnica per
valutare listomorfometria dello sviluppo della ghian-
dola mammaria nella finestra peri-puberale). Alterazio-
ni di tali marker clinici e istologici negli animali trattati
rispetto al gruppo di controllo sono indicativi di pro-
cessi biologici che possono indurre effetti avversi (Ad-
verse OQutcome Pathways - AOP) sull'asse ipotalamo-
ipofisi-gonadi e sono considerati elementi centrali di
riferimento dall’ U'Organizzazione per la Cooperazione
e lo Sviluppo Economico/ OCSE per il supporto della
valutazione del rischio chimico basato su conoscenze
meccanicistichel.

Esempi di studi di tossicologia dello sviluppo e ripro-
duttiva condotti presso UIR riguardano: 1) Uesposizione
a ftalati e fenoli di ratti Sprague-Dawley in finestre di
vulnerabilita biologica per lo sviluppo della ghiandola
mammaria e 2) Uesposizione all'erbicida Glifosato e al
suo formulato commerciale Roundup® dalla vita uteri-
na fino all’eta adulta.

* Il progetto delllstituto Ramazzini su ftalati e fenoli
in collaborazione con il Mount Sinai School of Me-
dicine (NY)

Lo studio degli Interferenti Endocrini (IE) da parte dell’l-
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stituto Ramazzini é iniziato nel 2012 grazie all’autore-
vole collaborazione con il Mount Sinai School of Medi-
cine (USA). Il progetto nasce da un precedente studio
epidemiologico condotto a New York (Long Island Bre-
ast Cancer Study-LIBCSP) relativo a piu di 1.500 donne
con diagnosi di cancro mammario, monitorate per una
decina di anni con analisi biologiche e questionari in-
formativi relativamente al loro stile di vita. Tale stu-
dio, ha rilevato un aumento di cancro mammario nelle
donne in relazione all’esposizione ad alcune sostanze
classificate tra gli IE. In particolare, tre composti ap-
partenenti alla categoria degli ftalati e dei fenoli, sono
risultati presenti nelle urine delle donne con diagnosi
di carcinoma mammario in concentrazioni elevate ri-
spetto alla popolazione sana. | composti testati nello
studio sono: Metilparabene, Triclosan e Dietilftalato.
La sperimentazione animale, condotta e conclusa nel
Centro di Ricerca Cesare Maltoni (CRCCM) dell’IR, ha
valutato in particolare a quali stadi dell'eta evolutiva
(fetale, neonatale, pre-puberale, puberale, eta adulta)
i tre composti selezionati agiscono maggiormente nel
determinare modificazioni a livello della struttura della
ghiandola mammaria, ovvero quali siano per le diverse
esposizioni le finestre di suscettibilita maggiormente a
rischio per il cancro mammario. Mediante il nostro mo-
dello in vivo uomo-equivalente sono stati riscontrate
alterazioni istologiche della ghiandola mammaria, in
combinazione ad alterazioni a livello genico. Tali varia-
zioni dipendono dalla finestra di trattamento. | risultati
ottenuti evidenziano periodi critici dello sviluppo della
ghiandola mammaria che possono conferire accresciuta
sensibilita agli insulti ambientali, con potenziali effetti
sulla salute tra cui un aumento della predisposizione al
cancro al seno. In particolare, nelle ghiandole mamma-
rie delle madri in allattamento e trattate con |E e stata
evidenziata un minore presenza di dotti secernenti con
conseguente minore produzione di latte. Cio ha causato

un incremento significativo della mortalita nelle nidia-
te dei gruppi trattatiZ.

