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Ruolo unico, oltre lo scontro
c¢’e un modello da costruire

di Anna Sgritto

o sciopero proclamato dal Sindacato medici italiani (Smi) il 15 e 16 settembre ha

riportato con forza al centro del dibattito della Medicina generale il tema del

Ruolo unico e dell'impiego dei medici nelle nuove Case della Comunita. Un
confronto che rischia pero, ancora una volta, di ridursi a una sterile contrapposizione.
Per comprendere la portata di questo snodo conviene fare un passo indietro.
Il dibattito sul Ruolo unico nasce oltre un decennio fa, con l'obiettivo di
superare la storica separazione tra assistenza primaria e continuita assi-
stenziale, offrendo ai medici - soprattutto ai pit giovani - un percorso professio-
nale meno frammentato. La legge Balduzzi del 2012 ha fornito a quel percorso
una cornice normativa specifica.
A distanza di anni, tuttavia, il contesto € profondamente mutato. |l nuovo Acn, il Dm
77, le Case della Comunita e gli Accordi integrativi regionali (Air) stanno ridisegnan-
do l'intera architettura dell’assistenza territoriale. Ed & proprio nella fase di concreta
applicazione dell’Acn stralcio e dell’'obbligo orario nelle strutture territoriali che il
Ruolo unico & tornato a fare da detonatore delle tensioni della categoria.
[l punto principale non & stabilire ideologicamente se la riforma debba essere difesa
0 azzerata. Essendo inserito in un quadro legislativo, un eventuale cambiamento
normativo sul Ruolo unico non puo essere affidato alla sola contrattazione. Ma ¢
proprio attraverso la negoziazione e gli accordi integrativi che si deve decidere co-
me renderne sostenibile 'applicazione concreta.
La domanda da porsi oggi € come integrare la Medicina generale nel nuovo as-
setto territorializzato senza che questa integrazione si traduca in un semplice
e gravoso aumento di ore, turni e adempimenti burocratici. Per far funzionare il
modello servono organizzazione strutturata, personale di supporto, lavoro in équipe e
strumenti adeguati. Soprattutto, occorre conciliare la presenza nelle strutture pubbliche
con la relazione fiduciaria tra medico e paziente, che resta il pilastro insostituibile dell’as-
sistenza primaria.
Siamo ancora in una fase di piena costruzione. Mentre gli Air stanno declinando il qua-
dro nazionale nelle singole realta regionali, si dovranno definire gli indirizzi per i futuri
passaggi contrattuali. E in queste sedi che la discussione deve spostarsi: non sull‘a-
stratta alternativa tra cancellare o preservare il Ruolo unico, ma sulle condizioni orga-
nizzative capaci di renderlo davvero funzionale per la professione e per i cittadini.
Una riforma si misura sempre sulla prova dei fatti e nella realta quotidiana dei servizi.
Oggi, di fronte alla carenza strutturale di camici bianchi e a una crescente complessi-
ta della domanda di salute, la vera sfida non é chiedere alla Medicina generale
semplicemente di fare di pii, ma metterla nelle condizioni di lavorare meglio.
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Medicina del territorio
tra storia e nuove sfide

di Mario Baruchello - Medico Chirurgo, Tezze sul Brenta (Vi)

Il problema non sono le strutture, ma I'assenza di

un profilo professionale, giuridico e organizzativo coerente.
Status, formazione, équipe multiprofessionali e incentivi sono
i pilastri da cui ripartire. Anche la storia del medico condotto
e la lezione della pandemia possono offrire indicazioni utili

-

_ STATUS GIURIDICO

EQUIPE STABILI

GOVERNANCE )

e Case della Comunita (CdC)
L rappresentano uno degli ele-

menti centrali della riorganizza-
zione dell’assistenza territoriale. Ma
il problema non e la CdC in sé. Il vero
problema ¢ l'assenza, ancora oggi,
di un modello professionale, giuridi-
CO € organizzativo coerente.
Si costruiscono strutture, ma non
sempre sono stati definiti prima, con
sufficiente chiarezza, chi ci lavora, con
quale status, con gquale carriera, con
quale governance, con quali compiti,
con guali incentivi e, soprattutto, con
quale rapporto con il cittadino.
Le Case della Comunita si inserisco-
no nella riforma dell’assistenza terri-
toriale prevista dal Pnrr e definita dal
Dm 77/2022, che individua modelli
e standard per lo sviluppo dell'assi-
stenza territoriale nel Servizio sani-
tario nazionale (Ssn). Il Distretto vie-
ne indicato come luogo privilegiato
di gestione e coordinamento della

rete dei servizi territoriali, mentre la
CdC & concepita come luogo fisico
di accesso ai servizi sanitari e socio-
sanitari e come sede dell’integrazio-
ne multiprofessionale.

Il rischio, tuttavia, € che l'attenzione
alle strutture finisca per prevalere sul-
la definizione del modello professio-
nale che dovrebbe renderle realmen-
te operative.

Prima il ruolo, poi la struttura

| vincoli del Pnrr hanno imposto tem-
pi di realizzazione, rendicontazione e
indicatori strutturali. Questo ha inevi-
tabilmente generato una forte spinta
alla costruzione, all'inaugurazione e
alla dimostrazione dello stato di avan-
zamento delle opere. Ma una sanita
territoriale efficace richiede un per-
corso inverso: prima si definisce il
ruolo, poi si costruisce la struttura.

E una lezione che viene anche dalla
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storia. Gia in passato, in Italia, il medi-
co condotto rappresentava un model-
lo nel quale il ruolo professionale era
definito prima ancora dell’organizza-
zione fisica del servizio. Anche alcuni
sistemi territoriali di altri Paesi, come
Nuova Zelanda e Australia, hanno co-
struito nel tempo modelli forti perché
hanno investito non soltanto nelle
strutture, ma nell'identita e nelle con-
dizioni professionali dei medici.

Ogdgi, invece, le tensioni attraversa-
no tutte le professioni. | medici
ospedalieri possono percepire il tra-
sferimento di attivita sul territorio co-
me un cambiamento non sempre
accompagnato da un ruolo profes-
sionale definito. | Mmg temono che
la presenza nelle nuove strutture
possa tradursi in una progressiva tra-
sformazione del rapporto convenzio-
nale, fino a creare forme di dipen-
denza di fatto. Gli specialisti ambula-
toriali lamentano spesso una scarsa
integrazione e I'assenza di percorsi
di sviluppo professionale. Gli infer-
mieri di famiglia e di comunita si tro-
vano davanti a un ruolo nuovo e im-
portante, ma che deve essere ac-
compagnato da formazione, autono-
mia e responsabilita definite.

Il risultato & un sistema nel quale
non sempre sono chiari i confini



¢¢] Mmg temono
una progressiva
dipendenza di fatto 99

delle responsabilita: chi coordina,
chi risponde di cosa, chi valuta i
professionisti, chi governa i per-
corsi assistenziali.

Le Case della Comunita avrebbero
bisogno di una direzione territoriale
forte, di percorsi di carriera definiti,
di ruoli chiari per medici di medicina
generale (Mmyg), infermieri, speciali-
sti, psicologi e assistenti sociali e di
una governance capace di integrare
realmente le diverse professionalita.
In assenza di questo disegno, si
rischia di procedere a macchia di
leopardo, con accordi regionali
differenti, modelli organizzativi di-
versi e strutture che possono di-
ventare contenitori privi di una
precisa identita assistenziale.

La lezione del medico condotto

Per capire cosa manca oggi al terri-
torio pud essere utile guardare alla
figura del medico condotto.

Il medico condotto rappresentava
un modello professionale compiuto.
Era selezionato attraverso concorso,
aveva un rapporto istituzionale con il
Comune, disponeva spesso di casa
e ambulatorio, garantiva la reperibili-
ta e svolgeva contemporaneamente
compiti clinici e di sanita pubblica.
Era un professionista profondamen-
te radicato nella comunita. Non era
soltanto il medico al quale rivolgersi
in caso di malattia, ma anche una fi-
gura di riferimento per la prevenzio-
ne, la sorveglianza igienica, le vacci-
nazioni, I'assistenza domiciliare e, in
molti contesti rurali e montani, un
presidio sanitario quasi unico.

La sua abolizione non pud essere in-
terpretata semplicemente come la fi-

ne di un modello superato. Con la na-
scita del Servizio sanitario nazionale
e la legge 833 del 1978 cambia radi-
calmente I'organizzazione sanitaria
italiana: vengono superati il ruolo co-
munale del medico condotto e la
precedente gerarchia sanitaria e si
sviluppa la medicina convenzionata.

La trasformazione era coerente con
la modernizzazione del sistema sani-
tario. Ma il passaggio ha lasciato
aperta una questione che oggi torna
con forza: come garantire al medico
del territorio un'identita professionale
riconoscibile e una collocazione pre-
cisa all'interno del sistema sanitario?

Il medico condotto aveva un ruolo
chiaro, responsabilita definite e un
rapporto diretto con la comunita.
Era inserito in una precisa organiz-
zazione sanitaria e amministrativa.

Oggi il territorio non dispone sempre
di una gerarchia e di una governance
percepibili con la stessa chiarezza.

¢l medico condotto
aveva un ruolo chiaro,
responsabilita definite
e un rapporto diretto
con la comunita 99

Che cosa si e perso

Dal confronto storico emergono al-
meno cinque elementi:

1. L'identita professionale. || me-
dico condotto ricopriva un ruolo
chiaro, definito e riconosciuto.

2. Una gerarchia sanitaria territo-
riale. Il professionista era inserito in
una struttura istituzionale nella quale
erano definite responsabilita e com-
petenze.

