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SOMMARIO

Negli ultimi venti anni l’albero biliare
intraepatico è stato oggetto di numero-
se ricerche che hanno messo in luce le
straordinarie proprietà biologiche dei
colangiociti che riguardano non solo la
formazione della bile ma anche pro-
cessi più complessi che condizionano
l’omeostasi dell’intero fegato come la
risposta riparativa in corso di danno
epatico, la fibrogenesi, l’angiogenesi e
la regolazione del flusso sanguigno. La
proliferazione è una proprietà tipica
dei colangiociti volta a mantenere l’in-
tegrità dell’albero biliare e rappresenta
un meccanismo chiave di risposta al
danno (avvenendo pressoché in tutte le
condizioni di danno epatico), condi-
zionandone l’evoluzione. È ormai noto
infatti che i colangiociti proliferanti
acquisiscono il fenotipo di cellule neu-
roendocrine cominciando a secernere
un insieme di sostanze (citochine, fat-
tori di crescita, ormoni, neuropeptidi)
mediante le quali essi interagiscono
con le altre cellule epatiche costituen-
do una vera e propria centralina neu-
roendocrina all’interno del fegato,
capace di condizionare la progressione
delle malattie epatiche. Per tale motivo
l’elucidazione dei processi biologici
dei colangiociti potrebbe essere molto
utile per mettere a punto nuove strate-
gie terapeutiche per il trattamento delle
malattie epatiche croniche.

CENNI DI ANATOMIA
DELL’ALBERO BILIARE

L’albero biliare è costituito da un com-
plesso insieme di dotti interconnessi

rivestiti da cellule epiteliali chiamate
colangiociti. La parte più prossimale
dell’albero biliare intraepatico è rap-
presentata dai canali di Hering, che
costituiscono il tramite tra i canalicoli
biliari, e quindi gli epatociti, e l’albero
biliare. I canali di Hering sono rivestiti
sia da epatociti che da colangiociti e
contengono anche cellule progenitrici
staminali da cui originano sia colan-
giociti che epatociti. I canali di Hering
si continuano nei duttuli biliari, com-
pletamente rivestiti da colangiociti,
che hanno localizzazione sia intralo-
bulare che intraportale. I duttuli biliari
convergono poi, a livello degli spazi
portali, nei dotti biliari interlobulari
che rappresentano i principali bersagli
di danno in molte colangiopatie. L’al-
bero biliare intraepatico è nutrito dal
plesso peribiliare che origina dall’arte-
ria epatica e si riversa nei sinusoidi
epatici. Ogni sostanza contenuta nella
bile viene assorbita dai colangiociti e
trasportata verso gli epatociti grazie al
plesso peribiliare, che costituisce così
la base anatomica del cross-talk tra
colangiociti ed epatociti. L’albero
biliare è innervato dal sistema nervoso
simpatico, che origina dal ganglio
celiaco, e dal parasimpatico, che origi-
na dal nervo vago.

RUOLO DEI COLANGIOCITI
NELLA FORMAZIONE DELLA BILE

Fino agli inizi degli anni ’90 all’albero
biliare era attribuita soltanto funzione
di trasporto della bile nel duodeno;
oggi invece, grazie a diversi studi speri-
mentali effettuati sui colangiociti, è
stato dimostrato che essi giocano un
ruolo fondamentale nella regolazione

della composizione finale della bile
attraverso meccanismi di secrezione di
alcune sostanze (acqua, bicarbonati,
proteine, IgA) ed il riassorbimento di
altre (acqua, glucosio, glutatione, sali
biliari non coniugati). Alla luce di tali
scoperte possiamo distinguere nella
bile una quota canalicolare e una dut-
tulare, responsabili rispettivamente del
70 e 30% della secrezione biliare tota-
le che nell’uomo adulto (del peso di 70
kg) ammonta a circa 700 ml in condi-
zioni fisiologiche. Per assolvere alle
funzioni di assorbimento e secrezione
l’epitelio biliare esprime sulla membra-
na plasmatica una serie di proteine
canale, proteine scambiatrici e traspor-
tatori.

LA PROLIFERAZIONE
DEI COLANGIOCITI
COME MECCANISMO CHIAVE
DELL’OMEOSTASI EPATICA

La proliferazione è una proprietà tipica
dei colangiociti, fondamentale come
meccanismo di riparazione del danno
e critica per il mantenimento dell’inte-
grità dell’albero biliare. Essa si verifica
in molte, se non in tutte, le condizioni
di danno epatico, essendo sicuramente
legata all’infiammazione e, secondo il
pensiero emergente, in corso di danno
epatico potrebbe influenzare l’anato-
mia e la fisiopatologia dell’intero fega-
to. I colangiociti del fegato adulto sono
cellule ferme nella fase G0 del ciclo
cellulare grazie all’espressione costitu-
tiva di alcuni inibitori delle chinasi
dipendenti dalle cicline come p27,
bcl2, bcl-x e Mcl-1. Recentemente,
inoltre, è stato attribuito al ciglio pri-
mario, una struttura espressa al polo

unto su...il
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apicale dei colangiociti, un ruolo chia-
ve nella modulazione della prolifera-
zione dei colangiociti, attraverso il
mantenimento del calcio intracellulare
ad un livello tale da inibire cAMP, che
è un modulatore intracellulare della
proliferazione dei colangiociti. La
capacità peculiare dei colangiociti di
proliferare è documentata in specifici
modelli sperimentali e in diverse con-
dizioni cliniche in molte delle quali la
proliferazione dei colangiociti costitui-
sce una parte della “reazione duttula-
re”, un termine coniato da Popper per
identificare l’espansione di cellule epi-
teliali a livello dell’interfaccia tra l’al-
bero biliare e gli epatociti (proliferazio-
ne di duttuli pre-esistenti, attivazione
delle cellule progenitrici residenti e
comparsa di epatociti intermedi). Nel
corso di malattie colestatiche croniche,
la proliferazione dei colangiociti è
volta a riparare e compensare la perdi-
ta anatomica e funzionale dei dotti
danneggiati. I colangiociti proliferanti,
infatti, mostrano esaltate capacità
secretorie attraverso le quali compen-
sano la diminuita secrezione delle cel-

lule danneggiate. Le colangiopatie si
caratterizzano per la progressiva distru-
zione dei dotti biliari intraepatici evol-
vente, nelle fasi terminali, verso una
grave condizione duttopenica. La cir-
rosi biliare primitiva (CBP) e la colangi-
te sclerosante primitiva (CSP) sono le
patologie maggiormente responsabili
della sindrome da vanificazione dei
dotti biliari nell’uomo. Il colangiocar-
cinoma e la formazione delle cisti epa-
tiche sono altre due manifestazioni
patologiche originanti dai colangiociti.
La cirrosi biliare primitiva (CBP) e la
formazione di cisti epatiche in corso di
malattia policistica renale autosomica
dominante (ADPKD) rappresentano
patologie nella genesi delle quali sono
fondamentali l’alterazione dei processi
proliferativi ed apoptotici a carico dei
colangiociti. Anche alla base dello svi-
luppo e della crescita del colangiocar-
cinoma c’è senz’altro uno squilibrio tra
i meccanismi che regolano la prolifera-
zione e quelli che regolano l’apoptosi
dei colangiociti, che porta ad una cre-
scita incontrollata della neoplasia. In
aggiunta, in queste patologie, l’attiva-

zione delle cellule staminali progenitri-
ci epatiche (HPC) contribuisce alla rea-
zione duttulare. Recenti studi hanno
evidenziato il ruolo chiave dei colan-
giociti proliferanti nel mantenere l’o-
meostasi dell’intero fegato, dato che i
colangiociti proliferanti, acquisendo il
fenotipo di cellule neuroendocrine,
producono e secernono citochine, fat-
tori di crescita, neuropeptidi ed ormoni
mediante i quali instaurano un cross-
talk con le altre cellule parenchimali e
mesenchimali epatiche influenzando
in tal modo l’intera fisiopatologia epa-
tica (Figura 1). Per tale motivo una
migliore comprensione dei meccani-
smi coinvolti nella proliferazione dei
colangiociti potrebbe fornire la base
per la messa a punto di importanti stra-
tegie terapeutiche capaci di influenza-
re il decorso delle malattie epatiche.

SEGNALI INTRACELLULARI
CHE REGOLANO LA PROLIFERAZIONE
DEI COLANGIOCITI

Grazie a studi sperimentali in vitro ed
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in vivo è ormai noto che
varie “cascate segnale” sono
coinvolte nella proliferazio-
ne dei colangiociti. È stato

dimostrato, ad esempio, che i livelli di
cAMP aumentano nei colangiociti pro-
liferanti dopo legatura del dotto biliare
principale (BDL), un modello speri-
mentale di “iperplasia” dei colangioci-
ti. In aggiunta, molte sostanze stimo-
lanti la proliferazione dei colangiociti
(acetilcolina, forscolina, dobutamina
etc.) aumentano i livelli intracellulari
di cAMP, mentre sostanze che blocca-
no la proliferazione dei colangiociti
(gastrina, serotonina, tetracloruro di
carbonio) riducono i livelli intracellu-
lari di cAMP. Recentemente è stato
anche evidenziato che l’IGF-1 (fattore
di crescita insulino-simile) stimola la
proliferazione dei colangiociti attraver-
so l’attivazione della cascata
cAMP/PKA/Src/ERK1/2. Anche la ca-
scata del fosfatidilinositolo-3-chinasi
(PI3K)/AKT è risultata fondamentale nel
promuovere la proliferazione dei
colangiociti come dimostrato speri-
mentalmente dopo ostruzione biliare o
somministrazione di NGF, IGF-1 ed
alcuni sali biliari. Infine anche i livelli
di calcio intracellulare e le rispettive
“cascate segnale” sono risultati fonda-
mentali nel modulare l’azione di diver-
se sostanze sulla proliferazione dei

colangiociti.

REGOLAZIONE
DELLA PROLIFERAZIONE
DEI COLANGIOCITI AD OPERA
DI ORMONI E NEUROPEPTIDI

Il ruolo chiave di fattori umorali nella
regolazione della proliferazione dei
colangiociti è stato inizialmente sugge-
rito da Polimero che per primo dimo-
strò che nel modello di legatura seletti-
va dei dotti biliari la proliferazione dei
colangiociti avveniva anche nei lobi
non legati. Da allora numerosi studi
hanno individuato svariate sostanze
coinvolte nella regolazione della proli-
ferazione dei colangiociti. Di seguito
verrà discusso il meccanismo d’azione
solo di alcuni dei numerosi agenti
modulanti la proliferazione dei colan-
giociti mostrati nelle Figure 1 e 2.

ESTROGENI/IGF-1

Recentemente è stato dimostrato che
gli estrogeni svolgono un ruolo impor-
tante nel favorire la proliferazione dei
colangiociti attivando sia una via diret-
ta (genomica) che indiretta (non geno-
mica) con attivazione delle vie intra-
cellulari (Ras/Raf/Erk) che sono tipiche