» Studio pilota sugli effetti del Glifosato e del formu-
lato commerciale Roundup®
IL Glifosato rappresenta uno degli erbicidi piu utilizzati
a livello mondiale, ed & oggetto ancor oggi di un am-
pio dibattito scientifico e politico in merito alla poten-
ziale cancerogeneicita della sostanza attiva stessa e/o
dei formulati commerciali che la contengono (come il
Roundup®). L'IR ha condotto uno studio “pilota” indi-
pendente, propedeutico allo studio integrato a lungo
termine, finalizzato ad ottenere informazioni generali
relative alla possibile tossicita del Glifosato e del for-
mulato Roundup® in diversi periodi della vita (neonata-
le, infanzia e adolescenza), e soprattutto ad identificare
possibili biomarkers espositivi. Glifosato e Roundup®
sono stati testati su ratti Sprague-Dawley entrambi
ad una sola dose, corrispondente alla dose giornaliera
ammissibile di Glifosato attualmente consentita negli
Stati Uniti (Acceptable Daily Intake- ADI USA) pari a
1,75 mg/Kg/bw. I risultati dello studio mostrano come
il Glifosato e soprattutto il Roundup®, anche a dosi
ritenute sicure (ADl USA) e per un periodo espositivo
relativamente breve, possano alterare alcuni parame-
tri biologici di rilievo che riguardano marker correlati
allo sviluppo sessuale, alla genotossicita e alla altera-
zione della microflora intestinale. Lesposizione a Gli-
fosato e Roundup® é stata associata ad alcuni effetti
androgeno-simili, incluso un aumento statisticamente
significativo dell’AGD, sia nei maschi sia nelle femmi-
ne, oltre ad un ritardo nel primo estro (Fig. 1) ed un
aumento del testosterone nelle femmine3. La distanza
ano-genitale, ovvero la misurazione della distanza tra
lano e i genitali, € un marcatore anatomico che riflette
lazione androgenica durante la formazione del siste-
ma riproduttivo in utero. LAGD € approssimativamente
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Figura 1: Aumento della distanza ano-genitale e ritardo del primo estro negli animali sperimentali trattati con Glifosato e Roundup rispetto

al gruppo di controllo.

Analisi eseguite considerando il peso corporeo dell’animale al momento della misurazione del’AGD, dell’apertura vaginale e del primo
estro. **: Statisticamente significativo (p<0.01) con regressione lineare multivariata. *: Statisticamente significativo (p<0.05).
°°: Statisticamente significativo (p<0.01) con regressione lineare multivariata e considerando la nidiata con effetto random.
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il doppio della lunghezza nel maschio rispetto ai ne-
onati di sesso femminile. Tale dimorfismo sessuale e
presente sia nelluomo che nei roditori ed & una conse-
guenza della differenziazione dimorfica guidata dagli
androgeni dei due sessi. E stato dimostrato che 'AGD
e le dimensioni degli organi riproduttivi maschili sono
determinati dagli androgeni durante un preciso periodo
dello sviluppo embrionale, denominato “finestra di pro-
grammazione della mascolinizzazione”(masculinization
programming window - MPW), che si verifica durante i
giorni di gestazione 15-18 nei ratti e tra le settimane
8-14 di gestazione nelluomo*. Molti prodotti chimici e
farmaceutici industriali possono sbilanciare la produ-
zione di androgeni durante la MPW causando effetti
riproduttiva avversi nei ratti sperimentali e nelluomo.
LAGD, rappresenta un valido parametro di rivelazione
dell'esposizione androgenica durante la vita fetale, in-
dice di precoce alterazione della funzionalita testicola-
re. Laccorciamento della distanza ano-genitale espri-
merebbe una ridotta attivita degli ormoni testicolari in
fase embrionale e durante lo sviluppo adolescenziale®.
Al contrario, un’esposizione prenatale ad androgeni pud
indurre, come nel caso del esperimento pilota sul Gli-
fosato e Roundup®, un incremento della distanza ano-
genitale che puo tradursi in effetti avversi quali ritardo
del primo estro, incremento dei follicoli ovarici e dei
livelli sierici di testosterone (sindrome dell'ovaio polici-
stico)®, virilizzazione del tratto uro-genitale.

