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EDITORIALE [N

Danzare nella tempesta

Giuseppe Insalaco

Superata I'emergenza sa-
nitaria mondiale, con lo stra-
ordinario impegno di tutti,
siamo ripartiti. Ma questa ri-
presa, per consolidarsi e non
risultare effimera, ha bisogno
di progettualita, di innovazio-
ne, di soluzioni lungimiranti,
di cambiamenti che guardino
alla complessita dei problemi
e non agli interessi personali.

E una ripresa che necessita di stabilita
e serenitd. Ma sembra che la quotidiana
realtd di un mondo senza pace, ci obbli-
ghi, ancora, a una necessaria resilienza.
Dobbiamo fare appello alle nostre risorse,
preservare e sostenere conoscenza, svi-
luppo e accrescimento morale. Ci siamo
ritrovati senza interruzione, tra la fine di
una pandemia e l'inizio di una guerra,
come una tempesta che sembra non ces-
sare mai.

Non possiamo governare una tempe-
sta, ma come ci insegna Gandhi, possiamo
pero non lasciarci sopraffare, vivere inten-
samente, nonostante tutto. E non solo. La
tempesta puo persino rivelarsi un’occasio-

Medicina del Sonno, Consiglio Nazionale delle Ri-
cerche, Istituto di Farmacologia Traslazionale (IFT),
Palermo, giuseppe.insalaco@ift.cnrit

ne per imparare a danzare.

Con I'energia tipica delle
stagioni del sole, Vi invito a
leggere il prossimo numero.

Argomenti di grande in-
teresse sono il Long-COVID,
I'aggiornamento sullo scree-
ning del tumore al polmone
in Italia, I'aggiornamento in
tema di malattie rare del pol-
mone e i percorsi riabilitativi
dopo il ricovero in Riabilitazione Respira-
toria. Interessante e attuale il contributo
dedicato al ruolo del genere nella sindro-
me delle apnee ostruttive nel sonno. Altri
argomenti di grande interesse sono dedi-
cati ai principi di ecografia toracica per lo
pneumologo e al Programma Nazionale
di Health Technology Assessment dei dispo-
sitivi medici 23-25. Verra fatta chiarezza
sulle sigarette elettroniche e sui prodotti a
tabacco riscaldato. Il sempre affascinante
spazio Note di bioetica ci conduce a “Uno
sguardo inusuale su morte, suicidio assisti-
to ed eutanasia”.

Vi salutiamo citando Emmanuel Carre-
re nello spazio Oltre il respiro, augurandovi
serene vacanze, in cui essere capaci, come
nella espirazione, di lasciare andare.

Buona lettura!
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Criobiopsia: non solo pneumopatie

interstiziali diffuse

Elena Tagliabue
Emanuela Barisione

Nel 1978 viene pubblicato il primo
articolo sull’utilizzo della criobiopsia
(dal greco kryos: freddo, gelo) per la dia-
gnosi di una lesione tracheobronchiale.
E una tecnica ormai nota la cui applica-
zione si sta espandendo, anche grazie alla
rapida evoluzione ingegneristico-tecno-
logica. L’indicazione ormai classica per
la criobiopsia ¢ la patologia infiltrativa
diffusa del polmone, in cui la criobiopsia
¢ utilizzata gia dai primi anni 2000, e nel
maggio 2022 & stata inserita nel work up
diagnostico di queste patologie'.

Nel vasto campo delle interstiziopa-
tie/patologia fibrosanti la criobiopsia
ha permesso sin da subito una maggiore
resa diagnostica rispetto alle biopsie con
pinza. La tecnica & complessa e richiede
un operatore esperto. Le complicanze
(prevalentemente emorragia e pneu-
motorace) gid nello studio pubblicato
nel 2016 su Respiration erano riportate
come poco frequenti. L’emorragia ri-
mane una delle complicanze piti temi-
bili di cui ¢ difficile stabilire I'incidenza
in quanto non esiste una classificazione

U.0.C Pneumologia Interventistica, IRCCS Ospe-
dale Policlinico San Martino, Genova

universale circa la sua quantificazione.
Lo pneumotorace nei vari studi risulta
essere piuttosto frequente (fino al 12%),
ma raramente soggetto a posizionamen-
to di drenaggio terapeutico’.
L’accuratezza diagnostica ¢ alta, in
quanto il campione ottenuto ¢ ben rap-
presentato e la tecnica stessa permet-
te di non danneggiare il tessuto né per
il congelamento né per gli artefatti da
schiacciamento che si hanno invece nel-
la biopsia con pinza. Le dimensioni del
campione possono variare dai S ai 10
mm. Il tempo di congelamento (dai 3 ai
6 secondi) determina in maniera diretta-
mente proporzionale la dimensione del
campione, un tempo di congelamento
lungo permette di ottenere un campione
di maggiori dimensioni. La criosonda ha
una lunghezza standard di 900 mm e vie-
ne inserita all'interno del canale operati-
vo del broncoscopio flessibile che a sua
volta viene inserito nel broncoscopio ri-
gido. Esistono vari calibri, ossia 1,1,1,7 e
2,4 mm, le piti recenti sono monouso. La
tecnica sfrutta I’effetto Joule-Thompson.
L’anidride carbonica ¢ il refrigerante che
viene applicato ad alta pressione attra-



Pneumorama 110 - XXIX - Primavera 2023

verso il canale centrale della sonda. Il gas
compresso passa l’estremita del canale
centrale e si espande per la improvvisa
differenza di pressione con un immedia-
to calo della temperatura a circa -70/-
75°C sulla punta della sonda. La sonda
criobioptica, a diretto contatto con il
tessuto interessato, viene rimossa con
un movimento netto e a “strappo” e cosi
trattiene il pezzo bioptico “congelato”
(Figura 1), che viene immediatamente
immerso in soluzione fisiologica a tem-
peratura ambiente per scongelarlo e suc-
cessivamente conservato in formalina.
Uno dei maggiori svantaggi del-
la criobiopsia con sonda flessibile ¢ la
necessita di rimuovere la sonda con il
broncoscopio stesso, in quanto il cam-
pione supera in millimetri il diametro
del canale operativo. Questo passaggio
comporta un prolungamento dei tempi
della procedura e un minor controllo
immediato dell’emostasi. Per questo &
mandatorio il posizionamento profilat-
tico di un palloncino endobronchiale
che deve essere gonfiato nel momento
in cui il fibrobroncoscopio flessibile e la

R
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Figura 1. Rimozione di corpo estraneo (pisello)
con criosonda.

criosonda vengono estratti, per limitare
al segmento polmonare target I’eventua-
le sanguinamento. Le controindicazioni
assolute e relative sono le medesime del-
le altre procedure broncoscopiche. La
letteratura attuale, alla luce dei dati sulla
sicurezza ormai assodati, esplora nuove
indicazioni dell’'uso della criosonda e
ipotizza nuovi utilizzi futuri, con parti-
colare attenzione all’ambito oncologico.
La gestione delle neoplasie polmonari,
in particolare tumore del polmone non a
piccole cellule (non-small-cell lung cancer
- NSCLC), si ¢ fatta progressivamente
piti complessa negli ultimi dieci anni, e
la criobiopsia permette di ottenere dei
campioni di tessuto di dimensioni ade-
guate con un impatto positivo sulla carat-
terizzazione molecolare, fondamentale
per consentire un approccio terapeutico
mirato e personalizzato.

Non tutte le lesioni risultano essere
agilmente biopsiabili. Tra le piti com-
plesse per sede vi sono quelle localizzate
nel lobo superiore per la limitata flessi-
bilita della sonda stessa; le lesioni che si
trovano in parallelo con I’asse maggiore
del bronco risultano essere piu facilmen-
te raggiungibili.

Il rendimento diagnostico con biopsie
con pinza ¢ dell’80%, mentre con crioson-
da & dell’89% per lesioni esofitiche e del
95% per lesioni non endofitiche. La crio-
biopsia, inizialmente utilizzata per lesioni
endobronchiali, ¢ ora ampiamente utiliz-
zata anche in lesioni periferiche e lesioni
tangenziali infiltranti. Con la sonda di 1,1
mm possono essere raggiunte anche in
diramazioni bronchiali profonde. Spesso
viene associata a R-EBUS o ad altri siste-
mi di guida (navigatore elettromagneti-
co, broncoscopio ultrasottile, cone beam
TC, robot). Attualmente la letteratura &
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favorevole al suo utilizzo come tecnica
routinaria e raggiunge sensibilita del 91%
e una incidenza di complicanze assoluta-
mente accettabili (sanguinamento 18% e
pneumotorace 6,6%)> Un ulteriore uti-
lizzo innovativo della criobiopsia ¢ quella
sul tessuto linfonodale (Figura 2). La sta-
diazione del mediastino prevede lo stu-
dio sistematico di tutti i linfonodi media-
stinici con EBUS-TBNA (Figura 3). La
criobiopsia, in casi selezionati, permette
di ottenere tessuto migliore per qualita
e quantita al fine di una caratterizzazione
molecolare completa. Il campionamento
dei linfonodi puo essere utile soprattutto
in campo dei tumori rari o ematologici e
nelle patologie granulomatose, dove ha
un rendimento nettamente maggiore e
statisticamente significativo (tumori rari
91,7% vs 25% e patologia granulomatosa
80,9% vs 53,2%)*.

Numerosi sono in letteratura case
report isolati o case series che riportano
utilizzi alternativi e innovativi della crio-
sonda. Particolarmente interessante &

Figura 2. Criobiopsia di linfonodo.

Figura 3. Criobiopsia su linfonodo con guida
EBUS-TBLC.

Iiter diagnostico di un tumore esofageo
sub-mucosale con criosonda associata
a R-EBUS. La letteratura si esprime a
favore della criobiopsia anche nel mo-
nitoraggio del rigetto nel trapianto pol-
monare e di biopsie mucosali, utili nello
studio dell’asma bronchiale e dei suoi fe-
notipi. Campioni di tessuto polmonare
con criobiopsia sono stati ottenuti, con
complicanze accettabili sia per numero
che per gravita, anche in pazienti con
insufficienza respiratoria acuta posti in
circolazione extra-corporea a membrana
(ECMO) e in pazienti con sindrome da
distress respiratorio acuto, refrattari alle
cure in corso. Le biopsie ottenute hanno
permesso di giungere a una diagnosi e a
un maggiore caratterizzazione nei casi di
difficile gestione.

La criobiopsia ¢ stata utilizzata anche
in campo infettivologico nella tuberco-
losi, per la diagnosi microbiologica, per
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I'antibiogramma, e per I'esecuzione di
test di amplificazione genica su tessuto
criobioptico. Un caso particolare ¢ rap-
presentato dalla diagnosi con crioson-
da di mucormicosi endobronchiale. La
criosonda puo essere utilizzata anche in
campo operativo, non solo diagnostico.
La letteratura la propone nella rimozio-
ne di coaguli di sangue, di tappi di muco
e, soprattutto in campo pediatrico, di
corpi estranei o bronchiolitiasi.

La criobiopsia ¢ stata inoltre utilizza-
ta in modo innovativo, durante la pande-
mia SARS-CoV-2, su cadaveri deceduti
per le complicanze dell’infezione. Lo
studio dei reperti istologici ha permesso
di studiare le varie fasi della malattia e di
comprendere I’eziopatogenesi del dan-
no polmonare’. Sempre in ambito SARS-
CoV-2, i pazienti Long-COVID-19 con
importanti esiti fibrotici polmonari pos-
sono essere sottoposti a criobiopsia per
meglio caratterizzare i diversi fenotipi
del quadro fibrosante. Gli studi sono
ancora in corso e appaiono essere pro-

mettenti. In conclusione, la criobiopsia &
una tecnica che puo essere applicata su
pit fronti. Non puo prescindere da una
attenta valutazione del paziente, da una
selezione mirata dei casi e dall’esperien-
za dell’operatore in un contesto ospeda-
liero adeguato.
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Long-COVID non solo polmone

(Seconda parte)

Antonio Sacchetta

Dopo le prime tre fasi legate a CO-
VID-19 (virale, polmonare, sistemica-
inflammatoria) vi & una quarta fase: il
Long-COVID. Sono molti gli studi in
corso per definire sempre meglio le sue
caratteristiche, a partire dalle cause, per
trovare biomarcatori predittivi per pre-
venire la sindrome e trovarne la cura, se
non ¢é stato possibile evitarla. Sono stati
individuati tre gruppi di sintomi':

» astenia persistente, problemi cogni-
tivi (dimenticanze, difficolta di con-
centrazione, comunemente definiti
come “nebbia cerebrale”), anosmia/
disosmia, fluttuazioni dell’'umore, an-
sia, insonnia e cefalea;

» sindrome cardiorespiratoria, con di-
spnea, tosse persistente, palpitazioni
e dolori di petto;

» sintomi da risposta inflammatoria si-
stemica, sintomi addominali, mialgia.
Per questo € importante attivare un

approccio multidisciplinare. Dolore al

petto, palpitazioni e alterazioni del batti-
to ma anche stanchezza e difficolta respi-