dei fattori di crescita. La cirrosi biliare
primitiva (CBP) è la più frequente delle
colangiopatie duttopeniche acquisite
ed attualmente è considerata una
malattia a dimorfismo sessuale colpen-
do specificatamente le donne ed insor-
gendo prevalentemente nel periodo
peri-post menopausale. Nell’ultima
decade è emerso che la terapia sostitu-
tiva estrogenica esercita effetti favore-
voli sulla progressione della malattia.
La malattia policistica epatica in corso
di ADPKD, al contrario, è fortemente
influenzata nella sua insorgenza e pro-
gressione dallo stimolo estrogenico.
Gli estrogeni potrebbero quindi agire
sulla proliferazione dei colangiociti
potenziando l’effetto dei fattori di cre-
scita. Tra i vari fattori di crescita l’IGF-
1 è sicuramente il più interessante sia
perché il fegato ne è la principale sede
di produzione, sia perché una serie di
studi condotti su cellule che esprimo-
no recettori degli estrogeni hanno
dimostrato l’effetto di potenziamento
tra estrogeni ed IGF-1 sulla modulazio-
ne di proliferazione, apoptosi cellulare
e differenziazione tissutale. In aggiunta
l’IGF-1 è stato recentemente molto stu-
diato nella patologia neoplastica e i
suoi livelli sierici sono strettamente
correlati con la rapidità di crescita di
vari tumori (come quello della mam-
mella e del pancreas) e ad un aumenta-
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to rischio di cancro della mammella,
della prostata, del colon-retto, del pan-
creas e del polmone. L’IGF-1 agisce
tramite specifici recettori (IGF1-R) e i
suoi effetti sono mediati da proteine di
legame (IGFBP) che possono agire
indipendentemente dal legame con
IGF-1. Sebbene non completamente
chiarito, l’IGF-1 prodotto dal fegato
agirebbe con meccanismo endocrino
perché le IGFBP ne ostacolano la
degradazione una volta secreto nel
plasma. In varie cellule è stata dimo-
strata un’azione sinergica tra estrogeni
e IGF-1 e, sebbene nel gene per IGF-1
non sia stato mai trovato nessun con-
senso responsivo agli estrogeni, è noto
che gli estrogeni promuovono una
induzione dose- e tempo-dipendente
della risposta cellulare all’IGF-1, dato
questo dimostrato sia in organi sessuali
(ovaio, utero) che non (osteoblasti).
Inoltre nelle cellule neoplastiche che
esprimono sia recettori per IGF-1 che
per gli estrogeni il legame di tali recet-
tori induce attivazione contemporanea
dei due recettori, ad ulteriore sostegno
del sinergismo tra estrogeni e IGF-1. Di
recente è emerso che gli estrogeni e
l’IGF-1 svolgono un ruolo cruciale nel
modulare anche la proliferazione dei
colangiociti normali. Estrogeni ed IGF-
1, infatti, stimolano marcatamente la
proliferazione dei colangiociti, ne ini-
biscono l’apoptosi ed esercitano effetti
additivi e inibitori selettivi sia dei
recettori per gli estrogeni (ICI182, 780)
che del recettore per l’IGF-1 (AB1), ini-
biscono marcatamente la proliferazio-
ne dei colangiociti e ne attivano l’a-
poptosi. Inoltre gli estrogeni inducono
la capacità dei colangiociti di produrre
IGF-1, di overesprimere IGF1-R mentre
reprimono l’espressione di IGFBPs.
Dato interessante emerso è che, nelle
cellule attivate dagli estrogeni, vi è una
co-localizzazione del recettore alfa per
estrogeni e dell’IGF1-R capaci di atti-
vare l’altro recettore individualmente
tramite fosforilazione. Il ruolo degli
estrogeni e dell’IGF-1 è stato successi-
vamente indagato in due condizioni
patologiche benigne riguardanti i
colangiociti. La prima è rappresentata
dalla cirrosi biliare primitiva, studiata
sia in ratti con BDL che su biopsie epa-
tiche di pazienti affetti da CBP. I colan-
giociti isolati dal ratto BDL mostrano
un forte aumento dell’espressione sia
di ER (soprattutto ER-b) che di IGF-1 e
IGF1-R. Inoltre, la proliferazione indot-
ta durante BDL è fortemente determi-
nata dallo stimolo estrogenico, dato

che essa regredisce marcatamente nei
ratti BDL trattati con antagonisti dei
recettori per gli estrogeni (tamoxifene
ed Ici) o sottoposti ad ovariectomia.
Gli estrogeni e l’IGF-1 sosterrebbero
dunque la proliferazione compensato-
ria dei colangiociti, proteggendo dal-
l’apoptosi in corso di BDL tramite atti-
vazione di Src/Shc/ERK1/2. Poiché tale
cascata è attivata da diversi fattori di
crescita, gli estrogeni potrebbero
potenziare il ruolo di questi fattori atti-
vando lo stesso meccanismo di trasdu-
zione intracellulare. È stato dimostrato
come il 17b-estradiolo agisca anche
attivando IGF1-R e la via del segnale di
ERK. Gli estrogeni sembrano agire in
diversi punti critici della via del segna-
le dell’IGF-1 e possono regolare anche
l’espressione di IGF1-R, delle proteine
leganti IGF-1 (IGFBP), e di proteine
cruciali per il signaling come IRS-1, il
principale substrato della tirosinchina-
si di IGF-R. Inoltre, ER-a e IGF1-R,
ognuno attivato dal proprio specifico
agonista, coprecipitano e il loro stato
di attivazione è potenziato dalla loro
dimerizzazione. In biopsie epatiche di
pazienti affetti da CBP in vari stadi di
malattia, in aggiunta, ER-b è risultato
ugualmente espresso nei differenti
stadi di malattia, mentre l’espressione
di ER-a diminuisce significativamente
negli stadi avanzati di malattia rispetto
a quelli iniziali e correla positivamente
con indici di proliferazione (PCNA) e
negativamente con markers di apopto-
si (Fas, Tunel). La seconda condizione
patologica riguardante le cellule del-
l’epitelio biliare in cui è stato dimostra-
to un ruolo degli estrogeni è rappresen-
tata dal fegato policistico in corso di
ADPKD. Studi immunoistochimici
effettuati su frammenti di cisti epatiche
(notoriamente rivestite da colangiociti)
di pazienti affetti da ADPKD hanno
mostrato positività sia per i recettori
per gli estrogeni che per l’IGF-1. In
aggiunta, studi condotti in vitro su una
linea di cellule (LCDE) derivanti da
epitelio delle cisti di pazienti affetti da
ADPKD hanno evidenziato un ruolo
chiave degli estrogeni e dell’IGF-1 nel
favorire la proliferazione delle cellule
LCDE.

ORMONE TIROIDEO

Nel ratto BDL è stato recentemente
dimostrato che l’ormone tiroideo (T3)
inibisce la proliferazione dei colangio-
citi (che esprimono recettori per l’or-

mone tiroideo) sia in vivo che in vitro,
diminuendo la fosforilazione di Src/
ERK1/2. Questi dati potrebbero rivelar-
si utili in malattie come l’ADPKD e il
colangiocarcinoma in cui vi è un
eccesso di proliferazione dei colangio-
citi.

GASTRINA E SOMATOSTATINA

La gastrina e la somatostatina esplica-
no un effetto antiproliferativo sui
colangiociti di ratto BDL e su linee cel-
lulari di colangiocarcinoma esprimenti
i relativi recettori, agendo la prima tra-
mite la via IP3/Ca2+-PKC e la seconda
diminuendo i livelli intracellulari di
cAMP.

I COLANGIOCITI PROLIFERANTI
SECERNONO SOSTANZE
CHE MODULANO LE FUNZIONI
DELLE ALTRE CELLULE EPATICHE

Come mostrato in Figura 1, i colangio-
citi proliferanti che prendono parte alla
reazione duttulare, secernono svariate
sostanze tra cui fattori di crescita, cito-
chine, ormoni e neuropeptidi che
mediano il cross-talk con le altre cellu-
le coinvolte nel meccanismo di ripara-
zione al danno. Questa ipotesi è sup-
portata dal fatto che la proliferazione
dei colangiociti, che avviene sia in
corso di malattie colestatiche croniche
che in modelli sperimentali, si accom-
pagna sempre a marcati cambiamenti
sia delle cellule mesenchimali circo-
stanti che della matrice extracellulare.
Nelle malattie delle vie biliari come la
PBC, la colestasi cronica crea un
microambiente infiammatorio che
innesca il processo fibrogenetico, e,
attraverso la proliferazione delle HPC e
dei colangiociti (che mostrano un van-
taggio selettivo sugli epatociti), contri-
buisce al sovvertimento della normale
architettura del fegato portando alla
cirrosi. La reazione duttulare è stata
infatti considerata il “pace-maker”
della fibrosi portale, e diversi studi
mostrano che i colangiociti costituisco-
no la maggior fonte dei fattori di cresci-
ta del connettivo. In aggiunta molti fat-
tori secreti dai colangiociti proliferanti
(Figura 1) modulano l’attivazione, la
proliferazione e la migrazione delle
cellule stellate epatiche sostenendo la
deposizione di matrice extracellulare
tramite l’attivazione di cascate intracel-
lulari di sopravvivenza delle HSC. È
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stato recentemente dimostra-
to che la serotonina secreta
dai colangiociti proliferanti
gioca un ruolo chiave nel

cross-talk con le HSC bloccando la
proliferazione dei colangiociti con
meccanismo autocrino e attivando la
proliferazione delle HSC. Un’acquisi-
zione recente e molto interessante è
che i colangiociti proliferanti esprimo-
no e secernono sostanze attive sull’epi-
telio vascolare, capaci di influenzare il
rimodellamento del letto vascolare del-
l’epitelio biliare, sostenendo l’aumen-
tata richiesta nutrizionale delle cellule
biliari proliferanti. In corso di BDL,
infatti, la proliferazione adattativa del
plesso peribiliare segue la proliferazio-
ne dei dotti biliari che mostrano
aumentata espressione e secrezione di
VEGF il quale sosterrebbe quindi sia la
proliferazione dei colangiociti, me-
diante meccanismo autocrino, sia la
proliferazione del plesso peribiliare,
mediante meccanismo paracrino. In
aggiunta al VEGF i colangiociti secer-
nono anche l’endotelina, un’altra
sostanza attiva sui vasi, che sembrereb-
be implicata nello sviluppo della sin-
drome epatopolmonare dopo BDL.
Infine anche sostanze secrete dagli
epatociti (ad esempio le purine o l’IGF-
1) nella bile, che hanno come bersa-
glio il polo apicale dei colangiociti, o
agenti rilasciati dai colangiociti nel
plesso peribiliare (IGF-1, NGF, VEGF),
che raggiungono i sinusoidi, sarebbero
alla base dell’interazione tra epatociti e
colangiociti. Il VEGF è stato infatti
recentemente dimostrato un fattore
chiave nella protezione degli epatociti
durante danno sperimentale. Infine,
dato molto interessante è che la co-col-
tura di epatociti e colangiociti migliora
notevolmente la sopravvivenza degli
epatociti impiegati nel fegato bioartifi-
ciale, e questa scoperta rafforza ulte-
riormente il ruolo chiave dei colangio-
citi per la sopravvivenza dell’intero
fegato.

CONCLUSIONI/MESSAGGIO CHIAVE

I colangiociti proliferanti acquisiscono
il fenotipo di cellule neuroendocrine e
sono modulati da una serie di sostanze
sia mediante meccanismo autocrino
che paracrino. L’entità della reazione
duttulare è linearmente correlata sia
con l’attivazione delle cellule staminali
residenti nel fegato (sostenendo dun-
que la rigenerazione epatica in corso

di danno) sia con la fibrosi, l’infiamma-
zione e la neoangiogenesi, suggerendo
che i colangiociti proliferanti fungano
da vera e propria “centralina neuroen-
docrina” capace di influenzare l’omeo-
stasi dell’intero fegato. Per tale motivo
la manipolazione di tale compartimen-
to neuroendocrino potrebbe influenza-
re l’evoluzione delle malattie epatiche
croniche.
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La prevalenza della paralisi cere-
brale infantile è aumentata, in conse-
guenza alle migliorate tecniche di assi-
stenza neonatale, a 2 pazienti ogni
1000 nati vivi. Questi bambini hanno
oggi una più lunga aspettativa di vita,
con una sopravvivenza a 30 anni che
raggiunge il 87%. L’assistenza di questi
piccoli pazienti presenta numerose dif-
ficoltà che necessitano un approccio
multidisciplinare, coinvolgendo, insie-

me al pediatra curante, il neurologo, il
gastroenterologo, lo psicologo e il
fisioterapista. I disturbi gastrointestinali
sono molto frequenti in questa popola-
zione di bambini e costituiscono un
rischio di morte ben più importante
delle patologie respiratorie e cardiova-
scolari. I problemi di deglutizione e la
disfagia, la malnutrizione, il vomito e il
reflusso gastroesofageo (RGE), la stipsi
e la gastrite da Helicobacter pylori (nei

bambini istituzionalizzati) sono le prin-
cipali sfide che il gastroenterologo
pediatra è chiamato ad affrontare nella
gestione di questi piccoli pazienti.

La malnutrizione ed il ritardato
accrescimento sono comuni nei bam-
bini con deficit neuromotorio, arrivan-
do a colpire l’85% dei bambini con
tetraplegia e il 20-30% di quelli emi-
plegici e diplegici. La genesi della mal-
nutrizione è multifattoriale: assunzione
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CON DEFICIT NEUROMOTORIO
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di cibo quantitativamente
inadeguata, con aumento
delle perdite con vomito e
diarrea, problemi di sommi-

nistrazione del cibo, per la difettiva
deglutizione, e aumentato fabbisogno
calorico, a causa dell’eventuale com-
presenza di sindromi epilettiche o
metaboliche. Inoltre, le calorie effetti-
vamente assunte da questi bambini
vengono spesso sovrastimate dai geni-
tori nei diari dietetici (sovrastima del
44-54%) poiché essi non tengono in
adeguato conto le perdite dovute alle
difficoltà di alimentazione (rigurgiti e
vomito). La malnutrizione è quasi sem-
pre correggibile, soprattutto se la tera-
pia nutrizionale viene iniziata precoce-
mente, e può portare ad un migliora-
mento a lungo termine anche della
spasticità e dell’affettività di questi pic-
coli pazienti. L’inizio dell’alimentazio-
ne tramite gastrostomia (PEG, percuta-
neous gastrostomy) comporta un
aumento significativo e rapido del peso
e della crescita lineare. Migliorando lo
stato nutrizionale, migliorano anche la
capacità del bambino di sopportare
eventi stressanti come le infezioni, la
rapidità di guarigione delle ferite e la
densità di mineralizzazione ossea.