UIR sta pianificando uno studio integrato a lungo ter-
mine che verra condotto nei prossimi 5 anni, nel qua-
le verra utilizzato il medesimo modello sperimentale
uomo-equivalente, sia per i livelli di dose di Glifosato
e Roundup® somministrati, che per la durata dell'espo-
sizione. Lidea € quella di effettuare un unico studio,
utilizzando tutti gli animali di una stessa generazione,
valutando contemporaneamente i parametri di rilievo
relativi alla tossicita sub-cronica, cronica e alla cance-
rogenesi (OECD TG 453), la tossicita dello sviluppo e
riproduttiva ed eventuali effetti neurotossici (OECD TG
443), integrando diverse linee guida OECD. Il vantaggio
maggiore e la possibilita di comparare i risultati dei di-
versi bracci di studio a breve termine con le evidenze a
lungo termine. Si potra infatti verificare se alterazioni
dei diversi parametri esaminati nella prima parte della
vita corrispondano poi a patologie degenerative, neo-
plastiche e non, nell'ultimo periodo della vita’.

m Conclusioni

In generale, l'esposizione ambientale a sostanze chimi-
che nelle fasi della vita piu delicate come lo sviluppo
intrauterino, l'infanzia e l'adolescenza, in cui lorgani-
smo € in continuo cambiamento, possono determinare
non solo infertilita nella vita adulta ma anche essere
la causa di alcune patologie andrologiche e ginecolo-
giche, come anche di alcuni tumori e malformazioni del
sistema riproduttivo. Lesposizione costante e prolunga-
ta nel tempo, anche al di sotto della dose tossica rico-
nosciuta, durante le fasi critiche dello sviluppo dell’or-

ganismo, puo provocare interferenze sul sistema endo-
crino e riproduttivo. Lattuazione di misure preventive
oltre che un controllo periodico della fertilita risultano
dunque di primaria importanza, non solo per protegge-
re la salute riproduttiva, ma anche per comprendere il
ruolo dell'ambiente nello sviluppo di importanti pato-
logie dell'adulto e dei bambini, potendo cosi prevenirle.
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Dogmi e illusioni della scienza in medicina: riallineare scienza € umanesimo

Dogmas and illusions of science in medicine: realigning science and
humanism

ANTONIO BONALDI
Medico, Presidente di Slow Medicine

Per corrispondenza:
abonaldi@libero.it

Scienza e tecnologia emanano un fa-
scino irresistibile, dato che proprio ai
loro brillanti successi dobbiamo gran
parte di cido rende piacevoli le nostre
vite. E comprensibile quindi che il re-
cente invito rivolto alle forze politiche
per sottoscrivere un Patto trasversale
per la scienzal' abbia immediatamente
ottenuto ampi consensi. Difendere la
scienza € un dovere di tutti, un segno
di lungimiranza, acume e progresso e
anche chi di scienza non se ne € mai
occupato trova giusto mobilitarsi per
un obiettivo cosi nobile e universale.
Ma da quali minacce si deve difendere
la scienza, chi la deve difendere e quali
sono i suoi nemici?

A partire dal documento elaborato a
questo riguardo dalla Rete Sostenibi-
lita e Salute?, ecco alcune ulteriori ri-
flessioni.

m Scienza, verita, dubbio e in-

certezza

| pit grandi nemici della scienza sono
coloro che si ritengono in possesso
delle verita! Quasi nulla di cido che nel
corso della storia é stato vero é tuttora
valido. Il sole non gira intorno alla terra
e la terra non é al centro dell’universo;
la materia non é solida e gli atomi non
sono dei piccoli sistemi solari; il tempo
é inscindibile dallo spazio e non scorre
sempre allo stesso modo; la vita non si
genera spontaneamente e 'uomo non
€ stato creato come tale. Insomma, il
cammino della conoscenza é costellato
di verita che si ritenevano tanto fonda-
te e sicure da doversi difendere dalle
false credenze e dagli impostori con
interdizioni, divieti e finanche tremendi
castighi. Quante verita si sono dissolte
con le fiamme purificatrici che si innal-
zavano dai roghi di streghe, maghi, ere-
tici e falsi profeti!