3. La presenza nei piccoli comuni.
La medicina convenzionata ha garan-
tito una straordinaria capillarita, ma la
crisi demografica e professionale del-
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le aree periferiche sta oggi mettendo
in discussione quella presenza.

4. L'integrazione tra attivita cli-
nica e sanita pubblica. Il medico
condotto rappresentava contempo-
raneamente un riferimento clinico e
un presidio di prevenzione.

5. La stabilita del rapporto tra
medico e comunita. || medico era
parte integrante della vita del paese
e godeva di un forte riconoscimento
sociale.

Perché oggi, sia pure timidamente,
si torna a parlare di quella figura?
Perché la crisi del territorio, la caren-
za di Mmg e la desertificazione sani-
taria dei piccoli comuni hanno ria-
perto il dibattito.

Il paragone non significa che si deb-
ba tornare al medico condotto. Si-
gnifica piuttosto interrogarsi su cio
che quel modello aveva saputo co-
struire: identita, responsabilita, pre-
senza e rapporto con la comunita.

Le origini del Ssn

Nel secondo dopoguerra, tra il 1945
e il 1955, il medico condotto rappre-
sentava un presidio fondamentale in
un’ltalia ancora povera e prevalente-
mente rurale, caratterizzata da mi-
gliaia di piccoli comuni, ospedali
spesso lontani, carenze di personale
ed emergenze di sanita pubblica.

In molti territori il medico condotto
interveniva nella gestione delle epi-
demie, nelle vaccinazioni, nella sor-
veglianza igienica delle acque, delle
scuole e dei macelli, nelle attivita di
assistenza ostetrica e pediatrica e
nelle visite domiciliari.

Era una figura capace di coniugare
assistenza clinica e sanita pubblica.
Per questo era percepito come |l
medico della comunita e, in senso
pit ampio, come il medico della Re-
pubblica nei piccoli centri.

La legge 833 del 1978 segna la fine
di guel modello. Con la nascita del

M.D. Medicinae Doctor - Anno XXXIII numero 6 - 2026 7



PRIMO PIANO

Ssn vengono aboliti il ruolo comunale
e la precedente organizzazione gerar-
chica, nascono le Usl, vengono trasfe-
rite le funzioni igieniche ai servizi di
sanita pubblica e si sviluppa il sistema
della medicina convenzionata.

Il medico condotto viene progressi-
vamente sostituito dal medico di
medicina generale, libero professio-
nista convenzionato con il Ssn.

La trasformazione rispondeva alle
esigenze di un sistema sanitario
moderno. Ma il vecchio modello
aveva anche limiti evidenti: era lega-
to ai Comuni, fortemente individua-
le, spesso isolato professionalmen-
te e gravato da un carico di lavoro
difficilmente sostenibile.

[l problema, quindi, non & stabilire
se il medico condotto fosse miglio-
re del Mmg. Il punto € comprende-
re quali elementi di quel modello
possano essere recuperati in una
medicina territoriale moderna.

Un modello territoriale incisivo

Un modello territoriale forte richiede
almeno cinque pilastri: uno status
professionale chiaro, una governan-
ce territoriale autorevole, équipe
multiprofessionali stabili, incentivi
reali per le sedi disagiate e compiti
accompagnati da indicatori realistici.
Senza questi elementi, le Case della
Comunita rischiano di rimanere strut-
ture prive della necessaria capacita di
attrarre e trattenere professionisti.

1. Status giuridico chiaro

Il territorio soffre anche perché non
sempre & chiaro “chi & cosa”.

| Mmg sono professionisti conven-
zionati, ma il loro lavoro nelle nuove
strutture territoriali richiede forme
organizzative capaci di integrare la li-
berta professionale con il lavoro in
équipe € la presenza nelle strutture.
Gli ospedalieri che vengono coinvolti
nelle attivita territoriali devono avere

ruoli coerenti con i propri contratti e
con le proprie specificita professionali.
Gli infermieri di famiglia e di comuni-
ta devono poter esercitare compe-
tenze e responsabilitda accompagna-
te da adeguata formazione e da una
precisa collocazione organizzativa.
Gli specialisti ambulatoriali devono
essere integrati nei percorsi territoria-
li e disporre di strumenti adeguati.
Una possibile soluzione € distingue-
re due percorsi professionali, en-
trambi chiari.

Il primo & quello della dipendenza
territoriale, per chi sceglie di lavora-
re stabilmente nelle Case della Co-
munita, con concorsi, carriera sanita-
ria territoriale, progressione profes-
sionale, valutazione e certificazione
periodica, formazione obbligatoria e
incentivata.

Il secondo € quello della convenzio-
ne evoluta, destinato ai Mmg che
mantengono il proprio status di liberi
professionisti convenzionati, ma
all'interno di un'organizzazione nella
quale siano definiti job description, la-
VOro in équipe, presenza nelle strut-
ture, orari e forme di remunerazione
coerenti con le nuove responsabilita.
L'obiettivo deve essere evitare I'ibri-
dazione dei rapporti e garantire
chiarezza professionale.

2. La governance territoriale

Il territorio italiano ha bisogno di
una governance riconoscibile.

Il Distretto € previsto come articola-
zione fondamentale dell’'organizza-
zione territoriale e il Dm 77/2022 gli
attribuisce funzioni di gestione e co-
ordinamento della rete dei servizi.
La questione & rendere effettive que-
ste funzioni attraverso responsabilita
gestionali, autonomia organizzativa, ri-
sorse e strumenti di valutazione.

Una direzione territoriale forte do-
vrebbe poter coordinare Case della
Comunita, assistenza domiciliare,
prevenzione e integrazione sociosa-
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nitaria, con indicatori chiari relativi
alla copertura dei servizi, alla conti-
nuita assistenziale e agli esiti.
Anche l'adozione di modelli profes-
sionali come il Gp with an Exten-
ded Role (GPwER), gia presenti in
altri sistemi sanitari, puo rappresen-
tare uno strumento da valutare per
valorizzare competenze avanzate
della medicina generale.

3. Equipe multiprofessionali stabili

Il territorio non pud essere costruito at-
torno al medico isolato in ambulatorio.
L' équipe minima dovrebbe compren-
dere Mmg, infermieri di famiglia e di
comunita, specialisti territoriali, figure
psicologiche e sociali e personale am-
ministrativo adeguatamente formato.
Il lavoro di équipe non pud pero limi-
tarsi alla semplice coesistenza fisica di
professionisti nella stessa struttura.
Sono necessarie riunioni cliniche
periodiche, presa in carico condivi-
sa, strumenti informativi interopera-
bili, protocolli di continuita tra ospe-
dale e territorio e gestione integrata
delle cronicita.

La Casa della Comunita deve diven-
tare un luogo nel quale le diverse
competenze si incontrano intorno al
bisogno del cittadino.

Questo & uno degli obiettivi dichiarati
della riforma dell'assistenza territoriale:
il Dm 77/2022 prevede infatti I'integra-
zione multiprofessionale delle cure pri-
marie nelle Case della Comunita.

4. Incentivi per le sedi disagiate

[l problema della carenza di medici
e particolarmente evidente nelle
aree periferiche, rurali e montane.

[l confronto con Nuova Zelanda e
Australia & interessante perché mo-
stra come la permanenza dei pro-
fessionisti nelle aree disagiate ri-
chieda un insieme di condizioni:
supporto abitativo e logistico, am-
bulatorio adeguato, personale infer-
mieristico, incentivi economici, fe-



rie garantite, formazione e possibili-
ta di progressione professionale.
Non basta offrire un incentivo una
tantum.

Per rendere attrattiva una sede disa-
giata occorre costruire un vero pro-
getto professionale: condizioni di la-
voro sostenibili, sostituzioni, forma-
zione continua, possibilita di aggior-
namento in strutture di riferimento e
percorsi di crescita.

L'ltalia, con migliaia di piccoli comuni
e aree montane, dovrebbe affrontare
il problema con una strategia nazio-
nale e non soltanto attraverso incen-
tivi regionali disomogenei.

5. Compiti e indicatori

Anche la misurazione dell'attivita
deve cambiare.

Non & sufficiente valutare il territorio
attraverso il numero di prestazioni,
gli orari di apertura o la riduzione de-
gli accessi al pronto soccorso.

Gli indicatori dovrebbero misurare gli
esiti: continuita assistenziale, presa
in carico delle cronicita, riduzione dei
ricoveri evitabili, copertura vaccinale,
gestione dell'assistenza domiciliare,
tempi di risposta, appropriatezza e
soddisfazione dei cittadini.

La qualita dell'assistenza territoriale
non puo essere ridotta a una serie di
indicatori amministrativi. Deve esse-
re valutata sulla capacita del sistema
di migliorare realmente la salute e
l'autonomia delle persone.

La mission delle CdC

Le Case della Comunita non devono
diventare poliambulatori ampliati, mini-
pronto soccorso o semplici contenitori
nei quali concentrare attivita diverse.
Devono essere luoghi di presa in ca-
rico, centri di continuita assistenzia-
le, presidi di sanita pubblica, hub
delle équipe territoriali e porte di ac-
cesso al Ssn.

Devono essere inserite in una rete

che comprenda domicilio, servizi ter-
ritoriali, ospedale e servizi sociali.

Il modello previsto dal Dm 77/2022
va proprio nella direzione di una rete
territoriale integrata, con il Distretto
come sede di coordinamento € la
Casa della Comunita come punto di
accesso e integrazione dei servizi.
Perché questo avvenga nella pratica,
ogni struttura dovrebbe avere una di-
rezione riconoscibile, un organigram-
ma, un budget, responsabilita defini-
te e una missione precisa.

La pandemia: una lezione

La pandemia ha rappresentato una
sorta di stress test del sistema sani-
tario e ha mostrato con particolare
evidenza il ruolo del Mmg.

