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Si è celebrata a Torino il
16 e 17 maggio 2008 la

Conferenza di Consenso dal
titolo: «Quale informazio-
ne per la donna in meno-
pausa sulla terapia ormo-
nale sostitutiva?». L’iniziati-
va è partita da un Comitato
promotore che comprende-
va rappresentanti del Siste-
ma nazionale linee guida.
L’incontro è stato il punto
di arrivo di un lavoro inizia-
to oltre un anno fa parten-
do dalla considerazione che
le informazioni rivolte alle
donne sul tema della tera-
pia ormonale sostitutiva in
menopausa sono molto
contraddittorie. 
Infatti, per parecchi decen-
ni il trattamento era stato
fortemente incoraggiato.
Con l’allungamento della
vita media la menopausa
non rappresentava più l’an-
ticamera della fine, ma an-
zi era l’inizio di un lungo
periodo in cui si pensava
che la carenza degli ormo-
ni sessuali connotasse una
sindrome da deficit, a cui
occorreva porre rimedio ri-
stabilendo una situazione
di normalità con la sommi-
nistrazione farmacologica
degli ormoni stessi. 
Fino al 2002, quindi, la te-
rapia era prescritta a milio-

ni di donne ritenendo che
riducesse, oltre alla sinto-
matologia di breve perio-
do, anche il rischio di frat-
ture e quello cardiovascola-
re, nonché l’incedere del
declino cognitivo. 
Ma nell’estate di quell’an-
no la pubblicazione sul
Journal of the American
Medical Association dello
studio WHI (Women’s
Health Initiative) ha capo-
volto le convinzioni esisten-
ti sull’efficacia del tratta-
mento: l’indagine dimo-
strava infatti che gli ormoni
in menopausa sono respon-
sabili di un aumento del ri-
schio di insorgenza di car-
diopatie coronariche, tu-
mori del seno, ictus cere-
brale e tromboembolie pol-
monari.
Studi successivi, inoltre,
hanno dimostrato che la
TOS non previene nemme-
no il declino cognitivo.
Queste nuove prove hanno
notevolmente influito sui
comportamenti clinici, tan-
to che in un quinquennio in
Europa e negli Stati Uniti il
consumo di farmaci indica-
ti per la TOS risultava di-
mezzato: soprattutto dove
la cura era più diffusa, in

Nella terza settimana di luglio presso il Ministe-
ro della Salute si terrà una giornata dedicata
alla linea guida SNLG “La gestione della sin-

drome influenzale”.
Com’è noto la disseminazione e l’implementazione
delle raccomandazioni contenute nelle linee guida è
storicamente l’anello debole del processo di trasferi-
mento dei risultati della ricerca clinica alla pratica cli-
nica. Questi documenti si elaborano, si stampano, ma
troppo spesso non si diffondono, non si applicano, e
soprattutto non se ne misura l’applicazione. 
Per questo motivo, su impulso del direttore della Pro-
grammazione sanitaria e dei principi etici di sistema
del Ministero della salute Filippo Palumbo, l’SNLG ha
preparato un piano di disseminazione e formazione
di operatori sanitari che verrà presentato nel corso
della giornata ai rappresentanti delle regioni. 
Il programma prevede la presentazione della linea
guida di pacchetti formativi (residenziali e a distan-
za), che verranno proposti alle Regioni per una serie
di eventi locali rivolti agli operatori. Ai pacchetti for-
mativi per brevi incontri residenziali si affiancano i
casi clinici basati sulla linea guida che appariranno sul
sito EccE-SNLG, in un vero e proprio percorso di for-
mazione a distanza, disponibili sia per medici sia per
infermieri. Questi corsi  vanno intesi come strumenti
utili per diffondere le raccomanda-
zioni  tra gli operatori sanitari.
È noto infatti che tali interventi so-
no necessari perché predispongono
al cambiamento della pratica clinica,
creando un ambiente di supporto
per l’appropriata locale strategia di
implementazione.
Verrà anche presentata la versione
della linea guida per i cittadini che sarà distribuita ne-
gli ambulatori medici e i cui contenuti verranno dis-
seminati attraverso i mass-media. 
Il modulo verrà reiterato per tutte le future linee gui-
da elaborate dall’SNLG, con l’intento di sviluppare nei
prossimi anni anche una compiuta strategia di im-
plementazione nelle principali regioni italiane.

Terapia ormonale sostitutiva:
come informare?

L’SNLG, insieme a Partecipasalute, promuovono
una conferenza di consenso sull'informazione
per la donna sulla TOS
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Quali aspetti della menopausa possono esse-
re divulgati come problemi di salute?