Riabilitazione Respiratoria, Ospedale Riabilitativo di
Alta Specializzazione (O.R.A.S.), Motta Livenza (TV)
antonio.sacchetta@gmail. com

ratorie colpiscono il 10-30% dei pazienti
contagiati, anche 4 o piti mesi dopo la ri-
soluzione dell’infezione. Esiste un Long-
COVID solo cardiovascolare, che ora &
classificato dagli esperti con il termine
PASC (post-acute sequelae of SARS-
CoV-2 infection, sequele dopo un’infe-
zione da SARS-CoV-2), PASC-CVD
quando dopo i test diagnostici si indivi-
dua una vera e propria patologia cardio-
vascolare, oppure di PASC-CVS quando
invece gli esami diagnostici standard non
hanno identificato una malattia cardio-
vascolare specifica ma sono presenti sin-
tomi tipici come tachicardia, intolleranza
all’esercizio, dolore toracico e dispnea.
Per gestire questi pazienti nel modo piu
opportuno I’American College of Car-
diology ha pubblicato un documento di
consenso’ che indica la strada da percor-
rere per affrontare il Long-COVID quan-
do, come spesso accade, coinvolge cuore
e vasi. Il documento dovrebbe diventare
una guida a cui attenersi anche al di qua
dall’oceano: lo sottolineano gli esper-
ti della Societa Italiana di Cardiologia
(SIC), richiamando I'attenzione sull’op-
portunita di sottoporsi a un corretto iter
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diagnostico in presenza di sintomi car-
diovascolari dopo il COVID-19 e anche
I'importanza di utilizzare I'attivita fisica
corretta come metodo efficace per tor-
nare a stare bene. Purtroppo sembra esi-
stere una “spirale discendente” nel Long-
COVID, come I’hanno definita i colleghi
americani: la fatica e la ridotta capacita
di esercizio portano a una diminuzione
dell’attivita e a un incremento del riposo
a letto, che comportano a loro volta un
peggioramento dei sintomi e una quali-
ta di vita ridotta. Il nuovo documento di
consenso statunitense raccomanda una
valutazione cardiopolmonare di base
eseguita precocemente per determinare
se siano necessarie ulteriori valutazioni
specialistiche o terapia medica per que-
sti pazienti: I'approccio iniziale in caso
di sintomi dovrebbe prevedere test di
laboratorio di base, tra cui troponina
cardiaca, elettrocardiogramma, ecocar-
diogramma, monitoraggio ambulatoria-
le del ritmo cardiaco, imaging del torace
e/o test di funzionalitd polmonare. “La
consulenza cardiologica ¢ raccomandata
per i pazienti con PASC e risultati anor-
mali dei test cardiaci, in chi ha malattie
cardiovascolari note con sintomi nuo-
vi 0 in peggioramento, se il paziente ha
avuto complicanze cardiache documen-
tate durante I'infezione da SARS-CoV-2
e/o sintomi cardiopolmonari persistenti
che non sono spiegati altrimenti. In pre-
senza della sindrome PASC, in cui non
¢’¢ una malattia cardiologica ma ci sono
sintomi come tachicardia, intolleranza
all’esercizio e/o decondizionamento,
ovvero una riduzione della capacita di
esercizio rispetto a prima del contagio,
si raccomanda inizialmente |’esercizio in
posizione sdraiata o semi-sdraiata, come
ciclismo, nuoto o canottaggio, per poi
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passare anche all’esercizio in posizione
eretta man mano che migliora la capacita
di stare in piedi senza affanno. Anche la
durata dell’esercizio dovrebbe essere ini-
zialmente breve (da S a 10 minuti al gior-
no), con aumenti graduali man mano
che la capacita funzionale migliora. Nella
sindrome PASC puo essere utile anche
'assunzione di sale e liquidi, per ridurre
i sintomi come tachicardia, palpitazioni
e/o ipotensione ortostatica; in alcuni
casi sono utili p-bloccanti, calcio-anta-
gonisti non diidropiridinici, ivabradina,
fludrocortisone e midodrina. Impor-
tante ¢ non trascurare segni e sintomi
cardiovascolari che compaiano e/o per-
durino dopo 4 o piu settimane dalla gua-
rigione da COVID-19: il virus ha effetti
negativi su cuore e vasi ed ¢ essenziale in-
dividuare subito un’eventuale ‘sofferen-
za’ cardiovascolare per poter intervenire
al meglio”. Vi ¢ poi il neuro-PASC?, che
rappresenta una popolazione estrema-
mente eterogenea, meglio divisa in post-
ospedalizzazione neuro-PASC (PNP) e
pazienti non ospedalizzati neuro-PASC
(NNP). I primi hanno verosimilmente
sofferto danno cerebrale durante la fase
acuta (ipossiemia, tempesta citochinica,
insufficienza multiorgano, etc.), mentre
la dominanza femminile nel secondo
gruppo suggerisce una causa autoimmu-
ne dei disturbi, che possono essere mol-
to debilitanti.
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Il Long-COVID colpisce anche I'inte-
stino, con sintomi come nausea o diarrea
piu frequenti nel breve periodo e disturbi
da intestino irritabile nel lungo termine.
E la conclusione a cui giunge lo studio
denominato GI-COVID-19 condotto
dalla Medicina Interna e Gastroentero-
logia dell'TRCCS Policlinico Sant’Orsola
di Bologna®. La ricerca ha incluso piu di
2.000 pazienti ricoverati per COVID-19
in 36 centri di 12 nazioni europee e i dati
relativi alla fase acuta sono stati da poco
pubblicati dalla rivista The American
Journal of Gastroenterology. Per la ricer-
ca GI-COVID-19 i ricercatori di Bolo-
gna hanno seguito durante il ricovero e
per un mese i pazienti ospedalizzati per
COVID-19, evidenziando che i sintomi
gastrointestinali, come appunto nausea
e diarrea, si verificavano pit frequente-
mente in questo gruppo (59,7%) rispetto
al gruppo di controllo (43,2%). Dopo un
mese dal ricovero, i pazienti guariti dal
COVID-19 continuavano a lamentare
nausea. I ricercatori hanno quindi con-
cluso che l'infezione da SARS-CoV-2
puo portare anche a disfunzioni gastroin-
testinali persistenti fino a un mese. Lo
studio ha poi analizzato i pazienti a un
anno dal ricovero e una parte di questi
risultati definitivi & stata presentata in
anteprima lo scorso maggio negli Stati
Uniti durante le Digestive disease week. Lo
studio mostra che a distanza di un anno
il 3,2% dei pazienti affetti da COVID-19
sviluppa sintomi digestivi persistenti, non
presenti prima dell’infezione, compatibili
con la diagnosi di sindrome dell’intestino
irritabile: il trattamento e solo sintoma-
tico. I Long-COVID/PASC continua
ad affliggere i nostri pazienti nonostante
vaccinazione e booster, ¢ quindi un campo
di ricerca in continua evoluzione®.
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Lo screening del tumore al polmone in
ltalia: a che punto siamo?

Aggiornamenti sul progetto R.I.S.P.
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Martina Gasparro, DeboraMasci, Chiara Rognone, Isabella Saporita,

Silvia Novello, Enrica Capelletto

Il carcinoma del polmone rappresen-
ta il terzo tumore piu frequente nel no-
stro Paese. Secondo negli uomini e terzo
nelle donne per incidenza, éla prima cau-
sa di morte oncologica nel sesso maschi-
le e la seconda in quello femminile, rag-
giungendo circa i 34.000 decessi I’anno.
Ogni anno in Italia sono diagnosticati
42.000 nuovi casi di tumore del polmone
e circa 8 pazienti su 10 si presentano con
una malattia in stadio avanzato'.

Il fumo di sigaretta rappresenta il pit1
importante fattore di rischio per tale pa-
tologia, essendo responsabile dell’85%
dei tumori polmonari, ma anche della
maggioranza dei tumori del cavo orale,
della laringe e della vescica, nonché di
malattie cardiovascolari e respiratorie.

Tumore del polmone

e prevenzione primaria

In un mondo in cui I’abitudine taba-
gica viene costantemente rivoluzionata
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dalle e-cigarettes, il fumo di tabacco ri-
mane il principale fattore di rischio del
tutto “modificabile” per il tumore del
polmone. In questo contesto, la preven-
zione primaria riveste un ruolo essenzia-
le, essendo la cessazione tabagical'unica
arma veramente efficace per ridurre inci-
denza e mortalita del tumore.

Nel corso degli ultimi anni, a livello
internazionale molti sono stati i tentativi
di prevenzione primaria dedicati all’'On-
cologia toracica. A questo proposito, tra
il 2019 e il 2020 nell’ambito dello Yor-
kshire Lung Screening Trial (YLCT) sono
stati arruolati 1.040 fumatori e indiriz-
zati — a meno di esplicito diniego — a un
programma di cessazione tabagica, costi-
tuendo cosi il campione di uno studio pa-
rallelo, lo Yorkshire Enhanced Stop Smo-
king (YESS) study. Ai soggetti reclutati
¢ stato offerto per almeno quattro setti-
mane un supporto per la cessazione, co-
stituito da interventi comportamentali,
farmacoterapia e/o sigaretta elettronica,
con successiva randomizzazione a riceve-
re un “progetto” personalizzato oppure a
proseguire con lo standard di cessazione.
All'interno del “progetto” personalizzato
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il paziente riceveva le proprie immagini
radiologiche di screening, su supporto
cartaceo, in cui i propri organi (polmoni
e cuore) venivano paragonati a quelli di
soggetti sani non fumatori, con l'inten-
to di mettere direttamente in evidenza
il danno provocato dal fumo di sigaret-
ta. Obiettivo primario dello studio era il
tasso di astensione a tre mesi’. I risulta-
ti dello studio sono stati recentemente
presentati alla Conferenza mondiale sul
tumore del polmone (World Conference
on Lung Cancer - WCLC) del 2022, te-
nutasi lo scorso agosto a Vienna: il tas-
so di astensione a tre mesi si & rivelato
significativo (pari a circa il 30% dei sog-
getti arruolati) in entrambi i bracci dello
studio, indipendentemente dall’utilizzo
dell’approccio personalizzato - con la
sola eccezione del sottogruppo femmini-
le, in cui il tasso di astensione ¢ risultato
significativamente piu elevato del gruppo
di intervento rispetto al braccio di con-
trollo (33,9% vs 23,1%, rispettivamente).
Lo studio, dunque, pur essendo risultato
negativo nell’intento di dimostrare la su-
periorita dell’approccio personalizzato
rispetto allo standard, ha dimostrato che
I'offerta di un valido servizio di cessazio-
ne tabagica, comprensivo di supporto
comportamentale e farmacologico, ¢ ef-
ficace nel tempo, sottolineando I'impor-
tanza della prevenzione primaria e la sua
imprescindibilita rispetto allo screening
per patologia oncologica®.

Prevenzione secondaria e razionale

delle campagne di screening

La prevenzione secondaria ¢ da oltre
un decennio oggetto di forte interesse
nella comunita scientifica. La migliore
strategia complementare alla prevenzio-
ne primaria nell’abbattere la mortalita del

tumore polmonare & infatti costituita dal-
la possibilita di anticipare la diagnosi alle
fasi precoci della malattia, attraverso test
di screening rivolti a individui sani ad alto
rischio. Studi controllati randomizzati su
larga scala, condotti prima negli U.S.A. e
successivamente in Europa, hanno dimo-
strato come lo screening nei forti fumatori
mediante la TC del torace a basse dosi
(low dose computed tomography - LDCT)
possa ridurre la mortalita per tumore pol-
monare tra il 20 e il 39%, a seconda della
durata e dell’intervallo di screening*. In
particolare, lo screening mediante LDTC
puo ridurre la mortalita dell’8-26% negli
uomini e del 26-61% nelle donne*>.

Il primo trial clinico disegnato con
questo obiettivo é stato il National Lung
Screening Trial (NLST), in cui circa
55.000 soggetti di eta compresa tra i 55
e 174 anni, fumatori di pit1 di 30 pacchet-
ti/anno o ex fumatori (con interruzione
dell’abitudine tabagica da meno di 15
anni) sono stati arruolati tra il 2002 e il
2009 e randomizzati a eseguire LDTC
o radiografia del torace con cadenza an-
nuale per tre anni: i dati di sopravvivenza
a S anni hanno evidenziato una riduzio-
ne della mortalita pari al 20% nel gruppo
sottoposto a LDCT*. Sulla base di tali
evidenze, dal 2013 negli U.S.A. sono in
vigore specifiche raccomandazioni che
suggeriscono uno screening annuale per
le neoplasie polmonari mediante LDCT
per i soggetti considerati ad alto rischio.

In Europa, nel trial olandese-bel-
ga NELSON, avviato nel 2000, quasi
16.000 partecipanti sono stati randomiz-
zati a sola osservazione clinica o a esegui-
re screening mediante LDCT dopo 1,3 e
5,5 anni: il rischio di morte a 10 anni in
soggetti di sesso maschile ad alto rischio
(analisi principale dello studio) sottopo-
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sti a screening & risultato ridotto del 24%
rispetto al braccio di controllo. In paral-
lelo, dall’analisi di sottogruppo condotta
trale donne, che rappresentano solo una
minoranza dei soggetti arruolati nello
studio, emerge una riduzione del rischio
di morte a 10 anni ben piu significativa,
pari al 33% rispetto alla controparte non
sottoposta a screening’.

In Italia, sulla base di tali dati, a par-
tire dal 2005 ¢ stato condotto lo studio
MILD (Multicentric Italian Lung Detec-
tion), volto a valutare il beneficio dello
screening protratto per oltre 5 anni. Nello
studio in questione oltre 4.000 parte-
cipanti sono stati randomizzati a sola
osservazione o a screening, questi ultimi
ulteriormente randomizzati a LDCT
con cadenza annuale o biennale, per un
periodo di circa 6 anni. Nel braccio sot-
toposto a screening il rischio di mortalita
tumore-correlata a 10 anni ¢ risultato
ridotto del 39%°. E interessante notare
come l'algoritmo adottato dallo studio
MILD abbia portato a un numero di dia-
gnosi oncologiche sovrapponibile tra i
soggetti sottoposti a screening annuale o
biennale, fornendo un dato importan-
te in termini di riduzione del rischio di
esposizione a radiazioni e del peso eco-
nomico-sanitario dello screening. Questo
suggerirebbe che ¢ possibile personaliz-
zare lo screening sulla base del rischio in-
dividuale, riducendo il numero di LDCT
senza diminuire i benefici dello screening.

L’evidenza scientifica dimostra, tut-
tavia, come lo screening del tumore del
polmone rimanga uno strumento da
utilizzare a supporto della prevenzione
primaria, da considerarsi come l'inter-
vento piu efficace nell’abbattere la mor-
talita tumore-relata. In tal senso, diventa
essenziale nell’ambito dello screening la

promozione di programmi di cessazione
tabagica. In questo contesto si colloca
lo studio italiano SMILE (Screening and
Multiple Intervention on Lung Epidemics).
Condotto nel 2019 dal gruppo coordina-
to dal Prof. Ugo Pastorino, lo studio SMI-
LE ha testato I'efficacia della citisina, ago-
nista parziale del recettore della nicotina,
come terapia per la cessazione tabagica.
Lo studio ¢ risultato positivo con tassi di
astinenza dal fumo di sigaretta a 12 mesi
del 32% nel braccio di soggetti riceventi
citisina, contro il 7% nel braccio di con-
trollo, a fronte di una buona tollerabilita.
L’implementazione, dunque, di inter-
venti comportamentali e farmacologici
nell’ambito delle campagne di screening
diventa fondamentale per aumentarne la
validita e riproducibilita su larga scala’.

Il progetto R.LI.S.P.

La Rete Italiana per lo Screening
Polmonare (R.LS.P.) fa parte di un piu
ampio progetto europeo di prevenzio-
ne secondaria, 4-IN-THE-LUNG-RUN,
che prevede 'arruolamento nei S Pae-
si partecipanti (Paesi Bassi, Germania,
Spagna, Francia, Italia) di circa 26.000
soggetti forti fumatori in un periodo di
18 mesi (Figura 1).