La PEG si rende spesso necessaria a
causa dei problemi nell’assunzione del
cibo per os che colpiscono fino al 90%
di questi bambini. La scarsa introdu-
zione di nutrienti per os è dovuta a dif-
ficoltà nel controllo della testa, alla
scarsa coordinazione mano-bocca e
alla disfunzione motoria orale, che ren-
dono difficoltose, se non impossibili, la
suzione, la masticazione e la degluti-
zione. Questo porta ad un allungamen-
to dei tempi necessari al nutrimento
del bambino e ad un importante
aumento del rischio di aspirazione del
cibo nelle vie aeree. Se l’alimentazione
del piccolo paziente richiede più di
un’ora o se compaiono sintomi sugge-
stivi di aspirazione o di incoordinazio-
ne orofaringea, potrebbe essere neces-
sario passare ad una nutrizione entera-
le. Una valutazione videofluoroscopi-
ca della meccanica della deglutizione
è necessaria in questi bambini perché
l’80% delle aspirazioni è silente. La
nutrizione tramite sondino nasogastri-
co può essere utilizzata per brevi perio-
di (massimo 2 mesi), ma la maggior
parte dei pazienti necessita del posi-
zionamento di una PEG. È stato dimo-
strato che nei bambini con deficit neu-
romotorio la gastrostomia abbrevia i

tempi di nutrizione, riduce gli episodi
di soffocamento e la frequenza delle
infezioni respiratorie, migliorando lo
stato nutrizionale. La PEG consente,
infatti, di somministrare rapidamente la
giusta quantità di calorie, anche trami-
te l’utilizzo di formule ipercaloriche, la
cui palatabilità sarebbe altrimenti un
problema. Poiché la gestione pratica
della stomia è semplice (a condizione
di un adeguato training dei genitori),
l’accettazione da parte della famiglia è
generalmente buona e comporta una
importante riduzione dello stress fami-
liare. Il posizionamento della gastro-
stomia non è però privo di complica-
zioni. Esistono evidenze che il posizio-
namento della gastrostomia può rende-
re manifesto o aggravare un reflusso
gastroesofageo (RGE). L’intervento di
fundoplicatio secondo Nissen non è
attualmente indicato di routine nei
pazienti a cui viene confezionata una
PEG (solo il 5-10% dei bambini neces-
sita dell’intervento). Uno studio con
pH-metria delle 24 ore ed EGDS con-
sente di valutare l’effettiva gravità del
reflusso e di considerare la necessità
della fundoplicatio. In molti centri tali
esami vengono eseguiti prima del con-
fezionamento della PEG. Questo non
consente però di escludere un RGE, in
quanto nel 50% dei pazienti il RGE
compare dopo il posizionamento della
gastrostomia. Non sempre la terapia
con inibitori di pompa protonica riesce
a controllare la secrezione acida in
questi pazienti, tanto che a volte è
necessario aumentare la terapia al
dosaggio massimo per controllare la
sintomatologia (dopo l’esecuzione di
una pH-metria sotto terapia per valuta-
re l’effettiva persistenza del problema).
La fundoplicatio non ha dato buoni
risultati a lungo termine nei bambini
con disordine neuromotorio, avendo
un’alta percentuale di complicanze
(26%) e di recidiva (19%). L’indicazio-
ne all’intervento di plastica antireflusso
(per via laparotomica o laparoscopica)
deve essere considerata caso per caso
solo dopo un’aggressiva terapia antire-
flusso. Altra possibilità alternativa alla
fundoplicatio, utilizzabile nel caso di
recidiva del reflusso o nei casi in cui
l’intervento non è praticabile, è il posi-
zionamento di un catetere digiunale
transgastrico (il cui dislocamento può
però comportare vomito) o di una PEJ
(digiunostomia, percutaneous jejun-
stomy). Ulteriore e non trascurabile
complicanza della PEG è la Dumping

syndrome, controllabile con una lenta
infusione di carboidrati o di farina di
mais.

Altro frequente motivo di consulta-
zione del gastroenterologo pediatra per
i bambini con deficit neuromotorio è il
vomito. Il RGE è una causa frequente
di vomito in questi pazienti, ma di
certo non l’unica. Escluse le cause cor-
relate alla patologia di base (malattie
metaboliche), devono essere innanzi-
tutto escluse le infezioni urinarie e le
gastroenteriti infettive. È quindi neces-
sario escludere la sindrome dell’arteria
mesenterica superiore (Sindrome di
Wilkie), soprattutto in quei bambini
con severo calo ponderale o rapida
crescita staturale, tetraplegia spastica,
lordosi o scoliosi severa, immobilizza-
zione prolungata. Inoltre, nei bambini
con deficit neuromotorio è frequente
un ritardato svuotamento gastrico, evi-
denziabile all’esame scintigrafico (il
quale, se vengono eseguite scansioni a
distanza di almeno 2 ore, può mettere
in luce un’eventuale aspirazione pol-
monare). Tale problematica può anche
richiedere un intervento di piloroplasti-
ca.

L’apporto inadeguato di fibre e di
liquidi con la dieta, lo scarso tono
muscolare della parete addominale,
l’immobilità e l’allettamento rendono
stitico il bambino con deficit neuromo-
torio. Lavori precedenti hanno dimo-
strato un rallentato transito a livello del
colon sinistro e retto nei bambini con
tetraparesi spastica severa. In questi
pazienti sembra inoltre essere raro il
soiling. Il trattamento consiste nella
somministrazione di lattulosio o solu-
zioni di polietilene glicole a basse dosi
(che però può comportare nausea,
vomito e irritabilità), insieme ad un gra-
duale aumento dell’apporto di fibre
con la dieta. Trattamenti alternativi in
caso di fallimento della terapia medica
sono l’appendicostomia e la cecosto-
mia coloscopica percutanea.

In conclusione, i bambini con
disordine neuromotorio necessitano di
un’attenta assistenza da parte di un’e-
quipe medica multidisciplinare nella
quale il gastroenterologo pediatra svol-
ge un ruolo di primo piano. Le proble-
matiche incontrate, ma soprattutto la
loro gestione, differiscono in modo
sostanziale rispetto al bambino senza
deficit neuromotori e richiedono un
approccio studiato per garantire a que-
sti piccoli pazienti la migliore qualità
di vita possibile.
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La storia di Antonio
Bambino affetto da sindrome di Pierre-
Robin, nato a termine di gravidanza
normocondotta (peso alla nascita: gr
2440), ha presentato fin dai primi giorni
di vita crisi di desaturazione e cianosi
con difficoltà ad alimentarsi spontanea-
mente, conseguenti a micrognazia e
glossoptosi. Per tale motivo, è stata
posizionata cannula tracheostomica
all’età di 20 giorni e distrattore mandi-
bolare all’età di 4 mesi, con migliora-
mento della sintomatologia. A causa del
difettoso ancoraggio osseo, il distrattore
è stato rimosso dopo circa 20 giorni,
con il programma di un successivo posi-
zionamento.

All’età di 5 mesi, Antonio pesava gr
4170 (<< 5° pc) e riusciva ad assumere
latte adattato e crema di riso, per un
apporto calorico di 110 kcal/kg/die.
Tale apporto però era solo “teorico”,
poiché il bambino vomitava e rigurgita-
va gran parte degli alimenti ingeriti.
Esclusa ogni patologia ostruttiva, il pic-

colo ha iniziato nutrizione enterale a
flusso continuo 24 h/24, prima median-
te sondino nasogastrico e successiva-
mente (un mese dopo) mediante gastro-
stomia per-endoscopica (PEG). La
miscela nutrizionale era composta da
latte adattato, crema di riso, biscotti e
maltodestrine, per un apporto calorico
di 165 kcal/kg/die. A due mesi di distan-
za, Antonio continuava a presentare 1-2
episodi giornalieri di vomito ed un
insoddisfacente incremento ponderale
(solo 400 g). Si è quindi deciso di ridur-
re l’osmolarità della miscela, sospen-
dendo le maltodestrine e i biscotti in
polvere. A seguito di tale modifica, si è
assistito alla scomparsa degli episodi di
vomito.

All’età di 9 mesi, il piccolo ha
cominciato ad assumere 100 kcal/kg/die
mediante nutrizione enterale (NE) not-
turna (latte adattato, mais e tapioca e
maltodestrine) e 40 kcal/kg/die median-
te alimentazione orale (brodo vegetale,
omogeneizzato di carne). Per ricompar-
sa di frequenti episodi di rigurgito e

vomito, l’alimentazione orale è stata
sospesa e gli stessi alimenti sono stati
somministrati mediante boli in gastro-
stomia.

Per il persistere di rigurgiti, vomito
e conseguente stato di malnutrizione,
all’ età di 15 mesi Antonio giunge alla
nostra osservazione.

I parametri auxologici erano:
p Peso: kg 6,740 (<< 5° pc)
p Lunghezza: cm 71,5 (< 5° pc)
p P/L: << 5° pc
p Incapacità di stazione eretta e deam-

bulazione.
In tale occasione viene consigliato

di sospendere ogni forma di miscela
nutrizionale “naturale” (latte, brodino,
omogeneizzato, etc.) e viene prescritta
una miscela enterale polimerica, in
grado di fornire 1 kcal/cc, nel quantita-
tivo di 1000 cc/die (quindi 148 kcal/kg/
die). Tale miscela sarebbe stata sommi-
nistrata mediante NE a flusso continuo
(pompa peristaltica) durante 4 ore diur-
ne e 12 ore notturne. La risposta clinica
a tale modifica nutrizionale è stata

ose dell’altro mondo
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Bambini dell’altro mondo.
Con una vita “diversa”; incapaci di mangiare come un
bambino normale; impossibilitati ad essere bambini nor-
mali. Sono sempre di più questi bambini nel nostro
mondo. Accuditi dall’amore, spesso sfibrato, dei familiari.
Seguiti con affetto, scienza e coscienza dal pediatra, attor-
no al quale ruotano altre figure professionali, che egli deve
saper coordinare ed al meglio impiegare.
Una vita diversa, una crescita diversa. Che va indotta e
controllata. Con l’intento di fare il loro bene, compito pri-

mario di ogni pediatra che segue un bambino.
In quest’ambito, l’aspetto nutrizionale è premessa fonda-
mentale per il miglior accrescimento ed il miglior svilup-
po. Per questo, accanto a due storie difficili, ecco una
bella presentazione sulle indicazioni e sulla gestione della
nutrizione enterale in età pediatrica, grati agli autori che si
sono resi disponibili a redigerla, con sintetica chiarezza.

Mauro Cinquetti

NUTRIZIONE ENTERALE IN ETÀ PEDIATRICA:
INDICAZIONI E PROBLEMATICHE GESTIONALI

Marseglia A, Lorusso C, Marinari A, Bruno P, Catucci A, Melino R, Mastrangelo L,
Campanozzi A, Pettoello-Mantovani M.

Clinica Pediatrica, Università degli Studi di Foggia – a.campanozzi@unifg.it

Riportiamo due casi clinici pediatrici che sottolineano comuni problemi nutrizionali in corso di
nutrizione enterale: il primo riguardante un bambino con difficoltà ad alimentarsi per malformazione
da sindrome di Pierre-Robin, il secondo riguardante una bambina con difficoltà nutrizionali da
encefalopatia.
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buona, con scomparsa di
rigurgito e vomito. Seguendo
tale schema nutrizionale, con
incrementi progressivi (ogni

2 mesi) della quantità di miscela entera-
le tali da garantire un costante intake di
circa 150 kcal/kg/die, Antonio ha pre-
sentato un soddisfacente incremento
ponderale con raggiungimento del 5°
percentile nel rapporto peso/lunghezza.
Attualmente Antonio (età: 30 mesi) pre-
senta un peso di 11 kg (< 5 ° pc), una
lunghezza di 86 cm (5° pc) ed un rap-
porto p/l al 5° pc.

E in più cammina normalmente!

La storia di Ludovica
Nata a termine di gravidanza normo-
condotta (peso alla nascita: gr 4250;
nessun problema perinatale), Ludovica
è secondogenita di genitori non consan-
guinei ed ha una sorella affetta da ence-
falopatia metabolica.

Assume latte materno per 9 mesi.
Svezzamento a 7 mesi.

Viene riferita acquisizione del con-
trollo del capo a 3 mesi e del tronco a 10
mesi.

All’età di 13 mesi, il giorno dopo la
vaccinazione trivalente, la bambina ha
presentato febbre, esantema della dura-
ta di 2-3 giorni, irritabilità e regressione
delle acquisizioni motorie con perdita

del controllo posturale. Le condizioni si
sono ulteriormente aggravate dopo 20
giorni per la comparsa di movimenti
involontari.

Ricoverata presso il Centro Neuro-
logico che già aveva in cura la sorella,
Ludovica veniva sottoposta ad una RM
encefalo che evidenziava alterazioni di
segnale bilaterali e simmetriche nel
troncoencefalo e nei nuclei della base.