La menopausa è una delle tappe evolutive nella
vita della donna, che talora può presentarsi in
forma critica creando malessere.
I problemi per i quali è dimostrato un rapporto
causale con la menopausa sono:
• sintomi vasomotori (sudorazione, vampate di

calore),
• disturbi vaginali legati a secchezza delle mu-

cose,
• disturbi del sonno.

I sintomi vaso-motori e i disturbi del sonno sono
generalmente temporanei e di intensità variabi-
le, ma in alcuni casi tali da influenzare negativa-
mente la qualità della vita della donna.
Altri problemi frequentemente associati alla me-
nopausa (quali ad esempio irritabilità, depressio-
ne, dolori osteoarticolari, aumento di peso, etc.)
non hanno con essa un sicuro nesso causale, ma
sono ugualmente meritevoli di attenzione.

Per quali scopi si può consigliare la TOS, a
quali donne, per quanto tempo?

La TOS va riservata alle donne con menopausa
precoce, che va considerato un quadro patologi-
co, e a quelle che lamentano sintomi vasomoto-
ri e disturbi del sonno percepiti come importan-
ti e persistenti, mentre l’atrofia della mucosa va-
ginale, che non è un sintomo precoce, è tratta-
bile con preparati topici.
Le donne devono essere preliminarmente ben in-
formate della transitorietà e benignità dei sin-
tomi, dei benefici e rischi della terapia e della
frequente ricomparsa dei sintomi alla sospensio-
ne del trattamento, per permettere una decisio-
ne pienamente consapevole.
La TOS sulla base degli studi attualmente dispo-
nibili, non è consigliabile a scopo preventivo per
uno sfavorevole rapporto fra benefici e rischi in
quanto:
• il rischio specifico di tumore alla mammella è
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modo parallelo al crollo delle prescrizioni si è osservato anche un calo
dell’incidenza di tumori della mammella. Tuttavia, a tutt’oggi non man-
cano, sia nella comunità medica, sia tra le associazioni e i gruppi orga-
nizzati per promuovere la salute femminile, informazioni discordanti e
spesso in contrasto rispetto alle conoscenze scientifiche disponibili. 
Questa situazione di grande incertezza espone molte donne al rischio di
ricevere, sia dal proprio medico di famiglia e dai vari specialisti, sia dal-
l’informazione veicolata dai media, informazioni contrastanti.
Sono quindi stati formati tre gruppi di lavoro incaricati rispettivamente
di raccogliere le prove disponibili in letteratura sull’argomento, di esa-
minare le informazioni fornite dai media e quelle provenienti da opu-
scoli o siti internet.
Grande attenzione è stata rivolta non solo al raggiungimento di un con-
senso in termini scientifici, ma soprattutto a come queste conclusioni
possono e devono essere trasmesse al pubblico per compiere scelte con-
sapevoli e informate. 
Il metodo delle conferenze di consenso nasce intorno alla fine degli an-
ni settanta nell’ambito del Consensus Development Program dei Natio-
nal Institutes of Health statunitensi, al fine di fornire «valutazioni im-
parziali, indipendenti e basati sulle prove delle più complesse questioni
mediche». In pratica, lo strumento consente di raggiungere un accordo
in presenza di aree controverse nelle conoscenze mediche. Raccolti i da-
ti sul tema da gruppi di lavoro che provengono da ambiti disciplinari di-
versi, una giuria li valuta e, dopo aver coinvolto in un dibattito pubbli-
co società scientifiche, associazioni scientifiche, associazioni di cittadini
e pazienti, istituzioni del Servizio sanitario ai livelli nazionale e regiona-
li, aziende farmaceutiche, emette alcune raccomandazioni che nascono
dal consenso dei membri della giuria stessa. 
Quella sulla TOS non è la prima conferenza di consenso su temi medici
controversi a essere celebrata in Italia: altri esempi sono quelle organiz-
zate dal Consiglio nazionale delle ricerche sul follow up nel tumore del-
la mammella e sulla riabilitazione del traumatizzato cranico, o quelle
dell’Istituto superiore di sanità sulla gestione intraospedaliera del per-
sonale HBsAg o anti-HCV positivo e sullo screening per infezione da vi-
rus dell’epatite C negli adulti in Italia.
In questo caso, oltre alla presentazione dei risultati dei gruppi di lavo-
ro, la giuria ha potuto contare su un’indagine ad hoc su conoscenze, at-
titudini e pratiche della popolazione femminile in relazione alla me-
nopausa e alla terapia sostitutiva condotta dall’ISS e sulle relazioni di
alcuni di coloro che hanno risposto al Bando di interesse rivolto agli
aventi causa (società scientifiche, associazioni, istituzioni, aziende far-
maceutiche).
Al termine della presentazione pubblica di tutti questi risultati la giuria
multidisciplinare ha letto e valutato il materiale a porte chiuse. Alla fine
è stato redatto un documento preliminare, presentato al pubblico e pub-
blicato qui a fianco, a cui farà seguito entro 40 giorni uno definitivo. A