Il medico di medicina generale si &
trovato a essere contemporanea-
mente clinico di prossimita, profes-
sionista impegnato nella sanita pub-
blica, medico di comunita e presidio
della continuita assistenziale.
Durante I'emergenza i Mmg hanno
svolto attivita di sorveglianza dei casi,
gestione dell’isolamento, certificazio-
ni, assistenza domiciliare, educazione
sanitaria, sostegno alle famiglie, visite
domiciliari in condizioni di rischio, mo-
nitoraggio dei pazienti, gestione delle
forme cliniche a domicilio e follow-up.
Hanno garantito la continuita dell’as-
sistenza ai fragili e alle persone con
patologie croniche in una fase nella
quale molti altri servizi erano forte-
mente limitati.

La pandemia ha mostrato, in altre pa-
role, che il Mmg non & soltanto un
professionista che opera nell'ambula-

¢¢La pandemia
ha dimostrato
la centralita del Mimg
nella gestione della
complessita clinica
e della comunita 99
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torio, ma una figura capace di leggere
i bisogni della propria popolazione e di
intervenire in una rete complessa di
assistenza.

Questa esperienza avrebbe dovuto
essere utilizzata per ripensare il ruo-
lo della medicina generale.

Il prezzo pagato

Il prezzo della pandemia € stato par-
ticolarmente alto per i professionisti
del territorio.

L'esposizione al rischio, la carenza ini-
ziale di dispositivi di protezione, |'iso-
lamento professionale e il carico di re-
sponsabilita hanno rappresentato una
delle pagine piu difficili della storia re-
cente della medicina generale.

Molti professionisti sono stati defi-
niti “eroi”. Ma la parola “eroe” ri-
schia talvolta di sostituire il ricono-
scimento professionale. Celebrare
I'abnegazione non pud diventare un
modo per non interrogarsi sulle con-
dizioni nelle quali quella professio-
nalita € stata esercitata.

La vera eredita della pandemia do-
vrebbe essere il riconoscimento
strutturale delle competenze che la
medicina generale ha dimostrato di
possedere.

Complessita della Mg

La pandemia ha evidenziato la com-
plessita della medicina generale: ge-
stione clinica della complessita, triage,
appropriatezza, continuita assistenzia-
le, presa in carico, medicina di comuni-
ta, epidemiologia territoriale, comuni-
cazione clinica e gestione domiciliare
delle patologie acute e croniche.

E una professionalita complessa che,
sul piano culturale e organizzativo, deve
trovare un riconoscimento adeguato.
Questo significa rafforzare il rapporto
tra medicina generale e universita,
sviluppare ricerca, audit clinico e inse-
gnamento e costruire percorsi forma-
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tivi capaci di rispondere alle nuove esi-
genze della medicina territoriale.

La Medicina generale non puo essere
considerata soltanto una prestazione o
una convenzione. E una componente
essenziale dell'assistenza primaria e
della presa in carico della popolazione.

La lezione mancata

Dopo la pandemia sarebbe stato neces-
sario intervenire su almeno 6 fronti.

1. Il riconoscimento della specifi-
cita professionale del Mmg, attra-
verso ruoli, responsabilita e percorsi
di sviluppo coerenti con le competen-
ze richieste.

2. ll rafforzamento della medicina
generale in ambito universitario,
con maggiore spazio per ricerca, in-

Un nuovo patto
per il territorio

II territorio ha bisogno di una nuova identita.
Non basta costruire CdC se non si definisce
contemporaneamente chi deve lavorarvi e
chi coordina le attivita, quali responsabilita
ha attribuito ai diversi professionisti e quali
risultati si devono raggiungere.

Il modello potrebbe essere sintetizzato

in alcuni punti essenziali:

e status professionale chiaro, attraverso
dipendenza o convenzione evoluta,
evitando forme ibride;

* governance territoriale forte;

* équipe multiprofessionali stabili;

e incentivi strutturali per le sedi disagiate;

e Case della Comunita come hub clinici
e organizzativi, non semplici edifici;

e indicatori orientati alla qualita e agli esiti;

e sistemi informativi e cartella territoriale
condivisi;

* continuita strutturata tra ospedale e territorio;

e formazione continua;

e percorsi di carriera per le professioni
territoriali;

e valorizzazione delle competenze avanzate
della medicina generale, anche attraverso
modelli come il GPwER.

segnamento e cultura della medicina
di comunita.

3. Una riforma del territorio basa-
ta sulle competenze e non soltan-
to sugli edifici.

4. Un’integrazione strutturale tra
medicina generale, sanita pubbli-
ca e ospedale, con percorsi bidire-
zionali e responsabilita definite.

5. Incentivi strutturali per la medi-
cina territoriale, soprattutto nelle
aree disagiate.

6. Un sistema di formazione conti-
nua e di valutazione delle compe-
tenze, capace di accompagnare |'e-
voluzione della professione.

Il rischio e che la lezione della pande-
mia rimanga confinata alla memoria
dell'emergenza senza diventare una
componente strutturale della riforma.

Non solo mattoni...

La riforma dell'assistenza territoriale
rappresenta una delle trasformazioni
piu importanti del Ssn degli ultimi de-
cenni. Il Dm 77/2022 ha definito una
cornice organizzativa precisa e il Pnrr
ha destinato risorse rilevanti alla realiz-
zazione delle strutture. Ma la stessa ri-
forma individua come obiettivo il raf-
forzamento dell’integrazione tra servi-
zi, professionisti e livelli assistenziali.

La vera sfida comincia quindi ades-
so. |l territorio non si ricostruisce soltan-

to con i mattoni. Non si attirano i profes-
sionisti con gli slogan. Non si crea fidu-
cia attraverso indicatori artificiali.

La medicina di comunita richiede
identita, competenze, responsabilita
e riconoscimento.

Il confronto con il medico condotto pud
essere utile proprio perché quella figu-
ra, pur appartenendo a un‘altra epoca e
a un sistema sanitario profondamente
diverso, aveva una caratteristica che
0ggi rischiamo di smarrire: un'identita
professionale fortemente riconoscibile
e un rapporto diretto con la comunita.
Non si tratta di tornare indietro, ma di
recuperare quella lezione dentro una
medicina contemporanea, multipro-
fessionale, tecnologica e integrata.

Le Case della Comunita possono rap-
presentare una straordinaria opportu-
nita. Ma soltanto se saranno riempite
non semplicemente di professionisti e
apparecchiature, bensi di un progetto.
La domanda da porsi, dunque, non &
soltanto quante Case della Comunita
riusciremo a costruire.

E quale medicina vogliamo costruire
al loro interno.

Dove sono la missione e la vision di
questa rivoluzione della sanita pubbli-
ca? E da questa domanda che do-
vrebbe partire il confronto sul futuro
del territorio.

Bibliografia disponibile a richiesta

I 10 punti chiave per la riforma del territorio

1. Status professionale chiaro: Dipendenza o convenzione evoluta, senza forme ibride.
2. Governance territoriale forte: Distretto con autonomia gestionale e di budget.

3. Equipe multiprofessionali stabili: Integrazione tra Mmg, infermieri e specialisti.
4. Incentivi strutturali: Supporto concreto per le sedi disagiate e montane.

5. CdC come hub clinici: Centri di presa in carico e non meri contenitori.

6. Indicatori di esito: Misurazione orientata alla qualita delle cure e salute.

1. Cartella territoriale condivisa: Sistemi informativi interoperabili Ssn.

8. Continuita ospedale-territorio: Percorsi integrati bidirezionali.

9. Valorizzazione accademica: Riconoscimento della medicina generale come disciplina complessa.
10. Percorsi di carriera: Sviluppo professionale continuativo per i medici del territorio.
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MEDICINA E SOCIETA

Anziani attivi, una
risorsa per la comunita

di Francesco Carelli gia Medico di medicina generale e docente universitario

L'allungamento della vita impone di ripensare il ruolo

degli over 60: non soltanto destinatari di assistenza e servizi,
ma persone con competenze, esperienze e disponibilita

da valorizzare. Una prospettiva che intreccia salute,
partecipazione sociale e Longevity economy

ponente sempre piu rilevante

della popolazione e sono desti-
nati ad aumentare anche per effet-
to della progressiva flessione della
natalita. Una parte consistente del-
la popolazione anziana, in prevalen-
za pensionata, vive con difficolta i
profondi cambiamenti intervenuti
nei luoghi in cui & nata, ha lavorato
e continua ad abitare. Soprattutto
nelle grandi aree metropolitane,
molti non riconoscono piu la pro-
pria citta e faticano a sentirsi parte
della comunita.
Gli anziani hanno certamente esi-
genze specifiche. Tra queste vi so-
no i servizi sanitari e di assistenza al-
la persona, I'assistenza domiciliare e
tutte le condizioni che consentono
di mantenere autonomia e qualita
della vita. Ma accanto alla dimensio-
ne assistenziale esiste una doman-
da altrettanto importante di sociali-
ta. E in questa dimensione che la
realta degli “anziani attivi” puo di-
ventare una risorsa per la comunita.
Molte persone, conclusa I'attivita la-
vorativa, conservano competenze
professionali, esperienze e soprat-
tutto il desiderio di continuare a es-
sere utili. Una disponibilita che puo
tradursi in attivita a favore degli altri,

Icittadini anziani, sono una com-

anche senza un ritorno economico,
ma con un importante riconosci-
mento sociale e con la possibilita di
mantenere un ruolo nella comunita.
Si tratta di una prospettiva che do-
vrebbe essere maggiormente con-
siderata anche dalle amministrazioni
locali creando le condizioni perché
le persone anziane possano conti-
nuare a partecipare alla vita colletti-
va, mettendo a disposizione compe-
tenze e tempo.