Si concludeva per un’encefalopatia
metabolica non precisata nella sua etio-
logia, ma purtroppo sovrapponibile a
quella della sorella. La somministrazio-
ne delle vaccinazioni avrebbe scompen-
sato una condizione preesistente.

La condizione neurologica della
piccola non aveva compromesso l’ali-
mentazione per os fino all’età di 27
mesi, quando peggiorarono le condizio-
ni cliniche con presenza di stato soporo-
so ed importante inappetenza.

All’età di 4 anni (peso: kg 14; lun-
ghezza: cm 103), per frequenti episodi
di broncopolmonite ab-ingestis, è stata
confezionata una PEG ed è stato consi-
gliato il seguente schema nutrizionale
giornaliero:
p 1° bolo alimentare: 200 ml di acqua

+ 40 g di miscela semielementare +
42 g di biscotti per l’infanzia (Intake
calorico 376,98 kcal/die)

p 2° bolo alimentare: 200 ml di acqua
+ 25 g di semolino + 80 g di omoge-
neizzato di manzo + 40 g di omoge-
neizzato di verdure miste + 10 g di

parmigiano + 15 g di olio (Intake
calorico 368,3 kcal/die)

p 3° bolo alimentare: 300 ml di acqua
+ 50 g di latte semielementare + 70 g
di biscotti per l’infanzia + 80 g di
omogeneizzato alla frutta (pera)
(Intake calorico 602,68 kcal/die).

Valutazione nutrizionale totale
dei 3 boli
p Intake calorico 1347,96 kcal/die (96

kcal/kg/die)
p Carboidrati 175,46 g (48,81%)
p Proteine 38,95 g (11,56%)
p Lipidi 57,7 g (38,52%).

All’età di 5 anni, la piccola giunge
alla nostra osservazione per distrofia,
frequenti episodi di rigurgito e vomito,
irrequietezza notturna.

All’ingresso:
p Peso: kg 15,500 (10° pc)
p Lunghezza: cm 110,5 (50°-75° pc)
p P/L: < 5° pc
p BMI: 12,8 (< 5° pc)

In tale occasione si consiglia NE a
flusso continuo e si prescrive miscela
polimerica (1 kcal/cc) nella quantità di
1000 cc/die (500 cc dalle ore 8 alle 12 –
500 cc dalle ore 18 alle 22).

Ad un mese di distanza, il peso di
Ludovica è aumentato di 2 kg e la
mamma riferisce la totale scomparsa
degli episodi di rigurgito e vomito, non-
ché dell’irrequietezza notturna.

COMMENTO

Bambini portatori di grave handicap
neuromotorio presentano spesso diffi-
coltà nell’assunzione del cibo, tanto che
il deficit di suzione, il vomito e gli epi-
sodi di soffocamento sono tra i primi
segni che la mamma riferisce come spia
di difficoltà neurologiche (1). È stato
riportato che nel 60% dei casi i gravi
problemi di alimentazione precedono la
stessa diagnosi di paralisi cerebrale (2).

Migliorare lo stato nutrizionale di
bambini con gravi alterazioni dell’as-
sunzione di cibo (come Antonio e
Ludovica) significa conferire benessere,
migliorare il comportamento, determi-
nare una maggiore resistenza alle infe-
zioni, guarigione delle ulcere da decubi-
to e conferire una riduzione della spasti-
cità (contratture spastiche) (3), con
significativo incremento della loro atti-
vità motoria (4). È stato dimostrato che

quanto più l’intervento nutrizionale
viene fatto precocemente, tanto mag-
giore sarà l’incremento ponderale e sta-
turale presentato dal bambino (5).

Gli apporti calorici consigliati sono
per questi bambini un argomento anco-
ra molto dibattuto. Al fine di non forni-
re un eccessivo introito calorico (rischio
sempre presente quando si usano gli
apporti studiati per bambini normali),
bisogna tenere in considerazione la
spesa energetica basale, il tono muscola-
re, l’attività motoria ed il deficit nutri-
zionale di partenza. Esistono varie for-
mule per calcolare l’apporto calorico
ottimale, ma nessuna di esse può essere
considerata il gold standard (6, 7). Sicu-
ramente il miglior metodo per valutare
l’adeguatezza della terapia nutrizionale
è quello di monitorarne la risposta in
termini di incremento ponderale e

modulando sulla base di ciò l’intake
calorico.

Che tipo di nutrimenti fornire?
Dipende ovviamente dall’età del

bambino:
1) Un lattante dovrà assumere latte

materno o latte adattato. In quest’ulti-
mo caso, la densità calorica può essere
aumentata mediante integratori modu-
lari, che permettono di far fronte ad alte
richieste energetiche in volumi relativa-
mente ridotti. Attenzione però alla
composizione finale della miscela: non
superare il 65% delle calorie provenien-
ti dai carboidrati (rischio di diarrea
osmotica), il 16% delle calorie prove-
nienti dalle proteine (rischio di iperazo-
temia) ed il 55% delle calorie prove-
nienti dai lipidi (rischio di chetosi).

2) Dopo l’anno di età bisogna uti-
lizzare formule in grado di fornire
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1 kcal/ml, magari con fibre come tera-
pia per la stipsi (8).

La Nutrizione Enterale, cioè l’infu-
sione diretta nello stomaco o nel duo-
deno-digiuno di una miscela nutrizio-
nale, è sicuramente considerata il mi-
glior approccio terapeutico per bambi-
ni con gravi difficoltà di alimentazione,
in particolare alterata suzione e/o de-
glutizione, e malnutrizione ingrave-
scente.

Le modalità di somministrazione
delle miscele sono essenzialmente due:
sondino nasogastrico e gastrostomia. Il
sondino viene utilizzato per periodi
relativamente brevi (max 2-3 mesi) e
permette un’iniziale terapia nutriziona-
le, dimostrando l’efficacia di un tale
intervento a genitori poco o per nulla
convinti di far confezionare una gastro-
stomia. Può quindi essere considerato
una prima tappa, provvisoria ma effica-
ce dal punto di vista nutrizionale, che
precede il confezionamento di una
gastrostomia per-endoscopica (PEG:
frequentemente utilizzata) o chirurgica
(cui si fa ricorso oggi molto meno che in
passato) (Figura 1). Un aspetto partico-
lare da considerare è il tipo di miscela da
infondere. Ne esistono di vari tipi, alcu-
ne indicate per pazienti con deficit
assorbitivi (semielementari ed elemen-
tari), altre per soggetti che non presen-
tano alterazioni della mucosa intestina-
le, come i bambini con deficit di deglu-
tizione. In quest’ultimo caso è indicato
l’utilizzo di miscele polimeriche (con
proteine intere), commercializzate
come prodotti già liquidi e con un
apporto calorico di 1 kcal/ml. Tali
miscele sono complete dal punto di vista

di macro- (glicidi, lipidi e proteine) e
micro-nutrienti (vitamine e oligoele-
menti) e, presentando una bassa osmo-
larità, garantiscono un corretto svuota-
mento gastrico. Esistono poi le cosid-
dette miscele “naturali” che, frullate o
omogeneizzate in ambiente domestico,
originano da alimenti comunemente
utilizzati in alimentazione umana
(pasta, carne, frutta, etc.). L’unico vero
vantaggio di tali miscele naturali è solo
di natura psicologica, poiché i genitori
sentono maggiormente di essere utili al
loro bambino. Purtroppo però, tali frul-
lati di alimenti naturali sono estrema-
mente carenti in vitamine e oligoele-
menti, particolarmente utili in un
paziente malnutrito, non hanno alcuna

garanzia di sterilità, non consentono
una precisa valutazione degli apporti
calorici ed in macronutrienti, quasi
sempre hanno un’elevata osmolarità.
Quest’ultima è causa di ritardato svuo-
tamento gastrico, con possibili episodi
di rigurgito o vomito (9) e rischio eleva-
to di inalazione ed esofagite.

Una volta dimostrata l’efficacia
della NE durante la degenza ospedalie-
ra, il paziente deve essere inviato a casa
perché possa proseguire il trattamento
nutrizionale in un ambiente, quello
familiare, sicuramente più confortevole.
Perché ciò possa essere fatto, i genitori
dovranno dimostrare di saper gestire gli
ausilii meccanici della NE (sondino o
gastrostomia, deflussori, pompa infu-

Tabella 1
Complicanze
del sondino naso-gastrico

Spostamento del sondino
a) In esofago: può essere secondario a vomito, espone a

rischio di broncopolmonite da inalazione. Ogni episo-
dio di vomito impone la verifica del corretto posizio-
namento del sondino.

b) In duodeno: può determinare diarrea osmotica e/o
enterite in caso di contaminazione della miscela nutri-
tiva (barriera gastrica).

Reflusso gastro-esofageo
Rischio di inalazione, perdita calorica anche impor-
tante, trattamento medico o chirurgico in caso di NE di
lunga durata.

Rino-faringite, otite, ulcere nasali da decubito

Tabella 2
Complicanze
della gastrostomia

Infiammazione
Trattamento topico con steroidi, antibiotici, nitrato
d’argento

Spostamento della sonda verso il piloro
Ostacolo per lo svuotamento gastrico e conseguente
distensione epigastrica e vomito

Spostamento della sonda verso il duodeno/digiuno
Diarrea osmotica, enterite

Reflusso gastro-esofageo
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sionale), nonché essere infor-
mati sulle possibili compli-
canze legate all’infusione di
una miscela nutrizionale,

affinché possano riconoscerle e, con il
loro pediatra di fiducia, possano porre
rimedio.

Le complicanze meccaniche più fre-
quenti sono lo spostamento del sondino
naso-gastrico o della sonda gastrosto-
mica verso l’esofago o il duodeno, le
ulcere da decubito che il sondino può
provocare a livello del naso, il reflusso
gastroesofageo (Tabelle 1 e 2). Possibili
complicanze possono essere anche di
natura gastroenterica e, in tal caso, le
manifestazioni cliniche sono: distensio-
ne addominale, nausea-vomito, diarrea
(Figura 2). Una volta a casa, sarà compi-
to del pediatra di fiducia eseguire un
corretto follow-up, in accordo con il
centro di riferimento. Almeno ogni
mese bisognerà valutare l’incremento
ponderale e, in caso di paziente stabile,
ogni 3-6 mesi dovrà essere sottoposto a
valutazioni metaboliche (Figura 3).
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SEGRETARI DI SEZIONE:
Graziella Guariso
(guariso@pediatria.unipd.it)

PROGETTI DI RICERCA CLINICA CONCLUSI
1. L’atrofia zonale dei villi del duodeno (Margherita
Bonamico). Il lavoro è concluso. Hanno partecipato 6 cen-
tri: M. Bonamico (Roma), C. Barbera (Torino), G. Guari-
so (Padova), A. Staiano (Napoli), B. Magazzù (Messina), S.
Martelossi (Trieste). Sono stati studiati 447 bambini celia-
ci e 332 controlli. A tutti sono stati eseguiti sierologia per
malattia celiaca e, in corso di endoscopia, una biopsia al
bulbo e 4 biopsie al duodeno distale. Lesioni zonali sono
state riscontrate nel 2.9% dei casi e nel 1.8% era presente
atrofia isolata del bulbo. In nessuno dei controlli è stata
riscontrata atrofia del bulbo.

2. La celiachia sotto i due anni: AGA oppure h-Ttg?
(Stefano Martelossi, Valentina Baldas). Il progetto è con-
cluso. La sensibilità degli EMA per la diagnosi di celiachia
in bambini sotto i due anni risulta essere bassa. Non ci
sono ancora dati significativi riguardo alla sensibilità degli
anti-transglutaminasi.

PROGETTI DI RICERCA CLINICA APERTI
1. Studio epidemiologico sulle allergie alimentari
(Roberto Berni Canani, Riccardo Troncone e Maria
Tardi). Lo studio, che si propone di definire l’epidemiolo-
gia delle allergie alimentari nei bambini italiani, le moda-
lità di diagnosi e di terapia attuali, è già avviato e attual-
mente ha ottenuto la collaborazione della maggior parte
dei pediatri di famiglia italiani.

Chi è interessato allo studio è pregato di contattare al
dr. R. Berni Canani (e-mail: berni@unina.it).

2. Studio multicentrico colite allergica nei primi due
anni di vita (Sabrina Piovan, Silvia Conte, Graziella Gua-

riso). La prevalenza e la storia naturale della sindrome coli-
tica nei bambini nei primi anni di vita non è ancora del
tutto nota, per la attuale mancanza sia di standardizzazione
delle metodiche di diagnosi sia di precise indicazioni sull’e-
poca di reintroduzione degli alimenti ritenuti causa della
sintomatologia. Le schede (protocollo nuovo modificato e
semplificato il 21 giugno 2007) dovranno essere compilate
ed inviate alla Dr.ssa Guariso (e-mail: guariso@pediatria.
unipd.it).