In occasione della Conferenza 
di consenso “Quale informazione per
la donna in menopausa sulla terapia
ormonale sostitutiva?” conclusasi 
a Torino il 17 Maggio, è stata
redatto un documento di consenso
volto a identificare i reali bisogni
informativi della donna 
in menopausa e a fornire chiare
indicazioni su quale sia il quadro
patologico per il quale è indicata 
la terapia ormonale sostitutiva.
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correlato alla dose, durata, e tipo di trat-
tamento estroprogestinico utilizzato;

• in ambito cardiovascolare non vi sono pro-
ve di efficacia preventiva derivanti da stu-
di randomizzati riguardo l’infarto, mentre
è provata una aumentata incidenza di ic-
tus e di episodi tromboembolici venosi, in-
dipendentemente dall’età;

• per quanto riguarda le fratture osteopo-
rotiche, non sembra consigliabile un
trattamento preventivo anticipato an-
che di decenni rispetto all’età in cui le
fratture diventano prevalenti;

• in ambito neurologico non vi sono pro-
ve di efficacia rispetto alle demenze e
ai deterioramenti cognitivi.

Il caso delle donne che, pur non aven-
do disturbi importanti hanno però un
vissuto negativo della menopausa e per-
ciò desiderano fare uso della TOS, non
può essere oggetto di una raccomandazione ge-
neralizzabile, ma va valutato nel rapporto con il
medico curante.
Alle donne devono essere fornite informazioni
relative agli stili di vita opportuni e alle terapie
non farmacologiche disponibili.
Non vi sono dati di letteratura circa la durata di
trattamento per il controllo dei sintomi.
Si raccomanda di attenersi alle linee guida, che
suggeriscono tempi di utilizzo più brevi possi-
bili (pur senza quantificarli), e dosi minime ef-
ficaci.
Per quanto riguarda la scelta delle associazioni
di trattamento si può tenere conto dei dati rela-
tivi alla minore incidenza di tumore al seno con
progestinici naturali.

Su quali alternative, soprattutto non farma-
cologi che, è utile una maggiore informa-
zione?

È opportuno che le donne siano informate sulla
temporaneità dei sintomi, sulla possibilità di trat-
tarli sia con la TOS, sia con alternative, in parti-
colare:
• l’attività fisica riduce il rischio di osteoporosi,

il rischio cardiovascolare, il peso, l’incontinen-
za urinaria, i sintomi vasomotori; 

• una dieta appropriata riduce il rischio di osteo-
porosi, il rischio cardiovascolare, il peso e i sin-
tomi vasomotori.

La scelta di trattamenti non farmacologici deve
essere sostenuta da programmi di formazione e
counselling adeguati.

Per quali quesiti è utile maggiore ricerca?
La Giuria ritiene che esistano numerose aree di

incertezza che potrebbero essere oggetto di stu-
di clinici randomizzati.
L’area di maggiore rilevanza rispetto ai bisogni
informativi e terapeutici delle donne è quella re-
lativa alla valutazione di trattamenti potenzial-
mente efficaci sui sintomi della menopausa o in
generale per migliorare la qualità della vita.

Quali bisogni informativi hanno le donne?
È richiesta una informazione validata e indipen-
dente sia per le donne sia per il personale sani-
tario:
• sul concetto di menopausa quale evento natu-

rale della vita;
• sui sintomi attribuibili alla menopausa, sulla lo-

ro possibile durata, e modalità di controllo;
• sulle possibili terapie e loro rischi;
• sugli stili di vita più opportuni.

Come si può interpretare criticamente l’in-
formazione su questo tema? Quali rischi com-
porta una cattiva informazione rivolta al pub-
blico e ai medici? Come evitarli?