La Silver economy

LLa questione ha inoltre una rilevanza
economica crescente. L'aumento
della popolazione anziana ha contri-
buito allo sviluppo della cosiddetta
Silver economy, legata ai consumi,
ai servizi e ai bisogni della popolazio-
ne pit avanti negli anni. Ma oggi si
parla sempre piu di Longevity eco-
nomy, un concetto piu ampio che
considera l'allungamento della vita
come una trasformazione destinata
a incidere sui consumi, sul rispar-
mio, sui servizi e sui modelli di wel-
fare. E il tema al centro anche del re-
cente volume di Alberto Brambil-
la, Longevity economy. Da Silver a
Longevity, la grande economia dei
prossimi decenni, nel quale 'autore

propone di considerare I'invecchia-
mento non soltanto come un costo
crescente per i sistemi di welfare,
ma anche come una risorsa econo-
mica e sociale.

L'interesse per la longevita sta cre-
scendo anche nel mondo della ri-
cerca e della formazione. La Har-
vard T.H. Chan School of Public
Health ha sviluppato un program-
ma dedicato alla Longevity scien-
ce che affronta I'invecchiamento
sotto il profilo biologico, epidemio-
logico, sociale ed economico e
comprende anche un modulo spe-
cificamente dedicato alla Longevi-
ty economy.

La sfida, dunque, non riguarda sol-
tanto gli anni che si aggiungono al-
la vita, ma il modo in cui questi an-
ni vengono vissuti e possono es-
sere messi a disposizione della so-
cieta. Per questo occorre guardare
all'invecchiamento anche attraver-
so la lente della partecipazione,
delle relazioni e del ruolo sociale
della persona.

Per la Medicina generale € una pro-
spettiva particolarmente rilevante:
prendersi cura della persona anziana
significa infatti considerare non sol-
tanto i suoi bisogni clinici e assisten-
ziali, ma anche le condizioni sociali e
relazionali che contribuiscono alla
salute e alla qualita della vita.

Prendersi cura della popolazione anziana oggi significa
considerare anche le condizioni sociali e relazionali
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Prescrizione territoriale

Piu autonomia e meno
burocrazia per 1 Mmg

di Anna Sgritto

Le determine Aifa pubblicate il 24 giugno e in vigore dal
9 luglio ridisegnano le note 39, 74, 97 e 99. Per la Bpco
e la Fanv si compie un importante passo verso la de-
burocratizzazione della Medicina generale, eliminando le
schede prescrittive trascinate dalla pandemia

n'inversione di rotta sul fronte
U della governance farmaceuti-

ca territoriale che restituisce al
medico di medicina generale (Mmg)
la propria piena autonomia clinico-pre-
scrittiva. Le Determine Aifa pubblicate
nella Gazzetta Ufficiale n. 144 del 24
giugno e ufficialmente entrate in vigo-
re il 9 luglio sono intervenute su quat-
tro pilastri della rimborsabilita del Ssn:
la nota 39 (somatropina e analoghi), la
nota 74 (farmaci per la procreazione
medicalmente assistita), la nota 97
(anticoagulanti orali nella fibrillazione
atriale non valvolare Fanv) e la nota 99
(terapia inalatoria della Bpco).
| quattro provvedimenti rispondono
a un duplice obiettivo di politica sani-
taria: da un lato l'allineamento dei
criteri di erogabilita all'aggiornamen-
to dei Livelli essenziali di assistenza
(Lea) e alle piu recenti evidenze
scientifiche internazionali; dall‘altro,
una risposta concreta a un'istanza
storica della Medicina generale, os-
sia lo snellimento dei carichi burocra-
tico-amministrativi che finora hanno
appesantito |'attivita ambulatoriale.
Nota 99 e Bpco: addio alla scheda
e riclassificazione del regime di

fornitura. || cambiamento di mag-
giore impatto quantitativo e gestio-
nale per lo studio del Mmg riguarda
senza dubbio la nota 99, inerente alla
terapia inalatoria della Broncopneu-
mopatia cronica ostruttiva (Bpco).
L'elemento di rottura rispetto al pas-
sato ¢ la formale ed immediata abro-
gazione della Scheda di valuta-
zione e prescrizione specialistica
per l'avvio e il rinnovo dei trattamenti
con broncodilatatori a lunga durata
d'azione (Laba, Lama) e corticoste-
roidi inalatori (Ics), sia in monoterapia
che in associazione precostituita (du-
plice e triplice terapia). Contestual-
mente, il regime di fornitura passa
da ricetta ripetibile limitativa (Rrl) a
ricetta ripetibile (Rr) ordinaria.

Il medico di famiglia torna ad essere
il regista primario della presa in cari-
co del paziente cronico respiratorio.
In presenza di un quadro clinico com-
patibile e con un valore di spirometria
Fev1 pari o superiore al 50%, il medi-
co di medicina generale pud impo-
stare o modificare autonomamente
la terapia inalatoria attenendosi alle li-
nee guida internazionali Gold, riser-
vando la consulenza pneumologica
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alle forme gravi o ai casi di incertezza
diagnostica e frequenti riacutizzazio-
ni. Viene cosi superato un collo di
bottiglia burocratico che negli anni ha
generato inutili liste d'attesa per meri
adempimenti prescrittivi e rallentato
I'aderenza terapeutica dei pazienti.

Nota 97: la stabilizzazione degli
Anticoagulanti orali (Dao/Nao e
Vka). Parallelamente, la revisione
della nota 97 consolida il ruolo cen-
trale del Mmg nella gestione della
fibrillazione atriale non valvolare
(Fanv). Introdotta in via sperimentale
nel corso dell'emergenza pandemica
per garantire la continuita terapeuti-
ca con i nuovi anticoagulanti orali
(Nao/Doac), la nota viene resa defini-
tiva nei suoi contenuti ed eliminata
qualsiasi residua rigidita procedurale.
Anche per la nota 97 si conferma la
rimozione della scheda web-based e
di prescrizione specialistica. || Mmg
mantiene il potere e la responsabilita
di prescrivere sia gli antagonisti della
vitamina K (Vka - warfarin, acenocu-
marolo) sia i Doac/Nao (dabigatran,
apixaban, edoxaban, rivaroxaban) a
carico del Ssn. La valutazione del ri-
schio tromboembolico (tramite pun-



teggio Cha,Ds,-Vasc) e del rischio
emorragico (Has-Bled) resta affidata
alle competenze del medico curante,
garantendo una scelta terapeutica
sartoriale sul singolo paziente in tota-
le continuita assistenziale.

Il commento di Robert
Nistico presidente Aifa

A sottolineare il valore strategico
dell'operazione ¢ stato lo stesso pre-
sidente dell’Aifa, Robert Nistico, il
quale ha evidenziato come il pacchet-
to di provvedimenti rappresenti una
svolta culturale nella gestione della
cronicita e nel rapporto tra I'Agenzia e
i medici del territorio. Secondo Nisti-
0, I'obiettivo primario del riordino del-
le note & stato quello di liberare i pro-
fessionisti sanitari da inutili lacci buro-
cratici per restituire tempo prezioso
alla relazione di cura e alla clinica. Leli-
minazione delle schede prescrittive e
dei piani cartacei rigidi non equivale a
un depotenziamento dei controlli,
bensi a una scelta di fiducia nell’ap-
propriatezza prescrittiva guidata dalla
Medicina generale, fondamentale per
garantire la sostenibilita del Ssn e I'e-
quita di accesso alle cure. Come evi-
denziato dal presidente Aifa, lo snelli-
mento delle procedure consentira di
ridurre le liste d'attesa per le visite
specialistiche secondarie, miglioran-
do l'aderenza terapeutica soprattutto
nei pazienti anziani e polipatologici.

La voce della Medicina generale.
Accoglienza estremamente favorevo-
le & stata espressa dalla Societa Italia-
na di Medicina Generale e delle Cure
Primarie (Simg). Per la Simg, la sem-
plificazione delle note 97 e 99 rappre-
senta il riconoscimento formale del
valore clinico della Medicina generale.
La rimozione di moduli cartacei e
digitali a puro scopo autorizzativo
trasla la responsabilita prescrittiva
sul piano strettamente clinico ed
epidemiologico. Secondo i vertici

della Simg, i nuovi provvedimenti
Aifa permetteranno di redistribuire
ore preziose verso |'ascolto e la vi-
sita clinica dei pazienti fragili, ridu-
cendo le accessibilita improprie alle
strutture ospedaliere ed evitando
che I'atto medico venga svilito da
meri adempimenti amministrativi.
Oltre alla Simg, la soddisfazione per
il restyling delle Note Aifa & corale e
attraversa sia il sindacato di catego-
ria sia la rappresentanza ordinistica.
Per la Fimmg un obiettivo storico.
Per la Federazione italiana dei medici
di medicina generale (Fimmg), le mo-
difiche apportate da Aifa segnano il
raggiungimento di un obiettivo stori-
co. Walter Marrocco, responsabile
scientifico Fimmg evidenzia come
I'eliminazione dei moduli prescrittivi
burocratici per Bpco e Fanv restitui-
sca dignita all'atto medico quotidiano.
" Per anni le schede prescrittive e i pia-
ni terapeutici rigidi hanno rappresenta-
to un ostacolo all’appropriatezza e alla
tempestivita delle cure, trasformando
l'attivita in studio in un mero adempi-
mento di carte”, sottolinea Marrocco.
"Il superamento di questi vincoli per
la nota 99 e la stabilizzazione della no-

PROFESSIONE

ta 97 non solo riconoscono la piena
competenza clinica del Mmg nella ge-
stione delle cronicita ad alto impatto,
ma rimettono al centro la presa in cari-
co globale del paziente, semplifican-
do la vita sia ai medici sia ai cittadini
che non dovranno piti attendere mesi
per autorizzazioni formali”.