3. Celiachia e osso (Giuliano Torre). Le schede dovran-
no essere compilate ed inviate al Dr. Torre (e-mail: gtower
@tin.it).

PROGETTI IN COLLABORAZIONE
CON LE ISTITUZIONI E LE ASSOCIAZIONI
DEI PAZIENTI
1. Inchiesta rapida on-line sui criteri diagnostici uti-
lizzati per la diagnosi di celiachia (Riccardo Troncone e
Renata Auricchio). Lo studio viene effettuato in collabora-
zione con AIC. I consulenti scientifici regionali di AIC e
tutti i responsabili dei centri di diagnosi di celiachia sono
coinvolti nella compilazione del questionario che va invia-
to al Prof. Troncone (e-mail: troncone@unina.it).

2. Studio multicentrico su celiachia e divezzamento
(Carlo Catassi e coll.).

3. Modalità di valutazione del bambino celiaco nel
follow-up (Gruppo di Studio: Monitoraggio Malattia
Celiaca in Età Pediatrica).

Il documento è consultabile nel sito SIGENP: http://
www.sigenp.org.

ELABORAZIONE DI LINEE GUIDA E PROGETTI
FORMATIVI E COLLABORAZIONE
CON ALTRE SOCIETÀ SCIENTIFICHE
1. L’allergia alimentare ad espressione gastrointesti-

pprofondimenti
dall’Italia e dall’Estero

a cura di
Antonietta Giannattasio Francesco Cirillo

antogianna@libero.it francesco.cirillo@unina.it

Il 19 e 20 aprile 2007 si sono tenute ad Ascoli Pice-
no le consuete Giornate di Primavera della SIGENP.
Di seguito riportiamo un breve aggiornamento, da
parte dei Segretari, dei progetti ultimati e di quelli
ancora in corso nell’ambito delle diverse sezioni della

Società. Cogliamo l’occasione per ringraziare Antonio
Carlucci per l’organizzazione dell’evento.

Per maggiori informazioni riguardo i progetti e le
iniziative di seguito riportate è possibile consultare il
portale on-line della SIGENP (www.sigenp.org).
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nale in età pediatrica: modalità di esecuzione
del test di provocazione orale (Gruppo di Stu-
dio: Allergie alimentari ad espressione gastroin-
testinale, in collaborazione con la Commissione

Allergie Alimentari di SIAIP).

NUOVI PROGETTI
1. Indagine conoscitiva sull’applicazione delle norme
ESPACI/ESPGHAN/AAP sulla prevenzione delle aller-
gie alimentari (Roberto Berni Canani e Gianluca Terrin).

2. Screening della malattia celiaca nei bambini delle
scuole primarie del comune di Roma. Progetto di pre-
venzione delle complicanze (Margherita Bonamico, Raf-
faella Nenna, Monica Montuosi).

SEGRETARI DI SEZIONE:
Raffaele Iorio (riorio@unina.it)
Antonella Giannattasio
(antonietta.giannattasio@unina.it)

STUDI ULTIMATI IN CORSO
DI PUBBLICAZIONE
1. Studio pluricentrico sul management della coleli-
tiasi in età pediatrica (Coordinatori: C. Della Corte,
Napoli; D. Falchetti, Brescia). Lo studio si è da poco con-
cluso ed è attualmente in fase di sottomissione per la pub-
blicazione. Desideriamo ringraziare quanti hanno attiva-
mente partecipato inviando le schede relative ai propri
pazienti. Vi terremo aggiornati sugli sviluppi futuri.

2. Osservatorio epatite C (Coordinatore: F. Bortolotti,
Padova). L’osservatorio ha raggiunto l’obiettivo, grazie alla
collaborazione dei centri pediatrici (gastroenterologici ed
infettivologici) partecipanti, di aggiornare i dati epidemio-
logici (numerosità e caratteristiche cliniche) relativi ai casi
osservati. Le caratteristiche clinico-evolutive e la prognosi
dell’epatite C nel bambino sono state valutate su un ampio
campione di oltre 500 casi raccolti nell’ambito dell’Osser-
vatorio per l’infezione da HCV e l’epatite C nel bambino
allestito dal Gruppo Epatologico della SIGENP nel 1998.
Vi sono a tutt’oggi pochi studi sull’epatite C pediatrica che
utilizzano casistiche sufficientemente ampie e inclusive di
pazienti con differente fonte di contagio. Infatti la maggior
parte dei lavori è stata condotta in modo prospettivo o re-
trospettivo su casistiche di pazienti con epatite post-trasfu-
sionale o nati da madre infetta. L’osservatorio offre la pos-
sibilità di valutare in modo comparato le caratteristiche
delle diverse coorti. Nell’arco di un follow-up medio di 10
anni dalla presunta esposizione al contagio si valuteranno:
il rate di clearance sostenuta della viremia, le caratteristiche
cliniche della malattia durante l’età pediatrica e l’entità del-
le forme severe. L’osservatorio rimane aperto con la spe-
ranza di un aggiornamento permanente on-line.

3. Registro italiano bambini epatotrapiantati (Coordi-
natore: G. Guariso, Padova). Si è conclusa la raccolta
retrospettiva dei dati dei primi 20 anni di trapianto pedia-
trico italiano, cui hanno aderito quasi tutte le gastroente-
rologie pediatriche. Il frutto di tale lavoro collaborativo
SIGENP sarà pubblicato sulla rivista Pediatric Transplan-
tation. La Prof.ssa Facchin è disponibile all’attivazione di
un vero registro articolato e funzionale per i bambini in
lista ed epatotrapiantati.

STUDI IN CORSO
1. Studio di correlazione genotipo-fenotipo nel
morbo di Wilson (Coordinatori: E. Nicastro, Napoli; G.
Loudianos, Cagliari) (E-mail: emanuele.nicastro@unina.
it). Questo studio è una prosecuzione del pluricentrico,
pubblicato su Hepatology e JPGN, che ha evidenziato che
esiste un sottogruppo di pazienti pediatrici con morbo di
Wilson che continua a presentare ipertransaminasemia a
dispetto di una corretta terapia farmacologica. Questo
nuovo studio ha lo scopo di valutare se c’è una correlazione
tra il genotipo e le caratteristiche clinico-laboratoristiche
della malattia, ivi inclusa la risposta alla terapia farmacolo-
gia.

2. Ricerca mutazioni regione precore HBV e studio
dei genotipi del virus nei bambini con epatite cronica
da HBV (Coordinatore: C. Barbera, Torino). (E-mail: cri-
stiana.barbera@unito.it). I progetti sono eseguiti nel labo-
ratorio di biologia molecolare applicata all’epatologia
diretto da Maurizia Brunetto (brunetto@med-club.com) a
Pisa. Lo studio sulla ricerca di mutazioni della regione pre-
core dell’HBV (relativo a implicazioni patogenetiche del-
l’eterogenità della regione BCP/pre-core) è a tutti gli
effetti operativo al momento. Abbiamo per ora ricevuto
materiale dalla Prof. Barbera, dalla Prof. Bortolotti e dalla
Prof. Marcellini per un complessivo di 189 sieri relativi a
89 bambini. Su tali campioni sono state effettuate le
seguenti determinazioni: HBV-DNA quantitativo, genoti-
po, sequenziazione diretta della regione BCP/pre-core,
oligohybridization e allele specific PCR relativamente alla
mutazione 1896. È in corso di completamento lo studio di
un’ultima parte di campioni. Spero che l’elaborazione con-
clusiva dei dati sarà disponibile entro settembre 2007. Una
nuova proposta è lo studio dei genotipi del virus nei bam-
bini con epatite cronica da HBV, proposta per la quale (a
differenza del precedente studio che richiedeva più sieri
dello stesso paziente) basta un unico prelievo. Tale studio è
estremamente interessante considerate le implicazioni che
i genotipi virali si dimostrano avere sia sulla storia naturale
che sulla risposta alla terapia.

3. Emocromatosi ereditaria tipo 2 o forma giovanile
(Pier Luigi Calvo, pieluigi.calvo@fastwebnet.it). Il pro-
getto è ancora aperto, seppure non sia pervenuta alcuna
domanda di adesione. Si rinnova l’invito ai soci SIGENP
ad aderire al progetto.
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4. Tolleranza ed efficacia dell’alfa tocoferolo succina-
to nel trattamento dei pazienti in età pediatrica affetti
da epatite cronica HBsAG positiva (Coordinatore:
Gabriella Verucchi, gabriella.verucchi@unibo.it). Il pro-
getto è ancora in corso. Hanno aderito allo studio alcuni
centri con un totale di 24 bambini arruolati, di cui 10 in
trattamento. Uno dei bambini trattati ha, al momento,
presentato sieroconversione ad anti-HBe; nessuna siero-
conversione si è osservata nel gruppo controllo. Si invitano
i centri interessati al progetto a contattare la Dott.ssa
Verucchi.

NUOVI PROGETTI
1. Screening dell’atresia delle vie biliari: utilizzo e
distribuzione del colorimetro fecale (Coordinatori: R.
Iorio, A. Giannattasio, F. Cirillo, Napoli) (E-mail: rio-
rio@unina.it; antonietta.giannattasio@unina.it). Se c’è un
accordo generale sull’opportunità di implementare una
sorveglianza per la individuazione precoce della colestasi
neonatale, restano molti dubbi sulle strategie da utilizzare.
Già Cristiana Barbera durante il suo mandato di Segretario
della Sezione ha fortemente promosso l’opportunità del-
l’implementazione, anche in Italia, dello screening di
massa per agevolare la diagnosi precoce di AVB. Tuttavia
l’applicazione pratica di tale progetto ha risentito di diver-
se difficoltà (chi compila il colorimetro fecale? la madre
come nello studio del Taiwan? il pediatra? quale pedia-
tra?). C’è inoltre il problema che non è ancora definito il
rapporto costi-beneficio e che l’intervento chirurgico è
spesso non risolutivo anche nei casi in cui viene eseguito.
Nell’intento di superare tali ostacoli e per evitare di gene-
rare allarmismo nelle madri dei piccoli pazienti si è pensato
di affidare al pediatra di famiglia la valutazione del colore
delle feci in occasione del primo bilancio di salute (a un
mese di vita). Inoltre, considerate le perplessità sul rappor-
to costo-beneficio dell’operazione, sarebbe auspicabile ini-
ziare con alcune esperienze “pilota” che potrebbero forni-
re utili informazioni sull’efficacia dell’intervento e su even-
tuali difficoltà della sua applicazione. A tale proposito i
pediatri di famiglia della FIMP Campania hanno espresso
la loro disponibilità ad iniziare tale collaborazione; sarebbe
comunque auspicabile che l’iniziativa possa partire con-
temporaneamente in più regioni. Restano ancora da defi-
nire le modalità con cui procedere alla raccolta dei colori-
metri e le modalità di finanziamento del progetto.

2. Follow-up a lungo termine dell’ipertensione porta-
le da trombosi della vena porta (Coordinatore: Lorenzo
D’Antiga, E-mail: lorenzo.dantiga@pediatria.unipd.it).
Scopi dello studio: chiarire la storia naturale della malattia,
individuare dei fattori di rischio nei sottogruppi che hanno
prognosi peggiore (sanguinamenti a rischio di vita), indivi-
duare le indicazioni alla profilassi primaria (scleroterapia,
beta-bloccante), individuare le indicazioni ad un interven-
to di shunt meso-portale, individuare le indicazioni ad un
intervento di shunt porto-sistemico. Verrà inviato per e-
mail l’invito a partecipare allo studio a tutti i soci del grup-

po epatologia che sono iscritti alla SIGENP. I centri inte-
ressati riceveranno le schede di raccolta dati per via elet-
tronica. Tutti i centri partecipanti saranno rappresentati
nello studio, tenendo conto anche del numero dei pazienti
arruolati.

3. Colangite sclerosante e IBD in età pediatrica – Stu-
dio multicentrico SIGENP (Centro coordinatore: UOC
di Gastroenterologia ed Epatologia Pediatrica, Università
degli Studi di Roma “La Sapienza”, Salvatore Cucchiara –
Massimiliano Paganelli, E-mail: massimiliano.paganel-
li@uniroma1.it). Si tratta di un progetto appena partito, il
cui scopo principale è quello di calcolare la prevalenza
della colangite sclerosante nei pazienti affetti da IBD e
della IBD nei pazienti affetti da colangite sclerosante, affe-
renti ai Centri di Gastroenterologia ed Epatologia Pedia-
trica in Italia. Sul sito SIGENP (Sezione Fegato) sono
disponibili la descrizione dettagliata dello studio, le moda-
lità di adesione e la scheda per la raccolta dei dati.