L’informazione sulla TOS ne ha inizialmente en-
fatizzato i vantaggi, ridimensionati successiva-
mente dalla letteratura, che ne ha evidenziato i
rischi. La qualità complessiva dell’informazione
sulla menopausa, dalle fonti mediche e giornali-
stiche evidenzia carenze metodologiche, con-
traddittorietà e presenza di conflitti di interesse.
Attualmente è presente anche il rischio che una
non corretta informazione privi della TOS quel-
le donne che ne potrebbero beneficiare. È ri-
chiesta la diffusione di una informazione sulle
conoscenze disponibili, vantaggi, svantaggi,
comprese le aree di incertezza, sulle alternative,
farmacologiche e non, e sulla loro efficacia. A

i terapeutiche e informazione adeguata

E’ richiesta
una
informazione
validata e
indipendente
sia per 
le donne 
sia per 
il personale
sanitario
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Come e perché ridurre i tagli cesarei

A lla luce del continuo aumento del ricorso al taglio ce-
sareo nei punti nascita del nostro Paese, l’Istituto Su-

periore di Sanità insieme alla Direzione Generale della Pre-
venzione Sanitaria del Ministero della Salute ha proposto le
linee di indirizzo per la promozione dell’appropriatezza de-
gli interventi assistenziali nel percorso nascita. 
In Italia i tagli cesarei sono infatti passati dall’11 per cento
del 1980 al 38 per cento del 2005, valore che supera di mol-
to la soglia del 10-15 per cento indicata dall’OMS per ga-
rantire il massimo beneficio complessivo per la madre e il
feto. La mancanza di appropriatezza si evince anche dalla
spiccata variabilità riscontrata sia su base interregionale, con
valori tendenzialmente più bassi nell’Italia settentrionale e
più alti nell’Italia meridionale, sia a livello intraregionale tra
punti nascita di differente tipologia amministrativa e volu-
me di attività. Sulla base di questi dati è risultato quindi in-
dispensabile promuovere un approccio complessivo al pro-
blema, che non riguardi solo la modalità del parto, quanto
piuttosto l’intero percorso nascita di cui il parto costituisce
l’evento culminante.
Data la complessità del fenomeno considerato e la necessità
di coniugare misure di programmazione sanitaria con iniziati-
ve educazionali e formative, il piano, proposto nell’ambito del
Sistema Nazionale Linee Guida (SNLG), articola su tre livelli
azioni complementari e sinergiche che devono essere avviate
in modo simultaneo: si partirà con misure di politica sanitaria
finalizzate al contenimento del fenomeno per poi elaborare e
disseminare le linee proposte con un programma di imple-
mentazione delle raccomandazioni a livello locale.
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Elaborazione/disseminazione Linee Guida

Piano di implementazione 
e adattamento locale delle LG

• Aggiornamento LG Nice
• Adattamento al contesto italiano e sviluppo

sezione modalità organizzative
• Stesura sintesi divulgativa per le donne in

gravidanza (in un’ottica di empowerment)

• Organizzazione/
partecipazione a convegni

• Campagna di stampa
• Progetto ECCE
• Invio delle LG ai ginecologi (anche

attraverso il coinvolgimento delle Società
Scientifiche)

• Divulgazione attraverso i siti web di
istituzioni sanitarie, Ordine dei Medici ecc.

Studio della variabilità geografica, trend
temporali, variabilità socioeconomica ecc.
(vedi anche TAVOLO interistituzionale per
l'adeguamento del FLUSSO CEDAP)

Analisi dei modelli organizzativi associati 
a un più basso tasso di TC, in un'ottica 
di benchmark

Limitatamente agli outliers, conduzione di
studi qualitativi basati su metodologie
adeguate (es. focus group, interviste
semistrutturate, metodologia SODA ecc.)

Identificazione delle criticità e barriere 
al cambiamento a livello di singolo 

punto nascita

Limitatamente agli outliers, conduzione 
di studi qualitativi basati su metodologie
adeguate (es. focus group, interviste
semistrutturate, metodologia SODA ecc.)

Implementazione mirata delle LG 
su specifiche aree critiche

Meeting educazionali

Audit periodici di verifica tra pari 
delle criticità dei percorsi

Identificazione delle strutture 
a più alto tasso di TC (outliers)

Supporto alle Aziende sanitarie 
nella pianificazione e realizzazione 
degli interventi di implementazione 

a livello locale

Verifiche periodiche dei risultati 
e feedback alle Aziende sanitarie

Disseminazione attiva LG

Individuazione delle strutture 
con migliori performance (vedi anche 

Piano di riorganizzazione punti nascita)

Stesura di percorsi clinico-organizzativi
a livello di singolo ospedale

Formazione degli operatori 
sui percorsi

Adozione LG “Caesarean section” 
del National Institute 

for Clinical Excellence (NICE)