Il plauso di Fnomceo. Sulla stessa
linea la Federazione nazionale degli
ordini dei medici chirurghi e odontoia-
tri (Fnomceo). Il presidente Filippo
Anelli ha accolto i provvedimenti en-
trati in vigore il 9 luglio come un se-
gnale concreto di de-burocratizzazio-
ne del Ssn:" Ogni minuto sottratto alla
burocrazia € un minuto guadagnato
per |'assistenza al paziente. Consenti-
re al medico di famiglia di prescrivere
in piena autonomia i farmaci neces-
sari per patologie ad altissima preva-
lenza come la Bpco o la fibrillazione
atriale significa valorizzare il rapporto
di fiducia tra medico e assistito. E una
scelta di governance sanitaria che raf-
forza il territorio, riduce le disugua-
glianze di accesso alle cure sul territo-
rio nazionale e alleggerisce gli ambu-
latori specialistici, consentendo loro
di concentrarsi sui casi complessi”.

Le altre novita in G.U. Le note 39 e 74

A completamento del pacchetto di Determine uscite il 24 giugno, Aifa ha provveduto
a ridefinire i criteri di rimborso anche per ambiti a prevalente gestione specialistica
ma di forte interesse clinico interdisciplinare:

nota 39 (Somatropina e analoghi): ['aggiornamento, recepito su proposta
dell'lstituto superiore di sanita e del Registro nazionale Rnaoc, rivede ed

amplia i criteri diagnostici per il Deficit di ormone della crescita (Ghd). Vengono
introdotte nuove opzioni di testing ed & previsto un protocollo di rivalutazione tramite
re-testing diagnosticato ad almeno un mese dalla sospensione del trattamento per
specifici quadri di Ghd dell’adulto e nella sindrome di Prader-Willi.

O nota 74 (Procreazione medicalmente assistita): La revisione armonizza la

norma al nuovo nomenclatore dei Livelli essenziali di assistenza (Lea). Viene
innalzata a 46 anni (ovvero fino al compimento del 46° anno di eta) la soglia anagrafica
peraccedere allarimborsabilita Ssn dei farmaci impiegati nell‘induzione dell ovulazione
e nella stimolazione ovarica per la Pma (sia omologa che eterologa) e per la
preservazione della fertilita in donne oncologiche. Restano confermatii cut-offbiologici
di laboratorio (Fsh al terzo giorno del ciclo non superiore a 30 mUl/ml).
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Quattro leve per
rendere sostenibile
la Medicina generale

di Filippo Costantini

Medico di medicina generale, Vice segretario regionale Smi Umbria

Raggiunti i target edilizi e di spesa del Pnrr, occorre
passare dalla logica delle strutture alla misurazione
degli esiti clinici e organizzativi. Flessibilita contrattuale,
valorizzazione delle competenze, attrattivita economica
e formazione universitaria specialistica sono i pilastri
per garantire la reale sostenibilita del settore

oncluso I'adempimento del
C target Pnrr, occorre passare

dalla costruzione degli edifici
alla misurazione degli esiti. Alle vol-
te porre l'accento sulle problemati-
che puo attirare, nel bene e nel ma-
le, critiche di “polemicismo”. Non
esistono panacee che risolvono
ogni male e nessuno ha la bacchet-
ta magica; propongo quindi quattro
interventi concreti, supportati con
diverso grado di solidita dalla lettera-
tura disponibile, meritevoli di un
confronto politico e professionale.

1. Liberta di scelta
professionale e
autonomia contrattuale

[l primo nodo riguarda la liberta di
scelta professionale. Consentire a
ciascun medico di dedicarsi preva-
lentemente all’'assistenza longitudi-
nale a ciclo di scelta, all'attivita ora-
ria territoriale o a entrambe significa
riconoscere che professionisti diver-
si hanno preferenze, competenze e
modalita di lavoro differenti.

Lo studio di Wordsworth et al. gia
nel 2004 concludeva esplicitamente
che “a general contract could fail to
cater for all GPs™", cioé un unico con-
tratto pud non essere adatto a tutti i
medici. La letteratura internazionale
mostra infatti che autonomia, flessi-
bilita organizzativa e possibilita di
scegliere il proprio modello profes-
sionale sono associate a maggiore
soddisfazione e retention*3, mentre
nessun singolo modello contrattuale
risponde alle esigenze di tutti i medi-
ci. Mantenere una certa “separazio-
ne delle carriere” tra ciclo di scelta e
ciclo orario non € nostalgia organizza-
tiva: significa riconoscere la diversa
natura delle due attivita e permettere
a ciascun professionista di scegliere
il modello assistenziale piu coerente
con il proprio ruolo e con il tipo di me-
dicina che intende esercitare.

2. Valorizzazione delle
competenze aggiuntive

La possibilita di scegliere il proprio
percorso dovrebbe accompagnarsi
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alla valorizzazione delle competen-
ze maturate dai singoli professioni-
sti. Sul modello britannico dei Ge-
neral Practitioners with Special In-
terest, i medici con una formazione
aggiuntiva potrebbero offrire, su
base volontaria e nei propri studi,
prestazioni diagnostiche di primo li-
vello agli assistiti dell’Aft con un’or-
ganizzazione per Pdta.

Vi sono diverse evidenze internazio-
nali che confermano questa pratica:
e || trial randomizzato di Salisbury
(BMJ 2005) documenta esiti clinici
sovrapponibili all'ambulatorio ospe-
daliero, quaranta giorni di attesa in
meno e preferenza dei pazienti.5’

e | 'esperienza canadese sull'ecogra-
fia in medicina generale rurale (Kor-
nelsen, BMC Primary Care 2023)
mostra un migliore triage € la ridu-
zione dei trasferimenti®.

Rimane fondamentale la volontarie-
ta perché, tra le altre cose, nel
Cfsmg (Corso di Formazione Speci-
fica in Medicina generale) non ¢ pre-
vista attualmente alcuna formazione
specifica in merito, e i Caf e i Ma-



ster sono tutti a carico del professio-
nista che li sceglie anche in base
all'indole personale.

3. Sostenibilita economica
e valore del lavoro territoriale

Nessun modello organizzativo, tut-
tavia, puo funzionare se il lavoro
territoriale non &€ economicamente
sostenibile. Occorre quindi adegua-
re i compensi orari alle responsabi-
lita richieste e alle alternative offer-
te dal mercato del lavoro medico.
La revisione sistematica sui medi-
cal deserts europei (Bes, 2023) mo-
stra che gli incentivi finanziari resta-
no poco e male valutati*: 'argomen-
to non e dunque che la tariffa risol-
va la carenza, ma che il costo-op-
portunita attuale sottrae tempo me-
dico all'attivita a maggior rendimen-
to. Che quel rendimento sia elevato
& documentato: dieci medici di fa-
miglia in pit ogni 100.000 abitanti
valgono 51,5 giorni di aspettativa di
vita, contro i 19,2 di un pari incre-
mento di specialisti (Basu, JAMA
Internal Medicine 2019)5.

4. Una formazione
specialistica universitaria

Resta poi una questione che prece-
de tutte le altre: la formazione. |l
corso regionale di formazione spe-
cifica dovrebbe essere superato at-
traverso l'istituzione di una Scuola
di specializzazione universitaria in
Medicina generale e di dipartimenti
universitario-territoriali®™°.

In gran parte dell’'Unione Europea
la Medicina generale/Medicina di
famiglia ha lo status di disciplina
specialistica e il medico di famiglia
completa un percorso specialistico/
residenziale equiparabile, per digni-
ta professionale e struttura, alle al-
tre specializzazioni. In Italia esiste
invece ancora un percorso separa-

to: il Cfsmg regionale. Lltalia appa-
re sempre piu isolata rispetto all'e-
voluzione della formazione euro-
pea: la Francia ha portato la forma-
zione a 4 anni e I'Austria, dal 1° giu-
gno 2026, ha formalmente trasfor-
mato Medicina generale e Medici-
na di famiglia in una specialita. Noi
cosa stiamo aspettando?

Conclusioni

Realizzate le mura, occorre stabilire
che cosa dovra realmente accade-
re dentro le Case della Comunita.
Un edificio aperto per un determi-
nato numero di ore non coincide
automaticamente con una maggio-
re capacita assistenziale. Servono
medici formati, funzioni definite e
condizioni di lavoro sostenibili, mo-
delli organizzativi che tengano con-
to delle diverse attivita della Medi-
cina generale.

Le quattro proposte qui avanzate
non pretendono di esaurire il te-
ma, ma possono offrire una base
concreta di discussione: distingue-

BIBLIOGRAFIA

POLITICA SANITARIA

La capacita assistenziale nasce
dalla relazione clinica e dall’organizzazione

del lavoro, non dalle strutture

re senza contrapporre il ciclo di
scelta e I'attivita oraria, valorizzare
le competenze aggiuntive, rendere
attrattivo il lavoro territoriale e ri-
conoscere finalmente alla Medici-
na generale una formazione spe-
cialistica universitaria.

Dopo aver misurato strutture, sca-
denze e ore di apertura, € arrivato |l
momento di misurare cid che con-
ta davvero per i cittadini: accessibi-
lita, continuita, tempi di risposta ed
esiti di salute.

1. Wordsworth S, et al. Preferences for general practice jobs: a survey of principals
and sessional GPs. Br J Gen Pract. 2004;54:740-746.

