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Lorenzo luliano
-
unamammadarecord. Ma-
ria Rosaria Veneruso, & di-
ventata madre a 61 anni. Lunedi
alla clinica «Pineta Grande» di
Castel Volturno ha dato alla luce
il primo figlio, Elia. Quattro inter-
ruzioni di gravidanza ma niente
inseminazione artificiale: «Ho
sostenuto SOIO unacuraorinona-
le» dice Veneruso. Madre e figlio

stanno benissimo. Maria Rosa-
ria, sposata da 30 anni con Vin-
cenzo, ha origini napoletane. E
ora spiega: «Non ho paura. Sia-
mo molto felici di aver avuto il
bambino. Io e mio marito abbia-
mo pensato al futuro di Elia. Se
succedera qualcosa a me o a lui
¢’egid unagiovane coppiadispo-
si, imieinipoti, che se ne prende-
ré cura». >Apag. 11

«lo, mamma felice a 61 anni
non ho paura per il mio Elia»

Maria Rosaria, gravidanza record: «Solo cure ormonali»

Lorenzo luliano

Ha sfatato ognitabu e ora e una
mamima darecord. Nessun
orologio biologico che tenga,
nessun «Fertility day» - previsto
proprio perdomanidopo mille
polemiche - aspaventare.
L’amore ¢ statal’'unica via per
Maria Rosaria Veneruso,
diventata madre a 61 anni, dopo
quattro interruzionidi
gravidanza manessuna
inseminazione artificiale.
Lunediseraalla clinica «Pineta
Grande» di Castel Volturno ha
dato allaluce il suo primo figlio,
Elia. Come il profeta. E lui, 3 chili
e mezzo di peso, 50 centimetridi
altezza, nato a 35 settimane e
mezzo di gestazione, il simbolo
diuna genitorialita che sposta
sempre piu inlal’asticella. Maria
Rosaria, sposata con Vincenzo
da 30 anni, ha origini napoletane
ed ¢ stata anche assessore dal
2000 al 2003 a Castel Volturno.
Haunatempra invidiabile.
Lasua gioia € anche una rivincita

contro i pregiudizia cuiha
dovuto resistere, quelli di chi
ritiene che a
un’eta avanzata
nonsidebba
piu pensare ad
essere madri.
Ora e coccolata
datuttinella
stanza del
reparto di
Ginecologia, al
primo piano
della struttura,
accerchiata
dallo staffdel
primario Stefano Palmieri. Solo
un velo ditrucco sulla camicetta
azzurra. Stringe a sé Elia in piena
salute e lo allatta. Entrambi
stanno benissimo, «malgrado in
letteratura non esistano casidi
gravidanza oltre i 60 anni, siamo
riusciti a gestire un parto pitt
unico che raro», fa sapere il
dottor Palmieri, che pero
avverte: «Con!’equipe che dirigo
citeniamo asottolineare che
questi sono casi rari, che

comportano enormirischi. Tutto
¢ andato bene manon e detto
che gravidanze analoghe
possano avere lo stesso esito».
L’anno scorso, nella clinica
Pineta Grande hanno
comungue partorito, con
successo, unadonnadi54annie
unadi57 anni.

Signora Maria Rosaria, sa cheil
suo parto € un caso raro?
«Nonriesco a descrivere a parole
I'emozione nel vedere mio figlio
perlaprima volta. La cosa che
ricordo bene diquel momento,
pero, ¢ il forte calore delle mie
guance bagnate dalle lacrime
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che miscendevano a pioggia. Ho
subito quattro interruzioni
anticipate di gravidanza. Mala
speranza e il buon umore non mi
hanno maiabbandonata. Nove
mesi fa € arrivata finalmente la
notizia che ero in attesa di Elia».
Ha seguito metodi particolari di
cure per poterrestare incinta
allasuaeta?

«Ho sostenuto solo una cura
ormonale, che miera stata data
datempo, dal 1993. Nessuna
inseminazione artificiale.
Nessun viaggio della speranza
altrove, diquelli che spesso
prevedono spese economiche
ingenti e trattamenti invasivi. Ho
sempre creduto difarcela. La
gestazione € stata tranquilla.
Sono stata seguita dal mio
ginecologo e dallo staffdella
clinica Pineta Grande. Fino al
settimo mese ho continuato a
fare ginnastica, come faccio
abitualmente da anniper
sentirmi bene con il mio corpo.
Nessun altro segreto».
Cosarisponde a chi pensache

diventare mamma a 61 anni sia
troppo tardi?

«Piu diuna persona mi ha detto
chiaramente che non erail caso
che diventassi mamma alla mia
eta. Molti, anche se nonlo
dicevano chiaramente, lo
facevano intuire. Maio ero
convinta diquello che facevo. Ne
sono tuttora convinta. Anzi,
invito altre donne, che si
dovessero venire a trovare nelle
condizioniin cuieroio, a
infischiarsene di tutti e di tutto, a
pensare solo a se stesse e aquello
che potrebbe diventare il
proprio figlio, una gioia
immensa, un frutto bellissimo
dell’amore incondizionato».
Oralei ha paura del futuro?
«Nonho pauradinullamala
nostra scelta didiventare
genitori non é stata certo
avventata. Jo e mio marito
abbiamo pensato nei minimi
particolarial futuro di Elia. Se
succedera qualcosa ame o alui
c’é gia una giovane coppiadi
sposi, i miei

nipoti, con figli,

che siprendera

cura di nostro

figlio. Siamo

molto felicidi

averavutoil

bambino

seppure in eta

avanzata, ma

ovviamente

dobbiamo

considerare

ogni possibilita.

Efrale tante c’é anche questa.
Abbiamo gia assicurato un
futuro alnostro Elia, grazie aun
patto con colui che sarail suo
padrino al battesimo. E faremo
ditutto perché il domani riservi
solo tanta gioia e serenita a
nostro figlio».

Mamma Maria Rosaria & stanca

AdAono la eormmreca neril clamaore
LOPLIaslIpIitsa pol 1 LiailiUIc

delsuo parto. Eora chiede solo
dipoterriposare accanto al suo
Elia, profeta di vita nuova.

(Ha collaborato Vincenzo Ammaliato)

© RIPRODUZIONE RISERVATA
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LINTERVISTA. Paclo Scollo, presidente della Societa italiana di ginecologia e ostetricia: «Oltre una certa soglia rischi enormi per la paziente, per il feto e per il parto»

«Bellissimo essere genitori ma il nostro corpo ha tempi precisi»

Per quanto possa scorrere via liscia,
senza disturbi o seccature, ogni gra-
vidanza non & esente da qualche ri-
schio per la futura mamma e anche
perilnascituro. Un'affermazione an-
cora piit vera nel caso di gestazioni
iniziate un po' piltinlanegli anni, per
non parlare di quelle di donne che
potrebbero benissimo fare le nonne,
invece che le puerpere. «Per fare un
paragone, pensiamo ad un atleta:
pud partecipare alle Olimpiadi nel
momento in cui la sua forma & mi-
gliore, quindi quando & pii1 giovane»,
dice Paolo Scollo, presidente della
Societa italiana di ginecologia e oste-
tricia (Sigo) e direttore dell'Unita
operativa di Ginecologia e ostetricia
all'ospedale «Cannizzaro» di Cata-
nia.

e e ProfessorScollo, acosapuoan-
dareincontrounadonnachesisot-
topone ad una fecondazione medi-
calmente assistita per diventare
madre a 60 o pii1 anni?

«I rischi sono enormi per la paziente,
per il feto e anche per il parto. Il no-
stro corpo & programmato perdarele
maggiori performance in epoca gio-
vane. Come per gli atleti, vale lo stes-
so per le gravidanze. Dopo una certa
eta, gli apparati urinario, cardiaco,
polmonare, vascolare non sono piit
allenati come prima. Non sappiamo
come risponde I'organismo. La stes-
sa cosa si pud dire per l'utero. E un
muscolo e, con gli anni, perde elasti-
cita, & indurito. Non ¢ detto quindi
chela gestazione possa andare avan-

U0 data
(] stampa

dal 1980 monitoraggio media

Spesso si tratta

di egoismo
esasperato,
personale e di coppia

ti. Con la gravidanza, tutti questi ap-
parativannoinsovraccarico. Manon
solo questo. Con I'eta, possono su-

bentrare pili spesso disturbi come'i-
pertensione oil diabete, che in gravi-
danza sono un problema serio».

eee E per quanto riguarda il par-
to?

«Va bene programmare il cesareo e
tuttoilresto, mail problemaeé chepoi
I'utero deve rispondere in maniera
corretta. Senon succede, puo suben-
trare una grave emorragia, che co-
stringe a tornare in sala operatoria,
con il pericolo di dover eseguire una
isterectomia (asportazione dell'ute-
ro, ndr). La ripresa puo essere com-
plessan.

eee Cosa pud accadere al bimbo
nel grembo materno?