Condivisione del Programma
Stesura/implementazione LG

Analisi del contesto

Identificazione delle criticità e barriere 
al cambiamento a livello di singolo 

punto nascita

Percentuale di TC nei paesi OCSE - anno 2004

Percentuale di TC nelle regioni italiane 
anno 2005

Fonte: Eco-salute OCSE 2007

Fonte: SDO 2005



Politiche sanitarie per la riduzione del TC

• Criteri premianti per la ripartizione 
del Fondo sanitario nazionale 

• Ottimizzazione dei punti nascita
(riduzione punti nascita <500 parti/anno; 
standard di qualità dell'assistenza)

• Sviluppo di modelli organizzativi integrati
ospedale/territorio sul percorso nascita

• Politiche basate sulla rimodulazione tariffaria
• Abbattimenti sulla quota di ricoveri oltre 

una soglia di tolleranza

• Razionalizzazione/riduzione punti nascita,
neonatologie e pediatrie

• Definizione della rete assistenziale (trasporto
in utero, afferenza al punto nascita competente
secondo il modello hub&spoke ecc.)

• Realizzazione di modelli organizzativi integrati
ospedale/territorio sul percoso nascita e
riqualificazione dei consultori familiari

• Abbattimenti tariffari oltre soglia
• Rimodulazione tariffe DRG
• Accreditamento istituzionale
• Obiettivi Direttori Generali

• Obiettivi dei primari
• Budget

Condivisione delle politiche sanitarie 
di incentivazione/contenimento

Riduzione dei TC come obiettivo 
prioritario del nuovo PSN 2009-2011

Interventi di contenimento 
sulle strutture di erogazione

Implementazione modelli 
di rete per l'assistenza al parto 

e al neonato

Attuazione delle politiche 
di contenimento

Sviluppo di strategie 
di incentivazione/disincentivazione

economica

Elaborazione strategie 
di incentivazione per le Regioni 

con tassi di TC contenuti

Ministero 
Salute
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Conferenza
Stato - Regioni

Sistema Nazionale
Linee Guida

Regioni/Agenzie 
regionali

Aziende sanitarie
(ASL/AO)

Definizione dei criteri per 
la razionalizzazione dll'assistenza 

al parto e al neonato



Ô Cancro alla prostata:
un bilancio fra qualità
e durata della vita

Un approccio alla malat-
tia che sia incentrato sul

benessere psico-fisico del
paziente: questo è lo scopo
dell’ultima linea guida sul
cancro alla prostata a cura
del National Institute for
Health and Clinical Excellen-
ce (NICE). Il gruppo di esper-
ti si è concentrato sull’ap-
propriatezza dei trattamen-
ti chirurgici e farmacologici
dando particolare risalto al
rapporto fra qualità della vi-
ta e speranza di sopravvi-
venza del paziente. In parti-
colare, la linea guida si è
soffermata sulla corretta in-
formazione e sul supporto
che gli operatori sanitari de-
vono fornire al paziente e ai
familiari, in particolare per
quanto riguarda gli effetti

collaterali del cancro o del suo
trattamento che possono in-
fluire sulla mascolinità
del paziente. La linea
guida stila infine una
serie di raccomandazio-
ni per la corretta scelta
del trattamento in base
alla gravità della malat-
tia e alla storia clinica
del paziente.
BMJ 2008; 336: 610-614

Ô Dall’Inghilterra nuove
linee guida per l’asma

La Scottish Intercollegiate
Guidelines Network (SIGN)

ha presentato la nuova edizio-
ne della linea guida inglese sul
trattamento dell’asma in colla-
borazione con la British Thora-
cic Society. Gli esperti hanno
stilato una serie di raccoman-
dazioni che prendono in consi-
derazione diversi aspetti della
gestione della malattia, dalla
diagnosi al trattamento fino
all’educazione del paziente. In
particolare, la linea guida con-
tiene nuove sezioni dedicate ai
casi di asma difficili da trattare,
all’asma occupazionale e alla

gestione della malattia nelle
donne in gravidanza, oltre a
raccomandazioni aggiornate
per il  trattamento, farmacolo-
gico e non, di adulti e bambi-
ni..
http://www.sign.ac.uk/guidelines/
fulltext/101/index.html