2. Sandvik H, et al. Continuity of care in general practice and total mortality, acute hospital
admissions, and use of out-of-hours services: a registry-based observational study in Norway.
Br J Gen Pract. 2022;72:¢84-90. doi:10.3399/BJGP2021.0340

3. Gosden T, et al. Capitation, salary, fee-for-service and mixed systems of payment:
effects on the behaviour of general medical practitioners. Cochrane Database Syst Rev.
2000;(3):CD002215. doi:10.1002/14651858.CD002215

4. Bes JM, et al. Financial and non-financial incentives to attract and retain doctors in
rural and underserved areas: a systematic review. Rural Remote Health. 2023;23:7477.

doi:10.22605/RRH7477

5.Basu S, et al. Association of primary care physician supply with population mortality in the United
States, 2005-2015. JAMA Intern Med. 2019;179:506-514. doi:10.1001/jamainternmed.2018.7624

6. Salisbury C, et al. General practitioners with special interests: a randomized controlled trial
and economic evaluation. BMJ . 2005;331:1441-1446. doi:10.1136/bm}.38670.494734.7C

7. Coast J, et al. Economic evaluation of a general practitioner with special interest service
for dermatology. BMJ. 2005;331:1444-14489. doi:10.1136/bm;j.38676.446910.7C

8. Kornelsen J, et al. Rural generalist point-of-care ultrasound: a qualitative study of implementation
in British Columbia. BMC Prim Care. 2023;24:183. doi:10.1186/s12875-023-02128-z

9. Parlier AB, et al. The rural medicine pathway: a 10-year retrospective analysis.
Acad Med. 2018;93:130-140. doi:10.1097/ACM.0000000000001839

10. Alavi M, et al. Academic health science centres and primary care: a scoping review.

Fam Med. 2019;51:143-148. doi:10.22454/FamMed.2019.927833

M.D. Medicinae Doctor - Anno XXXl numero 6 - 2026 | 15



Dalla reverse
vaccinology all’TA

Il futuro dei vaccini

di Nicola Miglino

Tra i protagonisti della ricerca biomedica mondiale,

Rino Rappuoli ripercorre le lezioni della pandemia,

affronta la sfida dell’antibiotico-resistenza e riflette sul ruolo
della Medicina generale nell’era delle nuove tecnologie

S T
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ANTIBIOTICO

RICERCA BIOMEDICA
INTERNAZIONALE RESISTENZA

zione in laboratorio. Un'innovazio-
ne che ha aperto la strada, tra I'al-
tro, al primo vaccino contro il me-
ningococco B e ha contribuito a
trasformare il modo in cui la ricer-
ca affronta la prevenzione delle
malattie infettive.

Oggi Rappuoli & direttore scientifi-
co della Fondazione Biotecnopo-
lo di Siena e del Centro naziona-

PANDEMIA

N\
uno dei maggiori esperti
E mondiali nel campo dei vac-
cini e delle malattie infettive.

Ricercatore di fama internazionale,
Rino Rappuoli ¢ riconosciuto co-

me |'ideatore della reverse vacci-
nology, |'approccio che ha rivolu-
zionato lo sviluppo dei vaccini par-
tendo dall’analisi del genoma dei
patogeni anziché dalla loro coltiva-

le anti-pandemico, nato per raf-
forzare la capacita dell’ltalia di pre-
venire e affrontare future emer-
genze infettive. In questa intervista
riflette sulle lezioni lasciate dalla

UNA VITA DEDICATA Al VACCINI

Rino Rappuoli & microbiologo e vaccinologo, considerato una delle massime
autorita mondiali nel campo della ricerca sui vaccini. Laureato in Scienze biolo-
giche all’Universita di Siena, ha completato la sua formazione come visiting
scientist alla Rockefeller University di New York e alla Harvard medical school di
Boston. Nel corso della sua carriera ha guidato la ricerca e sviluppo vaccinale
di Sclavo, Chiron Corporation, Novartis Vaccines e Gsk Vaccines. Attualmente &
Direttore Scientifico della Fondazione Biotecnopolo di Siena e del Centro nazio-
nale anti-pandemico. Autore di oltre 800 pubblicazioni scientifiche, & membro
dell’Accademia nazionale dei Lincei, della US National academy of sciences e
della Royal Society, oltre ad aver ricevuto numerosi riconoscimenti internazio-
nali per il suo contributo alla vaccinologia e alla salute globale.
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pandemia, sulle prospettive della
ricerca vaccinale, sul ruolo dell’in-
telligenza artificiale e sulla centrali-
ta della medicina territoriale. Con
uno sguardo rivolto al futuro, ma
senza dimenticare che la prima li-
nea della prevenzione continua a
essere rappresentata dai medici di
Medicina generale.

Professore, lei & considerato

il padre della reverse vaccinology,
un approccio che ha rivoluzionato
lo sviluppo dei vaccini.

Puo spiegarci di cosa si tratta

e quali risultati concreti ha gia
prodotto per i pazienti?

““ Per capire che cosa sia, bisogna
partire da come sono stati svilup-
pati i vaccini fin dall'inizio. Il primo,
quello contro il vaiolo, fu introdotto
da Jenner nel 1796, in un‘epoca in
cui virus e batteri erano ancora sco-
nosciuti. Jenner aveva osservato
che nelle vescicole presenti sulle
mammelle delle mucche doveva
esserci qualcosa capace di tra-
smettersi alle mani dei mungitori e
di proteggerli dal vaiolo. Da quella
intuizione nacque un metodo empi-
rico: usare un elemento associato
alla malattia per educare il sistema
immunitario.

Un secolo dopo, con Pasteur, di-
venne chiaro che le malattie infetti-
ve erano causate da microrganismi.
Da quel momento, per fare un vac-
cino occorreva partire dal microrga-
nismo stesso: un batterio, un virus
0 un parassita, che veniva ucciso
oppure attenuato e poi sommini-
strato in modo innocuo, cosi da in-
segnare al sistema immunitario a ri-
conoscere un agente potenzial-
mente letale.

Per circa due secoli, fino agli anni
Ottanta del Novecento, tutti i vac-
cini sono stati realizzati cosi. Que-
sto approccio ha permesso di otte-

nere risultati straordinari, ma con
alcuni patogeni ha mostrato i suoi
||m|t|,,

Quali difficolta vi portarono
a immaginare un approccio
completamente diverso?

““Il caso emblematico & stato il
meningococco B, responsabile di
circa meta delle meningiti nel mon-
do. Tutti cercavano di sviluppare un
vaccino, ma tutti fallivano, perché
questo batterio & estremamente
variabile: cambia gli antigeni di su-
perficie con una capacita impres-
sionante. Avevamo calcolato che
potesse generare un numero enor-
me di varianti, rendendo inefficace
I'approccio classico basato sull’i-
nattivazione del microrganismo.
Anche noi, all'inizio degli anni No-
vanta, provammo a sviluppare un
vaccino con le tecnologie disponibi-
li, ma senza successo. Capimmo
allora che sarebbe stato possibile
riuscirci soltanto attraverso una
tecnologia radicalmente nuova.
Questa opportunita arrivo nel 1995,
quando Craig Venter pubblicd su
Science il primo genoma comple-
to di un organismo vivente. lo lo
chiamai il blueprint della vita: nel
genoma & scritto come & fatto un
organismo.

Compresi subito che, se avessimo
avuto la sequenza del genoma del
meningococco B, avremmo potuto
leggere direttamente il suo “ma-
nuale di istruzioni” e cercare anti-
geni conservati, cioe elementi che
il batterio fosse meno capace di

¢ Meningococco B:
per la prima volta
un vaccino nasceva
dalle informazioni
genomiche 99

A TU PER TU

modificare e che con i metodi tra-
dizionali non era possibile indivi-
duare ss.

A quel punto, come si e arrivati
al primo vaccino sviluppato
con la reverse vaccinology?

“¢ Andai da Craig Venter e gli chiesi
di sequenziare il genoma del me-
ningococco B. All'inizio non era in-
teressato: aveva gia sequenziato
un batterio e il suo obiettivo era ar-
rivare al genoma umano. Gli spie-
gai perd che non si trattava di una
semplice curiosita scientifica, ma
di una necessita medica concreta:
un batterio capace di uccidere
bambini e adolescenti nel giro di
ventiquattro ore, contro il quale
tutti i tentativi di sviluppare un vac-
cino erano falliti.

Dopo pochi minuti comprese |'im-
portanza della sfida e decidemmo
di lavorare insieme. Lui si occup0o
del sequenziamento del genoma;
nei nostri laboratori utilizzammo
quelle informazioni per individuare
nuovi antigeni, collaborando anche
con un gruppo di Oxford che ci aiu-
td nell’analisi genomica.

Partendo dai dati contenuti in un
computer identificammo geni che
codificavano antigeni che con i me-
todi tradizionali non avremmo mai
trovato. Successivamente produ-
cemmo quegli antigeni in laborato-
rio, li testammo e dimostrammo
che potevano diventare la base di
un vaccino efficace.

Questa ¢ stata la vera inversione
di paradigma: per la prima volta un
vaccino nasceva dalle informazioni
genomiche e non dal microrgani-
smo coltivato in laboratorio. Oggi
parleremmo di big data; allora que-
sto termine non era ancora in uso,
ma il principio era gia lo stesso.
Chiamai questo approccio reverse
vaccinology proprio perché il per-
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corso era rovesciato: non si partiva
piu dal laboratorio per arrivare
all'informazione, ma dall’'informa-
zione per arrivare al vaccino ss.

Guardando alla pandemia
di Covid-19, qual é la lezione
piu importante che il nostro
sistema sanitario dovrebbe
aver imparato?