«llfeto prende ossigeno dalla placen-
ta, che asuavolta dipende dal sangue
materno. Quindi, sel'apparato circo-
latorio non funziona bene, allora
possono esserci scarsa crescita e altri
problemi».

ee e Tra guai al feto, pericoli al mo-
mento del parto, possibile insor-
genza di patologie durante i nove
mesi, ce n'¢ abbastanza per far
cambiare idea anche alle coppie
piu1 convinte, anche se in eta ormai
praticamente senile...

«lo capisco I'entusiasmo, capisco la
voglia di essere genitori perché meri-
ta rispetto. Ma il rispetto dev'essere
innanzitutto per se stessi. Spesso, si

tratta di egoismo esasperato, perso-
nale e di coppia, perché non si capi-
scono irischi che si corrono».

e s e [n Sicilia ci sono stati episodi di
mamme-nonne?

«No, non ci sono stati casi del gene-
Ie».

ee¢ Domani in Italia si «festeggia»
il «Fertility Day», che & stato ac-
compagnato da una sfilza di pole-
miche. Forse sono stati utilizzati
toniun po' troppo diretti, peroilte-
madellafertilita non & da trascura-
re...

«Laprevenzione & molto importante,
manon puo essere scollegata dall'in-
formazione, cosa che faremo anche
domani in occasione del “Fertility
Day”. L'informazione & un evento
positivo, ad esempio va portata gia
nelle scuole».

¢ ee Molte donne si sono sentite of-
fese da slogan che ricordano come
«correl'orologio biologico» o come
i figli unici possono restare tali, se
non si mette in cantiere presto un
altro bambino. Come stanno le co-
se?

«Con I'et3, la fertilita si riduce in ma-
niera esponenziale verso il basso. A
43 anni ad esempio non siricorre pitt
alla fecondazione omologa, maall'e-
terologa (che comporta la necessita
di rivolgersi ad un donatore esterno
alla coppia, per ovuli o spermatozoi,
ndr). Cidnonssignifica che non si pud
rimaneincintanaturalmentea44an-
ni, ma questanon & la regola». (mop*

MAMME QUASINONNE
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comportamento, avrai possibili benefici sul
funzionamento del tuo apparto riproduttore». Un
vademecum di sanita pubblica necessario, senza dubbio,
che, al di la di tanti approfondimenti medici, con un
linguaggio specialistico inaccessibile ai pil1, non si
nasconde gli obiettivi di fondo. Cercare cioe le cause
dell'infertilita e indicarne i rimedi, anche con la speranza di
risollevare il nostro deprimente indice di natalita.

correndo le pagine qualche perplessita perd spunta.
Non tanto, come detto, sul rigore scicentifico dello
strumento, quanto sulle persone a cui e diretto. In altre
parole, sperare di avviare un serio programma di
educazione alla sessualita e all'affettivita — perché di questo
si parla - con un volumetto di 140 pagine diffuso dal
governo, senza preoccuparsi di pensare in modo pit
mirato ai destinatari di quei contenuti e all'accoglienza che
potra essere riservata a quei consigli, appare operazione
almeno un po’ velleitaria. Dice il saggio: distribuire canne
da pesca va bene, ma prima occorre insegnare a pescare. E,
soprattutto, spiegare perché. Questo €il grande snodo che
non viene affrontato. Quali ragioni dovrebbero indurre i
nostri giovani a prestare attenzione ai loro comportanti
igienico-sanitari in materia di esercizio della sessualita se
nessuno ha voglia, tempo, capacita, pazienza di
accompagnarli a scoprire le ragioni profonde delle loro
scelte? Pensare che un adolescente si preoccupi della

opo molte leggi contro famiglia e
matrimonio, ecco il "Fertility Day". Come
dire, dopo il deserto riservato alle politiche
familiari — quelle autentiche, che non sono
né assistenzialismo né misure contro la
poverta —ecco in lontananza una piccola oasi. Benissimo,
anche per la grammatica delle scelte politiche, quelle che
potrebbero costruire davvero un futuro migliore per tutti,

non & mai troppo tardi. Chi ha avuto la curiosita e il
coraggio di addentrarsi nelle circa 140 pagine del piano
messo a punto da una commissione di importanti luminari
della medicina, con la supervisione del ministro Lorenzin,
avra notato una dettagliata descrizione delle cause
dell'infertilita maschile e femminile, e un'altrettanta nutrita
serie di consigli sanitari e comportamentali per prevenire il
problema. Tutto molto tecnico, molto scientifico, molto
deterministico. Del tipo, «se continui a fare cosi, quelli
saranno gli effetti deleteri. Se invece modifichi il tuo
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propria futura fertilita vuol dire ignorare il magma di
sollecitazioni contrapposte e disorientanti in cui sono
immersi i nostri ragazzi. E, in questo magma, la famiglia
con figli non & propriamente il modello pit1 ambito.

La denatalita perd non & un fenomeno casuale, che
spunta all'improvviso in un dato momento della nostra
postmodernita. Ha cause precise, inequivocabili. Deriva
dalla disgregazione della famiglia. Dalla crisi di un certo
modello di coppia. Dal crollo del numero dei matrimoni.
Dalla costante impennata di separazioni e di divorzi
dell'ultimo trentennio. Da un quadro socio-culturale che
sembra congegnato in modo perfetto per rendere sempre
piu difficile la vita alle famiglie che persistono in questa
vecchia, desueta pratica dove 'amore si lega alla
generativita, alla fedelta, alla gioia dell'impegno reciproco a
tempo indeterminato. Deriva anche dall’assenza di
politiche familiari mirate. Ma, se non ricomponiamo tutto
il resto all'insegna di un atteggiamento condiviso e
favorevole nei confronti del far famiglia, non saranno né
nuovi asili-nido né permessi pitt larghi per I'allattamento, a
risolvere I'inverno demografico. Se non riusciamo cioe a
ristabilire il paradigma dei valori, se non troviamo le parole
per rispiegare ai giovani che solo la solidarieta tra le

generazioni assicurera loro un domani meno incerto e
meno conflittuale, non bastera certo un manuale
scientifico sulla salute riproduttiva — pericoloso e ambiguo
neologismo — per voltare pagina. Certo, progettare un
piano educativo per spiegare i fondamenti di amore e
sessualita — cioe le ragioni stesse delle vita — & molto pit1
complesso e difficile. Innanzi tutto occorre capire cosa
proporte e chi investire di questa responsabilita. Le
famiglie? Tante, soprattutto quelle con figli adolescenti e
preadolescenti, avvertono 'urgenza di adeguare capacita di
intervento e conoscenze per incidere in modo positivo
sulla formazione dei propri figli, bombardati a ritmo
incessante da messaggi fuorvianti, da esempi deleteri, da
tutta quella sottocultura del "vietato vietare" che domina
social, web, vecchi e nuovi media. I genitori, quelli che non
si stancano di impegnarsi nel pit difficile mestiere del
mondo senza adeguarsi alla rischiosa banalita del pensiero
dominante, sanno che apparire convincenti ed efficaci agli
occhi dei figli & tutt’altro che agevole.

pesso non bastano né parole né esempi. Occorre la

volonta di non fermarsi, di sperare oltre ogni speranza.
C’e, fortunatamente, chi ci riesce. Ma bisogna anche
ammettere, e purtroppo le statistiche sono Ii implacabili a
ricordarcelo, che le famiglie sono sempre piu1 sole in questo
compito immane. Cresce il numero dei nuclei che, loro
malgrado, si arrendono al rischio dell'irrilevanza e che

finiscono quindi per spaccarsi. Il quadro educativo allora si
complica e spesso, al di 1a di ogni buon proposito, diventa
difficile se non quasi impossibile presentare ai figli
proposte coerenti e impegnative, soprattutto nell'ambito
della sessualita e dell’affettivita, quando i genitori per primi
evidenziano un profilo di fragilita. Lo racconta I'esperienza
dolorosa di tanti padri separati a cui, tra I'altro, spesso non
& pill neppure consentito occuparsi del futuro dei propri
figli. Non esistono ancora ricerche credibili sulle scelte
familiari e generative dei figli di separati e divorziati, ma i
pochi specialisti che hanno deciso di occuparsi di questo
tema scomodo e politicamente scorrettissimo, sono
convinti che gli esiti, prevedibilmente negativi, si vedranno
solo tra qualche decennio.