Lillusione di possedere la verita asso-
luta é un’idea affascinante, ma si addice

alle fedi e alle ideologie, non alla scien-
za. Mettere in dubbio verita consolidate
non & un atteggiamento antiscientifico,
al contrario, secondo Popper, il criterio
dello stato scientifico di una teoria &
proprio la sua falsificabilita®. La scien-
za, infatti, procede per prove ed errori
e si avvale del libero esercizio della cri-
tica. Certo, chi dubita ha lonere della
prova ma ciascuno deve essere libero di
formulare nuovi quesiti, proporre nuo-
vi ambiti di indagine, ipotizzare nuove
spiegazioni, proporre nuove teorie, an-
che al di fuori delle concezioni preva-
lenti, in uno spirito aperto e costrutti-
vo di cui la politica deve farsi garante.
D’altra parte Kuhn* ci insegna che nor-
malmente gli scienziati lavorano per
anni o addirittura per secoli utilizzando
concetti, idee e pratiche che apparten-
gono al paradigma di riferimento entro
i cui confini cercano di risolvere i pro-
blemi. Solo avventurandosi al di fuori
di questa struttura concettuale si pud
giungere ad un punto in cui le scoper-
te non si conciliano pil con i concetti
in uso, tanto da richiedere un cambio
di paradigma, come & avvenuto per la
rivoluzione copernicana, la relativita,
la fisica quantistica e l'approccio siste-
mico.

Intendiamoci, questo modo di proce-
dere non e il lasciapassare per paro-
lai e furbacchioni. Ciascuno é libero di
pensare quel che gli pare ma non tutto
cio che viene proposto ha il medesimo
valore. Occorre stare in guardia, perché
il mondo della medicina € affollato di
abili truffatori che facendo leva sulle
disgrazie, le speranze e l'ingenuita della
gente, sono disposti a vendere qualsiasi
cura, dalle piu fantasiose fino a quelle
ammantate di scienza e di tecnologia,
ma tutte accomunate dal medesimo
fine: vendere speranza e fare soldi!

Il metodo scientifico, almeno per oggi,
sembra essere il modo migliore per in-
dagare alcuni aspetti della realta (non
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tutti), ma nei confronti della scienza € bene assumere
un atteggiamento di umilta, di confronto, d'imparzialita
e di autonomia, ben sapendo che non esiste la verita
assoluta e che l'evoluzione del sapere € la principale
garanzia della sua affidabilita.

m Scienza e umanesimo

La scienza ci dice come ¢ fatto il mondo e come fun-
ziona, ci insegna a misurare e a contare ma non tutto
cio che ha valore per la vita riguarda la scienza e puo
essere indagato con il metodo scientifico. Le emozioni,
la paura, lamore, la gioia, i valori, letica, le espressio-
ni artistiche, non appartengano alla scienza, ma sono
cose reali che possono salvarci o rovinarci la vita. Se
una cosa non ¢ scientifica, se non puo essere verificata
tramite l'osservazione, non significa che sia inutile, o
stupida o sbagliata®. La cultura umanistica attraverso
la filosofia, la letteratura e le varie forme di espressioni
artistiche ci aiuta a capire l'uomo e ci fa apprezzare una
dimensione della vita che non é contrapposta ma com-
plementare a quella scientifica. Scienza e umanesimo
sono due aspetti inscindibili della realta.