““La lezione principale & che non
eravamo preparati. Viviamo in una
societa che si organizza per affron-
tare molti rischi: usiamo le cinture
di sicurezza in automobile, predi-
sponiamo sistemi antincendio, in-
vestiamo nella difesa militare. Ma
nei confronti delle malattie infetti-
ve, che nella storia dell’'umanita
hanno provocato piu vittime di qual-
siasi guerra, abbiamo investito trop-
po poco nella prevenzione.

La pandemia ci ha mostrato che
un'emergenza infettiva non produce
soltanto un problema sanitario. Por-
ta con sé conseguenze economiche
e sociali enormi. La crisi economica
generata dal Covid-19 & stata una
delle piu gravi dell’ultimo secolo.
Per questo dobbiamo cambiare pa-
radigma. Oggi affrontiamo le epide-
mie quando sono gia iniziate. Do-
vremmo invece prepararci per tem-
po, investendo nella sorveglianza
epidemiologica, nella ricerca, nelle
piattaforme vaccinali e nelle capaci-
ta diagnostiche ss.

In questo contesto
quale ruolo immagina per
i medici di Medicina generale?

““Un ruolo assolutamente centrale.
| medici che lavorano in prima linea
sul territorio devono poter identifi-
care tempestivamente un potenzia-
le nuovo agente patogeno e comu-
nicarlo molto rapidamente, prima
che l'infezione si diffonda e diventi

¢¢0ggi affrontiamo
le epidemie quando
sono gia iniziate.
Dovremmo invece
prepararci per tempo 99

difficile da fermare. Per farlo hanno
bisogno di strumenti adeguati che
permettano loro di riconoscere e
segnalare infezioni emergenti in
tempi molto rapidi. Il medico di Me-
dicina generale pud avere un ruolo
decisivo se viene messo nelle con-
dizioni di intercettare il segnale pre-
coce e di collegarlo a una rete di
sorveglianza efficace ss.

L'antibiotico-resistenza

€ oggi una delle principali
minacce per la salute globale.
Quale contributo possono
offrire i vaccini?

““Gli antibiotici rappresentano una
delle piu grandi conquiste della
medicina moderna, ma il loro utiliz-
z0, e spesso il loro abuso, hanno
favorito la comparsa di batteri sem-
pre piu resistenti. Per molti anni
non ci siamo preoccupati troppo
della comparsa delle resistenze,
perché ogni volta che un antibioti-
co perdeva efficacia ne arrivava
uno nuovo. Questo meccanismo
ha funzionato fino agli anni Ottan-
ta. Poi abbiamo smesso di scoprire
nuove classi di antibiotici e i batteri
hanno continuato a evolversi, accu-
mulando meccanismi di resistenza
sempre piu complessi. Oggi esi-
stono microrganismi resistenti pra-
ticamente a tutte le principali classi
antibiotiche. E evidente che non
possiamo pensare di risolvere il
problema semplicemente svilup-
pando un nuovo antibiotico ogni
volta. Anche il farmaco piu innova-
tivo, prima o poi, selezionera nuo-
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ve resistenze. Per questo dobbia-
mo affiancare agli antibiotici strate-
gie differenti. | vaccini rappresenta-
no probabilmente lo strumento piu
efficace perché prevengono I'infe-
zione e riducono la necessita stes-
sa di utilizzare antibiotici. Dove i
vaccini sono stati usati in modo
esteso, hanno eliminato o fatto
quasi scomparire malattie come |l
vaiolo, la difterite, il tetano e molte
altre. Abbiamo investito poco in
vaccini contro batteri resistenti agli
antibiotici perché pensavamo che
gli antibiotici sarebbero bastati. E
stato un calcolo sbagliato.

Ai vaccini, si aggiungono gli anti-
corpi monoclonali: sono gia molto
usati in oncologia e nelle malattie
inflammmatorie, mentre nelle malat-
tie infettive sono stati impiegati
molto meno. Durante la pandemia
ne abbiamo visto I'utilita e oggi ab-
biamo esempi importanti come nel
caso del virus respiratorio sinciziale
nei bambini, dove I'impiego di anti-
corpi monoclonali ha ridotto drasti-
camente la pressione sulle terapie
intensive pediatriche. Accanto a
gueste tecnologie stanno emer-
gendo nuovi approcci, come i bat-
teriofagi e le applicazioni di Crispr.
Probabilmente la soluzione arrivera
dalla combinazione di strumenti di-
versi, non da un unico approccio
miracoloso ss.

Dopo la rivoluzione dell’'mRna,
quale sara il prossimo grande
salto tecnologico nella
vaccinologia?

““Sicuramente l'intelligenza artifi-
ciale. Oggi, una volta individuato
I'antigene, possiamo progettarlo,
modificarlo e renderlo piu stabile,
piu sicuro, piu efficace e persino
piu semplice da conservare. Lo ab-
biamo visto durante la pandemia di
Covid-19 e lo stiamo vedendo nel-



lo sviluppo dei vaccini contro il vi-
rus respiratorio sinciziale. In questi
casi il successo e stato possibile
perché la proteina utilizzata come
antigene é stata riprogettata attra-
verso tecniche di ingegnerizzazio-
ne molecolare. Lintelligenza artifi-
ciale rendera tutto questo sempre
piu rapido e preciso. Sara uno stru-
mento fondamentale non soltanto
per individuare nuovi antigeni, ma
anche per progettare vaccini e an-
ticorpi monoclonali sempre miglio-
ri. Nella fase di disegno dei vacci-
ni, degli anticorpi monoclonali e
delle molecole biologiche, I'intelli-
genza artificiale sta diventando in-
sostituibile ss.

Durante la pandemia é cresciuta
anche l'esitazione vaccinale.
Come si puo recuperare la
fiducia dei cittadini?

““ Innanzitutto, scienziati e istituzio-
ni devono diventare piu bravi nell'e-
ducare i cittadini al valore dei vacci-
ni. Facciamo ancora troppo poco
per trasmettere informazioni chiare
sulla loro sicurezza e sul loro impat-
to. Pensiamo allltalia del 1900: la
vita media era intorno ai trent'anni.
Oggi abbiamo una vita media su-
periore agli ottant’anni e una parte
importante di questo progresso &
dovuta alle conquiste nella lotta al-
le malattie infettive. E una storia
straordinaria, ma poco conosciuta.
La insegniamo troppo poco nelle
scuole e la ricordiamo troppo poco
al grande pubblico. Dobbiamo edu-
care meglio al rischio che le malat-
tie infettive continuano a rappre-
sentare. Negli ultimi quarant’anni
abbiamo visto emergere Hiv, Sars,
Ebola, Covid-19 e molti altri agenti.
Virus e batteri evolvono insieme a
noi e possono diventare sempre
piu pericolosi.

Esiste, perd, un secondo elemento

A TU PER TU

I consiglio del medico di famiglia continua a essere il principale fattore
che orienta le decisioni dei cittadini in materia di vaccinazioni

altrettanto importante. La popola-
zione si fida del proprio medico. |l
consiglio del medico di famiglia
continua a essere il principale fat-
tore che orienta le decisioni dei cit-
tadini in materia di vaccinazioni.
Per questo motivo il coinvolgimen-
to dei medici di Medicina generale
e fondamentale. Possiamo svilup-
pare i migliori vaccini del mondo,
ma se non vengono raccomandati
e spiegati ai pazienti non potranno
produrre alcun beneficio per la sa-
lute pubblica ss.

La ricerca italiana e riconosciuta
a livello internazionale,

ma spesso fatica a trasformarsi
in innovazione industriale.

Che cosa manca?

““Manca soprattutto un passag-
gio culturale. In ltalia investiamo
nella ricerca scientifica, ma ancora
troppo poco nello sviluppo, nel

“¢intelligenza artificiale
rendera lo sviluppo
di vaccini sempre
piu rapido e preciso 99

trasferimento tecnologico e nella
capacita di trasformare una sco-
perta in un prodotto. Tra la pubbli-
cazione di un risultato scientifico e
la disponibilita di un nuovo vacci-
no o di un nuovo farmaco esistono
molti anni di lavoro, investimenti
importanti e competenze specifi-
che. E questa la fase sulla quale
dobbiamo crescere. Abbiamo ri-
cercatori eccellenti, ma molti so-
no costretti a lavorare all’'estero
perché I trovano infrastrutture e
opportunita che consentono di
sviluppare l'innovazione fino alla
fase industriale. Se vogliamo ren-
dere il Paese piu competitivo dob-
biamo investire nelle persone, nel-
la formazione e nelle strutture ca-
paci di accompagnare la ricerca fi-
no al prodotto finale. Dal canto no-
stro, come Fondazione Biotecno-
polo di Siena, stiamo, per esem-
pio, finanziando un dottorato che
coinvolge circa novanta persone,
con |'obiettivo di formare italiani
che vogliono restare in Italia e co-
struire competenze su un settore
in cui il Paese pud crescere. La
sfida & portare I'innovazione vera
dalla scoperta al prodotto, dentro
il nostro Paese ss.
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le tecnologie piu avanzate
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Dopo una carriera che

ha cambiato la storia
della vaccinologia, qual e
oggi la sfida scientifica
che la affascina di piu?