P er aiutare questi genitori, per regalare loro quella fiducia
educativa che in troppi casi hanno smarrito, serve allora
un progetto ambizioso, ben pit1 complesso e articolato di un
vademecum scientifico sulla fertilita. Lequazione potrebbe
essere questa: basta leggi contro la famiglia, piti interventi a
sostegno dell' impegno educativo deigenitori. Anche di quel-
I'esercito di genitori separati, i cui ruoli appaiono oggi anco-
ra shilanciati da leggi che andrebbero profondamente rivi-
ste. Urgente poi coinvolgere la scuola, certo, liberandola fi-
nalmente dai tentacoli comunque insidiosi delle gender theory
eimpostando progetti sereni e non ideologici in cui i genito-
1i abbiano la possibilita di intervenire da comprimari accol-
ti eascoltati. Speriamo che le linee guida del comma 16 del-
la "buona scuola”, pit1 volte annunciate e piu1 volte riman-
dante, vadano in questa direzione. Ma non si possono nep-
pure dimenticare quelle agenzie educative che, in questi ul-
timi anni, hanno mostrato capacita propositiva e intuizioni
innovative proprio nell'ambito dell’educazione alla sessua-
lita e all'affettivita. Pensiamo alle tante associazioni impe-
gnate nel progetto "Immischiati a scuola" avviato dal Forum
delle associazioni familiari.

eidee cisono, i progetti anche, i risultati — soprattutto

laddove I'ente pubblico ha avuto il coraggio di affidarsi
alla vivacita dell’associazionismo — non sono mancati. E
troppo chiedere al governo un gesto di coraggio e di liberta,
valorizzando tutta questa ricchezza con un grande piano
finalizzato all’educazione all'affettivita e alla sessualita in
cui famiglia, scuola e associazionismo siano finalmente
protagonisti? Sarebbe una scelta davvero controcorrente,
ce ne rendiamo conto ma, rispetto agli altri provvedimenti
varati in ambito familiare - tipo divorzio lampo o unioni
civili—molto pit1 incisiva e pii1 proiettata a costruire un
futuro per i nostri figli. E per quelli che verranno.

© RIPRODUZIONE RISERVATA
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Fertility day, dopo le polemiche
una nuova cartolina senza foto

La bellezza
non ha
La fertilita si.

Fertility f Doy B "
Parliamo di salute. %“ w 9

srorw fertilityday 201641

A sinistra il nuovo logo del Fertility Day, a destra il manifesto contestato

Cambia la strategia di comunicazione per la giornata dedicata alla prevenzione dell'infertilita che si svolgera

giovedi 22

di MICHELE BOCCI

VIA LE CLESSIDRE, i rubinetti dell'acqua, le cicogne, i figli unici. Il Fertility day organizzato per giovedi
dal ministero della Salute viene annunciato da una campagna di comunicazione completamente diversa.
Scompaiono tutte le cartoline che hanno scatenato le polemiche, resta una scritta su sfondo bianco
intervallata da un nodo: "Parliamo di salute". Si cerca cosi di riportare I'appuntamento alla sua natura
originaria, cioé di incontro svolto su quattro sedi (Roma, Catania, Bologna e Padova) per discutere di
problemi di infertilita, malattie sessualmente trasmissibili, prevenzione. Sono scomparse le cartoline
realizzate il 31 agosto scorso da una societa esterna incaricata dal ministero. Slogan come "La bellezza
non ha eta, la fertilita si", "La fertilita € un bene comune", "Genitori giovani. Un modo per essere creativi"
abbinati a fotografie poco azzeccate avevano fatto esplodere le critiche dei social network. Nel ministero
ci sono state molte tensioni, la campagna é stata affidata ad altri dirigenti e si & deciso di sposare uno
stile minimal. Giovedi a Roma si parlera di temi come gli stili di vita per prevenire l'infertilita.

A Bologna saranno trattate le tecniche di fecondazione omologa ed eterologa, a Padova si parlera di
diagnosi precoce dei problemi riproduttivi, a Catania di eta fertile. Lorenzin aprira e chiudera i lavori,
collegata via streaming nelle varie sedi.



http://www.repubblica.it/salute/benessere-donna/fertilita-e-infertilita/2016/09/20/news/fertility_day_dopo_le_polemiche_una_nuova_cartolina_senza_foto-148150182/

http://www.ansa.it

Otto opuscoli di salute, nuova campagna
per la fertilita

Un nodo rosso come logo, tutta la medicina per la coppia

Multimedia

......

Il sito del Fertility day

Un nodo rosso su sfondo bianco e la scritta 'Fertility Day, parliamo di salute'. Dopo le polemiche
dello scorso agosto, & pronta la nuova Campagna sulla fertilita promossa dal ministro della
Salute Beatrice Lorenzin e che verra presentata il prossimo 22 settembre. Scompaiono i
contenuti a sfondo 'sociale’ - da alcuni interpretati come un invito a fare figli, ritenuto offensivo
nei confronti di alcune categorie di cittadini - cosi' come le immagini delle cartoline che erano
state contestate, fra queste la piu famosa quella della donna con il pancione e la clessidra in
mano. Ed il messaggio & tutto focalizzato sulla salute, la medicina della coppia ed i consigli
pratici su come proteggere la fertilita maschile e femminile e prevenire malattie sessualmente
trasmissibili. In otto opuscoli, si spiega appunto come proteggere la fertilita e sara anche attivo
un sito web (probabilmente da oggi pomeriggio) dedicato all'iniziativa. Ogni opuscolo, da
distribuire ai cittadini e dal contenuto strettamente medico, & focalizzato su un tema: 'Infezioni
sessualmente trasmissibili e la fertilta', 'Giusto o sbagliato, sfatiamo i falsi miti sulla fertilita ...
maschile ... femminile', 'Proteggi la tua fertilita, consigli per tutelare la salute del tuo apparato
riproduttivo', sono alcuni dei titoli. Obiettivo del primo opuscolo € ad esempio chiarire quali sono
le malattie sessuali trasmissibili piu comuni e come si trasmettono. Ma centrale € pure il
messaggio sul come proteggersi: evitando i rapporti sessuali a rischio ma anche, in merito ai
consigli pratici della Campagna, utilizzando correttamente il preservativo dall'inizio alla fine del
rapporto, ed in tutti i tipi di rapporti sessuali. Mentre tra i 'falsi miti' indicati, vi & quello per cui
Bere alcol migliora le performance a letto (Falso) o 'lo stress non modifica la fertilita (Falso)'.
Negli opuscoli-vademecum si parla pure di fattori di rischio, alcol, le due malattie piu diffuse e
frequenti cause di infertilita (endometriosi e varicocele), i consigli in pillole per lei e lui, il
ginecologo e I'andrologo "grandi alleati". E c'é spazio anche per un test di 'verifica'. Inoltre,



http://www.ansa.it/saluteebenessere/notizie/rubriche/salute/2016/09/20/otto-opuscoli-di-salute-nuova-campagna-per-la-fertilita-_b0b77346-484d-4148-9feb-6a64147ec866.html

partendo dal dato per cui l'infertilita di coppia, nella meta dei casi, dipende da lui - ma un uomo
su 3 non ne & consapevole e dunque non si cura - la Campagna veicola messaggi riguardanti la
salute riproduttiva e la fertilita riguardanti sia 'uomo sia la donna, con pari attenzione. Per il 22
settembre previste iniziative in 4 citta: convegni sui grandi temi della fertilita si svolgeranno a
Roma, Bologna, Padova e Catania.
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FLAVIA AMABILE
ROMA

di 18 anni non potrebbero

fumare. In pratica gli
adolescenti italiani sono i
pitt accaniti fumatori trailo-
ro coetanei dell’Ue. Come
sia possibile questo record &
uno dei tanti effetti della
combinazione di assenza di
controlli e di politiche giova-
nili-sanitarie tipiche del-
I'Ttalia di questi anni.

Secondo il rapporto del
Progetto europeo di indagini
sull’'uso di aleol, droga e so-
stanze psicoattive nelle scuo-
le (Espad), se complessiva-
mente il 54% degli adolescen-

ti europei non ha mai acceso
una sigaretta, il 37% di quelli
italiani & considerato un fuma-
tore abituale. I giovani si shal-
lano, ma mai come in Italia do-
ve gli studenti fanno un mag-
gior uso di alcool e di nuove so-
stanze psicoattive rispetto alla
media dei coetanei europei.
Sono proprio queste ultime,
secondo Espad, a rappresen-
tare il principale motivo di
preoccupazione. «Ci sono ti-
mori per le nuove droghe e i
nuovi comportamenti», tra i
giovani.

E il fumo & un’abitudine con-
solidata. Qualsiasi sia la mar-

In teoria in Italia i minori

ca, qualsiasi la scuola frequen-
tata: dalle medie alle superiori
di ogni tipo, si fuma ovunque.
Pii1 di un adolescente su tre fa
uso di sigarette in modo abi-
tuale, un dato superiore alla
media dei Paesi dell’Unione
Europea che ¢é del 21% ed & in
calo. Cifre simili si ritrovano
solo in Bulgaria e Croazia dove
fuma il 33% degli adolescenti.

Secondo il rapporto piu si é
giovani piut si corre il rischio
di contrarre il vizio. La pro-
porzione di adolescenti che
ha iniziato a fumare prima
dei 13 anni «si é fortemente
ridotta negli ultimi venti an-
ni, con sole poche eccezioni»,
ben quattro: Cipro, Francia,
Italia e Romania.