4. Studio multicentrico prospettico controllato sulla
prevalenza ed incidenza della patologia tiroidea
autoimmune in una popolazione pediatrica affetta da
epatite cronica C (Coordinatore: M. Marcellini, m.mar-
cellini@opbg.net). L’epatite C è, tra le infezioni virali,
quella che viene più frequentante correlata con manifesta-
zioni autoimmunitarie. Tra le manifestazioni autoimmuni
associate con l’epatite cronica C, in età adulta, c’è la tiroi-
dite autoimmune. La prevalenza di auto-anticorpi anti-
tiroide nelle epatiti C varia tra il 4.6 e il 15%, può raggiun-
gere il 30% nel sesso femminile ed è più alta rispetto alle
epatiti croniche B e Delta (Broussolle, 1999, Lunel 1992).
Nell’epatite HCV il trattamento con IFN induce nel 3.5-
15% dei casi alterazioni degli ormoni tiroidei (ipo- o iper-
tiroidismo) e comparsa di autoanticorpi anti-tiroide
(Broussolle 1999). Scopo dello studio è valutare la preva-
lenza e l’incidenza di patologia autoimmune tiroidea in
una popolazione pediatrica affetta da epatite cronica C.

SEGRETARI DI SEZIONE:
Claudio Romano
(romanoc@unime.it)
Filippo Torroni (ftorroni@yahoo.it)

La riunione del Gruppo di Endoscopia della SIGENP nel-
l’ambito delle Giornate di Primavera di Ascoli Piceno ha
consentito una attenta discussione dei progetti in corso
della Sezione:

– Giuliano Lombardi ha delineato il Progetto del Mini-
corso Teorico Pratico sul Reprocessing in endo-
scopia digestiva che toccherà numerosi centri italiani
tra i quali Pescara, Milano, Parma e Messina. Scopo del
corso è quello di standardizzare la metodica di repro-
cessing endoscopico e definire delle linee guida comuni



B O L L E T T I N O  S I G E N P    V O L U M E  X V    N . 216

per tutti i Centri di Endoscopia Digestiva Pedia-
trica Italiani.

– Per quanto riguarda gli Endo Point della sezione,
Alessandro Pane ha presentato il programma definitivo
di archiviazione e refertazione endoscopico pediatrico
che qualsiasi centro interessato può attualmente acqui-
stare. Il progetto ha visto come centro pilota l’Ospeda-
le Pediatrico Bambino Gesù.

– Sono state presentate le Consensus dei caustici e corpi
estranei (responsabili P. Betalli – Padova e A. Rossi –
Milano) che hanno richiesto, per la loro stesura, un
intenso lavoro di un gruppo interdisciplinare SIGENP
ed IPPE. Le linee guida verranno ufficialmente presen-
tate nel corso del prossimo Congresso Nazionale
SIGENP. Esse comunque avranno successivamente
una diffusione nazionale anche nell’ambito della
Società Italiana di Endoscopia Digestiva (SIED) e della
Società Nazionale di Chirurgia Pediatrica (SICP). Lo
scopo del lavoro è nato dall’esigenza di definire in
maniera condivisa un percorso diagnostico e terapeuti-
co comune nella gestione delle emergenze endoscopi-
che pediatriche. È stato inoltre completato ed è in fase
di pubblicazione un lavoro multicentrico coordinato da
Pietro Betalli sull’incidenza e rilevanza epidemiologica

dell’ingestione dei caustici in età pediatrica.

– L’Up To Date è stato dedicato alla presentazione di
un progetto sulle nuove frontiere dell’endoscopia in-
terventistica in età pediatrica costituita dalla chirurgia
endocavitaria. L’aggiornamento è stato a cura di
Luigi Dall’Oglio (Ospedale Pediatrico Bambino Gesù
– Roma). Tale tecnica consente il trattamento di nu-
merose condizioni patologiche come: diaframmi duo-
denali, stenosi dell’albero bilio-pancreatico, pseudo-
cisti pancreatiche, diverticoli/pseudodiverticoli esofa-
gei.

– Nell’ambito delle nuove proposte è stato presentata
da Filippo Torroni (Bambino Gesù di Roma) un pro-
getto innovativo per l’ambito pediatrico e che è costi-
tuito dall’utilizzo in condizioni particolari della tecnica
dell’enteroscopia a doppio pallone per lo studio delle
patologie del tenue. Oltre alla validazione della fattibi-
lità in età pediatrica, scopo del progetto è quello di
verificare sensibilità e specificità di questa tecnica
rispetto all’endoscopia videocapsulare.

Un ulteriore aggiornamento e nuove proposte di studio
sono previste nel corso della prossima riunione della
Sezione che precederà il Congresso Nazionale di Roma.

Finora la Nutrizione Artificiale
(NA) è stata argomento di numerosi
corsi organizzati, preparati e svolti
sotto l’egida della SINPE (Società Ita-
liana di Nutrizione Parenterale ed
Enterale), rivolti a medici di varia spe-
cializzazione, infermieri e dietisti. In
questi la parte pediatrica è sempre sta-
ta rappresentata da una breve sessione
in cui si dettagliavano le principali dif-
ferenze fra il paziente pediatrico e
quello adulto. Tale sessione non riu-
sciva però ad affrontare in maniera
completa alcuni aspetti particolari che
la sempre maggiore diffusione della
nutrizione artificiale in età pediatrica
ha reso ormai basilari per gli operatori
sanitari coinvolti in queste pratiche.

Tenendo presente che oltretutto
ancora non è stato sviluppato un inse-
gnamento universitario di questa
“materia”, né nei corsi di specializza-
zione per pediatri né in quelli per nu-
trizionisti, da tempo si sentiva l’esi-
genza di realizzare un corso di Nutri-
zione Artificiale specifico per l’età pe-
diatrica.

La proposta per la realizzazione di
un tale corso è nata in seno alla Sezio-
ne di Nutrizione della SIGENP nel
2006 ed ha subito trovato ampio so-
stegno ed interesse.

Così nei giorni 10 e 11 giugno u.s.
si è tenuto a Roma, presso l’Ospedale
Bambin Gesù, il primo Corso di Nu-
trizione Artificiale Pediatrica.

Abbiamo cercato di realizzare un
corso che facesse emergere le princi-
pali problematiche pediatriche di que-
sta “nuova disciplina” (la Nutrizione
Artificiale), chiedendo anche il sup-
porto e la partecipazione di persona-
lità ed esperti della SINPE e della SI-
NUPE, società che hanno aderito e
patrocinato il corso, insieme ovvia-
mente alla SIGENP, che in realtà lo
ha promosso.

Dopo una introduzione su alcuni
aspetti storici della NA, tenuta da
Alessandro Laviano, stretto collabo-
ratore del Prof. Maurizio Muscaritoli,
presidente della SINPE presente alla
sessione come moderatore, il corso è
stato aperto da una sessione dedicata

CORSO DI NUTRIZIONE ARTIFICIALE PEDIATRICA

Manuela Gambarara, Antonella Diamanti, Maria Sole Basso

Manuela Gambarara ha gentilmente scritto un breve
resoconto sul primo Corso di Nutrizione Artificiale Pe-
diatrica che si è tenuto a Roma nei giorni 10 e 11 giugno

2007. Il corso ha affrontato una problematica sempre più
crescente in età pediatrica coinvolgendo esperti e riscuo-
tendo un’attiva partecipazione da parte dei presenti.
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alla scelta fra le due tecniche di NA e
alla valutazione e modulazione degli
apporti parenterali. In questa sessione
si è cercato di trasferire in termini pra-
tici lo studio concettuale che ha recen-
temente portato alla elaborazione del-
le lineee-guida per la Nutrizione Pa-
renterale da parte del gruppo di esper-
ti di ESPEN ed ESPGHAN.

A questa sessione hanno contri-
buito Paolo Gandullia dell’Ospedale
Gaslini di Genova, Stefano Martellos-
si e Grazia Di Leo del Burlo Garofalo
di Trieste, Angelo Campanozzi del-
l’Università di Foggia, tutti membri
“storici” della Sezione di Nutrizione
della SIGENP.

Sono stati poi affrontati gli aspetti
farmacologici della NA. La relazione
di Eugenio Ciacco, responsabile del
Servizio di Farmacia per la prepara-
zione delle Sacche di Nutrizione Pa-
renterale del nostro Ospedale, è stata
fondamentale per evidenziare i per-
corsi corretti, così come quelli da evi-
tare, in questo delicato ambito, for-
nendo elementi preziosi per chi voles-
se realizzare competenze simili nelle
proprie strutture. Bruna Santini del-
l’Università di Torino e Antonella
Lezo dell’Ospedale delle Molinette di
Torino hanno fornito indicazioni pra-
tiche sui problemi del monitoraggio a
breve e lungo termine in NA, e Anto-
nella Diamanti ha relazionato sul pro-
blema dei contaminanti e sulle nuove
proposte di Soluzioni Parenterali
Standard. L’aver coinvolto più relato-
ri su diversi aspetti di alcuni argomen-
ti particolari come per esempio gli ac-
cessi venosi centrali, che sono stati
trattati da Piero Bagolan dell’Ospeda-

le Bambin Gesù e da Mauro Pittiruti
del Policlinico Gemelli di Roma, e le
complicanze della Nutrizione Paren-
terale, trattate da Imma Spagnuolo
dell’Università Federico II di Napoli,
Maria Giovanna Odone dell’Ospedale
“SS Antonio e Biagio e C. Arrigo” di
Alessandria, Manila Candusso degli
Ospedali Riuniti di Bergamo, ha per-
messo di sfaccettare gli argomenti e le
problematiche e di gettare le basi per
una proficua discussione. Particolar-
mente interessante, anche per l’udito-
rio medico, è stata la parte “infermie-
ristica” curata da Patrizia Coracci e
Loriana Giammaria, che hanno sfrut-
tato la loro pluriennale esperienza
nella gestione del paziente pediatrico
in nutrizione artificiale, sia parentera-
le che enterale, e nella formazione di
altro personale infermieristico così
come dei genitori coinvolti in pro-
grammi di NA domiciliare.

Nella seconda giornata sono stati
dettagliati gli aspetti medico-chirur-
gici della Nutrizione Enterale (NE):
Luigi Dall’Oglio e Francesco De Pep-
po dell’Ospedale Bambin Gesù hanno
illustrato gli accessi enterali e le com-
plicanze chirurgiche della NE; Maria
Sole Basso ha preso in esame le diver-
se formulazioni utilizzabili in NE e
Antonella Diamanti le complicanze
mediche della NE.

Giancarlo Sandri, responsabile del
Servizio di Nutrizione Clinica dell’O-
spedale S. Eugenio di Roma, consi-
gliere della SINPE, ha infine relazio-
nato sullo stato della NA Domiciliare
in Italia e Manila Candusso ha presen-
tato il nuovo programma (DOMUS)
per la registrazione dei casi di NA Do-

miciliare.
Come sempre la parte della di-

scussione dei casi clinici, pur essendo
stata sacrificata per motivi di tempo, è
stata occasione di vivace discussione
ed ha piacevolmente concluso i lavori.

Per quanto alcune “nuove norme”
sulla sponsorizzazione alla partecipa-
zione a corsi e congressi da parte delle
industrie produttrici di latti per l’in-
fanzia abbiano parzialmente limitato
l’affluenza al corso, in realtà il numero
dei partecipanti (circa 50) è stato ido-
neo a creare un proficuo scambio fra
partecipanti e relatori, con soddisfa-
zione di entrambe le parti.

Il buon esito del corso invoglia a
proseguire sulla strada di un program-
ma formativo “permanente” basato su
appuntamenti annuali o biennali: si
potrebbero prevedere corsi di NA
specifici per diverse patologie, sicura-
mente fra le prime le malattie ga-
strointestinali ed epatiche, ma anche
le patologie cardiache, renali, onco-
ematologiche, neuro-degenerative ed
altre fino ad arrivare al paziente pedia-
trico in condizioni critiche.

Questa attività permetterebbe di
arrivare col tempo anche forse alla
elaborazione di linee-guida operative,
sia generali che specifiche, di formula-
re un Sillabus condiviso e renderebbe
più semplice la realizzazione del “pre-
visto” Manuale di Nutrizione Artifi-
ciale Pediatrica.