Finanziato dal Ministero della Salute
e promosso dall’Istituto Nazionale dei
Tumori di Milano, il progetto R.I.S.P.,
avviato a gennaio 2022, & uno studio
prospettico multicentrico randomizza-
to, rivolto a circa 10.000 soggetti ad alto
rischio, forti fumatori o ex fumatori, sul
territorio nazionale. Il progetto nasce
con 'obiettivo di implementare in Italia
lo screening del tumore polmonare con
I'utilizzo della LDCT all’interno di Cen-
tri ospedalieri selezionati, dotati di eleva-
ta competenza in materia. In particolare,
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Figura 1. Homepage del sito del progetto R.l.S.P. www.programmarisp.it

il Ministero della Salute, d’intesa con i
rappresentanti regionali, ha individuato
18 Centri distribuiti in 15 Regioni come
componenti della rete R.IS.P., garanten-
do in questo modo una discreta copertu-
ra del territorio nazionale.

Quali sono gli obiettivi?

L’obiettivo strategico dello studio &
identificare il tumore polmonare in stadi
precoci in soggetti a elevato rischio, allo
scopo di aumentare la percentuale di pa-
zienti candidabili a resezione chirurgica

e ottenere conseguenzialmente una ri-

duzione della mortalita. Tra gli obiettivi

primari dello studio si segnalano:

» identificazione di un sistema di reclu-
tamento dei candidati attraverso un
database condiviso che garantisca un
flusso di informazioni (dall’esito della
LDCT alle indagini supplementari e
alle successive proposte terapeutiche);

» definizione del profilo di rischio indi-
viduale, sulla base dei dati epidemiolo-
gici e radiologici ottenuti dalla LDCT

basale (calcificazioni coronariche,
Broncopneumopatia Cronica Ostrut-
tiva - BPCO, fibrosi polmonare, etc.);

» identificazione dell’intensita ottimale
di screening (intervallo di esecuzione
della LDCT) in funzione del rischio
individuale e valutazione del costo/
beneficio di un intervallo pit1 lungo (>
2 anni) nei soggetti a basso rischio;

» riduzione della percentuale di fuma-
tori nel gruppo ad alto rischio.
Numerosi sono gli obiettivi secondari,

fra cuil'identificazione della quota di dia-

gnosi di tumori in stadio precoce e avan-

zato, le differenze di genere nel rischio di

tumore ed efficacia dello screening e lo svi-

luppo di linee guida per lo screening e per
la gestione dei noduli polmonari.

Criteri diinclusione ed esclusione,

processo di reclutamento e

disegno dello studio

Nell’ambito dello studio ci si propo-
ne direclutare circa 7.300 soggetti ad alto
rischio di mortalita per tumore del pol-
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mone, di etd compresa fraiSS5 ei7S anni,
forti fumatori attivi o ex fumatori da <
15 anni (> 30 pacchetti/anno). I sogget-
ti candidati a screening non devono aver
ricevuto alcuna diagnosi di neoplasia nei
cinque anni precedenti ’arruolamento.
Costituiscono inoltre criteri di esclusio-
ne la presenza di patologie croniche di
grado severo (grave insufficienza respi-
ratoria, renale, epatica o cardiaca), pato-
logie psichiatriche, dipendenza attuale o
pregressa da alcool o altre sostanze.

Il reclutamento dei candidati avviene
attraverso l'utilizzo di diversi canali, fra
cui anche la disseminazione del materia-
le direttamente ai fruitori finali attraver-
so strumenti di comunicazione su larga
scala quali stampa, social network, canali
radio e TV, affinché i soggetti stessi pos-
sano iscriversi autonomamente sulla
piattaforma online o telefonando al nu-
mero verde dedicato (Figura 2).

I soggetti arruolati, dopo la firma
del consenso informato, sono invitati a
compilare un questionario online relati-
vo alle caratteristiche socioeconomiche,
all’anamnesi patologica, alla storia fami-
liare di tumore, all’utilizzo di farmaci e
all’abitudine al fumo. Seguira quindi un
contatto da parte del personale del pro-
gramma per fissare il giorno dell’appun-
tamento per I'esame LDCT.
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Figura 2. Qr-code da scansionare per visualizzare la
lista dei Centri italiani RISP e individuare il piu vicino.
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La gestione puramente logistica delle
procedure nell’ambito del progetto & ap-
pannaggio di ogni singolo Centro, sep-
pur con la supervisione del Centro coor-
dinatore. Requisiti fondamentali sono il
rispetto delle procedure di screening e la
messa in atto di un’adeguata accoglienza
e presa in carico da parte di un gruppo
multidisciplinare. Il soggetto viene ac-
colto da personale sanitario dedicato che
provvede a un’esaustiva presentazione
del progetto, alla valutazione dei criteri
di inclusione ed esclusione e a risponde-
re a eventuali domande o dubbi.

Completata la fase di reclutamento,
gliindividui arruolati vengono sottoposti
aLDCT basale e, in caso di negativita per
patologia oncologica, randomizzati (con
frequenza 1:1) in un braccio standard,
che prevede la ripetizione della LDCT
a cadenza annuale, e un braccio basato
sul rischio individuale, con cadenza ogni
due anni. In qualsiasi momento del per-
corso di screening, il sospetto radiologico
di una patologia oncologica impone la
presa in carico del soggetto da parte di
un gruppo multidisciplinare per la pro-
grammazione degli opportuni approfon-
dimenti diagnostici e, eventualmente,
I'opportuno trattamento. In alternativa,
i soggetti proseguono regolarmente lo
screening secondo l'intervallo previsto
dal proprio braccio di randomizzazione.

Le LDCT eseguite nell’ambito dello
screening sono refertate da specialisti ra-
diologi, i quali si avvalgono di ricostru-
zioni multiplanari e soffware volumetrici
specifici per ottimizzare I'identificazione
di noduli sospetti, stimarne la crescita
in maniera accurata e minimizzare i casi
falsi negativi. La gestione dei reperti pol-
monari individuati avviene seguendo
uno specifico algoritmo diagnostico al



¥ oncoLoGia

fine di garantirne una standardizzazione,
riducendo cosi i controlli e gli approfon-
dimenti diagnostici non necessari®.

Progetti collaterali

Collateralmente allo screening, il pro-
getto R.LS.P. si propone di attuare una
campagna di prevenzione primaria attra-
verso la proposta di adesione a program-
mi di cessazione tabagica. In occasione
della visita di accoglienza il personale sa-
nitario dedicato provveder, oltre che a
testare la volonta del soggetto nella par-
tecipazione allo screening, a proporre in
parallelo I’adesione a un programma di
cessazione tabagica gestito da specialisti
dedicati.

Il soggetto che esprime la volonta
di partecipare a tale iniziativa viene se-
gnalato al Centro per il trattamento del
tabagismo di competenza territoriale
che attuera gli opportuni interventi com-
portamentali e/o farmacologici atti a
promuovere la cessazione all’abitudine
tabagica, compresa la somministrazione
di citisina alla luce dei recenti dati di ef-
ficacia’.

Ulteriore programma complemen-
tare, nonche endpoint esplorativo dello
studio, ¢ lo sviluppo di biomarcatori che
possano consentire una stratificazione
del rischio e migliorare la performan-
ce dello screening. Cio ¢ reso possibile
dall’elaborazione di una bio-banca fi-
nalizzata alla raccolta e processazione
di campioni biologici dei partecipanti
che ne esprimano il consenso. Nei Cen-
tri aderenti al progetto, oltre all’esame
LDCT, si propone 'esecuzione di un
prelievo ematico che si auspica possa
consentire l'identificazione di nuovi
biomarcatori, nonché 'affermazione di
marcatori gia noti, il cui ruolo predit-

tivo & recentemente emerso da analisi
retrospettive condotte nell’ambito di
precedenti programmi di screening, quali
micro-RNA circolanti (mi-RNAs), mar-
catori infiammatori (PCR) o immunitari
(autoanticorpi)®.

Conclusioni

Gli studi condotti sullo screening del
tumore polmonare nelle ultime due
decadi hanno fornito dati convincenti
sulla sua efficacia nella riduzione della
mortalita cancro-relata. In questo con-
testo, il programma R.LS.P. si propone
di contribuire in un futuro prossimo a
una riduzione della mortalita per tumore
polmonare del 40-50%, e di confermare
la fattibilita ed efhicacia di un program-
ma multicentrico di screening nel nostro
Paese. I risultati dello studio, mirano a
convalidare un programma di screening
personalizzato sulla base del rischio in-
dividuale. Cio consentira di ridurre i
costi a lungo termine dello screening,
garantendo un uso ottimale delle risorse
strumentali e umane, migliorandone la
performance globale.

Diverse sono le criticita emerse dai
trial di screening finora condotti, com-
preso lo stesso R.I.S.P. Una delle proble-
matiche maggiori riguarda il processo di
selezione dei candidati: affinché il bene-
ficio dello screening possa toccare in ma-
niera sistematica l'intera popolazione,
indipendentemente dall’area geografica
di residenza, classe sociale di apparte-
nenza e fattori di rischio concomitanti,
¢ fondamentale ottimizzare tutti i canali
di adesione disponibili per garantire la
partecipazione attiva della popolazione.
Il personale sanitario, in primis Medici
di Medicina Generale, medici speciali-
sti, odontoiatri e farmacisti, svolgono un
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ruolo di primaria importanza nella diffu-
sione delle informazioni utili per recluta-
re il maggior numero di soggetti ad alto
rischio.

Nell’attesa quindi dell'implementa-
zione del programma di screening nazio-
nale per le neoplasie polmonari, attual-
mente in fase di “rodaggio”, la cessazione
tabagica si conferma ancora oggi il mezzo
piu efficace per combattere il tumore pol-
monare e ridurre la rilevanza sociale che
tale patologia sempre piti sta assumendo
nel nostro Paese.
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Sindrome delle apnee ostruttive

nel sonno e genere

Caterina Antonaglia

La sindrome delle apnee ostruttive
nel sonno (OSAS) & considerata a oggi
una patologia del sesso maschile con un
rapporto di prevalenza maschi/femmine
variabile da 3:1 a 5:1 secondo le diverse
casistiche considerate'. Il meccanismo
fisiopatologico e le implicazioni clinico-
terapeutiche della apnea ostruttiva nel
sonno (OSA) nella donna sono oggetto
di recente interesse scientifico.

Sintomi

Nella popolazione femminile dei
soggetti affetti da OSA, ¢ descritta in
letteratura una sottostima del disturbo,
sia per la difficolta nel riconoscere la
presentazione clinica sia per il riserbo a
riferire sintomi “poco femminili” come
il russamento, e perché I'uvomo sem-
bra essere meno attento ai sintomi del-
la bed partner. Gli studi sui questionari
predittivi per OSA riportano una minor
sensibilita dello STOP-BANG per il
sesso femminile, mentre il questionario
di Berlino sembra avere una sensibilita
sovrapponibile. All’aumentare della gra-
vita della sindrome, la sensibilita di tutti

S.C. Pneumologia, ASUGI Trieste
caterinaantonaglia@gmail.com

i questionari di screening aumenta per
entrambi i sessi. Il sintomo russamento,
nella sua persistenza, rumorosita e inter-
mittenza sembrerebbe essere I'unico al-
tamente predittivo per OSA in entrambi
i sessi, sebbene fino al 40% delle donne
con un indice di apnee maggiore di 15
non riporti nessuno dei classici sintomi
dell’OSA quali il russamento, le apnee ri-
ferite e la sonnolenza diurna®. La presen-
tazione clinica nella donna ¢ invece ca-
ratterizzata maggiormente da insonnia,
ansia e depressione, alterata performance
comportamentale, ridotto performance
status, sonnolenza diurna, peggiore qua-
lita della vita. La scala di Epworth, usata
nella pratica clinica per quantificare la
sonnolenza soggettiva nel paziente ap-
noico, ¢ stata validata in letteratura su un
campione a prevalenza maschile, questo
spiegherebbe perché, a parita di sonno-
lenza, le donne riportino in media dei
punteggi pit bassi nella compilazione
del questionario®. Nel paziente OSA di
sesso femminile una aumentata resisten-
za delle vie aeree determina un aumento
del lavoro respiratorio e una maggiore
flow limitation arousal, con sonno fram-
mentato a cui seguono le alterazioni del
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performance status diurno sopra descrit-
te. Nella classificazione dei cluster feno-
tipici dell’OSA le donne rientrano per la
maggior parte nel cluster di tipo 1, dove
i sintomi prevalenti sono la difficolta
ad addormentarsi (80,7%), a mantene-
re il sonno (91,9%), risveglio precoce
(75,8%), sonno non riposante (78,0%)
e livelli moderati di sonnolenza diurna.
Secondo la classificazione dell’Icelandic
Sleep Apnea Cohort (ISAC), questo clu-
ster con sonno disturbato avrebbe anche
la pit alta frequenza di ipertensione, dia-
bete e rischio cardiovascolare®.