Ô Sindrome del colon
irritabile: indicazioni 
dal NICE

Spesso viene diagnosticata
solo dopo aver sottoposto il

paziente a esami inutili e spes-
so invasivi utilizzati per esclu-
dere patologie più gravi. E’ la
sindrome del colon irritabile,
patologia di cui si è occupato il
NICE nella linea guida “Dia-
gnosi e trattamento della sin-
drome del colon irritabile ne-
gli adulti”. Gli aspetti principa-
li affrontati in questo docu-
mento includono l’identifica-
zione di criteri diagnostici pre-
cisi, l’indirizzo del paziente a
strutture specializzate solo nel
caso siano presenti segnali ti-
pici di patologie come il can-
cro, e l’indicazione dei tratta-
menti psicologici e farmacolo-
gici più efficaci per questa sin-
drome. Una volta accertata la
patologia, il medico dovrà in-
tervenire sia farmacologica-
mente sia dando precise indi-
cazioni sullo stile di vita da
condurre (dieta mirata e attivi-
tà fisica) o indirizzando il pa-
ziente verso terapie psicologi-
che nel caso in cui i sintomi
permangano anche dopo 12
mesi dall’inizio della terapia.
BMJ 2008; 336: 556-559

Ô Demenza: dubbi
sull’efficacia dei farmaci

Un comitato rappresentato
dall’American College of

Physicians e dall’American
Academy of Family Physicians
ha prodotto una nuova linea
guida incentrata sull’appro-
priatezza del trattamento far-
macologico dei pazienti affetti

da demenza. In particolare, il
gruppo di esperti ha esamina-
to gli studi clinici effettuati su
cinque farmaci (donepezil, ga-
lantamina, rivastigmina, tacri-
na e memantina), giungendo
alla conclusione che, oltre ad
avere un costo elevato, questi
farmaci hanno anche efficacia
limitata se non nulla.  I medici
di medicina generale sono per-
ciò invitati a prescrivere con
cautela trattamenti farmaco-
logici ai pazienti affetti da de-
menza e rassicurano questi ul-
timi e i loro familiari sulla pos-
sibilità di rifiutare la prescri-
zione di un farmaco nel caso in
cui il decorso clinico del mala-
to sia buono. 
JAMA 2008; 299: 1763

Ô L’artrosi: un disturbo
che deve essere curato

Spesso l’artrosi viene consi-
derata un “acciacco” tipico

della vecchiaia per il quale non
esiste una cura. E invece il pun-
to chiave della linea guida NI-
CE per questa patologia è pro-
prio l’esistenza di numerosi
trattamenti contro l’artrosi in
grado di migliorare la qualità
della vita di chi ne soffre. Se-
condo gli autori delle racco-
mandazioni, è importante de-
finire la terapia adatta al sin-
golo paziente, dare accesso a
informazioni chiare e educare
le persone affette da questa
patologia all’attività fisica e al-
la perdita di peso. Inoltre, la li-
nea guida raccomanda tratta-
menti farmacologici e non, co-
me la manipolazione e la sti-
molazione elettrica transcuta-
nea o la somministrazione di
paracetamolo e anti-infiam-
matori non steroidei. Per
quanto riguarda invece le indi-
cazioni chirurgiche, il medico
deve consigliare il lavaggio ar-
troscopico o lo sbrigliamento
solo ai pazienti che sono risul-
tati refrattari agli altri tratta-
menti e che presentano dolori
articolari che pregiudicano la
qualità della vita. 
BMJ 2008; 336: 502-504
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L a sindrome influenzale
è un problema di sani-

tà pubblica rilevante sia per
il notevole impatto che ha
sulla salute della popola-
zione, con un’incidenza tra
il 5 e il 10%, sia per l’im-
pegno di risorse. 
Gli aspetti più dibattuti so-
no le modalità di diagnosi e
quelle di terapia. Oltre due-
cento tra ceppi e specie vi-
rali sono causa dei sintomi
tipici; i farmaci disponibili
sono specifici solo per i vi-
rus influenzali A e B, cosic-
ché il trattamento è preva-
lentemente rivolto al sollie-
vo dei sintomi e alla pre-
venzione delle complicanze.

Si riscontra un’ampia varia-
bilità di comportamenti nel-
l’uso di antipiretici, di antin-
fiammatori e di antibiotici.
Antibiotici e antivirali indu-
cono fenomeni di resisten-
za e impongono alti costi;
mentre antinfiammatori e
antipiretici sollevano pro-
blemi relativi alla sicurezza.
Inoltre il tema dei ricoveri
ospedalieri comporta la de-
finizione dei criteri di ospe-
dalizzazione, per ridurre i ri-
coveri inappropriati, l’inci-
denza di infezioni nosoco-
miali e la spesa sanitaria. 
Il Sistema nazionale linee
guida ha appena terminato
l’aggiornamento del docu-