Ci auguriamo di incontrare il fa-
vore e il supporto delle società scienti-
fiche coinvolte per realizzare questo
ambizioso programma e ringraziamo
ancora tutti i colleghi che ci hanno
aiutato in questa prima iniziativa.
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Zoom Endoscopy
a cura di

Claudio Romano
CLROM@tin.it

L’ingestione di sostanze caustiche
rappresenta un'evenienza relativamen-
te frequente in età pediatrica ed, a dif-
ferenza dell'adulto, si verifica quasi
esclusivamente per cause accidentali.
L’assunzione di sostanze caustiche è
prevalente in bambini di età compresa
tra 2-4 anni, ovvero quando il bambino
comincia a muoversi in modo autono-
mo e con spiccata curiosità. Negli ulti-
mi anni il numero di bambini con gravi
lesioni esofago-gastriche da ingestione
di sostanze caustiche si è sensibilmen-
te ridotto; i bambini che giungono al
Pronto Soccorso per l’ingestione di una
sostanza caustica sono numerosi, ma
fortunatamente solo una piccola (ma
non trascurabile) percentuale presenta
grave compromissione dello stato
generale. Negli ultimi 2 anni la Sezio-
ne di Endoscopia della Società Italiana
di Gastroenterologia Epatologia e
Nutrizione Pediatrica (SIGENP) ha
condotto uno studio osservazionale
multicentrico sull’ingestione dei cau-
stici. Lo studio ha previsto l’esecuzione
dell’endoscopia per tutti i pazienti in
età pediatrica che giungevano in Pron-

to Soccorso indipendentemente dalla
presenza o meno di segni e/o sintomi
clinici. Si è ottenuta l’adesione di molti
centri di endoscopia pediatrica a livel-
lo nazionale in ambito medico e chi-
rurgico (Figura 1); lo studio ha permes-
so la raccolta di dati epidemiologici,
clinici ed endoscopici.

I dati epidemiologici emersi dall’a-
nalisi delle 162 schede raccolte hanno
confermato dati già presenti in lettera-
tura. L’età media dei pazienti maggior-

mente coinvolti oscilla tra 12 mesi e 5
anni; il sesso maschile è prevalente tra
0 e 1 anno, mentre quello femminile
nelle fasce di età superiore (Figura 2).

Scopo dello studio è stato quello di
valutare se in pazienti giunti in PS in
assenza di sintomi è possibile eviden-
ziare la presenza di gravi lesioni esofa-
go-gastriche con rischio di evoluzione
in stenosi. Esistono diverse classifica-
zioni endoscopiche di lesioni da cau-
stici, ma in ognuna di esse viene sem-

L’endoscopia pediatrica ha acquisi-
to nel corso degli ultimi anni una
maggiore valenza come tecnica
terapeutica ed interventistica ri-
spetto ad un ruolo solo ed esclusi-
vamente diagnostico. La Sezione di
Endoscopia della SIGENP ha quindi
avvertito, nel corso degli ultimi
anni, l’esigenza di condividere per-
corsi diagnostici e terapeutici rivolti
in special modo alla gestione di
alcune urgenze gastroenterologi-
che come le emorragie digestive o
il sanguinamento gastrointestinale
(Progetto di Archimede) e di recen-
te verso la gestione delle urgenze
endoscopiche come l’ingestione

dei corpi estranei e di sostanze cau-
stiche (Progetto Airone). Inoltre, il
coinvolgimento diretto dei chirur-
ghi pediatri ha reso tale sforzo più
completo ed adeguato alle esigenze
generali.

Il problema clinico di maggiore
rilevanza nel sospetto di ingestione
di caustico è la definizione dell’e-
ventuale danno mucosale (esofa-
geo e/o gastrico) e del rischio di
complicanze. L’endoscopia ha un
ruolo determinate ma le raccoman-
dazioni presenti in letteratura sul
timing e sulla interpretazione delle
lesioni macroscopiche non sono
univoche. Nell’ambito della stesura

della Consensus SIGENP-IPPE sul-
l’ingestione dei caustici hanno
suscitato particolare interesse le
conclusioni di uno studio prelimi-
nare ed osservazionale condotto
sul territorio nazionale e che ha
definito l’incidenza del problema in
Italia, le modalità di approccio e di
trattamento. Potrebbe essere auspi-
cabile, dopo la pubblicazione e dif-
fusione della Consensus SIGENP, la
creazione di un database nel quale
gastroenterologi pediatri, pediatri,
chirurghi pediatri e medici di pron-
to soccorso possano inserire dati
sulla frequenza ed entità del proble-
ma e sull’outcome di tali pazienti.

INGESTIONE DI SOSTANZE CAUSTICHE IN ETÀ PEDIATRICA:
È SEMPRE INDICATA L’ENDOSCOPIA?

Betalli P.
Chirurgia Pediatrica, Dipartimento di Pediatria, Università degli studi di Padova

Figura 1 Centri partecipanti allo studio.
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pre sottolineata l’importanza delle
lesioni esofagee di tipo circonferenzia-
le. La classificazione adottata durante
questo studio è indicata nella Tabella
1: il riconoscimento di lesioni che pos-
sano interessare l’intera circonferenza
del lume esofageo rappresenta un
aspetto fondamentale in quanto modi-
fica la prognosi (possibile evoluzione
stenotica) e quindi l’approccio tera-
peutico, oltre al periodo di degenza ed
alle modalità di follow-up clinico ed
endoscopico.

La diagnosi endoscopica di gravi
lesioni (grado III) è stata evidenziata
nel 12% dei bambini (19/162 bambi-
ni). La totale assenza di sintomi e segni
clinici alla prima osservazione sembra
avere valore predittivo positivo di 0.03,
con un rischio molto basso di presenta-
re gravi lesioni esofagee. Lesioni di
grado III in pazienti totalmente asinto-
matici sono state repertate solo in due
casi; da segnalare che in entrambi i
pazienti l’ingestione della sostanza
caustica era avvenuta da una bottiglia
che di solito contiene acqua e nella
quale era stato travasato il caustico
(ingestione “pseudovolontaria”). In tali
casi l’ingestione di caustico è più
abbondante con maggiore rischio di
lesioni.

Da una preliminare analisi dei dati
ricavati da questo studio è possibile
concludere che in pazienti con sospet-
ta ingestione di sostanze caustiche ed
asintomatici, l’endoscopia delle vie
digestive può essere evitata in quanto
è probabile che la quantità di sostanza
ingerita è minima e quindi la possibi-
lità di evidenziare gravi lesioni esofa-
go-gastriche è estremamente bassa;
appare comunque necessario fare una
attenta anamnesi e qualora vi sia il

dubbio che il paziente abbia ingerito
una notevole quantità di caustico
(ingestione volontaria o “pseudovolon-
taria”), è utile eseguire valutazione
endoscopica.

Per quanto concerne i pazienti sin-
tomatici, il rischio specifico di lesioni
esofagee gravi sembra essere propor-
zionale all’entità dei sintomi e la pre-
senza di almeno 3 o più sintomi è alta-
mente predittiva di probabili alterazio-
ni della mucosa esofagea. La presenza
di lesioni orofaringee e vomito sembra
presentare un valore predittivo positivo
basso ma non trascurabile per lesioni
esofagee di grado III, mentre sintomi
più gravi quali la dispnea e l’emateme-

si sono spesso associati a gravi danni
esofagei e conseguente aumentato
rischio di evoluzione in stenosi. La
valutazione endoscopia è quindi forte-
mente raccomandata in tutti i pazienti
pediatrici sintomatici.

I dati dello studio con l’elaborazio-
ne statistica sono riassunti nella Tabel-
la 2.

L’analisi completa e definitiva dei
risultati di questo studio multicentrico
verrà presentata nel corso del prossimo
Congresso Nazionale del Società Italia-
na di Chirurgia Pediatrica (Firenze, 28-
30 Settembre 2007) e nell’ambito del
Congresso Nazionale della SIGENP
(Roma, 18-20 Ottobre 2007).

Figura 2 Suddivisione in classi di età dei pazienti reclutati.

Lesioni IIA, IIIA e IIIB

Tabella 1
Classificazione
dei quadri endoscopici

Grado Quadro Estensione
endoscopico delle lesioni

0 Nessuna lesione

I Eritema

II a Pseudomembrane Settoriale

II b Ulcera/Necrosi Settoriale

III a Pseudomembrane Circonferenziale

III b Ulcera/Necrosi Circonferenziale

Tabella 2

Sintomi Grado III VPP (Valore P value
Predittivo Positivo)

Nessun sintomo 2/70 0.03 0.002
$1 segni o sintomi 17/92 0.18 0.005
$2 segni o sintomi 13/48 0.27 0.0001
$3 segni o sintomi 9/19 0.47 0.0001

Lesioni orofaringee 14/69 0.20 0.003
Vomito 8/35 0.23 0.03
Scialorrea 12/42 0.29 0.0002
Disfagia 4/9 0.44 0.02
Dispnea 2/3 0.67 0.04
Ematemesi 3/6 0.50 0.02
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Background. Recenti clinical trials
suggeriscono che la supplementa-
zione con probiotici riduce il rischio
di enterocolite necrotizzante nei
neonati pretermine. In questo arti-
colo gli autori effettuano una revi-
sione sistematica di trials clinici
controllati sull’efficacia e la sicurez-
za di qualsiasi tipo di supplementa-
zione con probiotici (iniziata entro i
primi 10 giorni di vita e prolungata
per più di 7 giorni) nel prevenire
l’enterocolite necrotizzante (di sta-
dio 2 o superiore) nei neonati pre-
termine (< 33 settimane di gestazio-
ne) di peso alla nascita molto basso
(< 1500 g).

Metodi. Gli autori hanno analizza-
to, utilizzando la strategia di ricerca

standard del Cochrane Neonatal
review Group, tutti gli articoli
disponibili fino al novembre 2006 in
Medline, Cochrane Central register
of Controlled Trials (CENTRAL),
Embase, CINAHL database.

Risultati. Sette dei 12 clinical
trials individuati (pazienti valutati:
1393) sono stati inclusi nella revi-
sione. Un rischio più basso di ente-
rocolite necrotizzante è stato osser-
vato nei pazienti trattati con probio-
tici (rischio relativo 0.36, 95% CI
0.20-0.65) rispetto al gruppo con-
trollo. Il rischio di sepsi non differi-
va significativamente fra i due
gruppi (0.94, 0.74-1.20). Il rischio di
morte era ridotto nei pazienti tratta-
ti con probiotici (0.47, 0.30-0.73). Il

tempo necessario al raggiungimen-
to di una nutrizione completa era
significativamente più breve nel
gruppo trattato con probiotici (dif-
ferenza media –2.74 giorni, 95% CI
–4.98 a –0.51) rispetto ai controlli.

Conclusioni. I probiotici riducono
il rischio di enterocolite necrotiz-
zante nei neonati pretermine con
meno di 33 settimane di gestazione.
Tuttavia la sicurezza a breve e
lungo termine dell’uso dei probioti-
ci in questi pazienti deve essere
valutata in trials più ampi. La
discussione rimane aperta su dose,
durata, e tipo di probiotico (specie,
ceppo, singolo o miscele, vivi o
uccisi) da utilizzare per la supple-
mentazione.

News dalla Letteratura

Probiotici nella prevenzione dell’enterocolite necrotizzante nei neonati pretermine
con peso molto basso. Review sistematica dei trials randomizzati controllati

Deshpande G, Rao S, Patole S.
Lancet 2007;369:1578-80

Background. L’obesità in età pe-
diatrica ha raggiunto proporzioni
epidemiche, con un proporzionale
incremento di gravi condizioni di
comorbidità quali il diabete di tipo 2
in età giovanile ed un incremento di
incidenza in età adulta di iperlipide-
mia, ipertensione, aterosclerosi,
cancro e disordini alimentari. Re-
centemente grande attenzione è
stata rivolta al ruolo della composi-
zione della dieta nella prevenzione
dell’obesità. Gli autori descrivono
le caratteristiche dell’apporto diete-
tico di energia e macronutrienti nei
primi 10 anni di vita in un campione
di bambini italiani sani.

Metodi. Sessantuno bambini sani

sono stati seguiti dalla nascita ai 10
anni di vita. I parametri antropome-
trici erano misurati a 1, 5, 8 e 10
anni di età; agli stessi intervalli le
abitudini alimentari erano valutate
utilizzando un questionario stan-
dardizzato.

Risultati. Se comparata con i
livelli di assunzione raccomandati
in Italia (LARN), la dieta dei bambini
studiati aveva un maggiore conte-
nuto proteico ad ogni età, un mag-
giore contenuto lipidico a partire
dall’età di 5 anni in poi e un mag-
giore apporto energetico a 5 anni di
età. A 1 anno di età l’apporto medio
(SD) di proteine, carboidrati e lipidi
espressi come percentuale delle

calorie totali era 20% (± 3%), 48% (±
7%) e 34% (± 5%), rispettivamente.
Una significativa differenza era
riscontrata tra maschi e femmine
nell’andamento longitudinale del-
l’apporto di energia (P < 0.0001) e
carboidrati (P < 0.0001). L’anda-
mento longitudinale individuale
dell’apporto dietetico si modificava
nel tempo per l’apporto calorico
totale (P < 0.0001), per l’apporto di
ogni tipo di macronutrienti (P <
0.0001), e per l’indice glicemico glo-
bale (P = 0.05). A 10 anni di età il
24.6% (n.ro = 15) dei bambini era in
sovrappeso. Di questi, nessuno era
in sovrappeso a 1 anno di età, 12
(80%) lo diventavano tra 1 e 5 anni
di età, 3 (20%) tra 5 e 8 anni di età. Il

Dietary macronutrient intake during the first 10 years of life
in a cohort of Italian children

Verduci E, Radaelli G, Stival G, Salvioni M, Giovannini M, Scaglioni S.
J Pediatr Gastroenterol Nutr. 2007;45:90-5
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tasso di sovrappeso nei
bambini con (n.ro = 37) e
senza (n.ro = 24) genitori
in sovrappeso era 32.4% e

12.5% rispettivamente (OR 3.4, 95%
CI 0.8–13.5). I bambini in sovrappe-

so all’età di 10 anni assumevano
all’età di 1 anno una maggiore per-
centuale di proteine e una minore
percentuale di carboidrati rispetto a
quelli normopeso.