Fattori anatomici e funzionali

Nella fisiopatologia della OSAS en-
trano in gioco dei fattori anatomici pre-
disponenti, associati a fattori funzionali,
che pesano in maniera diversa nel sin-
golo paziente. Questi fattori sono: I'in-
stabilita del controllo ventilatorio, nota
come loop gain, I'alterata responsivita
neuromuscolare delle alte vie aeree e la
facile propensione ai risvegli in risposta
agli stimoli respiratori o low arousal th-
reshold. Questi quattro fattori anatomi-
co-funzionali presentano delle differen-
ze nei due sessi. Per quanto concerne il
fattore anatomico, le vie aeree delle don-
ne sono in genere pit piccole rispetto
agli uomini. Nell'uomo una lunga e soffi-
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ce faringe, associata a una lingua piu lar-
ga e posteriore, determina una maggiore
predisposizione all’OSA. Anche gli alve-
oli, i volumi polmonari sono piu piccoli
nel sesso femminile e questo potrebbe
giustificare il perché le donne siano piu
predisposte a eventi respiratori notturni
nella fase di sonno REM?. Il fattore obe-
sita differisce per la presenza di una obe-
sita viscerale tipica del sesso maschile,
per lo meno in eta premenopausale, che
di norma correla con il grasso del collo
e della porzione posteriore della lingua,
e che pud determinare riduzione dei vo-
lumi polmonari e della forza di trazione
tracheale, con maggiore predisposizione
al collasso. La collassabilita delle vie ae-
ree, che si definisce con la critical closing
pressure (Pcrit), indipendentemente dal
fattore anatomico responsabile, & gene-
ralmente maggiore nell'uomo che nella
donna. La risposta ventilatoria all’iper-
capnia ¢ diversa nell’'uomo rispetto alla
donna, con una diversa chemorespon-
sivita, e quindi una minore suscettibilita
all’OSA nel sesso femminile. Il progeste-
rone aumenta la risposta chemocettoria-
le alla ipercapnia e alla ipossiemia anche
se non tutti gli studi sono concordi che
tale risposta si modifichi nella donna
con le diverse fasi ormonali. In letteratu-
ra, non ¢ stata dimostrata una differen-
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za significativa nei due sessi del ruolo
loop gain, indicando che la instabilita
del controllo respiratorio sia un fattore
di predisposizione meno discriminan-
te rispetto alla collassabilita anatomica.
Per quanto concerne la soglia di arousal
non ci sono studi che considerino il low
arousal threshold un fattore prevalente
nel sesso femminile; tuttavia, i disturbi
dell’architettura del sonno, con riferiti
risvegli, la sindrome di solito pit lieve e
con eventi pitt brevi, 'aumentata resi-
stenza delle alte vie aeree e la presenza
marcata di flow limitation arousal potreb-
bero far pensare a un ruolo prevalente
di questo fattore nel sesso femminile. In
realta sembrerebbe che, sebbene 'uomo
presenti una maggiore risposta ventila-
toria post-arousal, soprattutto nel sonno
NREM, sviluppi una sorta di ipoventila-
zione quando ritorna a dormire, defini-
ta in letteratura come una “undershoot
ventilation post arousal”’, che potrebbe
spiegare la maggiore severita delle apnee
nel sonno NREM nell'uomo®. Anche il
fattore neuromuscolare ha un ruolo pa-
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togenetico maggiore nell'uomo. Nella
donna alterata risposta neuromuscola-
re si evidenzia invece in etd post-meno-
pausale, quando viene meno il fattore di
protezione ormonale. Recenti evidenze
dimostrano che Tattivita del muscolo
genioglosso ¢ maggiormente compro-
messa in eta post-menopausale e la tera-
pia sostitutiva ripristina la reattivita del
muscolo. In sintesi, il fattore ormonale
¢ quello che influenza maggiormente la
differente patogenesi dell’OSA nei due
sessi in quanto in eta post-menopausale
il calo del progesterone determina ridot-
ta responsivita neuromuscolare, ridu-
zione della chemosensibilita e aumento
della distribuzione androide del grasso.
A supporto dell’ipotesi ormonale resta
anche la maggiore prevalenza dell’OSA
nelle donne affette dalla sindrome dell’o-
vaio policistico, spiegata da ridotti livelli
di progesterone o iperandrogenismo che
favoriscono la collassabilita delle vie ae-
ree e modificano la risposta ventilatoria
chemorecettoriale con conseguente in-
fluenza bidirezionale tra le due malattie®.
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Caratteristiche polisonnografiche

Le donne hanno di solito una OSA
meno grave rispetto all'uomo con preva-
lenza di eventi nel sonno REM. Nell'uo-
mo le apnee sono maggiormente dipen-
denti dalla posizione corporea rispetto
allo stadio di sonno per l'influenza del
fattore anatomico. Mediamente le apnee
nel sesso femminile sono pit brevi, e le
desaturazioni meno gravi. Tuttavia, le
donne sono sintomatiche per un AHI in-
feriore e, per quanto concerne l'architet-
tura del sonno, presentano una maggiore
latenza di sonno, nonché pit risvegli du-
rante la notte anche se alcuni studi ripor-
tano prevalenza di sonno a onde lente.

Trattamento

La CPAP (continuous positive airway
pressure), trattamento di scelta per 'OSA,
migliora la qualita del sonno, la satura-
zione di ossigeno e la sonnolenza diurna,
nonché la qualita della vita e la performan-
ce neurocomportamentale in maniera
sovrapponibile nei due sessi. Nei pochi
studi con eflicacia maggiore nella donna
la significativita statistica non ¢ stata rag-
giunta. L’aderenza alla terapia rimane tut-
tavia non ottimale in maniera sovrapponi-
bile tra i due sessi. Nonostante la severita
di malattia sia meno grave nella donna la
maggiore disfunzione endoteliale riporta-
ta fa ipotizzare una maggiore vulnerabilita
cardiovascolare che sottolineal'importan-
za del trattamento®. Il MAD (mandibular
advancement device), trattamento opzio-
nale per le forme di OSA lievi-moderate
o per i pazienti non complianti alla CPAP
presenta una maggiore efficacia nelle don-
ne, in particolare se con OSA lieve. Il calo
ponderale ¢ invece piu efficace nell'uomo
per la severita della apnea maggiormente
peso-relata rispetto alla donna.

Conclusioni

La sindrome delle apnee ostruttive
nella donna presenta delle peculiarita fi-
siopatologiche, sintomatologiche e stru-
mentali. La loro conoscenza, oggetto di
studio negli ultimi anni, permettera di
identificare la reale prevalenza di malat-
tia e aumentare la sensibilita diagnostica
nella popolazione femminile, in quanto
la Medicina di genere fa parte dell’ap-
proccio medico personalizzato suppor-
tato dalle recenti evidenze scientifiche.
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ERN-LUNG

Aggiornamento e orientamenti europei
in tema di malattie rare del polmone

Ilaria Ferrarotti
Angelo Guido Corsico

L’European Reference Network on
rare respiratory diseases (ERN-LUNG)'
¢ una rete europea di operatori sanitari
(health care provider — HCP) dedicata
a garantire e promuovere ’eccellenza
nella cura e nella ricerca a beneficio dei
pazienti affetti da malattie rare respirato-
rie. Lo scopo di ERN-LUNG ¢ quello di
costituire un centro di conoscenza in Eu-
ropa per le malattie rare respiratorie, con
I'obiettivo di ridurne morbilita e morta-
lita in tutte le fasce di eta.

L’attuale configurazione di ERN-
LUNG si ¢ evoluta dalla sua creazione
nel 2017 e continuera a farlo con una
copertura geografica migliore e sempre
pittinclusiva. In particolare, la rete lavora
sempre pill a contatto con gli Stati euro-
pei in cui non sono presenti HCP mem-
bri, al fine di coinvolgerli come partner
affiliati e garantirne la collaborazione.

A oggi, larete comprende 79 HCP che
sono membri a pieno titolo (da 19 Paesi
dell’'Unione Europea — UE, piu la Nor-

Centro perla Diagnosi del Deficit ereditario dialfal -antitrip-
sina, Dipartimento di Medicina Interna e Terapia Medica,
S.C. Pneumologia, Fondazione IRCCS Policlinico S. Matteo
e Universita degli Studi di Pavia, iferrarotti@smatteopvit

vegia), 9 sono partner affiliati (da 6 Pae-
si), 13 sono partner di supporto e la rete
conta anche 25 sostenitori di ePAG (ap-
partenenti ad associazioni di pazienti).
Complessivamente, un totale di 26 Stati
membri della UE su 28 sono attualmente
coperti da ERN-LUNG, piti la Norvegia.

Marc Humbert (Bicétre Hospital
APHP), attualmente Vice-coordinato-
re, sara il prossimo coordinatore ERN-
LUNG da settembre 2023 in poi, sosti-
tuendo cosi Tomas Wagner (Frankfurt
University), che ha coordinato ERN-
LUNG nel primo quinquennio.

La sesta riunione annuale del Consi-
glio di amministrazione di ERN-LUNG
¢ stata organizzata a Francoforte, in
Germania, il 22-23 marzo 2023. E stato
un incontro in presenza, che ha visto la
partecipazione di 90 membri della rete.
La riunione ¢ stata una buona occasione
per discutere le prestazioni della rete per
quanto riguarda il completamento del
primo quinquennio (2017-2022), il pe-
riodo in corso, nonché il prossimo qua-
driennio (2023-2027).

ERN-LUNG prevede una divisione
degli HCP in Core Network specifici per
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malattie o gruppi di malattie (Figura 1).
Ogni Core Network ¢ formalmente costi-
tuito da almeno 3 HCP di tre differenti
Stati membri per assicurare una buona
rappresentazione geografica e dimo-
strare il valore “europeo” di ERN. Ogni
Core Network ha stabilito criteri minimi
per gli HCP in termini di numero di pa-
zienti seguiti annualmente, numero di
nuovi pazienti, composizione del team
multidisciplinare, infrastrutture e pro-
cedure disponibili. I Core Network sono
direttamente responsabili dello sviluppo
di piani di azione specifici per la/le ma-
lattie affrontate, in linea con le strategie
generali di ERN-LUNG. La prima no-

vita di quest’anno ¢é stata I'istituzione di
un nuovo Core Network per la sarcoidosi,
che si aggiunge ai nove Core Network gia
esistenti dedicati a: fibrosi cistica, deficit
di alfal-antitripsina, chronic lung allograft
dysfunction (CLAD), bronchiectasie, in-
terstiziopatie, mesotelioma, discinesia
ciliare primitiva, ipertensione polmona-
re e il gruppo comprendente altre malat-
tie rare.

Inoltre, per fornire una piattaforma
di scambio a tutti i pazienti coinvolti in
ERN-LUNG, ¢ stato costituito un Pa-
tient Board, in cui tutte le reti principali
sono rappresentate da almeno un rap-
presentante dei pazienti, in modo da

Board ERN-LUNG
Rappresentanti delle 79 Organizzazioni di assistenza sanitaria,
Associazioni di pazienti e altri stakeholder

Consiglio medico direttivo ERN-LUNG
Direzione dei Core Network

Comitato consultivo
Include European Respiratory Society/European Lung

Comitato delle Associazioni di pazienti

Foundation (ERS/ELF), Associazioni di pazienti,
decisori politici, fondazioni, organizzazioni
commerciali, esperti di etica

Costituito da 24 delegati dei pazienti (ePAG)
sostenuti da 22 Associazioni pazienti

Network Coordination Team

Core Network

Comitati funzionali

Deficit di alfa1-
antitripsina (AATD)

Bronchiettasie
non-FC (nFC-BE)

Discinesia ciliare
primitiva (PCD)

Ricerca e trial clinici Questioni etiche Registri e biobanche

Disfunzione cronica

Outcome dei

Mesotelioma all ¢ Ipertensione PR A Quality Linee guida e
(MSTO) aElEltaget polmonare PERASHERIEE management best practice
polmonare (CLAD) qualita della vita
Altre malattie Pneumopatie " R Comunicazione e Assistenza Forma_n_one
. . o Fibrosi cistica (FC) o . N e training

polmonari rare interstiziali sensibilizzazione transfrontaliera X

professionale
Sarcoidosi

Figura 1. Struttura organizzativa attuale dell'ERN-LUNG (mod. da www.ern-lung.eu)’.
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avere una raffigurazione paritaria di tut-
te le malattie rare respiratorie della rete.
ERN-LUNG ha attualmente 9 Work
Package corrispondenti ad altrettanti
Functional Committee (Figura 2). Tali
gruppi sono stati creati per promuovere
la interoperabilita tra i Core Network.
Una delle maggiori novita dei Fun-
ctional Committee ¢ stata I'istituzione nel
2022 del’ERN-LUNG Academy, all’in-
terno del WP 6, con la collaborazione di
ERS (European Respiratory Society).
E un servizio per il personale medico in
qualsiasi fase della carriera, che desidera
implementare le proprie conoscenze sul-
le malattie respiratorie rare. Lanciato nel
settembre 2022, ¢ iniziato nel gennaio
2023 e comprende 25 webinar prodotti
dagli esperti della rete, ospitati sul sito
web di ERS. A oggi ha gia avuto 43 par-
tecipanti, provenienti da 12 Paesi UE e 3
Paesi extra UE, che hanno svolto un sog-
giorno pratico di una settimana in uno
degli HCP della rete. In questo progetto,
in cui viaggio e alloggio sono rimborsati
da ERN-LUNG, nuove applicazioni sa-

ranno disponibili a settembre 2023. Per
partecipare a ERN-LUNG Academy una
lettera di motivazione puo essere inviata
a info@ern-lung.eu.

Nel corso di quest’anno sono inoltre
stati riattivati due servizi importanti per
ERN-LUNG: EXABO e CPMS.

EXABO ¢ una piattaforma di consu-
lenza medica usufruibile sia dal paziente
che dal personale sanitario, disponibile
in inglese e tedesco.

CPMS (clinical patient management
system) ¢ invece una piattaforma di con-
sultazione online transfrontaliera tra
esperti della rete, con la possibilita di
scambio di dati e informazioni cliniche,
nel rispetto della privacy del paziente.

Altre attivita comprendono ERN-
LUNG Registry, che raccoglie dati di
monitoraggio sulle diagnosi dei pazienti
con malattie incluse nella rete e gli acces-
si ai servizi, e Population Registry, gestito
dai pazienti, con finalita aggregative.

I nuovo piano quinquennale di
ERN-LUNG mira a raggiungere diversi
obiettivi:

WP 1 Coordination

WP 2 Dissemination

WP 3 Evaluation

WP 4 Healthcare and CPMS

WP 5 Registries, data management and analysis

WP 6 Training and Education

WP 7 Clinical Practical Guidelines and Clinical Decision Support Tools
WP 8 Clinical Trial Networks

wP9 Undiagnosed Patients

Figura 2. Elenco dei Work Package (WP) di ERN-LUNG.
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1)

2)

3)

Fare il punto sulle competenze esi-
stenti a livello europeo nel settore
delle malattie rare respiratorie, per
valutare le lacune e individuare solu-
zioni ottimali.

Migliorare le collaborazioni tran-
sfrontaliere per assicurare la conti-
nuita di cura e fornire cure altamente
specializzate incentrate sul paziente.
Promuovere I'innovazione nella scien-
za medica, rafforzando la ricerca, la

4) Garantire un facile accesso a infor-

mazioni accurate e corrette sulle ma-
lattie rare respiratorie, sviluppando
risorse online e offline sulle malattie
rare coperte da ERN-LUNG.

5) Rafforzare le capacita e le compe-

tenze dei principali gruppi di ERN-
LUNG attraverso programmi di for-
mazione annuali e attivita educative
continue rivolte sia a pazienti che
operatori sanitari.

sorveglianza epidemiologica come i
registri, le sperimentazioni cliniche e
fornendo formazione agli operatori
sanitari.
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Sigarette elettroniche e prodotti
a tabacco riscaldato: amiei o nemici

della salute?