Secondo Alessandro Rosi-
na, sociologo, ordinario di de-
mografia all’'Universita Catto-
lica, il triste record degli adole-
scenti italiani & frutto di tre
fattori: «Innanzitutto le cam-
pagne di sensibilizzazione sui
danni provocati dal fumo non
sono in sintonia con la sensibi-
litd degli adolescenti italiani
mentre sono molto piil efficaci
in altri Paesi dell’Ue. La siga-
retta, poi, @ un modo per atteg-
giarsi da grandi ed & molto piu
necessaria in Italia dove si re-
sta in una situazione di finta
adolescenza molto piu a lungo
che in altri Paesi Ue per motivi
essenzialmente economici. In-
fine ¢’¢ un problema di stress,
gli adolescenti italiani hanno
maggiori difficolth e minori
prospettive di quelle di tanti
coetanei europei. Anche que-

sto li induce a fumare di pit».

Lo stress & la principale
causa dell’abuso di sigarette
anche secondo Maurizio Am-
brosini, docente di Metodolo-
gia e tecnica della ricerca so-
ciale nell'Universita di Geno-
va.«A fumare sono ormai alcu-
ne categorie: le donne per lo
stress legato al carico di fun-
zioni che grava su di loro, dalla
famiglia al lavoro. E poi le mi-
noranze etniche, i poveri, in-
somma i gruppi sociali piu de-
boli e meno colti. Di sicuro il
record degli adolescenti italia-
ni & una spia di una debolezza
per le maggiori incertezze che
hanno sul futuro».

Roberta Pacifici, che dirige
Posservatorio Fumo, Alcol e
Droghe dell'Istituto Superiore
di Sanita, ricorda che secondo
I’Oms la prima arma & invece
la tassazione: «Il nostro &il Pa-
ese che ha il valore percentua-
le di accise pii basso». E, con-
clude: «Se noi non facciamo
pesare 'acquisto del prodotto
non otterremo mai risultati.
Inoltre bisogna agire per far
rispettare i divieti di acquisto,
che abbiamo giustamente por-
tato a 18 anni, ma che sono inu-

t+ili co noi non <f chieda la carta
thl §€ PO 1o 81 CnICGE 1a Cal'ta

d’identita».
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ILNUOVO PROTOCOLLO
Se per donare il sangue devi elencare le amanti

di Maria Sorbi

L) ubblichiamo su Facebook quel che mangia-
mo, raccontiamo di tutto, perfino quando
starnutiamo. Diciamo dove e quanto siamo stati
in vacanza, con chi abbiamo fatto serata, quanto
abbiamo bevuto. Ma se andiamo a fare il test per
donare il sangue, proprio non ci piace farci passa-
re ai raggi X. Non importa se quei fogli sono tutela-
ti da privacy. Sentirci porre certe domande da fasti-
dio: va bene rispondere si o no al questionario che
ci chiede se abbiamo malattie infettive o abusia-
mo di alcol e droga, lo diciamo ai social
network, figuriamoci se abbiamo pro-
blemi davanti a un dottore dell’Avis. Ma
a un certo punto del test viene chiesto
quante volte abbiamo avuto rapporti ex-
tra coniugali negli ultimi quattro mesi.
Quanti etero, quanti omosessuali, quanti
orali e quanti anali. I medici vogliono an-
che sapere se abbiamo cambiato partner.
O se abbiamo fatto sesso con scambio di
denaro o droga. Un po’ troppo anche per
noi, generazione abituata a confessarsi
davanti alle telecamere in prima serata e
a farsi selfie perfino tra le lenzuola.
Il nuovo questionario Avis, aggiornato
con domande dettagliatissime (per decre-
to ministeriale) dallo scorso novembre,
ha solleticato i dubbi della Lega Nord
che, a breve, presentera una mozione in
Regione Lombardia per chiederne unare-
visione. Due le questioni sollevate dai le-
ghisti (e da una buona fetta di donatori):
un test del genere rischia di scoraggiare
I'arruolamento di nuovi volontari e di la-
sciare a secco la raccolta di sacche. E poi
certi dettagli personali vengono giudicati
«non pertinenti». Soprattutto se si consi-
dera che, al di |2 delle risposte, il sangue
donato va comunque analizzato e il «cer-
tificato di qualita» arriva dal laboratorio:
con una certezza sicuramente piu scienti-
fica rispetto a quella del test. Lo scopo
delle domande «un po’ morbose» & ovvia-
mente quello di scovare le zone d’ombra
e capire se qualche virus, Aids in testa,
puo essere in fase di incubazione. Ma chi
fa un gesto di altruismo si sente messo in
croce. Nemmeno fosse stato «taggato» su
Facebook con I'elenco delle sue risposte
in allegato.
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Allarme del Centro europeo per le dipendenze:
tra 15 ¢ 16 anni siete al 37%, la media ¢ del 21%

Italia, record
di fumatori
adolescenti

L'INDAGINE

li italiani fumano sempre
meno. Ma non i giovanissi-
mi. Gli adolescenti, come
un coro generazionale,
hanno, infatti, deciso di in-
vertire la tendenza. E di
“vincere” il primo posto nella
classifica europea dei dipenden-
tidatabaccounder18.
Undrammatico record spacca
I'Ttalia: gli adulti, pur faticando,
smettono (ogni anno meno
3-5%) iloro figli e i loro nipoti ini-
ziano a tutto gas. Inalando una
media di dieci sigarette al gior-
no.

LA GLOBALIZZAZIONE

Il Centro europeo per il monito-
raggio della dipendenza dalle
droghe (oltre il fumo, alcol e dro-
ghe) ha firmato unaricerca cheé
andata a scandagliare le abitudi-
ni di una specifica classe di eta,
15-16 anni. Un lavoro diviso tra

35 paesi. Comportamenti pill o
meno sovrapponibili, una sorta
di globalizzazione del piacere e
deimodi per sembrare pili fortie
pit1grandi. Risultato: menodiun
quarto della media del campio-
ne, circa il 21%, & considerato fu-
matore. «L’Ttalia - si legge nel
rapporto - spicca per la percen-
tuale dei dipendenti da tabacco
sottoi sedici anni. La cifra si atte-
stasul 37%».

Ecco come I'ltalia si colloca in ci-
ma alla classifica, seguita da Bul-
garia e Croazia. La prima sigaret-
ta? Anche a 11 anni, contro i 13
dellamaggior parte degli studen-
ti stranieri. Dati che rivelano co-

me, negli ultimi anni, ci deve es-
sere stato un grandioso frainten-
dimento, per gli adolescenti, tra
la legge che vieta di fumare nei
luoghi pubblici chiusi (ma anche
nelle auto private dove ci sono
bambini) e la tutela della salute.

Gli adolescenti che fumano co-
me un grande gia a sedici anni,
secondo una diffusa analisi psi-
co-sociale che ha tratteggiato
I'identikit di questi ragazzi, si
mostrerebbero smarriti nel loro
mondo e poco abili a trovare sod-
disfazione in altri campi. Sono
ragazzi che hanno meno soste-
gno e regole da parte della fami-
glia d’origine e non mettono in

pratica progetti tesi a valorizza-
re la propria autostima e a dare
un senso di progettualita alla vi-
ta come al futuro. Una volta in-
terrogati hanno spesso una visio-
ne negativa e pessimistica del do-
mani. Non riescononéa pensare
né a verbalizzare una prospetti-
va, una realizzazione personale.
L’accendere abitualmente la si-
garetta, con il tempo crea la di-
pendenza. Fisica (gestuale, per
esempio) e psichica.

ILCOSTO

Una via d’uscita la propone I'Isti-
tuto superiore di sanita che mo-
nitora il fenomeno. «La politica
piti richiamata dall’'Oms per con-
trastare la diffusione del tabagi-
smo e stata ed € sempre l'aumen-
to del prezzo delle sigarette -
spiega Roberta Pacifici che diri-
ge I'Osservatorio fumo, alcol e
droga dell'Istituto di sanita - E’ si-
curamente la prima azione per
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aiutare a smettere e disincentiva-
re i giovani. Non mi stupisco di

questo risultato. Il nostro ¢ il pae-
se che ha il valore percentuale di
accise pill basso, se la prima ar-
ma in nostro possesso non la uti-
lizziamo non ci possiamo mera-
vigliare. Inoltre, qui, i genitori so-
no molto, molto permissivi, la-
sciano i ragazzi fumare in casa».
In Norvegia il pacchetto costa
mediamente 13 euro, da noi 5-6
euro.