Conclusioni. Sebbene l’apporto
calorico totale fosse in accordo con
i valori consigliati, i bambini studia-
ti assumevano una dieta iperlipidi-
ca ed iperproteica.

Background. L’esofagite eosino-
fila è una patologia emergente nella
medicina dell’adulto ed in pediatria.
L’incidenza e la prevalenza della
malattia nei bambini è ancora lar-
gamente non nota. Gli autori esa-
minano i referti endoscopici di pa-
zienti pediatrici osservati negli ulti-
mi 10 anni in un centro gastroente-
rologico di terzo livello.

Metodi. Analisi retrospettiva di tut-
te le procedure di endoscopia del
tratto digerente superiore eseguite
fra il 1995-2004; di queste un quarto
(25%) per ogni anno era selezionato
a caso per essere sottoposto a riva-

lutazione istologica del numero di
eosinofili presenti nei campioni isto-
logici prelevati. La diagnosi di esofa-
gite eosinofila era posta in presenza
di un numero di eosinofili superiore
a 15/hpf nei campioni esofagei. Era-
no inoltre valutati i sintomi, l’aspetto
endoscopico, ed il trattamento in ca-
so di esofagite eosinofila.

Risultati. Erano valutate un totale
di 1.424 procedure endoscopiche,
di queste erano analizzati 355 cam-
pioni bioptici esofagei. La diagnosi
di esofagite eosinofila era posta in
44 casi. Il tasso di prevalenza di eso-
fagite eosinofila era di 0.73/10.000

bambini. Risultati assimilabili erano
trovati anche quando il limite per la
diagnosi era di 20 eosinofili/hpf. Il
dolore addominale (55%), il vomito
(43%), e la pirosi (39%) erano i sin-
tomi di esordio più comuni; un
aspetto endoscopico caratteristico
era riscontrato solo nel 11% dei pa-
zienti.

Conclusioni. Il tasso di esofagite
eosinofila nella popolazione pedia-
trica analizzata è basso. Studi pro-
spettici sono necessari per valutare
la reale prevalenza e l’incidenza
dell’esofagite eosinofila in età pe-
diatrica.

Eosinophilic Esophagitis Disease in Children from West Virginia:
A Review of the Last Decade (1995-2004)

Gill R, Durst P, Rewalt M, Elitsur Y.
Am J Gastroenterol 2007 Jun 15; [Epub ahead of print]
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Epidemiologia. La calcolosi della co-
lecisti è comunemente considerata una
patologia rara in età pediatrica. Tuttavia
negli ultimi anni è stato registrato un
sensibile incremento dei casi di colelitia-
si, dovuto probabilmente all’estensivo
uso dell’ecografia addominale in età pe-
diatrica. In studi effettuati intorno alla
fine degli anni ’80, nei quali i pazienti
erano selezionati sulla base della sinto-
matologia clinica iniziale, è riportata
una frequenza di colelitiasi dello 0.13%-
0.22%. In un successivo studio di popo-
lazione condotto da Wesdorp nel 2000
su 4200 bambini sottoposti per svariati
quesiti clinici ad ecografia dell’addome,
la prevalenza della calcolosi della coleci-
sti riportata è di 1.9% (1).

Gestione. A fronte di tale incremento
di prevalenza in età pediatrica mancano
ancora oggi linee guida sulla gestione
della colelitiasi. Negli adulti invece la
storia naturale della calcolosi è ben nota.
È stato stimato che per l’età adulta il tas-
so di conversione dalle forme asintoma-
tiche a quelle sintomatiche oscilla tra
l’1% e il 4% per anno; il rischio di svi-
luppare complicanze è invece inferiore
allo 0.8% per anno (2). Inoltre è stata
evidenziata una caratteristica associazio-
ne tra calcolosi sintomatica e sviluppo di
complicanze, visto che il tasso di inci-
denza di eventi sfavorevoli è maggiore in
tali forme rispetto a quelle silenti (3).
Questi dati hanno condotto alla formu-
lazione di linee guida universalmente
accettate per il management della co-
lelitiasi in età adulta che prevedono:
p un atteggiamento conservativo di
vigile attesa per i casi asintomatici;
p indicazione all’intervento chirurgico
di colecistectomia nei pazienti sintoma-
tici ed in quelli asintomatici appartenen-
ti a gruppi a maggiore rischio di svilup-
pare cancro della colecisti (storia fami-
liare positiva per carcinoma colecistico,
colecisti calcifica o “a porcellana”) (4).

In età pediatrica la calcolosi della
colecisti è spesso asintomatica; nel 40%
dei casi infatti i calcoli, clinicamente si-

lenti, vengono riscontrati occasional-
mente in una ecografia dell’addome ese-
guita per motivi non correlati alla litiasi.
I pazienti sintomatici possono invece
presentare un quadro clinico assai vario:
p colica biliare associata spesso ad
ittero, nausea e vomito. Il dolore è
descritto come improvviso, general-
mente localizzato in epigastrio o in ipo-
condrio destro, talora irradiato alla spal-
la omolaterale e al dorso;
p sintomatologia biliare cronica,
intesa come un dolore addominale aspe-
cifico, spesso localizzato in epigastrio o
in ipocondrio destro, associato a nausea,
vomito, senso di sazietà precoce ed
intolleranza ad alcuni cibi (soprattutto
grassi e latte e derivati);
p in rari casi la calcolosi può esordire
clinicamente con una delle sue compli-
canze, quali colecistite, pancreatite o
colangite.

Sebbene nella maggior parte dei casi
la calcolosi della colecisti nei bambini sia
idiopatica, sono stati identificati vari fat-
tori di rischio (Tabella 1). È pertanto ne-
cessario ricercare nei bambini con coleli-
tiasi attraverso una anamnesi accurata ed
alcuni esami di labora-
torio (Tabella 2) la pre-
senza di possibili con-
dizioni predisponenti.

Terapia. Per quanto
concerne la terapia della
calcolosi della colecisti
in età pediatrica tre so-
no gli approcci attual-
mente disponibili: una
terapia medica con
acido ursodesossicoli-
co (UDCA), la coleci-
stectomia per via lapa-
roscopica o laparotomi-
ca oppure un atteggia-
mento attendista di vi-
gile attesa con controlli
clinico-strumentali pe-
riodici (wait and see
management).

p UDCA. La terapia con UDCA è
ben documentata in età adulta ed è
raccomandata solo in un definito subset
di pazienti sintomatici con calcoli radio-
trasparenti di diametro inferiore ai 5
mm (5). Al contrario sono disponibili
solo pochi dati riguardanti l’utilizzo
dell’acido ursodesossicolico nei bambini
con calcolosi della colecisti e mancano
criteri di selezione dei pazienti da trat-
tare. Sulla base dei dati finora disponibi-
li per l’età pediatrica, l’UDCA si è
dimostrato inefficace nel determinare la
dissoluzione dei calcoli ed inoltre è stato
osservato un elevato tasso di ricorrenza
della litiasi dopo una prima dissoluzio-
ne. Un aspetto importante della terapia
con acido ursodesossicolico emerso da
questi studi è la sua documentata effica-
cia sulla sintomatologia dolorosa indi-
pendentemente dalla dissoluzione eco-
grafica dei calcoli (6).

p Chirurgia. La colecistectomia per
via laporoscopica rappresenta oggi una
tecnica efficace e sicura anche in età
pediatrica, considerato il basso tasso di
complicanze ed il miglior decorso post-
operatorio dei piccoli pazienti rispetto
all’approccio laparotomico (ridotto do-
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GESTIONE DELLA CALCOLOSI DELLA COLECISTI IN ETÀ PEDIATRICA

Claudia Della Corte

Dipartimento di Pediatria, Università di Napoli “Federico II”

Tabella 1
Fattori di rischio per colelitiasi
in età pediatrica

q Malattie emolitiche
q Familiarità per colelitiasi
q Obesità
q Digiuno prolungato
q Bassi livelli di HDL, ipertrigliceridemia
q Nutrizione parenterale totale
q Malattie croniche epatobiliari
q Morbo di Gilbert
q Sindrome di Down
q Patologie o resezioni ileali
q Fibrosi cistica
q Terapia con ceftriaxone
q Malattie infiammatorie croniche intestinali
q Chirurgia addominale
q Deficit di IgA
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lore addominale nel post-operatorio
con conseguente minor impiego di far-
maci antidolorifici, assenza di cicatrici
sulla parete addominale, ridotto tempo
di degenza con un più rapido ritorno
alle normali attività quotidiane) (7-8).

Sulla base degli studi finora disponi-
bili e dei dati emersi dallo studio multi-
centrico condotto in ambito SIGENP
sulla gestione della calcolosi della coleci-
sti nei bambini italiani (attualmente in fa-
se di sottomissione), riportiamo una pro-
posta di flow-chart per la gestione te-
rapeutica del bambino con colelitiasi.

Innanzitutto i pazienti dovrebbero
essere distinti in due gruppi sulla base
della sintomatologia clinica presentata:
sintomatici ed asintomatici.
3 Per i pazienti asintomatici, consi-
derato il basso tasso di complicanze
osservato e la storia naturale favorevole
descritta negli adulti, raccomandiamo
un “wait and see” management con
controlli clinico-laboratoristici e stru-
mentali periodici.

3 Per i pazienti sintomatici, invece,
tenuto conto del basso tasso di compli-
canze osservato, la colecistectomia la-
paroscopica in elezione sembra essere
l’approccio terapeutico migliore. 

L’acido ursodesossicolico non
dovrebbe essere utilizzato considerata la
sua inefficacia nel determinare la disso-
luzione della litiasi e l’elevato tasso di
ricorrenza dei calcoli associato all’utiliz-
zo di tale farmaco. L’impiego dell’UD-
CA dovrebbe invece essere considerato
nei pazienti sintomatici con controindi-
cazione alla chirurgia al fine di miglio-
rare la sintomatologia clinica.
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Tabella 2
Esami di laboratorio

¦ Emocromo con reticolociti, sideremia, tran-
sferrina, ferritina, striscio periferico
¦ In caso di sospetta malattia emolitica

approfondire lo screening emolitico con:
resistenze globulari osmotiche, G6PD, PK,
elettroforesi dell’Hb, aptoglobina e test di
Coombs
¦ Test del sudore
¦ Ig sieriche
¦ Indici di necrosi epatocitaria e di protido-

sintesi
¦ Indici di colestasi
¦ Amilasemia, Lipasemia
¦ Glicemia, Colesterolemia e Trigliceridemia

Valutare la presenza
di sintomi clinici

Paziente sintomatico Paziente asintomatico

Paziente a rischio

Colecistectomia
laparoscopica

Wait and see
management

Controindicazioni
all’intervento in pz

sintomatico

UDCA
(10-30

mg/kg/die)

Pseudolitiasi da ceftriaxone
È stato descritto che la terapia antibiotica con ceftriaxone può determinare la
comparsa di sabbia biliare e/o calcolosi della colecisti (pseudolitiasi) nel
17%-26% dei casi. La pseudolitiasi da ceftriaxone compare in media dopo 9
giorni (range, 4-22 giorni) dall’inizio della terapia antibiotica, decorre nella
maggior parte dei casi in maniera asintomatica e va incontro a risoluzione
spontanea dopo circa 15 giorni dalla sospensione del farmaco (range, 3-63
giorni). (Biner B et al. Ceftriaxone-associated biliary pseudolithiasis in chil-
dren. J Clin Ultrasound 2006;34:217-222).

La calcolosi fetale
La calcolosi fetale rappresenta una condizione estremamente rara, la cui fre-
quenza stimata in uno studio italiano sembrerebbe essere dello 0.4%. La
diagnosi ecografica viene generalmente posta nel terzo trimestre di gravi-
danza (con un picco tra la 36ª e la 38ª settimana). Non sono stati finora iden-
tificati fattori di rischio correlati con lo sviluppo di colelitiasi fetale e la sua
patogenesi non è ancora nota. Dal punto di vista clinico, la calcolosi fetale è
del tutto asintomatica e va generalmente incontro a risoluzione spontanea
nel corso dei primi mesi o al massimo del primo anno di vita. È pertanto rac-
comandato di seguire il bambino nel tempo con un programma di follow-up
clinico-strumentale. (Suma V et al. Fetal gallstones: sonographic and clinical
observations. Ultrasound Obstet Gynecol 1998;12:439-41).
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