Anche se tonsillectomie
e adenoidectomie so-

no interventi che vengono
praticati da circa tre millen-
ni, ancora oggi non bisogna
dimenticare il rischio di mor-
bosità e di complicanze
post-operatorie a cui sono
associati. Proprio per que-
sto, mentre in passato era-
no sufficienti sintomi mini-
mi per decidere di asportare
tonsille e adenoidi, oggi le
indicazioni alla chirurgia so-
no più limitate. Per spingere

i medici italiani  in questa di-
rezione, nel 2003 è stato
pubblicato un documento
di indirizzo PNLG sull’ap-
propriatezza clinica di que-
sti due interventi. E così,
benché la chirurgia tonsilla-
re sia ancora oggi eseguita
con una certa frequenza,
negli ultimi cinque anni è
stato registrato un decre-
mento sia nel numero delle
tonsillecotmie e adenoidec-
tomie effettuate sia nella
variabilità geografica dei
tassi standardizzati di que-
sto tipo di chirurgia, segno
che i medici hanno comin-
ciato a seguire i parametri
stabiliti dal ministero. 
Dato che la tonsillectomia è
di fatto un intervento di chi-
rurgia “intermedia”, negli
ultimi anni si è sentito il bi-
sogno di affiancare al tema
dell’appropritezza anche

quello della sicurezza e di
dare perciò indicazioni chia-
re su quali siano le procedu-
re più sicure per affrontare
questi interventi. A questo
scopo il ministero ha pub-
blicato il mese scorso una
nuova linea guida intitolata
“Appropriatezza e sicurezza
degli interventi di tonsillec-
tomia e/o adenoidectomia”.
In questo documento il
gruppo multidisciplinare di
esperti ha stilato una lista di
raccomandazioni che defini-
scono in quali casi e secon-
do quali modalità debbano
essere eseguite sia le tonsil-
lecotmie sia le adenoidecto-
mie. La linea guida è suddi-
visa in quattro parti relative
alle indicazioni agli interven-
ti di tonsillectomia e/o ade-
noidectomia, alle tecniche
chirurgiche e anestesiologi-
che, alla gestione periope-

ratoria dei pazienti tonsillec-
tomizzati e agli aspetti clini-
co-organizzativi. In sintesi,
secondo gli autori della linea
guida le principali indicazio-
ni agli interventi di tonsillec-
tomia e/o adenoidectomia
sono la sindrome dell’apnea
ostruttiva del bambino con
ipertrofia adenotonsillare e
le forme severe di tonsillite
ricorrente. Per quanto ri-
guarda le tecniche chirurgi-
che, la linea guida racco-
manda la dissezione “a
freddo” rispetto alle moder-
ne tecniche che prevedono
l’utilizzo del laser. Infine, nel
caso in cui siano soddisfatti
requisiti sociali quali la pre-
senza costante di un fami-
liare e condizioni igienico-
sanitarie domiciliari adegua-
te, la tonsillectomia può es-
sere effettuata in regime di
one day surgery e l’adenoi-
dectomia in day surgery
senza pernottamento. A

Tonsille e adenoidi: come e quando

Nuovi criteri
per ridurre
ricoveri
inappropriati,
infezioni
nosocomiali 
e spesa
sanitaria

Per la
chirurgia,
meglio 
la dissezione
a freddo 
del laser

mento pubblicato nel no-
vembre 2003 sulla gestione
della sindrome influenzale.
In questi ultimi anni sono
stati pubblicati nuovi studi
relativi alla diagnostica, al
trattamento farmacologico
e ai criteri di ospedalizza-
zione, che sono stati appro-
priatamente analizzati da
parte del gruppo di esperti.
Come risultato dell’aggior-
namento, molte delle rac-
comandazioni del docu-
mento originario sono sta-
te confermate e rafforzate,
ma altre sono state modifi-
cate. In particolare, le nuo-
ve raccomandazioni si rife-
riscono al trattamento e in
particolare agli inibitori del-
le neuroaminidasi, agli an-

tinfiammatori non steroi-
dei, agli antipiretici e alle
terapie non convenzionali.
La nuova linea guida è cor-
redata da un’appendice
con documenti di appro-
fondimento di alcuni temi
correlati alla gestione della
sindrome influenzale, qua-
li la sorveglianza epidemio-
logica, la vaccinazione an-
tinfluenzale, i test di biolo-
gia molecolare, il Pandemic
medical early warning sco-
re e l’influenza aviaria. A

Nuove raccomandazioni 
sulla sindrome influenzale
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Quali sono le difficoltà principali dei trial cli-
nici rispetto alla successiva commercializzazio-
ne di un farmaco?