LO SPINELLO

Anche la diffusione della canna-
bis, tra i giovanissimi italiani,
continua ad essere piuttosto al-
to. In questo caso, pero, il top del-
la classifica & della Repubblica
Ceca. Dalle tabelle di quanti han-
no fatto uso di canapa negli ulti-
mi trenta giorni prima dell'inter-
vista, rivela ancora lo studio, si
vede che la media e del 7% men-
tre in Italia sale al 15% e in Fran-
cia al 17%. La Repubblica Ceca ar-
riva addirittura al 37%. Il cam-
pione degli adolescenti nei 35
paesi ha fumato (o inalato) can-
nabis 8,9 volte nell’anno prece-
dente alla ricerca, quelli islande-
sisonoal top con 14 volte mentre
i francesi con 13 e gli italiani con
12,

C.Ma.
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E-cig. Comitato Scientifico Ricerca a Lorenzin:
“Sigaretta elettronica e piu sicura. Ora nuove
misure contro il tabagismo”

Il Comitato ¢ formato da Umberto Veronesi, Umberto Tirelli, Fabio Beatrice, Carlo
Cipolla, Pasquale Caponnetto, David Nutt, Mike Siegel, Sally Satel, Kostantinos
Farsalinos e Marcus Munafo. In una lettera indirizzata al Ministro della Salute
Beatrice Lorenzin scrivono che sono necessari nuove misure di contrasto al
tabagismo. LA LETTERA

Una delegazione del Comitato Scientifico per la Ricerca sulla sigaretta elettronica in ambito di salute pubblica
si € recata oggi presso il Ministero della Salute per consegnare la lettera indirizzata al Ministro Beatrice
Lorenzin firmata da tuttii membri del Comitato: Umberto Veronesi (IEO - Istituto Europeo di Oncologia di
Milano), Umberto Tirelli (Istituto Nazionale Tumori di Aviano), Riccardo Polosa (Universita degli Studi di
Catania), Fabio Beatrice (Societa Italiana di Tabaccologia), Carlo Cipolla (IEO - Istituto Europeo di Oncologia
di Milano), Jacques Le Houezec (Consulente di Sanita Pubblica a Rennes — Francia), Pasquale Caponnetto
(Lega ltaliana Anti Fumo), David Nutt (Imperial College di Londra), Mike Siegel (Boston University School of
Public Health), Sally Satel (American Enterprise Institute), Kostantinos Farsalinos (Universita di Patras) e
Marcus Munafo (Universita di Bristol).

La lettera, una delle principali azioni che il Comitato si era prefissato alla sua nascita che risale allo scorso
luglio per iniziativa della LIAF — Lega Italiana Antifumo, & stata annunciata durante il seminario di divulgazione
scientifica che ha avuto luogo oggi a Roma e a cui hanno preso parte, personalmente e in collegamento dalle
proprie sedi estere, i membri del Comitato Scientifico coordinato da Riccardo Polosa, la stampa specializzata
a e alcuni rappresentanti dell’'lntergruppo Parlamentare “Sigaretta Elettronica”.

Il Comitato Scientifico si rivolge al Ministro "in merito alle conseguenze non intenzionali che potrebbero
derivare da future azioni legislative le quali limiterebbero il potenziale di salute pubblica di tali valide alternative
alle sigarette convenzionali" affermando che "sono necessari approcci efficaci per contrastare rapidamente il
tabagismo e ridurre il consumo di sigarette di tabacco. E giunta l'ora per le politiche di controllo del tabacco di
andare oltre i soliti metodi di sensibilizzazione, prevenzione e cessazione totale del consumo di nicotina, per
approcciarsi a un nuovo concetto di riduzione del danno del tabacco che dovrebbe essere seriamente preso in
considerazione dalla comunita scientifica e dalle istituzioni. Soprattutto adesso che siamo prossimi ai negoziati
della settima sessione della Conferenza delle Parti (COP7) organizzata dal’OMS, che si terra a novembre a
New Delhi, e in cui i rappresentanti di tutti i paesi del mondo si incontreranno per definire e rafforzare la
battaglia globale contro le devastanti conseguenze causate dall'uso del tabacco".

Le motivazioni che hanno spinto gli scienziati membri del Comitato a unirsi e a firmare questa lettera indirizzata
al Ministro della Salute, sono stati anche 'argomento del seminario odierno: in primo luogo la riduzione del
danno provocato dal tabacco come "parte della soluzione, non parte del problema: se le autorita preposte a
definire le norme per la regolamentazione dei prodotti del tabacco continueranno ad applicare le stesse norme
del tabacco alle e-cig e, contestualmente, considerare i prodotti contenenti nicotina a basso rischio come parte
del problema, ridurranno il potenziale enorme di tali alternative" affermano gli scienziati. In secondo luogo la
necessita di basare le politiche di controllo del tabacco e delle sigarette elettroniche, che non contengono
tabacco, sulle evidenze scientifiche e di proporzionarle al rischio reale dei prodotti, cosi da sfruttare le
potenzialita e le opportunita per la salute pubblica. "Non & un caso - si sottolinea nella lettera del Comitato
Scientifico - che uno studio pubblicato nella rivista European Addiction Research ha dimostrato che le sigarette
di tabacco sono molto piu pericolose e che le elettroniche risultano per il 95% molto piu sicure rispetto alle
prime".


http://www.quotidianosanita.it/allegati/create_pdf.php?all=7099955.pdf

Il Comitato Scientifico per la Ricerca sulla Sigaretta Elettronica in ambito di salute pubblica ha risposto oggi alle
domande della stampa intervenuta e continuera il proprio impegno nello studio e nella divulgazione scientifica
sui principali aspetti sanitari e di impatto per la salute pubblica e per la lotta contro il fumo, che provoca ancora

circa 700.000 morti 'anno in Europa.
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Come interpretare i risultati degli studi clinici.
Senza prendere abbagli

Dal New England Journal of Medicine arrivano le istruzioni per I’'uso su come
interpretareirisultati di un trial. Un piccolo utilissimo prontuario per non cadere
nelle trappole della statistica e nelle forzature di interpretazione, che insegna a
leggereirisultati tra le righe, senza arenarsi sull’endpoint primario, che preso da
solo puo essere fuorviante

| risultati di uno studio clinico vengono in genere interpretati andando subito a vedere se I'endpoint primario &
stato raggiunto o meno, cioé se il valore della ‘P’ & inferiore a 0,05, il minimo sindacale per decretare
I'esistenza di una differenza tra due trattamenti. Ma per capire se questi risultati rappresentino un reale
progresso nella pratica clinica o richiedano invece una conferma da successivi studi clinici € necessario andare
oltre la ‘P’ dell’endpoint primario e scavare un po’ piu in profondita.

Se i risultati di efficacia e sicurezza del trial sono convincenti, il passo successivo consiste nel valutarne la
qualita e la validita. Poi bisognera capire se quei risultati ottenuti sui pazienti ‘ideali’ (e dunque inesistenti) di un
trial clinico siano applicabili anche ai pazienti in carne ed ossa che si incontrano nella pratica clinica quotidiana.
Last but not least, ormai nessun trattamento arriva alla pratica clinica se prima non passa le forche caudine
della costo-efficacia. Insomma che per ogni nuovo farmaco il percorso dalle pagine di una rivista specializzata,
alla realta clinica quotidiana pud essere realmente molto lungo o addirittura del tutto virtuale.

A spiegare come leggere uno studio clinico e a dare una serie di istruzioni per 'uso sull'interpretazione dei suoi
risultati provvedono con un articolo sul New England Journal of Medicine Stuart Pocock del Dipartimento di
Statistica Medica della London School of Hygiene and Tropical Medicine e Gregg Stone del Columbia
University Medical Center, New York Presbyterian Hospital e Cardiovascular Research Foundation di New
York.

Ecco in sintesi, le istruzioni per 'uso degli autori che consigliano ai lettori quali domande porsi di fronte ad uno
studio con risultati ‘positivi’.

Tanto per cominciare, la premessa & che il raggiungimento di un outcome primario positivo non &
necessariamente una rondine che fa primavera. Non basta cioé accontentarsi di questo risultato per far
adottare tout court un nuovo farmaco o per modificare la pratica clinica. Un dato studio, magari insieme ad
altri, verra passato al vaglio da schiere di esperti, redattori di linee guida, payer, autorita regolatorie, medici,
societa scientifiche e associazioni di pazienti prima di decidere se un nuovo trattamento verra approvato o
meno. Ma intanto, per capire se i risultati di un certo studio sono cosi interessanti da preludere a probabili
ricadute sulla pratica clinica, &€ bene andare a leggere in maniera piu approfondita i risultati. Ponendosi una
serie di domande ‘tecniche’.

Un valore della P inferiore a 0,05 & abbastanza buono?

Una P inferiore a 0,05 significa che c’é una probabilita del 5% di un risultato falso positivo (ovvero di una non
differenza di risultati tra i due bracci di trattamento). Dunque — ammoniscono gli autori — se si vuole avere un
risultato al di la di ogni ragionevole dubbio &€ bene puntare ad una P molto inferiore (ad esempio < 0,001).
Sono in linea con questo criterio i risultati dello studio PARADIGM-HF, nel quale I'associazione sacubitril-
valsartan confrontata con I'enalapril ha raggiunto I'endpoint primario (un composito di mortalita cardiovascolare
e ricoveri per scompenso cardiaco) con una P <0,00001 e questo ha portato allapprovazione del sacubritril-
valsartan da parte delle autorita regolatorie.