Sara Croce
Andrea S. Melani

Introduzione

Sulla spinta della consapevolezza che
il fumo di tabacco ¢ dannoso per la salute
di chi fuma e di chi gli sta vicino, sono
stati ideati dispositivi alternativi com-
mercializzati come sicuri o almeno piu
sicuri da usare delle sigarette convenzio-
nali e che possono sostituirle, mimando-
ne la gestualita e le percezioni, incluse
quelle associate all’inalazione di nicoti-
na, la sostanza psicoattiva contenuta del
tabacco.

In questa revisione, faremo un breve
riassunto sulle caratteristiche delle due
principali varieta di questi dispositivi, le
sigarette elettroniche (che definiremo
e-cig) e i prodotti a tabacco riscaldato
incombusti (heat-tobacco products, che
a seguire indicheremo con HTP), sul
loro ruolo per la salute relativamente a
quanto oggi noto e in particolare sulla
Broncopneumopatia Cronica Ostruttiva
(BPCO).

Centro antifumo, Clinica di Malattie Apparato Re-
spiratorio, Dipartimento Scienze Mediche, Chirur-
giche e Neuroscienze, A.O.U. Senese, Policlinico .
Maria alle Scotte, Siena, a.melani@ao-siena.toscana.it

Nelle attuali e-cig la vaporizzazione
¢ ottenuta per riscaldamento. La prima
di queste e-cig raggiunse il mercato ita-
liano attraverso la catena delle farmacie
attorno al 2010; successive generazioni
di questi device hanno migliorato presta-
zioni e durata della batteria, semplificato
modalita di uso e manutenzione. Oggi
esiste un buon numero di e-cig, differenti
per forma, prestazioni e resa aromatica
(si veda alcuni esempi riportati in Figura
1). Schematicamente tutte le e-cig inclu-
dono un bocchino, un serbatoio con la
formulazione da nebulizzare (e-liquid),
un atomizzatore comprensivo di una re-
sistenza che si riscalda sino a vaporizzare
illiquido che gli ¢ a contatto, una batteria
e un circuito elettronico che la collega a
un sensore (abitualmente di pressione,
che, innescato dall’inalazione dell’utiliz-
zatore, attiva la resistenza). Il serbatoio
contiene la formulazione liquida da ne-
bulizzare costituita da acqua, glicerolo,
glicole propilenico, aromi e nicotina a
contenuto variabile, misurata in mg/mL
e abitualmente riportata in percentuale:
in Italia abitualmente varia per legge da
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Figura 1. Alcuni modelli di e-cig.

18 mg/mL (1,8%) sino a 0 mg/mL (0%,
liquido privo di nicotina). Secondo un
recente studio italiano circa i due terzi
delle e-cig commercializzate conteneva-
no nicotina'. Alcune varieta sono usa e
getta (disposable), in altre viene sostitu-
ito il serbatoio gia pronto all’'uso e pre-
miscelato oppure pud essere ricaricato
manualmente. Esiste un gran numero
di diversi aromi che sono, in gran parte,
responsabili del gusto e odore dell’aero-
sol; alcuni anni fa ne erano state contate
alcune migliaia.

Il primo dispositivo a tabacco riscal-
dato di successo in Italia ¢ stato IQOS
lanciato nel 2014 da Philip Morris Inc.
(siveda Figura 2); & stato seguito da altri
fra cui glo della British American Tobac-
conel 2018 e Pulze prodotto da Imperial
Brands. Sono costituiti da un caricatore
tascabile e dal dispositivo vero e proprio,
delle dimensioni di una penna. Gli stick

monouso sono costituiti da una pasta
contenente tabacco, aromi, cellulosa,
gomma di guar, glicole propilenico. Tale
pasta viene riscaldata con un meccani-
smo simile a quello dei forni a induzione
termica sino a generare un aerosol con-
tenente nicotina, ma senza combustione
né cenere”. Una delle ragioni del suc-
cesso delle sigarette di tabacco ¢ legata
al fatto che, con I'inalazione del fumo
da loro prodotto, la nicotina attraverso
i polmoni e il sangue arterioso riesce a

oda-dao e broniktav

Figura 2.1 kit di glo e IQOS, i piu diffusi HTP in Italia.
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raggiungere rapidamente (in soli 10-15
secondi) e con alte concentrazioni il cer-
vello; molti degli effetti piacevoli associa-
ti al fumo di sigarette di tabacco & legato
a tali picchi nicotinici. Analogamente,
molti degli attuali dispositivi elettronici
a rilascio nicotinico (electronic nicotine
delivery systems - ENDS) assicurano un
rapido ed elevato assorbimento della ni-
cotina inalata con effetti psicotropi e po-
tenzialita di abuso simile a quello delle
sigarette di tabacco®*.

Caratteristiche degli aerosol inala-
ti da ENDS: confronto con quelli del-
le sigarette di tabacco

Molte sostanze tossiche derivanti
dal fumo di sigaretta di tabacco proven-
gono dalla sua combustione. Molti dati
sembrano suggerire che il contenuto di
sostanze tossiche inalate con ENDS sia
ridotto rispetto alle sigarette di tabacco
e questo appare facilmente dimostrabile
misurando i livelli nell’aria espirata del
piti noto biomarcatore di esposizione re-
cente a processi di combustione, il mo-
nossido di carbonio, che sono assenti o,
conl’inalazione del fumo daloro prodot-
to, molto bassi rispetto a quelli rilevabili
dopo aver fumato sigarette di tabacco.
Questo non significa che gli aerosol di
ENDS siano innocui e anzi con la loro
inalazione ci si espone a parecchie centi-
naia di composti chimici, talora anche a
concentrazioni maggiori rispetto agli ae-
rosol di sigarette di tabacco e di cui non
¢ ben chiaro al momento il reale signifi-
cato biologico specie sul lungo termine.
Tali sostanze chimiche possono derivare
dal riscaldamento di aromi, glicole pro-
pilenico e altri additivi e occorrere in
misura maggiore in presenza di cattiva
manutenzione e uso di ENDS**,

Studi mostrano che le sostanze chi-
miche inalate da ENDS possono indur-
re inflammazione e stress ossidativo,
modificare la risposta immunitaria con
alterata risposta a infezioni, avere effetti
citotossici anche con azione sul DNA ed
esercitare un’attivita negativa sul polmo-
ne. Esistono molti case report che asso-
ciano I'uso di ENDS a danno polmonare
acuto con polmonite eosinofila, polmo-
nite organizzativa, polmonite da ipersen-
sibilita e da corpo estraneo, bronchiolite,
emorragia alveolare. Ha destato grande
apprensione I’epidemia con quasi 3.000
casi negli Stati Uniti, per lo pit di giova-
ni, per danno polmonare acuto associato
allo svapo (EVALI), sebbene molti di
questi casi siano attribuibili alla vaporiz-
zazione non ortodossa di tetraidrocan-
nabinolo e vitamina E acetato. Altri stu-
di hanno mostrato una associazione fra
uso di ENDS e aumento della frequenza
di esacerbazioni o peggioramento della
funzione respiratoria in asmatici®. Sono
poche le informazioni sugli effetti a lun-
go termine di ENDS e se questi possa-
no svolgere un ruolo predisponente (e
quanto importante rispetto alle sigarette
di tabacco) verso la BPCO. Il gruppo di
Polosa ha seguito per tre anni soggetti in
precedenza non fumatori che avevano
iniziato a svapare, senza rilevare sintomi,
segni di flogosi o alterazione nella fun-
zione respiratoria. In un’altra indagine
hanno rilevato una ridotta frequenza di
esacerbazioni in soggetti che dalla siga-
retta di tabacco passarono a e-cig; inoltre,
in un piccolo studio parallelo di 3 anni
su due gruppi di 19 soggetti con BPCO
fu osservato un tasso ridotto di esacer-
bazioni passando a HTP rispetto a chi
continuava a fumare; altri studi hanno
osservato che in soggetti con BPCO che
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passavano esclusivamente agli ENDS si
avevano meno sintomi rispetto a fuma-
tori convenzionali o duali.

Un altro grande capitolo ¢ quello
delle conseguenze all’esposizione pas-
siva agli ENDS. Sebbene studi abbiano
mostrato la presenza di particolato in
prossimita di svapatori, dati preliminari
suggeriscono un rischio per la salute piu
basso per gli esposti a ENDS rispetto alle
sigarette convenzionali di tabacco anche
per minore dispersione dal mainstream.
D’altra parte, gli aerosol espirati dagli
utilizzatori di e-cig tendono a evaporare
pitt rapidamente (emivita circa di 10-
20 secondi) rispetto al fumo di sigaret-
te convenzionali. In ogni caso altri studi
mostrano come ’esposizione passiva
ad aerosol di ENDS puo essere causa
di sintomi respiratori, respiro sibilante,
peggioramento dell’asma e di malattie
polmonari®?.

Conclusioni

La diffusione di e-cig e HTP appa-
re quasi globale anche se con rilevanti
differenze fra aree geografiche, sia per
motivazioni commerciali (differente
promozione dei produttori) sia per la di-
versa legislazione vigente. Non vi sono
dati consistenti sugli effetti sulla salute a
lungo termine di ENDS e sul loro ruolo
verso BPCOj inoltre, sempre nuovi pro-
dotti con significative differenze fra loro
vengono immessi sul mercato. Anche fra
le associazioni scientifiche esistono di-
scordanze di giudizio sul ruolo di ENDS
per la salute. Alcune sottolineano come
gli ENDS possano rappresentare un ri-
schio per la salute anche predisponendo
i giovani a futuro fumo di sigarette; al-
tre ritengono che gli ENDS siano meno
pericolosi delle sigarette di tabacco e

possano costituire una opportunita per
aiutare nella cessazione tabagica o quan-
to meno portare a una riduzione delle si-
garette fumate e del danno**. Certamen-
te i produttori, diversamente da quanto
talora dichiarato, supportano l'uso di
ENDS come prodotti di consumo e non
solo come farmaci utili nella cessazione
da fumo di sigarette. Come primo passo
condiviso molti esperti internazionali
consigliano che tutte le componenti di
ENDS, inclusa la concentrazione di ni-
cotina, siano chiaramente indicate sulle
confezioni, che la vendita avvenga in
negozi specializzati (negozi di tabacchi
o0 in farmacia) con restrizione ai mino-
ri e che sia riportato un avvertimento
sulla mancanza di dati circa la sicurezza
per la salute in relazione all’'uso a lungo
termine di ENDS e sul loro contenuto
nicotinico che ha il potenziale di poter
indurre dipendenza come le sigarette
convenzionali.
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Principi di ecografia toracica

per lo pneumologo
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Elena Rindone?

Introduzione

L’ecografia toracica (ET) ¢ diventata
uno strumento fondamentale per la dia-
gnosi e il monitoraggio dei pazienti con
patologia polmonare.

In questo breve capitolo descrive-
remo i principi fondamentali della se-
meiotica ecografica toracica. L’esame
ecografico del torace si esegue in pochi
minuti, non espone il paziente a radia-
zioni jonizzanti e in alcune patologie ha
una sensibilita superiore alla radiografia
convenzionale del torace.

L’ET pud essere eseguita sia in B-
mode che in M-mode: la prima modalita
permette di visualizzare un’immagine
bidimensionale, mentre la seconda con-
sente di visualizzare un’immagine lungo
un’unica linea di scansione.

Una volta posizionata la sonda sul to-
race, le onde ultrasonore incontrano I'in-
terfaccia tessuto-aria che, avendo un’e-
levata impedenza acustica, riflette circa
1’80% delle onde generando un’immagi-

' Dipartimento di Scienze Cliniche e Biologiche, Uni-
versita degli Studi di Torino, A.OU. Citta della Salute
e della Scienza, Torino, soccalsimone@gmail.com

* §.C. Pneumologia e Unita di Terapia Semi Intensiva
Pneumologica, A.O. Ordine Mauriziano, Torino

ne costituita da una linea iper-riflettente
(linterfaccia pleurica). Lo scorrimento
dei due strati pleurici, parietale e visce-
rale, si presenta come un movimento di-
namico, orizzontale, sincrono con gli atti
respiratori.

In B-mode, nel polmone normalmen-
te aerato, posizionando la sonda in senso
longitudinale, si ottiene un’immagine
caratteristica, il bat-sign con due coste al
bordo dello schermo e I'interfaccia pleu-
rica al centro.

Semeiotica ecografica
Una volta identificato il bat-sign, biso-

gna cercare quattro segni ecografici.

> Sliding
Consiste in un movimento orizzon-
tale dell’interfaccia pleurica, sincro-
no con gli atti respiratori che indica
lo scorrimento fisiologico dei due
foglietti pleurici. Lo scorrimento del
polmone ¢ un indicatore importante
della ventilazione nell’area toracica
valutata: in presenza di pneumotora-
ce, lo sliding non ¢ piu evidente.

> Linee A
Le linee A sono artefatti di riverbe-
ro orizzontali che indicano zone di
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parenchima polmonare o di spazio
pleurico contenenti aria. Sono deter-
minate dalla riflessione degli ultrasuo-
ni a livello dell’interfaccia pleurica,
vengono massimizzate dalla posizione
perpendicolare del trasduttore, e sono
equidistanti I'una dall’altra con una
distanza di separazione corrispon-
dente allo spazio tra cute e interfaccia
pleurica.

> Linee B
Le linee B sono artefatti verticali la-
ser-like che originano dall’interfaccia
pleurica e raggiungono la parte infe-
riore dello schermo (per profondita
impostate di almeno 10 cm), elimi-
nando le linee A. Quando superiori
a tre per campo polmonare indicano
un’alterazione patologica della densi-
ta tissutale del parenchima polmonare
esaminato. Tipicamente si muovono
consensualmente allo sliding pleurico
e possono essere visualizzate in pre-
senza di un’interfaccia pleurica mor-
fologicamente liscia (per esempio,
nello scompenso cardiaco) o irrego-
lare (per esempio, nelle polmoniti in-
terstiziali).
L’analisi della loro distribuzione puo
aiutare nell’orientamento diagnosti-
co di diverse condizioni patologiche.
Linee B circoscritte a un singolo cam-
po polmonare (sindrome interstiziale
focale) possono essere secondarie a
un processo infettivo, traumatico, ne-
oplastico, mentre un quadro esteso a
entrambi i polmoni pud indicare un
processo patologico interstiziale su
base fibrotica, di origine cardiogena o
un ARDS.

> Lungpulse
E rappresentato da un movimento
verticale che rappresenta la trasmis-

sione dei battiti cardiaci attraverso il
parenchima polmonare.