Se le decisioni dipendessero solo dalla scienza e dalla
tecnologia sarebbe la fine della medicina la cui essen-
za emerge dall'interazione tra due forme ugualmente
importanti di conoscenza. Da una parte il regno del-
la scienza, della razionalita e della tecnologia. Quello
che indaga le cellule, gli organi e gli apparati, secondo
un approccio lineare di causa ed effetto, che si avvale
di numeri, medie e statistiche. Dall’altra il sapere che
sgorga dalla vita, in cui si combinano esperienze, valori,
sentimenti, emozioni di cui solo la singola persona puo6
disporre e che si alimenta di parole, racconti, fattori psi-
cologici, spirituali e sociali.

La scienza ci spiega come funzionano le cose e ci aiuta
a fare previsioni ma non si pone giudizi di valore. Cosi
i professionisti della salute aiutano le persone a capire
di cosa soffrono, a vagliare le cure disponibili, a quanti-
ficare i rischi e i benefici associati alle diverse alterna-
tive ma non possono decidere per loro. Le scelte, infatti,
dipendono da fattori personali, in particolare quando
si confrontano opzioni molto diverse, come per esem-
pio: i rischi associati ad un intervento chirurgico verso il
mantenimento di una disabilita; il prolungamento del-
la vita a discapito della sua qualita (procrastinare la
morte non & sempre auspicabile); la rinuncia a cio che
rende la vita piacevole per motivi legati alla sicurezza,
soprattutto negli anziani.

m Scienza e medicina

La maggior parte delle persone ritiene che la medicina
sia una scienza e che insieme alla tecnologia sia in gra-
do di riconoscere e risolvere con sicurezza la maggior
parte dei problemi di salute. Questa visione della realta
€ basata su fatti o su opinioni? Cosa c’e di vero? Vedia-
mo qualche dato.

IL Clinical Evidence Handbook, il prestigioso testo del-
la Cochrane Collaboration che raccoglie le sintesi del-
le migliori conoscenze scientifiche, ci informa che solo

'11% di oltre tremila prestazioni cliniche di uso corren-
te si fonda su chiare prove di efficacia®. Secondo UPto-
Date, un altro dei piu accreditati database di medicina,
due terzi delle 9.400 raccomandazioni che contiene
sono poco consistenti sul piano scientifico e poco adat-
te ad essere utilizzate in modo standardizzato’.

Con questo non voglio sostenere che la medicina sia
inutile. La medicina ha conseguito risultati straordinari
di cui nessuno puo dubitare e i servizi sanitari hanno
contribuito a migliorare la qualita della vita e a pro-
lungare l'esistenza. Tuttavia, l'eccessiva fiducia riposta
nella scienza e nella tecnologia ha finito per concentra-
re tutta l'attenzione su cellule, organi e parametri bio-
logici, allontanando il medico dalla persona e a volte le
persone dalla medicina.

In medicina non basta applicare le migliori conoscen-
ze scientifiche, occorre essere preparati ad affrontare
Uincertezza e a riconoscere i limiti del nostro sapere,
soprattutto quando si affrontano argomenti eterogenei
e complessi e quando la scienza non ci viene in aiuto.
Attenersi alle conoscenze scientifiche, quando ci sono,
e di certo la cosa piu sensata, ma spesso non ¢ suffi-
ciente occorre essere preparati a gestire anche cio per
cui la scienza & impotente, bisogna conoscere la per-
sona, comunicare, infondere speranza e instaurare un
rapporto di fiducia e di empatia, perché, come ci dice
Fabrizio Benedetti, la speranza & un farmaco®.

m Scienza e interessi commerciali

La scienza pud essere idealizzata come valore universa-
le, ma dobbiamo essere consapevoli che gli scienziati,
come qualsiasi altra persona, soggiacciono a sollecita-
zioni sociali, preconcetti culturali e pressioni economi-
che che ne influenzano il giudizio.

Gli interessi commerciali, in particolare, condizionano
la medicina ad ogni livello, dalla ricerca di nuovi pro-
dotti alla loro commercializzazione, fino all'induzione
di atteggiamenti culturali che spingono le persone a
“consumare” prestazioni sanitarie di non provata effi-
cacia e potenzialmente dannose, illudendole che fare
di piu sia sempre meglio, che individuare una malattia
precocemente sia sempre vantaggioso, che tutte le in-
novazioni siano utili.