Qual é I'ordine di grandezza del beneficio derivante da un determinato trattamento?
Al di la della significativita statistica, un’altra fondamentale questione da porsi € la rilevanza clinica dei risultati
dello studio; per questo € necessario calcolare gli effetti del trattamento in scala relativa (relative risk o hazard


http://www.nejm.org/doi/full/10.1056/NEJMra1601511

ratio) e assoluta (calcolando ad esempio le differenze nel tasso di eventi che si verificano nel follow-up e il
number needed to treat).

L’endpoint primario € rilevante dal punto di vista clinico?

Endpointsurrogati. Sebbene gli studi di fase 3 abbiano in genere una potenza sufficiente a raggiungere dei
risultati di rilevanza clinica, per alcune patologie ci si accontenta dei cosiddetti endpoint ‘surrogati’ (es.
riduzione dellemoglobina glicata come misura surrogata dell’effetto anti-glicemico nei soggetti con diabete).
Ma i risultati di alcuni granditrial hanno messo in seria discussione I'affidabilita di questi endpoint surrogati.
Restando nel campo del diabete, gli autori citano il caso dello studio ACCORD, dove il braccio trattato in
maniera piu intensiva, rispetto a quello terapia ‘standard’, otteneva una maggiore riduzione dellemoglobina
glicata. Peccato perd che era anche gravato da una maggior mortalita.

Endpoint compositi.Di fronte ad un endpoint composito, gli autori raccomandano una lettura separata delle
sua diverse componenti, per capire qual & quella che ha maggiormente generato il risultato. Nel trial RITA-3,
che ha valutato gli effetti del trattamento interventista rispetto ad uno conservativo in una popolazione di
pazienti con sindrome coronarica acuta, un numero inferiore di pazienti del gruppo ‘trattamento interventista’
ha presentato I'endpoint primario, un composito di mortalita, infarto del miocardio, angina refrattaria a 4 mesi.
Un risultato tuttavia ‘trascinato’ dal dimezzamento dei casi di angina refrattaria, mentre nessuna differenza era
stata rilevata nei tassi di infarto o di mortalita. Sulla base di questo studio non era dunque possibile concludere
che la strategia interventista fosse un intervento ‘salva-vita’. Ma in seguito uno studio con un follow—up di 5
anni ha evidenziato una riduzione del 22% nel tasso di infarti e mortalita tra i pazienti del gruppo di intervento,
dato confermato anche da successive metanalisi. Tutto cid ha dunque portato ad adottare la
rivascolarizzazione coronarica precoce nei soggetti con sindromi coronarie acute per migliorarne la prognosi.

Gli outcome secondari sono d’aiuto?

L’impressione che i risultati di uno studio siano ‘positivi’ viene rinforzata dalla presenza dioutcome secondari
prespecificati che mostrino anch’essi un beneficio del trattamento in esame. Al contrario se gli outcome
secondari risultano negativi, nel lettore si insinua il dubbio della validita dell'intero studio.

L'esempio questa volta viene dal trial EMPA-REG OUTCOME (empagliflozin versus placebo nel diabete di tipo
2). Il beneficio di empagliflozin rispetto all’endpoint primario composito (mortalita cardiovascolare infarto,
stroke) presentava un hazard ratio (HR) di 0.86 (95% Cl, 0.74 to 0.99; P=0.04). Un risultato molto solido
tuttavia in quanto generato da una riduzione della mortalita cardiovascolare (HR 0.62; 95% Cl, 0.49 to 0.77;
P<0.001) e rinforzato da un risultato simile per la mortalita per tutte le cause (P<0.001) e per i ricoveri per
scompenso cardiaco (P=0.002). In altre parole i risultati maggiormente significativi dal punto di vista statistico
empagliflozin li ha ottenuti negli endpoint secondari, ma i risultati positivi del’endpoint primario avevano dato
un imprinting di credibilita a tutto lo studio.

| risultati dello studio sono confermati per tutti i sottogruppi importanti?

Gli effetti di un farmaco possono essere diversi a seconda delle caratteristiche dei pazienti, oppure essere piu
evidenti in alcuni sottogruppi ad alto rischio, come nel caso delle statine nei soggetti con diversi fattori di rischio
cardiovascolari. E’ questo il motivo per cui le statine in prevenzione primaria vengono riservate ai pazienti ad
alto rischio.

Piu complesso ¢ il caso di un trial ‘positivo’ a favore di un farmaco, nel’ambito del quale pero I'analisi per
sottogruppi non evidenzia un beneficio dallassunzione di questa terapia. La prudenza € d’obbligo —
ammoniscono gli autori — nell'interpretare i risultati delle analisi per sottogruppi. E’ anche ragionevole pero
‘risparmiare’ ad alcuni pazienti un trattamento probabilmente per loro inefficace o potenzialmente dannoso. E’
il caso dello studio PLATO su pazienti con sindrome coronarica acuta, trattati con ticagrelor o con clopidrogrel;
il trial ha prodotto un endpoint primario composito (mortalita cardiovascolare, infarto e stroke) inferiore del 16%
con il ticagrelor. Tra i pazienti in terapia con aspirina ad alte dosi tuttavia il rischio € risultato maggiore del 45%
nel gruppo ticagrelor, rispetto a quello clopidogrel, mentre nei soggetti in terapia con aspirina a dosaggio
standard, il rischio & stato del 21% inferiore per il ticagrelor. Sebbene ancora si discuta sulla validita di questi
risultati, 'FDA ha emesso un warning sul fatto che un dosaggio di aspirina superiore a 100 mg riduca l'efficacia
del ticagrelor e vada pertanto evitato in questi pazienti.

Il trial & sufficientemente grande da essere convincente?

Quando a raggiungere la significativita statistica per 'endpoint primario € un trial di piccole dimensioni, la
prudenza nell'interpretazione del risultato & d’obbligo. Un buon esempio viene da uno studio con N-
acetilcisteina nella prevenzione della nefropatia da mezzo di contrasto. In questo trial il danno renale si &
verificato in un paziente sui 41nel gruppo in trattamento con N-acetilcisteina e in 9 pazienti sui 42 del gruppo di
controllo. In questo caso, dire che I'N-acetilcisteina € un farmaco efficace nel prevenire la nefropatia da mezzo



di contrasto &€ un’affermazione esagerata che andrebbe mitigata in un ‘potrebbe essere efficace’. Idealmente
questo dato andrebbe confermato da uno studio piu ampio, che non &€ mai stato realizzato. Per contro, una
metanalisi di 10 trial randomizzati (su 1.916 pazienti) ha stabilito che le evidenze a favore dell’N-acetilcisteina
sono troppo deboli per supportarne I'uso per questa indicazione.

Il trial & stato interrotto troppo presto?

Capita a volte che uno studio venga interrotto precocemente perché I'analisi ad interim evidenzia una forte
superiorita di un trattamento rispetto ad un altro. Purtroppo questa pratica — ammettono gli autori — porta
spesso a sopravvalutare I'efficacia di un trattamento, oltre a rischiare di far perdere dati preziosi sugli endpoint
secondari e di safety.

Le preoccupazioni relative alla safety controbilanciano i risultati positivi sull’efficacia?

Di fronte ad un farmaco nuovo con un’efficacia maggiore dei precedenti, bisogna immediatamente andare a
vedere i risultati di safety. Benefici e rischi assoluti vanno presentati in termini di differenze percentuali. Di utilita
sarebbe anche avere a disposizione il NNT (number needed to treat) e il NNH (number needed to harm).

Il bilancio efficacia-sicurezza € paziente-specifico?

Il bilancio clinico netto di un nuovo trattamento potrebbe risultare declinato in maniera diversa a seconda delle
categorie di pazienti (cioé vantaggioso per alcuni, ma deleterio per i pazienti ad aumentato rischio di eventi
avversi). Fare un bilancio rischi-benefici individualizzato per il singolo paziente perd non & facilissimo, anche se
di certo rappresenterebbe un importante passo verso una terapia realmente su misura.

Ci sono errori nel disegno o nell’esecuzione del trial?

Un risultato altamente significativo nell’endpoint primario gia rassicura molto sul fatto che quel risultato non puo
dipendere dal caso. Tuttavia bisogna anche andare a vedere che non vi siano bias di disegno o di conduzione
dello studio, prima di accettare che il trattamento testato apporti un reale beneficio.

Un esempio di questo viene dal SYMPLICITY HTN-2, il primo trial randomizzato sulla denervazione renale
nellipertensione resistente. Lo studio ha dimostrato che a 6 mesi, la sistolica risultava nettamente inferiore nel
gruppo sottoposto a denervazione, rispetto al gruppo di controllo (differenza media 31 mm Hg; P<0.0001). Ma
non era un trial in cieco e questo ha comportato una serie di problemi. Cosi quando si & andati ad effettuare
un successivo studio controllato, il SYMPLICITY-HTN-3, la denervazione renale € risultata del tutto inefficace.
Di qui il monito di Pocock e Stone di diffidare dei trial non controllati.