Quaderi patologici

Pneumotorace

Un’importante indicazione all’esecu-
zione della LUS nel paziente con insufhi-
cienza respiratoria acuta ¢ nel sospetto di
pneumotorace. Diversi dati diletteratura
hanno evidenziato una buona accuratez-
za diagnostica della metodica, con una
sensibilita del 78-90% e una specificita
superiore al 90%.

I segni ecografici da ricercare nella
diagnosi di pneumotorace sono i se-
guenti:

» assenza di sliding;

» assenza dilinee B;

» assenza di lung pulse;

» identificazione del lung-point.

Il Iung-point rappresenta la linea di
demarcazione dell’adesione pleurica e
puo non essere visualizzato nei casi di
pneumotorace massivo.

L’assenza di sliding pleurico deve te-
nere in considerazioni diverse diagnosi
differenziali, tra cui patologie che com-
portano adesioni pleuriche, deficit venti-
latori completi, iperinflazione polmona-
re, bolle di enfisema, versamenti pleurici.

Alcune metodiche diagnostiche, tra
cui 'M-mode o I’ecografia doppler, pos-
sono aiutare a visualizzare I'assenza di
movimento dell’interfaccia pleurica.

Oltre alle sopracitate cause di assen-
za di sliding pleurico esistono altre con-
dizioni in cui la valutazione ecografica
per la diagnosi di pneumotorace ¢ par-
ticolarmente difficoltosa, in particolare
in presenza di pneumotoraci loculati, in
aree del torace non esplorabili o a livello
mediastinico e in presenza di enfisema
sottocutaneo.
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Versamento pleurico

L’ecografia toracica é stata da tempo
utilizzata per lo studio del versamento
pleurico. Si avvale dell’utilizzo di tra-
sduttori ultrasonori a basse frequenze e
permette di identificare, al letto del pa-
ziente, falde di versamento pleurico an-
che molto esili, con una sensibilita del
93% e una specificita del 96%. Permette
di identificare quattro principali tipolo-
gie di effusioni pleuriche, in base all’eco-
genicita del liquido pleurico: anecogeno,
complesso non settato, complesso setta-
to e omogeneamente ecogeno.

Nonostante nessuno di questi pattern
sia patognomonico di una specifica pa-
tologia, alcune caratteristiche possono
orientare la diagnosi; setti o loculazioni
suggeriscono patologie di natura infetti-
va, mentre versamenti monolaterali con
associate lesioni pleuriche, diaframma-
tiche o a livello del parenchima polmo-
nare atelettasico possono orientare la
diagnosi nei confronti di un versamento
pleurico di natura maligna.

Infine, I'entita del liquido puo esse-
re stimata con un’accuratezza dell’83%
valutando I'altezza del versamento e la
distanza tra fondo del polmone e apice
del diaframma.

Sindrome interstiziale

Si definisce sindrome interstiziale
quella condizione in cui I'insonazione
pleuro-polmonare non determina una
semplice riflessione “a specchio”, mauna
serie di riflessioni dell’onda ultrasonora
con la produzione di artefatti verticali
che cancellano le normali linee A, defi-
niti convenzionalmente “linee B” (Figu-
ra 1). Qualunque incremento (edema,
infiltrati flogistici o aumento del tessu-
to fibroso) di spessore che aumenta la

Figura 1. Sindrome interstiziale.

densita del tessuto interstiziale polmo-
nare genera questi artefatti verticali. 1
numero delle linee B ¢ stato dimostrato
correlare con I'acqua polmonare extra-
vascolare. Le linee B sono un densito-
metro del polmone e il loro incremento
¢ un indicatore della progressiva perdita
di aerazione del tessuto polmonare.
Sono un segno altamente sensibile e
di grande utilita clinica nella valutazione
del paziente con insufficienza respirato-
ria, non altrettanto specifico. Le linee B si
generano infatti in tutte quelle condizioni
in cui si verifica una variazione del norma-
le rapporto tra aria e tessuto a livello dei
setti interlobulari: pertanto possono es-
sere individuate sia nei casi di scompenso
cardiaco (incremento dell’acqua polmo-
nare extravascolare) sia in altre condi-
zioni patologiche quali interstiziopatie,
patologie infettive, contusioni polmona-
ri, sindrome da distress respiratorio acuto
(ARDS). Sebbene sia il contesto clinico a
orientare la natura del reperto ecografico,
vi sono tuttavia alcuni elementi che pos-
sono permetterne la diagnosi differenzia-
le. Nell'insufficienza cardiaca le linee B
sono distribuite bilateralmente, associate
a versamento pleurico e alla presenza di
una interfaccia pleurica regolare; nelle in-
terstiziopatie e nell’ARDS le linee B sono
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distribuite in modo non omogeneo, con
aree risparmiate (tipico dell’ARDS) con
interfaccia pleurica irregolare.

Consolidamento polmonare

La progressiva riduzione dell’aria al-
veolare e il contestuale aumento di fluidi
e/o infiltrato inflammatorio determina-
no la scomparsa del tipico quadro ar-
tefattuale (linee A). Il consolidamento
puo presentarsi come un’area dall’aspet-
to simil-tissutale (tessuto epatizzato) o
come un’area ipoecogena a margini irre-
golari (Figura 2), nel cui contesto posso-
no essere visualizzatila vascolarizzazione
o le diramazioni dell’albero bronchiale.

Figura 2. Polmonite.

All'interno del parenchima polmo-
nare possono essere visibili anche spot
iperecogeni dovuti, in caso di mantenuta
pervieta delle vie aeree, all’aria presente
nell’albero bronchiale che genera im-
magini puntiformi e/o lineari ipereco-
gene, chiamati broncogrammi aerei. Si
definisce dinamico il broncogramma in
cui & presente un movimento centrifugo
durante gli atti respiratori, mentre & sta-
tico il broncogramma in cui I'immagine
e fissa.

La presenza di broncogramma aereo
dinamico ha un elevato valore predittivo

positivo per la diagnosi differenziale tra
polmonite e atelettasia (Figura 3).

L DALE MAURTZIAMO - PNEAMOLOGL

Figura 3. Atelettasia e versamento pleurico.

Aree di consolidamento che affiora-
no alla pleura viscerale, quindi evidenti
all’ispezione ecografica, sono espressio-
ne sia di malattie inflammatorie come le
polmoniti ma anche di malattie neopla-
stiche, granulomatose macronodulari,
alveolitiche, infartuali e di atelettasia.
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m HEALTH TECHNOLOGY ASSESSMENT

La Cabina di Regia HTA verso il
Programma Nazionale 2023-2025

Elisabetta Anna Graps

A distanza di circa nove anni dalla sua
istituzione, il Programma Nazionale di
Health Technology Assessment dei dispo-
sitivi medici (PNHTADM) va perfezio-
nandosi con l'intento di creare una rete
nazionale di collaborazione fra Regioni
per la definizione e I'utilizzo di strumen-
ti per I'Health Technology Assessment
(HTA) eil governo dei dispositivi medici
(DM).

Gia I'Art. 26 del Patto per la salute
2014-2016 aveva introdotto il concetto di
“modelloistituzionale per 'lHT A dei DM”
per promuovere I'uso di quelle tecnologie
in grado di generare valore per il sistema,
ma ¢ conl’Art. 1 comma 587 dellalegge di
stabilita 2015 che, a sostegno del raziona-
le uso dei DM sulla base del principio di
costo-efficacia al fine di garantire ’azione
coordinata dei livelli nazionale, regionali
e locali per il governo dei consumi degli
stessi, si individuavano i passaggi chiave
da compiere e, segnatamente:

» listituzione di una Cabina di Regia

(CdR) presieduta dal Ministero della

Componente titolare Cabina di Regja per la Regione Pu-
glia; Consiglio direttivo della Societa Italiana di Health
Technology Assessment (Sihta), elisabettagraps@gmail com

Salute (MdS) responsabile della defi-

nizione delle priorita;

» l'individuazione dei requisiti e delle
informazioni per la corretta acquisi-
zione dei DM;

» la promozione di un Programma Na-
zionale HTA per i DM basato sulla
collaborazione fra Regioni.

La CdR e caratterizzata da un’ar-
chitettura ben definita e composta da 3
rappresentanti del MdS (Direttore gene-
rale dei dispositivi medici e del servizio
farmaceutico con funzioni di Presidente,
Direttore generale della programma-
zione sanitaria, Direttore generale della
digitalizzazione del sistema informativo
sanitario e della statistica), 2 rappresen-
tanti per ’Agenzia Italiana del Farma-
co (AIFA) e I’Agenzia nazionale per i
servizi sanitari regionali (AGENAS), 4
rappresentanti delle Regioni (4 titolari
per Emilia-Romagna, Liguria, Puglia e
Veneto, pit 4 supplenti per Lombardia,
Campania, Toscana e Umbria). E anda-
taincontro all’'ultimo aggiornamento nel
2022, con definizione di nuovi compo-
nenti del MdS, delle Agenzie nazionali,
dei membri in rappresentanza delle Re-
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gioni; ha tuttavia conservato il supporto
e la memoria storica della sua Segreteria
che, sin dalla sua istituzione, ha tenuto le
fila delle sue attivita e di quelle dei sot-
togruppi di lavoro che si sono succeduti.

Da marzo 2022 pertanto, superata la
fase di stallo provocata nel febbraio 2020
dall’emergenza pandemica, i lavori sono
ripresi con la consueta modalita, preve-
dendo momenti di confronto e di verifica
mensili. I1 2022 ¢ stato un anno in cui,
attingendo all'imponente quantita di do-
cumenti strategici e metodologici elabo-
rati fino al 2020 (pubblicati su una pagina
web del MdS dedicata al PNHTADM), si
¢ iniziato con le attivita residue da rea-
lizzare, secondo quanto previsto dal do-
cumento strategico per 'HTA oggetto
dell'intesa Stato-Regioni del 21 settem-
bre 2017, procedendo al contempo a una
revisione critica di alcuni processi, con lo
scopo di migliorarne la qualita.

In quest’ottica si ¢ scelto di dare il
via alla sperimentazione della cosiddetta

“fase di appraisal” (secondo la metodo-
logia elaborata e pubblicata dal Sotto-
gruppo 3 del Gruppo di Lavoro 2 “Me-
todi, formazione e comunicazione”), per
giungere alla formulazione di raccoman-
dazioni di utilizzo di una tecnologia gia
sottoposta ad assessment. Con questo
scopo si & provveduto, da un lato, a sce-
gliere la tecnologia tra quelle prioritizza-
te dalla CdR e oggetto di un report HTA
disponibile (fra gli ultimi HTA report
oggetto di accordo AGENAS - MdS),
dall’altro si ¢ perfezionata la definizio-
ne dei criteri per la strutturazione delle
commissioni di appraisal, identifican-
do tipologia e numero di stakeholder da
coinvolgere in ossequio al principio della
multidisciplinarieta e dell'inclusivita. Per
la scelta della tecnologia da candidare ad
appraisal,la CdR ha discusso sulla neces-
sita di partire da report quanto piu possi-
bile recenti per fornire raccomandazioni
d’uso realmente “spendibili”. Pertanto,
individuato nel documento “Chirurgia
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bariatrica per il controllo del diabete
mellito di tipo 2 in adulti con obesita di
classe I” (pubblicato nel maggio 2021)
il report piti facilmente aggiornabile a
fronte di un effort contenuto, AGENAS
ha provveduto a un suo update che, dopo
presentazione in CdR e consultazione
pubblica, & stato reso disponibile nella
sua versione definitiva a marzo 2023 sul
sito del MdS.

Contestualmente si & provveduto alla
stesura di 3 differenti manifestazioni di
interesse per associazioni di cittadini, pa-
zienti e Societa scientifiche eventualmen-
te interessate a essere reclutate in pro-
cedure di appraisal in aggiunta ad altre
figure previste dal documento discipli-
nante la composizione delle commissio-
ni di appraisal licenziato dalla CdR. Tali
rappresentanti si aggiungeranno a clinici
e professionisti sanitari, accademici affe-
renti a varie discipline, esperti di tecnolo-
gie, di programmazione e organizzazione
sanitaria delegati dal Ministero, dagli As-
sessorati regionali, dalle Aziende sanitarie

locali e dagli IRCCS, esperti di metodolo-
gia delle valutazioni delegati da AGENAS
o appartenenti ai Centri collaborativi
al Programma nazionale iscritti all’albo
nazionale (Regioni: Emilia-Romagna,
Puglia e Veneto), per un’ampiezza com-
plessiva della commissione di circa venti
soggetti, scevri da conflitto di interesse,
alcuni dei quali da interpellare in funzione
della specificita della tecnologia in esame,
guidati da un coordinatore appartenente
alla CdR e disposti a collaborare a titolo
gratuito. Nella stesura delle citate call, in
particolare, si & tenuto conto di quanto in
contemporanea veniva prodotto in rac-
cordo con la Segreteria tecnica del MdS
dal Gruppo di studio sulla partecipazione
delle associazioni dei cittadini operanti in
ambito sanitario: un documento sottopo-
sto a consultazione pubblica a fine luglio
e pubblicato a ottobre 2022 e utilizzato
per la redazione dell’Atto di indirizzo ri-
guardante le modalita di partecipazione
ai processi decisionali del MdS da parte
delle associazioni o organizzazioni dei
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cittadini e dei pazienti impegnate su te-
matiche sanitarie che stabilisce le regole
generali per la partecipazione ai proces-
si decisionali del MdS degli Enti per la
promozione della salute, riferita a tutte
le attivita di cui si occupano le direzioni
generali del MdS. Le manifestazioni di
interesse sono state pubblicate, con sca-
denza 2 maggio 2023, poi prorogata al
22 maggio, sul sito del MdS e reiterati in
contemporanea sui siti delle Regioni che
hanno scelto di darne evidenza.

Numerose riflessioni sono emerse sin
dalle prime riunioni della CdR sulla ne-
cessita di procedere speditamente verso
la promozione di attivita stabili di HTA
alivello centrale e regionale, di garantire
azioni di raccordo fra attivita di HTA e
procurement, di corroborare il meccani-
smo della segnalazione con lo scopo di
giungere al 2023 con una nuova lista di
tecnologie da sottoporre a prioritarizza-
zione e poi a valutazione.