Lo sviluppo clinico di un farmaco, prima della sua
eventuale introduzione sul mercato, presenta una
serie di limitazioni intrinseche, caratterizzate
dalla breve durata della sperimentazione clini-
ca, dalla selezione di una determinata popola-
zione, dal numero ristretto di pazienti
e dal fatto che un farmaco viene speri-
mentato nell'uomo solo in base all’in-
dicazione per cui è stato previsto. A
causa di queste limitazioni i trial clinici
pre-marketing raramente identificano
tutte le reazioni avverse e la loro fre-
quenza. Perciò, una volta immesso il
farmaco sul mercato, il paziente e il
medico si trovano nella condizione di continuare a
sperimentarlo in un mondo però molto più reale
di quello degli studi clinici.

Ma quindi che validità hanno i trias clinici?
Quando si parla di validità di un trial clinico, biso-
gna distinguere attentamente fra validità interna
e validità esterna. La prima viene raggiunta quan-
do il disegno e l’esecuzione di una sperimentazio-
ne clinica rispettano dei criteri ben precisi, quali la
scelta del campione, la randomizzazione, eccetera.
Per validità esterna, si intende invece la riproduci-
bilità nel mondo reale dei risultati ottenuti du-
rante il trial. Anche nel caso in cui un trial abbia
raggiunto alti standard qualitativi e un’accertata
validità interna, non è detto che abbia anche vali-
dità esterna, non tanto in termini di efficacia
quanto di tollerabilità e pericolosità. 

Ci può fare un esempio concreto?
Nel settembre 1999, sul New England Journal of
Medicine viene pubblicato il trial clinico RALES.
Questo studio ha dimostrato i benefici dello spi-
ronolattone nei pazienti con scompenso cardiaco.

Dopo due anni dal suo inizio, lo studio RALES è
stato interrotto precocemente per manifesta su-
periorità del trattamento con questo farmaco. La
sua somministrazione aveva infatti ridotto del
30% il rischio relativo di morte e del 35% l’ospe-
dalizzazione con una minima incidenza di eventi
avversi sia nel gruppo trattato con il farmaco sia in
quello trattato con placebo.
In pazienti con insufficienza cardiaca grave l’asso-
ciazione tra spironolattone ed Ace-inibitori è fre-
quente, ma può essere causa di iperkaliemia. Nel
2004 uno studio canadese ha analizzato le pre-
scrizioni di Spironolattone e la percentuale di
ospedalizzazione prima e dopo lo studio RALES.
Dallo loro indagine risulta che dal 1994 alla fine
del 2001, cioè dopo la pubblicazione dello studio,

l’impiego dello spironolattone è aumenta-
to di 5 volte. Nello stesso periodo è sa-

lita però anche la percentuale di rico-
veri ospedalieri per iperkaliemia e so-

no aumentate di quasi 7 volte le morti
legate all’ospedalizzazione per questo

disturbo. 

Alla luce di queste con-
siderazioni, come si de-
vono comportare i me-
dici nei confronti di un
nuovo farmaco?
I medici devono rendersi
conto che una novità tera-

peutica deve essere applicata con estrema atten-
zione e solo se i farmaci che sono presenti sul mer-
cato già da molti anni non permettono di curare
un paziente al meglio. 
I trial clinici su larga scala sono diventati fonda-
mentali per ampliare le conoscenze in medicina e
migliorare la pratica clinica, ma l’applicazione al
singolo paziente richiede un’attenta valutazione
dei potenziali effetti avversi gravi e la quantifica-
zione del rischio.

Le linee guida si basano sui risultati ottenuti
da studi clinici: che effetti hanno le criticità dei
trial sulle raccomandazioni stilate in ogni linea
guida?

Il limite delle linee guida è quello di essere pro-
dotte per singole patologie, quando invece le per-
sone sono spesso affette da malattie diverse e as-
sumono quindi più farmaci allo stesso tempo.
L’approccio terapeutico deve quindi essere basa-
to sia sulle linee guida sia su precise conoscenze
farmacologiche, in modo da interpretare al me-
glio le raccomandazioni ma anche capirne il limi-
te per ogni singolo paziente. A

Achille Caputi insegna farmacologia presso 
la Facoltà di medicina e chirurgia dell’Università
di Messina ed è presidente della Società italiana
di farmacologia.
Nell’ambito del Corso di epidemiologia clinica
organizzato dal Reparto di epidemiologia clinica
e linee guida dell’ISS insieme all’Associazione
Calabrese di epatologia, Caputi ha tenuto 
la lezione “Cosa non vedono (o non dicono) 
i trial clinici in termini di sicurezza”. 
Lo abbiamo intervistato per fare il punto
proprio su questo argomento.

n. 2 - maggio 2008

La sicurezza nei trial clinici: 
intervista ad Achille Caputi

I medici
devono
prescrivere
un nuovo
farmaco con
cautela