Un altro punto molto importante da tener presente ¢ il grado di aderenza al trattamento dei soggetti arruolati
nello studio oltre al tasso dei drop-out che puo andare ad inficiare la validita dello studio. Problemi questi che
sono costati al rivaroxaban I indicazione per le sindromi coronariche acute da parte del’FDA, visto che nello
studio ATLAS ACS 2-TIMI 51 il 27,6% dei pazienti aveva interrotto precocemente il trattamento e che
mancavano una serie di dati importanti per il 7,2% dei pazienti.

| risultati di questo studio sono applicabili ai miei pazienti?

| risultati di qualsiasi trial, a voler essere rigorosi, sono applicabili solo alla tipologia di pazienti arruolata per
quel determinato studio. La questione se sia possibile estrapolare questi risultati ad altri pazienti non & banale.
Nel caso dello studio SPRINT (che ha valutato i risultati di un trattamento antipertensivo intensivo versus quello
standard relativamente ad un endpoint primario composito comprendente infarto, sindromi coronariche acute,
ictus, scompenso cardiaco e mortalita cardiovascolare) ad esempio erano stato esclusi tutti i pazienti sotto i 50
anni d’eta e quelli con diabete o con una storia di ictus. Dunque, a voler essere precisi, i risultati di questo
studio riguardano solo il 20% dei pazienti ipertesi.

Altra considerazione importante da fare € la ‘geografia’ dello studio, cioé le popolazioni studiate. Nel caso dei
trial internazionali comprendenti diversi paesi nei vari continenti, questo € un punto a favore della
generalizzabilita dei risultati. Per ragioni opposte, vanno presi con grande attenzione i risultati di studi
monocentrici, che raramente possono avere un impatto sulle linee guida. A meno che non fungano da studio
pilota con risultati confermati da successivi studi con arruolamento multicentrico.

Maria Rita Montebelli
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H L’Aifa e il dopo Pani: i 12 cantieri aperti

JJ.R.

Lo sa bene chi sta per lasciare il timone dell'Agenzia

Italiana del Farmaco: l'authority chiamata a governare

un'area che vale un patrimonio e che é fatta di regole e

scelte che si pongono al centro tra promozione della

salute, governo dell'innovazione e sviluppo di un settore

produttivo strategico nel nostro Paese. Insomma, non si

tratta di semplice vigilanza. Negli ultimi anni la pur

giovane agenzia (€ stata istituita nel 2005), si € lanciata in

molte attivita ed imprese, facendo a volte addirittura

ombra all'intero Ministero della Salute. Spesso ne abbiamo sentito parlare in termini
estremamente entusiastici. Ora vale la pena fare la lista dei cantieri ancora aperti e delle
opere iniziate o del tutto dimenticate.

11 governo della spesa. Si tratta probabilmente della ragione prima per cui € nata I'AIFA.
A suo tempo si lamentava una gestione dell'area farmaceutica molto differente tra le
diverse realta regionali. Non possiamo dire che gli strumenti per il governo della spesa
siano evoluti. Al contrario siamo entrati in una fase di contenzioso continuo tra le parti:
Regioni verso AIFA, AIFA verso Aziende verso operatori sanitari verso pazienti.
Insomma, un tutti contro tutti che lascia sul campo un disavanzo insanabile ed una
spesa in continua crescita. Molto é sicuramente dovuto alla generale innalzamento dei
costi. Tuttavia, la capacita di gestione, previsione e controllo dell'agenzia non puo dirsi
migliorata nel tempo. Anche pochi giorni fa i dati confermano che la Spesa farmaceutica
e fuori controllo (report Aifa gennaio/maggio 2016). Conti sono gia in rosso per 1,2
miliardi: non reggono i tetti di ospedaliera (+821 milioni) e territoriale (+415 milioni).
L'affidabilita e la capacita di gestione dei conti sulla spesa farmaceutica é stata piu volte
messa in dubbio da decisione dei Tribunali Amministrativi rendendo incerta l'intera
area.

La ricerca indipendente ¢ stata una delle aree con cui si caratterizzava la prima AIFA
verso il resto del mondo. Senza paura di essere smentiti si puo dire oggi che sia stata di
fatto archiviata. A meno di non voler tener conto dell'ultimo bando del 2012 (!), ancora in
fase di completamento (almeno per quanto riguarda i contratti), 'idea di un'agenzia che
potesse districarsi tra la vera o falsa innovazione con la promozione di dati originali &
svanita. I resti del programma sono stati affidati al Ministero della Salute e alla sua
Direzione Generale sulla Ricerca. Nel frattempo non si ha traccia del rilancio promesso
dal presidente Melazzini: il nuovo bando era previsto a settembre!

I registri sono stati citati talmente tante volte ed in ormai tanti contesti da inflazionare
la loro ragione di essere. Il loro enorme numero continua a rendere difficile I'accesso a
molti farmaci, senza per altro rendere chiaro il loro valore (potenzialmente valido) in
termini di ricaduta economica, per l'appropriatezza e di conoscenza sulla sicurezza dei
nuovi trattamenti. I dati non sono disponibili, nonostante la richiesta di regioni, ASL,
ecc. L'AIFA non ha mai “restituito” i dati ai territori.

Di algoritmi per identificare 1'innovazione se ne € parlato tanto e per molto tempo senza
pero vederne alla fine dei risultati concreti. Il tema dell'innovazione non é passato di
moda ma questi strumenti sono rimasti per tempo un cantiere aperto creando grandi
aspettative anche a livello internazionale. Non é chiaro se alla fine abbiamo perso
I'occasione di dire qualcosa di effettivamente originale o se facevamo meglio stare zitti.
L'informazione ai pazienti ed agli operatori. E' un ambito in cui I'AIFA non si &€ mai
risparmiata. Le iniziative sono risultate spesso piuttosto superficiali ma va riconosciuto
nel tempo che, almeno nei confronti del pubblico, sono stai affrontati temi e messaggi
importanti (resistenza degli antibiotici, ecc.). Piuttosto, nei confronti degli operatori
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sanitari il ruolo di infor i rmaz1on donato similmente a quanto
avvenuto con la ricﬂéﬁﬁ fﬁg %@Q%@?j}éé/ g&zétlva delle “pillole dal Mondo”
che pur meritevole di essere diventata una quotidiana segnalazione sui temi della
farmaceutica rimane un'attivita di spirito piu pubblicistico che di informazione
scientifica approfondita

Prontuario Farmaceutico Nazionale. La sua revisione continua € un'attivita centrale
dell'Agenzia. Nonostante cio le diverse norme che hanno previsto una revisione
completa della lista dei farmaci rimborsati e I'aggiornamento completo delle categorie
terapeutiche non hanno avuto un particolare effetto sui medicinali acquistati dal SSN. In
alcuni casi va riconosciuto che sono state adottate delle riduzioni di prezzo che hanno
diminuito degli eccessi di differenza di prezzo. In generale pero continuiamo ad avere
un prontuario tra i piu generosi d'Europa e con un grado di efficienza in termini di costo
tra farmaci sovrapponibili, molto basso.

Biosimilari. Sono i farmaci su cui molti Paesi puntano per riuscire a garantire terapie di
pari efficacia e sicurezza a costi piu contenuti. L'AIFA, similmente a quanto fatto da altre
agenzie regolatorie, ha assunto un atteggiamento utile ma non del tutto netto.
Purtroppo i “position paper” non sempre riescono a prendere delle vere e proprie
posizioni aumentando il grado di indecisione degli operatori e dei pazienti.

Equivalenze terapeutiche. In modo simile a quanto detto sopra su questi temi
I'ambiguita non aiuta. E' chiaro che non sara mai possibile fare contenti tutti su questi
temi. Tuttavia e su cio che si misura la capacita e l'indipendenza di un'authority.

I conflitti di interesse. E' un tema centrale per un'agenzia posta al centro di cosi tante
attenzioni e suscettibile di molte influenze. L'attenzione al tema e stata molto alta ma
non sembra, a leggere la cronaca di questi ultimi anni, che le complicate procedure
adottate abbiano portato alla trasparenza auspicata.

La trasparenza. I verbali e le delibere della DG e del CdA sono disponibili sul sito
dell'AIFA? E' possibile oggi parlare di contratti secretati su farmaci innovativi? E'
possibile che le strutture sanitarie che di fatto acquistano i farmaci, non ne conoscano il
prezzo? Quali sono le procedure per assegnare gli incarichi dirigenziali degli uffici?
Queste sono alcune domande che segnano il molto lavoro ancora necessario per
mantenere la promessa fatta piu volte di trasformare 1'agenzia in un palazzo di vetro.