La letteratura scientifica piu accreditata € ricca di
esempi eloquenti che riguardano lintero ambito della
medicina. Per esempio, vitamine e integratori dieteti-
ci sono quasi sempre inutili, i check-up non servono a
nulla, cosi come gli ECG esequiti alle persone in buona
salute. Sono inutili gran parte degli esami preoperatori
e degli antibiotici presi per il mal di gola o linfluenza,
mentre sono dannosi gli screening per la diagnosi pre-
coce delle neoplasie della tiroide e della prostata.

Gli esempi, che potrebbero continuare ancora a lungo,
dimostrano il grande divario tra cid che dice la scienza
e cid che si mette in pratica. Eppure nessuno grida allo
scandalo: professionisti, giornalisti, politici, sembrano
non avvedersene e tollerano (quando non ne sono com-
plici) che una quantita enorme di risorse sia impiega-
ta per prestazioni di nessuna utilita e potenzialmente

Il Cesalpino 48/2019 - Opinioni scientifiche a confronto 35



Opinioni scientifiche a confronto

nocive, mentre il sistema sanitario fatica a garantire le
cure di comprovata efficacia.

m Che cosa fare

IL problema é certamente molto complesso, dato che in
esso si mescolano interessi economici, fattori sociali e
culturali che non hanno soluzioni né semplici, né imme-
diate. Tuttavia qualche passo in avanti si potrebbe fare.
In primo luogo la politica dovrebbe assicurare un am-
biente antidogmatico, favorevole al libero dibattito
scientifico, trasparente e per quanto possibile esen-
te da conflitti d’interessi. Nessun operatore sanita-
rio dovrebbe temere di esporre i propri convincimenti
su temi attinenti alla medicina e alla pratica medica,
fermo restando che le pratiche da raccomandare sono
quelle che in un contesto scientifico in continuo dive-
nire si avvalgono delle migliori prove a favore. Cercare
nellautorita lappoggio per sopprimere il dissenso non
€ un atteggiamento da scienziati, anche perché le forze
politiche, per quanto illuminate, sono impegnate a ri-
cercare il consenso piu che la verita.

| professionisti dal canto loro dovrebbero garantire che
la ricerca, le linee d’'indirizzo, le raccomandazioni, le
linee guida siano effettivamente basate sulle migliori
prove di efficacia e siano indipendenti da interessi com-
merciali. Inoltre, in ossequio al valore universale della
scienza, dovrebbero impegnarsi a fare in modo che la
pratica clinica sia coerente con le conoscenze scienti-
fiche, limitando, in particolare, l'utilizzo di pratiche sa-
nitarie ad alto rischio d’inappropriatezza come indicato,
per esempio, nel progetto di Slow Medicine, Choosing
Wisely Italy®.

| cittadini, infine, dovrebbero ricondurre le attese alla
realta, riconoscere i limiti della conoscenza e accettare
lidea che la vita porta con sé una quota ineliminabile
d’incertezza con la quale occorre convivere. Dovrebbe-
ro sottrarsi all'idea che la salute si possa preservare fa-
cendo piu controlli e non dovrebbero lasciarsi sedurre
dagli annunci di cure miracolose, soprattutto quando
chi le propone ne puo trarre benefici economici.
Concludo con una citazione di Richard Feynman, uno
dei piu grandi scienziati del secolo scorso, uomo genia-
le e insignito del premio Nobel per la fisica nel 1965:
come scienziati riconosciamo il grande progresso che
nasce dalla liberta di pensiero; € nostra responsabili-
ta ribadire il valore di questa liberta: insegnare che il
dubbio non va temuto ma accolto e discusso; esigere
tale liberta € un dovere nei confronti delle generazioni
a venirel®,
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