Riguardo alla procedura di segna-
lazione tramite il portale AGENAS, in
particolare, si ¢ discusso anche sulla ne-
cessita di incoraggiare all’utilizzo dello
strumento tutte le Regioni (non solo
quelle presenti in CdR), poiché, come
indicato nel documento strategico sul-
I'HTA dei DM, proprio per il tramite
delle Regioni i professionisti e le Aziende
sanitarie locali possono segnalare tecno-
logie ritenute meritevoli di attenzione; la
segnalazione diretta al sito di AGENAS,
invece, & possibile per le Societa scienti-
fiche, i pazienti, i cittadini e le loro asso-
ciazioni, i produttori, i distributori e le
loro associazioni. Da un’analisi di tutte
le segnalazioni pervenute dall’inizio del
PNHTADM, prodotta da AGENAS, &
emerso che, in particolar modo in quelle
Regioni in cui lo strumento ¢ stato pro-

posto come opportunita di evidenziare
I'innovazione (a volte in sostituzione
delle audizioni con i responsabili del
market access delle aziende) le segnala-
zioni riferite alla categoria “produttori”
sono aumentate.

Nel corso del 2022 la CdR ha agito su
pit fronti nella consapevolezza di dover
considerare anche le scadenze previste
dagli Art. 22 e 18 dei decreti legislativi
137 del 138, emanati nel mese di agosto
2022, in merito alla definizione di com-
piti e composizione dell’Osservatorio
nazionale prezzi dei DM di cuial D.L. 19
giugno 2015, n. 78 (convertito, con mo-
dificazioni, dalla L. 125/2015) e in meri-
to all’adozione del nuovo PNHTADM.
Questi due obiettivi sono stati traguar-
dati attraverso la pubblicazione in G.U.
n. 63 del 15 marzo 2023 del Decreto 23
gennaio 2023 del MdS Composizione
e funzioni dell’Osservatorio nazionale
dei prezzi dei dispositivi medici e at-
traverso I'approvazione in Conferenza
permanente per i rapporti tra lo Stato,
le Regioni e le Province Autonome di
Trento e Bolzano, nel mese di aprile, del
PNHTADM 2023-2025.

Quanto rappresentato, con finalita
divulgativa di un’attivita ripresa a oggi
senza interruzioni, € solo una parte del-
le attivita che hanno impegnato la CdR
dal marzo 2022 a oggi; un lavoro in con-
tinuita con gli sforzi compiuti da tutti i
professionisti e gli esperti che si sono
susseguiti dall’avvio del Programma nel
2015 e che hanno lavorato in gruppi e
sottogruppi per elaborare il patrimonio
documentale che ¢ oggi un’eredita tangi-
bile da cui occorre partire per migliorare
sempre pill i processi, con ricadute piu
ampie e, si spera, sempre pitt tempestive,
sul governo dei dispositivi medici.
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LA VOCE DEL FISIOTERAPISTA [T}

Percorsi riabilitativi dopo il ricovero
in Riabilitazione Respiratoria

Francesca Chiominto

Il paziente respiratorio, in genere
affetto da patologie croniche e/o dege-
nerative, ha bisogno di essere seguito
nell’evoluzione della sua malattia, fin dal
momento della fase acuta in cui accede il
piu delle volte in Pronto Soccorso, e fino
al ritorno al domicilio.

Per questo motivo sarebbe opportu-
no pianificare il piu possibile il percorso
terapeutico da affrontare a seconda della
fase in cui si trova, per far si che il pazien-
te mantenga uno stato di compenso della
malattia pit1 alungo possibile tramite per-
corsi assistenziali integrati e 'educazione
aun corretto stile di vita e autocura.

Passata la fase acuta (pitt o meno
grave con il ricovero in Unita di Terapia
Intensiva o in Pneumologia), il paziente
dovrebbe essere auspicabilmente invia-
to nel reparto di Riabilitazione Respi-
ratoria, dove svolgera un programma
riabilitativo personalizzato, condiviso da
pneumologo e fisioterapista. Al termine
del ciclo riabilitativo & previsto il rientro
a domicilio. Questa fase risulta essere
critica, perché il piu delle volte si inter-

U.O. Pneumologia e Riabilitazione, Casa di Cura “Villa
delle Querce’, Nemi (RM), fchiominto76 @gmail.com

rompe la fisioterapia perdendo cosi i be-

nefici acquisiti con I'allenamento svolto

in fase di ricovero.
Per mantenere il pit1 a lungo possibile

i benefici raggiunti con il ricovero in Ria-

bilitazione, si aprono diverse possibilita:

» day hospital qualora il paziente abbia
ancora un margine di miglioramento
dopo il periodo di ricovero in riabi-
litazione, ma che, per la complessita
del quadro clinico, non pud ancora
essere inviato in ambulatorio;

» ambulatorio di Fisioterapia Respira-
toria, se necessita di device specifici
per allenarsi (treadmill, cicloergome-
tro, armoergometro) sotto la super-
visione del fisioterapista, o se non &
in grado di svolgere correttamente in
autonomia gli esercizi proposti;

» a domicilio in modo autonomo tra-
mite guida video (supporti video
tramite web) o tramite automonito-
raggio attraverso la compilazione di
un diario dove annotare i parametri
(SpO», FC, PA, per esempio), I'al-
lenamento svolto (tempo di allena-
mento/metri percorsi avvalendosi
di un contapassi) e la eventuale pre-
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senza di secrezioni, quantificando la

frequenza della tosse e il cambiamen-

to del colore delle secrezioni stesse.

Sara cruciale in questo caso, l'inter-

vento dei medici di base per I'invio

precoce allo pneumologo in caso di

sospetto di riacutizzazione.

Nella fase di dimissione del paziente
dal reparto di Riabilitazione Respiratoria
si stabilira quale modalita sara da preferi-
re per il paziente che potra essere segui-
to pertanto con forma di autocontrollo a
domicilio o in ambulatorio o se necessa-
rio in day hospital.

Nel caso dell’invio al ricovero in day
hospital si continua il percorso gia avvia-
to durante il ricovero ordinario contan-
do sulla continuita del trattamento a cui
¢ sottoposto il paziente, ma con un rico-
vero diurno di poche ore.

Nel caso di invio al domicilio, prima
della dimissione il paziente viene prepara-
to alla fase di rientro a casa con la descri-
zione della giornata tipo, viene istruito
sulla gestione della terapia farmacologi-
ca (con l'infermiere) e sulla fisioterapia.
Sara il fisioterapista a dare indicazioni
del momento migliore della giornata in
cui svolgere le attivitd (compatibilmente
con gli eventuali impegni lavorativi) so-
prattutto se si sceglie di svolgere le attivita
fuori casa (preferire di camminare fuori
nelle ore fresche del mattino in estate e

in inverno uscire, se il clima lo permette,
nelle ore piti calde della giornata), for-
nendo quindi un supporto per evitare che
le eventuali difficolta quotidiane possano
indurre il paziente a lasciare in secondo
piano il suo allenamento e nel tempo
quindi ad abbandonare I’esercizio fisico.
Al momento della dimissione vengono
forniti al paziente in forma cartacea una
serie di esercizi-esempio da svolgere quo-
tidianamente, adatti al grado di allena-
mento raggiunto nel ricovero, e secondo
le sue capacita/possibilita. Altra opzione,
in alternativa o a supporto della forma
cartacea, € la possibilita di avere accesso a
un formato video preparato dal fisiotera-
pista per eseguire gli esercizi, ma questo
prevede la capacita dell’uso dei dispositi-
vi video necessari.

Inoltre, al paziente verra fornito un
diario da compilare per I'autocontrollo
(Tabella 1).

Quindi si invitera il paziente a pro-
curarsi un saturimetro e un apparecchio
per misurare la pressione sanguigna e un
contapassi (o meglio uno smartwatch),
per monitorare la forma di allenamento
concordato con il fisioterapista (cammi-
nata, tapis roulant, cicloergometro, etc.).
In questa maniera il paziente potra forni-
re, al momento della visita di controllo
ambulatoriale, indicazioni sull’andamen-
to della gestione delle attivita a domicilio.

DIARIO DI AUTOCONTROLLO

GIORNO |SpO. FC PA

Tempo di allenamento/metri percorsi

Tosse SI/NO

1

2

3

Tabella 1. Esempio di diario per I'autocontrollo.
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Al momento della visita dello pneu-
mologo, il fisioterapista si occupera della
verifica della resistenza allo sforzo fisico e
della dispnea attraverso la somministra-
zione del test del cammino in 6 minuti
(6’WT), del Clinical COPD Questionnai-
re (CCQ) e del Modified British Medical
Research Council Questionnaire (mMRC)
che verranno comparati con gli stessi test
svolti a fine ricovero in riabilitazione.
Qualora sia mantenuto il miglioramen-
to raggiunto alla dimissione, si fissera un
nuovo controllo trimestrale. Se invece
il paziente mostra difficolta nello svol-
gimento delle attivita proposte, si potra
invitare a frequentare un ciclo di fisiote-
rapia respiratoria ambulatoriale.

Nel caso in cui il paziente abbia bi-
sogno di essere monitorato durante la
sua attivitd, o a causa di motivi clinici
(necessita di un controllo continuo dei
parametri durante lattivita di ricondi-
zionamento) o a causa di difficolta nel-
lo svolgere autonomamente gli esercizi,
verra invitato a proseguire la fisiotera-
pia in ambulatorio con un ciclo di 10
sedute o comunque secondo quanto
stabilito dal medico. Anche nella forma
ambulatoriale verra compilato il diario
di autocontrollo (qualora fosse necessa-
rio supervisionare il paziente col fine di
renderlo autonomo nell’autocontrollo),
verranno svolti gli esercizi di fisioterapia
respiratoria e l’allenamento al ricondi-
zionamento fisico attraverso 1'uso di tapis
roulant, cicloergomentro e armoergome-
tro con il monitoraggio dei parametri vi-
tali. A inizio e fine ciclo si somministrano
i test 6WT, CCQ, MRC per stabilire il
miglioramento ottenuto e valutare di
proseguire autonomamente a casa con
le attivita proposte. Una volta terminato
il ciclo ambulatoriale quindi, il paziente

I
2
=z
2
3
z

svolgera a domicilio le attivita compilan-
do il diario di autocontrollo e seguendo
la fisioterapia consigliata alla fine del ci-
clo di sedute ambulatoriali.

In conclusione, si pud comprende-
re che ¢ fondamentale programmare un
percorso riabilitativo su misura del pa-
ziente, perché possa contare su una con-
tinuitd nel trattamento riabilitativo, ol-
tre che il monitoraggio delle condizioni
cliniche che potra quindi consentire un
precoce trattamento di una eventuale ri-
acutizzazione evitando spesso il ricovero.

Viene curato anche l'aspetto psico-
logico perché il paziente si sente segui-
to e capira I'importanza di continuare la
fisioterapia respiratoria a domicilio con
una maggiore motivazione.
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Uno sguardo inusuale su morte,
suicidio assistito ed eutanasia

(Seconda parte)

Franco M. Zambotto

A quale condizione ¢ possibile la re-
sponsabilita?

In base a quanto detto nella prima
parte di questo tema (si veda numero
109 di Pneumorama) si potrebbe dedurre
che un essere mortale possa accedere alla
sua responsabilita attraverso la esperien-
za della sua insostituibilita nella morte.

Ma se uno non ¢ mai morto non puo
dire di avere tale esperienza di insostitui-
bilita.

Certo che no, ma se nella sua riflessio-
ne riesce ad appropriarsi della idea della
propria morte e utilizzarla per fondare un
livello alto di responsabilita verso gli al-
tri gli sara molto piu facile agire facendo
scelte responsabili non tanto in funzio-
ne di un Bene oggettivo infinito quanto
piuttosto in funzione di una Bonta inte-
riore dimentica di sé, dimentica di ogni
connotato egoistico, infinita almeno nel-
le intenzioni.

Questa situazione esistenziale ge-
nera sicuramente uno stato di crisi e di
inadeguatezza, una consapevolezza di
sproporzione fra il senso della propria

Primario emerito di Pneumologia, ULSS 1 Dolomiti,
Feltre, francomariazambotto@icloud.com

finitezza e il senso di una bonta infinita o
che tende all’infinito.

Tale consapevolezza porta anche alla
percezione di un senso di colpa nell’eser-
citare la responsabilita come dono infini-
to. Io che sto vivendo la responsabilita in
tal modo mi rendo conto che non avro
mai le forze per realizzare pienamente
una responsabilita “dono assoluto”.

Assoluto significa agire generosamen-
te nulla aspettandomi in cambio.

Questa consapevolezza di colpevo-
lezza & originale, come il peccato che
porta questa aggettivazione.

In sintesi, possiamo dire che chi vuo-
le vivere 'onore di una responsabilita
come dono assoluto deve assumersi l’o-
nere di sentirsi sempre e comunque rela-
tivamente colpevole o per negligenza, o
per imperizia, o per imprudenza.

La colpevolezza ¢ inerente alla re-
sponsabilita perché non si & mai piena-
mente responsabili.

E non si ¢ mai pienamente responsa-
bili perché si e finiti.

E si ¢ finiti perché esiste la morte.

Un notevole contributo a questa ri-
flessione ¢ stato fornito alla fine del No-
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vecento da Patocka.

Jan Patoc¢ka' nato a Turnov nel 1907
e morto a Praga nel 1977. Dopo aver
compiuto studi di romanistica, filologia
slava e filosofia all'universita di Praga, si
addottoro nel 1937 in filosofia. Fonda-
mentale per la sua formazione fu un sog-
giorno a Parigi, dove conobbe Edmund
Husserl fondatore della moderna feno-
menologia.

Patocka fu il massimo esponente del-
la fenomenologia nel suo Paese, coniugod
la tradizione ceca collegata all’'umanita-
rismo di Tomds$ Garrigue Masaryk con
il pensiero dell’ultimo Husserl, sottoli-
neando I'esigenza di legare il soggetto
trascendentale con la societa e la storia,
tratto questo che lo avvicino al pensiero
di Martin Heidegger.

A proposito di responsabilita egli scri-
veva: “L’uomo responsabile come tale &
un lo, un individuo che non si nasconde
dietro un ruolo, cosa che in Platone vie-
ne espressa con il mito della scelta del
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destino inteso come mito pre-cristiano.
E un Io responsabile perché messo a con-
fronto con la morte e col nulla ha preso
su di sé cio che ciascuno puo realizzare
solamente in sé e in cui ¢ insostituibile”.
Circa il suicidio e la eutanasia puo
aiutare nel discernimento questa breve
riflessione’ circa la sacralita della vita e la
qualita della vita.
La domanda filosofica oggi é: il fatto
di essere in vita costituisce di per sé un
valore in condizioni di malattia grave?
Incontriamo tre filoni di pensiero. Il
primo affonda le radici nella etica medica
tradizionale e sostiene la tesi della sacralita
della vita (vitalismo medico). Il secondo
chiede di riformulare a tradizionale conce-
zione di sacralita adeguandola alle condi-
zioni attuali della Medicina. Il terzo chiede
di rifiutare in toto la nozione di sacralita
che andrebbe sostituita dalla nozione di
qualita della vita (quality of life - QoL).
Secondo la tesi di sacralita vitale la
vita umana ha sempre un valore speciale
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da cui il divieto di uccidere. Tutte le vite
umane hanno lo stesso valore e tutti han-
no il medesimo diritto alla vita. Da cio
la nozione che la vita umana & un bene
indisponibile.