I fondi regionali per la Farmacovigilanza. Riguardo a quest'ultima si & parlato spesso
di approccio pro-attivo e di coordinamento dell'AIFA per le attivita regionali. Gli ultimi
fondi distribuiti nel 2015 per quest'attivita sono quelli dagli anni di esercizio 2010-2011.
Nuova organizzazione interna. Di nuova governance dell'AIFA se ne ¢ parlato spesso.
Quello che al momento sta cambiando sono sicuramente il numero degli uffici, triplicato
e con una forte presenza dell'area amministrativa. In tutto cio spicca la mancanza di
rispetto dell'Esclusivita del mandato da parte del Direttore Generale: come fa a fare il DG
AIFA, il reggente delle Strutture di seguito indicate (Segreteria tecnica istituzionale della
Direzione Generale; Settore affari Internazionali; Ufficio Diritti Umani, Farmaci e Salute;
Area Amministrativa; Ufficio Affari amministrativi generali; Ufficio Attivita negoziale e
gestione patrimonio), il Chair di EU Network Pharmacovigilance Oversight Group;
(Alternate) per 1'Italia presso il Comitato per i Medicinali ad Uso Umano (CHMP);
Membro del Gruppo di Lavoro sul Sistema Nervoso Centrale dell'lEMA, membro del
Gruppo di Lavoro per la Consulenza Scientifica (SAWP) dell'Agenzia Europea dei
Medicinali (EMA). Chair of the European Union Management Board Telematic
Committee (EUMBTC); Management Board EMA Member
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A RICETTA di un medico, lo
scambio di alcune mail

conun rivenditore indiano

A_4conunrivenditoreindian

€ un bonifico da 2:500 dollari.
Roberto all'inizio dell’estate
non ci ha messo molto a far par-
tire la spedizione del generico
di un farmaco contro I’ epatite
C. Quel medicinale, che in Italia
costa circa 44mila euro e viene
passatodal sistema sanitario so-
lo ai pazienti pili gravi, & stato
bloccato alla frontiera di Ciam-
pino il 9 giugno scorso. 11 2 set-
tembre la corte d’Appello di Ro-
ma ha imposto di restituire al
paziente quanto sequestrato,
con un’‘ordinanza che forza in
modo inedito le regole del com-
mercio dei farmaci, improntate
ad uno stretto protezionismo. E
potrebbe aprire all’acquisto
all'estero da parte di migliaia di
pazienti italiani. «L’'ospedale
non voleva darmi la cura, avrei
dovuto attendere che la malat-
tiapeggiorasse. Non ne avevoal-
cunaintenziones, spiega Rober-
to.

In Italia ci sono centinaia di
migliaia di persone positive al
virus dell’epatite C che aspetta-
no i medicinali dal sistema sani-
tario. Non possono comprarli da
soli perché sono troppo cari e, fi-
no ad ora, nemmeno ordinarli
all’estero dove costano meno,
per di piu online. Questo secon-
do divieto & basato su motivi di

sicurezza, perché non & possibi-

le tracciare le medicine che arri-
vano da fuori, e suragioni econo-
miche. E I'agenzia del farmaco
(Aifa) a stabilire i prezzi di ci¢
che si pud vendere in Italia e a
dare l'autorizzazione al com-
mercio e non & ammesso che i
cittadini si procurinole confezio-
ni in altri Paesi per spendere me-
no. Malavicendadelle nuove cu-
re per l'epatite C ha costituito
un’eccezione sotto tanti punti
di vista. Ad esempio, il direttore
Aifa Luca Pani con una decisio-
neinedita ha secretatolatratta-
tiva sul prezzo del primo prodot-
to contro questa malattia, il So-
valdi di Gilead. Pani a novem-
bre abbandonera Y'incarico la-
sciando un’ereditd pesante al
suosuccessore, ancora da indivi-
duare. Ora un giudice aggiunge
unanuovaeccezione.

Roberto, che ha scoperto la
malattia due anni fa, ha ordina-
to in India il generico dell'Har-
voni, che 8 sempre di Gilead e ol-
tre al principio attivo del Soval-

"di, il sofosbuvir, contiene il ledi-

pasvir. Prima aveva provato a
essere trattato in ospedale in
Italia. In base alleregole di Aifa,
perd, visto che i medicinali con-
tro l'epatite C sono carissimi
vanno curati prima i casi piu
gravi. Per farlo sono stati vinco-
lati circa 750milioni di euro del
fondo sanitario nazionale. Dopo
oltre un anno e mezzo dall’aw

vio della campagna, 45mila pa-
zienti hanno avuto la terapia
ma i malati con la diagnosi in
Italia sono dieci volte tanti, e se
si conta anche chi non sadi esse-
re contagiato il numero arrive-
rebbe addirittura al milione. A
Roberto & stato dunque detto
chelamalattia era “lieve” e che
avrebbe dovuto attendere. «Ma
io stavo male, ero spossato, non
riuscivo a lavorare», dice. Cosi
ha contattato su Internet il ri-
venditore indiano e mandato la
ricetta medica. La spedizione &
stata bloccata alla frontiera ipo-
tizzando anche un tentativo di
commercializzazione del medi-
cinale. Cosi mentre pendevail ri-
corso presentato dal suo avvoca-
to, Daria Pesce di Milano, Rober-
to & andato in India a prendersi
il farmaco. Poi & arrivata la noti-
ziadel dissequestro. «La quanti-
ta limitatissima di prodotti im-
portati, la accertata malattia
del paziente e la prescrizione
prodotta non possono lasciare
dubbi in ordine alla destinazio-
ne esclusivamente personale
dei prodotti importatis, hascrit-
to la corte d’Appello. Roberto
non voleva vendere il medicina-
le, voleva curarsi. E non poteva
spendere 45mila euro.

‘ORIPRODLIZIONE RISERVATA
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VALENTINA ARCOVIO

mmm Bloccare la proteina killer dei neuroni pri-
ma che possa provocare danni irreparabili. E
con questo obiettivo che gli scienziati stanno
cercando di contrastare I'Alzheimer, la forma
piu comune di demenza, che si stima colpisca
25 milioni di persone nel mondo.

A fare il punto sui progressi e sulle prospettive
dellaricerca ¢ la Societa italiana di neurologia,
in occasione della Giornata Mondiale dell’Al-
zheimer che si celebra oggi. «La ricerca ha di-
mostrato che alla base della malattia c'e I'ac-
cumulo progressivo nel cervello di una protei-
na, chiamata beta-amiloide, che distrugge le
cellule nervose e i loro collegamenti», spiega
Carlo Ferrarese, direttore scientifico del Cen-
tro di Neuroscienze di Milano dell’Universita di
Milano-Bicocca. Grazie alla Pet, con la sommi-
nistrazione di un tracciante che si lega alla be-
ta-amiloide, sappiamo che la proteinainizia ad
accumularsi nel cervello anche decenni prima
delle manifestazioni cliniche della malattia.
Analogamente, oggi € possibile analizzare i li-
velli di questa proteina nel liquido cerebrospi-
nale con una puntura lombare. Queste tecni-
che permettono di stabilire il rischio di svilup-
pare la malattia di Alzheimer prima della com-
parsa dei deficit cognitivi e aprono la strada a
strategie preventive. «Queste - sottolinea Fer-
rarese - si basano su molecole che determina-
no una riduzione della produzione di beta-
amiloide, con farmaci che bloccano gli enzimi
che la producono o, in alternativa, anticorpi
capaci di determinare la progressiva scompar-
sa di beta-amiloide gia presente nel tessuto ce-
rebrale». Queste cure sono in fase avanzata di
sperimentazione e potrebbero, finalmente,
modificare il decorso di una malattia ancora
invincibile.
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mmm Un popolo di san-
ti, poeti e navigatori,
ma anche uno dei piu
eterogenei dal punto
di vista del genoma,
modellato dagli incon-
tri con altre genti e dal-
le diverse condizioni
ambientali lungo la Pe-
nisola. A raccontare la
storia dei geni degli
italiani & uno studio -
pubblicato su «Scienti-
fic Reports» - coordi-
nato dal gruppo di An-
tropologia Molecolare
e Adattamento Uma-
no dell'Universita di
Bologna. Analizzando
ilDnadi800individuie
descrivendo le confi-
gurazioni di 500 mila
varianti genetiche, la
ricerca - spiega Marco
Sazzini - «haindividua-
to alcuni gruppi omo-
genei, riconducibili al-
la Sardegna, all'ltalia
settentrionaleeaquel-
la meridionale». Se le
popolazioni del Nord
hanno scambiato i
propri geni con molti
gruppi arrivati dall'Eu-
ropa centro-orientale
(dall'Eta del Bronzo
all'inizio dell'espansio-
ne dell'lmpero Roma-
no), gli abitanti del
Centro e del Sud han-
no ereditato anche
molte componenti ge-
netiche tipiche sia del
Medio Oriente sia del
Nord Africa.