Questa idea sta alla base della etica
medica occidentale®.

In base alla tesi della sacralita an-
drebbero rifiutate tutte le considerazioni
terapeutiche basate solo sulla QoL. La
morte non € una tragedia maggiore in un
momento invece che in un altro*.

Secondo altri invece le scelte dovreb-
bero essere fatte sia considerando gli
oneri impliciti in un trattamento sia il
livello di QoL successivo al trattamento.
In pratica sacralita e QoL formano un bi-
nomio inscindibile. Alcuni attribuiscono
alla morale cattolica la esclusivita della
tesi della sacralita della vita umana.

Esiste anche una interpretazione del-
la tesi estranea al contesto teologico-reli-
gioso. E il caso dell’istituto Hasting Cen-
ter® in cui si sostiene 'idea che il dovere

di non uccidere ¢é centrale nella comune
morale sociale, senza attribuirgli un valo-
re incondizionato.

Si legge “la nozione di sacralita della
vita si basa sulla presunzione che I'esi-
stenza & preferibile alla non esistenza
e che ogni individuo ¢ di valore unico
[omissis]. Il dovuto rispetto per la sacralita
della vita puo salvaguardare contro I’ero-
sione del rispetto per la vita nella societa.
Creando una presunzione in favore della
continuazione dei trattamenti, la sacralita
della vita puo anche aiutare a proteggere
pazienti gravemente malati che sono vul-
nerabili [omissis]. La sacralita della vita,
tuttavia, ¢ una presunzione; essa non de-
termina di per sé se un dato trattamento
sia appropriato per un paziente”.

Daniel Callahan® fa osservare che la
nozione della sacralita della vita ¢ stata
utilizzata per sacralizzare la biotecnolo-
gia al punto tale da erigerla a norma etica
svincolata da ogni condizione e quindi
applicabile sempre, comunque e dove-
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rosamente. Inizid cosi I'era dell’accani-
mento terapeutico. La morte ¢ diventata
il male assoluto da combattere accanita-
mente costi quello che costi. Nelle situa-
zioni di fine vita questa interpretazione
della sacralita della vita ha portato alla
pratica clinica secondo cui in caso di
dubbio ¢ meglio decidere a favore della
vita anche a costo di arrivare a una vita
priva ormai di ogni sacralita. La sacralita
spinta al limite & cosi diventata tortura
clinica ed empieta morale.

Un altro autore anglosassone Ronald
Dworkin” sottopone ad analisi la nozio-
ne di sacralita della vita dalla prospettiva
del liberalismo. La vita umana appartie-
ne alla categoria del sacro. La vita uma-
na & sacra perché “é radicata nelle due
sorgenti del sacro, la creazione naturale
e la creazione umana™. L’evoluzione na-
turale fa sorgere la vita. Le condizioni so-
ciali la fanno fiorire. Il piano individuale
di vita la realizza pienamente, o almeno
tende a realizzarla pienamente pur tra le
molte difficolta e ostacoli. Se ne conclu-
de che ogni vita ¢ una forma di investi-
mento di risorse a due componenti: la
componente naturale e la componente
umana. La morte di un essere umano
¢ una tragedia non tanto per la perdita
dell'individuo quanto per la perdita di
valori di investimento. La posizione li-
berale di Dworkin da, al termine della
vita, priorita agli interessi critici dell’in-
dividuo e quindi giustifica la eutanasia
proprio in nome della sacralita della vita.

James Rachels® distingue fra vita bio-
logica e vita biografica. In pratica riesuma
il vecchio dualismo corpo-anima. La vita
biologica accomuna tutti i viventi e li di-
stingue dagli enti non viventi, cosiddet-
ti inanimati. La vita biografica significa
piani di vita, prospettive di sviluppo, spe-

ranze, aspirazioni, sentimenti relazionali.
La sacralita della vita viene intesa come
rispetto della vita biografica. Bisogna
avere una vita (biologia) per essere vivi
(biografia). Ne segue che non si devo-
no tenere vivi esseri della specie sapiens
a qualunque costo. E lecito uccidere gli
esseri che hanno solo una vita biologica
come per esempio coloro che sono in
uno stato di coma irreversibile e coloro
che nascono gravemente malformati. La
regola che vieta di uccidere & inapplica-
bile per questi individui umani. Anche
gli animali non umani sono interessati
alla nozione di sacralita della vita perché
anch’essi hanno interessi rivolti al futuro
come per esempio la cura e la crescita
della prole. Questa lettura della sacralita
della vita evita la visione antropocentrica
e cosi si difende dalla accusa di specismo.
Lo specismo consiste nel considerare
una specie vivente superiore a un’altra.

Nel prossimo numero parleremo del-
la qualita della vita.
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Per una poetica del respiro:

la via dello yoga

(Seconda parte)

Salvatore Lo Bue

Sono passati ormai anni da quan-
do questa rubrica ¢ stata accettata dalla
Direzione della rivista, con mia grande
meraviglia, perché trovavo davvero nuo-
vo partecipare con pagine di poesia a un
dibattito scientifico che, per sua natura,
rifugge dal regno dell’invenzione. Nata
qualche mese prima della devastante
Pandemia, chi scrive ha avvertito I’onore
di essere accolto nel consesso di coloro
che, in quegli anni che ancora corrono,
hanno a volte dedicato la vita per potere
donare ancora ai loro pazienti la possibi-
lita di respirare.

In quel frangente & apparso a tutti
chiaro che la Vita ¢ lo stesso che il Re-
spiro. E che quindi il Respirare non ap-
partiene a una singola sfera di studi, alla
sua essenza fisiologica, ma all'intero del-
la mente e dell’anima, alla stessa filosofia
delle forme simboliche che caratterizza
il nostro essere umani. Questo perché
nell’apparente semplicita dell’inspira-
re e dell’espirare, il primo degli opposti
che regolano I'universo e la natura delle
cose, si combattono presenza e assenza,
speranza e illusione, vita e morte. Entra

Professore a contratto, Dipartimento di Scienze Psicolo-
giche, Pedagogiche, dell’Esercizio Fisico e della Forma-
zione, Universita degli Studi di Palermo, lobuesa@libero.t

in noi inspirando il vento, anemos, della
Vita, esce in noi, espirando, quell’aria
che ci da la vita.

Con chiarezza visiva, Emmanuel
Carrére descrive questo stato: “E da una
vita che mi porto dietro questo sintomo.
L’inspirazione mi riesce facile. Ampia, re-
golare. Le costole si distanziano, la pancia
si gonfia, ho la sensazione che potrei con-
tinuare a riempirmi all'infinito. Solo che a
un certo punto questa vasta inspirazione
deve trasformarsi in espirazione, e I'e-
spirazione ¢ invece striminzita, ristretta.
Troncata. Tutto cio che dovrebbe rilassa-
re, dal diaframma fino al basso ventre, lo
contrae, lo comprime, lo opprime. E come
se fosse preso in un collo di bottiglia, un
nodo sotto lo sterno, un nodo come quelli
che si formano nei tubi d’irrigazione. Mi
sono chiesto a lungo se questo nodo fosse
di origine organica o psichica. Tubature o
inconscio? I medici mi hanno prescritto
delle pillole contro il reflusso gastrico, fre-
quente nelle persone ansiose. Ma le pillo-
le non hanno avuto alcun effetto su quello
che credo sia un aspetto costitutivo della
mia identitd, un aspetto di cui lo yoga sa
occuparsi decisamente meglio'”.

C’¢ qualcosa di divino, di sacro nell’at-
to del respirare. Quando inspiriamo, noi
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Mandala del pittore Giovanni Orlando

siamo. Siamo nel regno della pienezza, sia-
mo sulla soglia della vita, e tutto I'universo
che ci circonda, di cose, memorie, affetti,
sembra entrare nel profondo di qualcosa
che noi non sappiamo e che siamo noi
stessi, nella imperscrutabilita della nostra,
ignota a noi stessi, interiorita. Apriamo le
porte alla Vita, ansiosi di cominciare a vi-
vere. Ma allo stesso modo, ed ¢ fatale che
accada, subito dopo dobbiamo espirare,
lasciare andare quello che abbiamo otte-
nuto, abbandonare il regno della pienezza
per ritrovarci in una sorta di soglia ulte-
riore che ci fa temere, che ci impaurisce
fino a quando torniamo a inspirare. Ogni
giorno, per cosi tante volte, ci ritroviamo
e ci perdiamo, speriamo e disperiamo,
viviamo per un instante e per un istante
moriamo nell’infinito muoversi del ven-
to della vita dentro di noi. Si, perché “in-
spirare, dice lo yoga, significa prendere,
conquistare, appropriarsi, azioni che per
me non rappresentano un problema: anzi,
non so fare altro, e la mia gabbia toracica
¢ proporzionata alla mia avidita. Espirare
& un’altra cosa. E dare anziché prendere, &
rendere anziché tenere”. E lasciar andare.

Ora, ¢ possibile che I'umanita stes-
sa si distingua in uomini che amano o
la forza creatrice della inspirazione o la
forza nientificante della espirazione? Si
distingua tra coloro che trovano pit con-
forto nella luce e uomini che trovano pit
ragione nella oscurita della fine? Esisto-
no esseri umani dello yang, esseri umani
dell’inspirazione, ed esseri umani dello
yin, esseri umani dell’espirazione?

Nell’opera in questione Carrére a un
certo punto cita un suo fratello in pensie-
ri e opere, Hervé Clerc, profondo studio-
so e innovatore della tradizione buddi-
sta, citato pit volte nell’ultimo romanzo
pubblicato da Carreére, Il Regno, autore di
un testo dal titolo Le cose che sono?, che
ancor piu testimonia il legame profon-
dissimo che lega i due autori. A un cer-
to punto Carrére si rivolge cosi a Hervé:
“Su questo punto, come su altri, Hervé
¢ Popposto. L’espirazione ¢ il suo for-
te. Non chiede di meglio che di potersi
svuotare, alleggerire. Siamo tutti di pas-
saggio su questa terra, lui pero ne ¢ con-
sapevole. Non tende a radicarsi, si sente
un affittuario o un subaffittuario, mentre
io ho I'indole del proprietario ansioso di
estendere i propri possedimenti e, come i
patriarchi della Bibbia, di ‘crescere e mol-
tiplicarsi’. Crescere ¢ la mia propensione
naturale, la sua & decrescere. Io aspiro
alla luce, lui all’ombra. Io cerco il versan-
te soleggiato, lui apprezza quello esposto
a nord. Due modi di essere, due tipi di
uomo, e questa differenza caratteriale &
alla base della nostra amicizia: uomo del-
lo yang, womo dello yin, uomo dell’inspi-
razione, uomo dell’espirazione. Espirare,
in fin dei conti, significa rendere I'ultimo
respiro, rendere 1'ultimo sospiro, rende-
re 'anima. L’angoscia conficcata sotto il
mio plesso solare altro non ¢ che la paura



IE)  OLTRE IL RESPIRO

della morte, e il lavoro da fare negli anni
di vita che mi restano penso sia questo:
imparare a espirare™.

Si gioca cosi, nella bellezza e nella
semplicita di un dialogo di poche righe,
una sorta di partita finale sul senso stesso
della esistenza, sul significato stesso della
condizione umana. Perché non si tratta
di una differenza caratteriale questa vera
e propria teoria degli opposti, ma di un
differente modo di essere e di vivere. Mi
ricorda molto la differenza che René Dau-
mal, ne I poteri della parola, pone tra i po-
eti bianchi, poeti dello yang, e i poeti neri,
poeti dello yin: “Il poeta ha una nozione
pitt 0 meno confusa del proprio dono.
Il poeta nero lo sfrutta per soddisfazio-
ne personale. Crede di aver il merito di
questo dono, crede di essere lui a fare vo-
lontariamente delle poesie. Oppure, ab-
bandonandosi al meccanismo dei signifi-
cati echeggianti in lui, si vanta di essere
posseduto da uno spirito superiore, che
I'avrebbe scelto come interprete. In en-
trambi i casi il dono poetico ¢ al servizio
dell’orgoglio e dell’ingannevole immagi-
nazione. Manipolatore o ispirato, il poeta
nero mente a se stesso e crede di essere
qualcuno. Orgoglio, menzogna; e c’¢ un
terzo termine a caratterizzarlo: pigrizia.
Non ¢ che non si agiti o non si affanni, o
che non ne faccia mostra. Ma tutta que-
sta agitazione si crea da sé, e lui si guarda
bene dall'intervenirvi, questo lui povero
e nudo che non vuole essere visto né ve-
dersi povero e nudo, che ognuno di noisi
sforza di nascondere sotto le proprie ma-
schere. Eil ‘dono’ che operain lui, ed egli
ne gioisce come un ‘voyeur’, senza mo-
strarsi; se ne riveste, come il paguro dal
ventre molle si rifugia, adornandosene,
nella conchiglia del murice, fatta per pro-
durre la porporaregale e non per rivestire

aborti vergognosi. Pigrizia di vedersi, di
lasciarsi vedere, paura di non avere altra
ricchezza all’infuori delle responsabilita
che si assumono, di quella pigrizia, parlo,
madre di tutti i miei vizi! La poesia nera &
feconda diillusioni come il sogno e come
I'oppio. Il poeta nero gusta tutti i piaceri,
si orna di tutti gli ornamenti, esercita tutti
i poteri, nella sua immaginazione. II poe-
ta bianco alle ricche menzogne preferisce
il reale, anche povero. La sua opera ¢ una
lotta incessante contro I’orgoglio, I'im-
maginazione e la pigrizia. Accettando il
suo dono, anche se ne soffre e soffre di
soffrirne, cerca di utilizzarlo per fini supe-
riori ai suoi desideri egoistici, per la causa
ancora sconosciuta di questo dono™.

Dunque, ed ¢ una domanda cui ri-
sponderemo nei prossimi interventi,
nell’atto del Respirare ¢ possibile fon-
dare una sorta di Estetica differente, che
sappia definire I'essenza della Poiesis nel-
la oscillazione infinita tra inspirazione e
espirazione? Pud una nuova letteratura,
sul fondamento di questi opposti, essere
sempre, e per sua natura e per sua desti-
nazione, Oltre il respiro?
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