¢“La sfida che mi
interessa oggi e usare

er fare cio che altrimenti
nessuno farebbe
e farlo nel nostro
Paese 99

““Ho passato piu di quarant’anni a
dirigere unita di ricerca e sviluppo
in aziende che hanno registrato

Fondazione Biotecnopolo
Ricerca e innovazione
per la salute pubblica

La Fondazione Biotecnopolo di Siena & una fondazione di diritto privato
senza scopo di lucro, istituita come progetto strategico nazionale per
promuovere laricerca applicata e l'innovazione nelle biotecnologie e nel-
le scienze della vita. La Fondazione coordina attivita di ricerca, sviluppo
tecnologico e trasferimento dell’innovazione, con particolare attenzione
alla prevenzione e al contrasto delle pandemie. Attraverso il Centro na-
zionale anti-pandemico, opera come hub di riferimento nazionale, favo-
rendo la collaborazione tra istituzioni, universita, enti di ricerca, sistema
sanitario e imprese, in un‘ottica di rete e secondo I'approccio One health.
Con sede legale e operativa a Siena, la Fondazione & stata istituita con il
sostegno di quattro ministeri fondatori: ministero dell’Universita e della
Ricerca, della Salute, dell’'Economia e delle Finanze e delle Imprese e
del Made in Italy.
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vaccini, poi diventati prodotti com-
merciali. Sono contento di averlo
fatto e di aver maturato quella
esperienza. Ma nel corso della
mia carriera mi sono accorto an-
che di un limite: nella grande indu-
stria si riescono a sviluppare so-
prattutto prodotti che hanno un
mercato nel mondo occidentale.
Tecnicamente sapevo che era
possibile sviluppare vaccini an-
che per popolazioni che non po-
tevano permettersi di pagarli. Per
questo, all'inizio degli anni Due-
mila, sentii I'esigenza di fare qual-
cosa per chi aveva bisogno di
vaccini, ma non rappresentava un
mercato. Creai, allora in Novartis,
un istituto non profit per sviluppa-
re vaccini destinati ai Paesi in via
di sviluppo. Quell'istituto esiste
ancora oggi in Gsk e ha gia porta-
to allo sviluppo di un vaccino
commerciale contro il tifo. In
qualche modo, quella esperienza
mi ha permesso di rispondere a
una responsabilita personale e
scientifica.

Quando ho lasciato il settore pri-
vato, a settant’anni, mi sentivo
ancora in grado di dare un contri-
buto. Ho pensato allora a un‘altra
esigenza che il mercato non co-
pre: prodotti come vaccini o anti-
corpi monoclonali per pandemie,
Ebola, hantavirus, antibiotico-resi-
stenza e altre minacce rare o
emergenti. Sono prodotti impor-
tanti per salvare vite e prevenire
emergenze, ma l'industria tende
a svilupparli poco perché il merca-
to € limitato o assente.

La sfida che mi interessa oggi &
usare le tecnologie piu avanzate
per fare cid che altrimenti nessu-
no farebbe e farlo nel nostro Pae-
se. Questo significa costruire ca-
pacita per sviluppare prodotti sal-
vavita dove il mercato, da solo,
non arriva ss.
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Ipertensione e danno renale

Quando sospettare
un coinvolgimento dei reni

di Marcello Napoli

Dipartimento di Medicina Interna, Sezione Nefrologia, Clinica San Francesco - Galatina (Le)

Pressione arteriosa e reni sono collegati a doppio filo,
per questo nel paziente iperteso € sempre da sospettare

anche un coinvolgimento renale

ene ed ipertensione arteriosa
R sono collegati da un filo rosso

bidirezionale, essendo lI'e-
muntorio renale un potenziale re-
sponsabile di uno stato ipertensivo
e allo stesso tempo un organo ber-
saglio dell'ipertensione. Questo filo
rosso inizia ad intrecciarsi gia duran-
te la vita intrauterina, € in particolare
nel terzo trimestre della gestazione,
quando si completa la maturazione
del rene. Infatti, la formazione dei
nefroni si completa prevalentemen-
te tra la 322 e la 362 settimana. Una
nascita anticipata determina una ri-
duzione del numero di nefroni con
minor potenziale capacita di control-
lare nel tempo il metabolismo
dell’acqua e del sodio, predisponen-
do in tal modo all'ipertensione. In
un‘ampia coorte nazionale svedese,
la nascita prematura €& risultata as-
sociata ad un aumento del rischio di
ipertensione nella prima eta adulta'.
L'interazione tra ipertensione e re-
ne, come detto, ¢ bidirezionale: da
un lato l'ipertensione arteriosa &
una delle principali cause di danno
renale, dall’altro una malattia renale
€ tra le cause piu frequenti di iper-
tensione secondaria??.

Ipertensione nefrovascolare

Si tratta di un esempio scolastico di
genesi renale di uno stato ipertensi-
vo. Infatti, la stenosi dell'arteria di
uno o di entrambi i reni, genera uno
stato ipotensivo a valle e conseguen-
temente una riduzione del Na e del
Cl a livello del tubulo contorto distale
(figura 7). Questa ridotta concentra-
zione di NaCl viene rilevata dalla ma-
cula densa. Le cellule della macula
densa in risposta riducono la produ-
zione di adenosina e aumentano la
sintesi di mediatori vasodilatatori e
stimolanti, in particolare le prosta-
glandine. Una di queste, la PGE,, a li-
vello dell’apparato iuxta-glomerulare,
stimola la produzione di renina che
attiva il sistema renina-angiotensina-
aldosterone generando un aumento
della pressione arteriosa. Finalistica-
mente il sistema & regolamentato in
maniera da mantenere il livello otti-
male della pressione arteriosa. Tutte
le malattie renali possono causare
ipertensione arteriosa con vari mec-
canismi, il pit comune dei quali & la
ritenzione idrosodica. Altri potenziali
fattori responsabili dell’'aumento
pressorio sono alterazioni del siste-

ma renina-angiotensina, anomalie
nella produzione di componenti en-
dogene vasodilatatorie e possibile
iperattivita di sostanze vasoattive®.

Nefropatia ipertensiva

Del binomio rene-ipertensione, l'a-
spetto piu insidioso & rappresentato
dall'effetto che uno stato ipertensivo,
essenziale o secondario, pud provo-
care su un rene sano, generando la
nefropatia ipertensiva. Il fenome-
no & rilevante perché l'ipertensione &
particolarmente diffusa, interessan-
do ben il 30% della popolazione mon-
diale?, inoltre la nefropatia ipertensiva
& una delle principali cause di uremia
terminale®. Va riconosciuto, tuttavia,
che la diagnosi di nefropatia iperten-
siva € sovrastimata, basata piu su ri-
lievi clinici che istologici. Non € di aiu-
to il fatto che I'80% dei pazienti con
malattia renale cronica sviluppi iper-
tensione e che la biopsia renale non
mostri reperti specifici per la nefropa-
tia ipertensiva®. In ogni caso la nefro-
patia ipertensiva rimane un'entita di
dimensioni rilevanti anche perché
spesso il paziente non sa di essere
iperteso esponendo a lungo gli orga-
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Basi fisiopatologiche dell’ipertensione nefrovascolare
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Basi fisiopatologiche dell’ipertensione nefrovascolare. La stenosi dell’arteria renale,
producendo un calo della pressione di filtrazione, riduce il carico di NaCl che arriva al tubulo distale.

La macula densa, rilevando la ridotta concentrazione di NaCl, innesca una cascata di reazioni che alla fine determina
un‘attivazione del sistema renina-angiotensina-aldosterone con conseguente aumento della pressione arteriosa sistemica.

Aumento della pressione arteriosa sistemica

l nel tubulo contorto distale

Riduzione rilascio
di adenosina

Attivazione del sistema

Y

ni bersaglio ad uno stato ipertensivo
non trattato. Inoltre l'iperteso non
sempre ha coscienza della potenziale
nefropatia sfuggendo a screening e
controlli nefrologici specifici. Danno
endoteliale, perdita di elasticita, de-
posito di placche aterosclerotiche,
sono i principali fenomeni che condu-
cono all'arteriosclerosi ipertensiva
con severita e tempi di insorgenza
della malattia legate alla gravita dell’i-
pertensione e al tempo di esposizio-
ne. Il rene, per via della vastita del
microcircolo (i due reni ricevono circa
il 20-25% dell'intera gittata cardiaca),
e uno degli organi bersaglio dell’i-
pertensione. || meccanismo fisiopa-
tologico con cui agisce l'ipertensione
coinvolge direttamente il microcirco-
lo renale. L'alta pressione arteriosa si-
stemica si trasmette alle arteriole af-
ferenti e ai glomeruli. A quest'insulto
pressorio le pareti delle arteriole ri-
spondono con ialinosi, ispessimento
con perdita di elasticita e riduzione
del lume vascolare. Ne consegue
ischemia e danno glomerulare con
evoluzione verso la fibrosi. Proteinu-
ria, ipertrofia tubulare, stress ossida-

tivo, attivazione del sistema renina-al-
dosterone-angiotensina, turnover del
collagene, inflammazione cronica e
sostanze vasoattive contribuiscono
sinergicamente alla patogenesi della
fibrosi renale ipertensiva®. La fase
terminale prevede la sostituzione del-
la maggior parte dei glomeruli da tes-
suto fibrosclerotico.

Diagnosi precoce

Microalbuminuria e proteinuria sono i
primi segnali del coinvolgimento
renale. Successivamente compare
incremento della creatinina e riduzio-
ne del GFR. Alla domanda “quando
sospettare un coinvolgimento renale
nell'iperteso” potremmo rispondere:
SEMPRE. Nella risposta ¢ insito il
concetto che non ci sono dei sintomi
che ci possono far identificare preco-
cemente la nefrosclerosi ipertensiva.
La nefropatia ipertensiva & una pato-
logia insidiosa perché rimane asinto-
matica per anni. | sintomi compaiono
generalmente solo quando il danno
renale & avanzato. Per contro, basta
veramente poco per identificare un
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iniziale coinvolgimento renale nell'i-
perteso. Un semplice esame urine
puo rilevare la presenza di proteinu-
ria. Per uno screening completo, all'e-
same urine e sufficiente aggiungere
un dosaggio della creatinina ¢ la
valutazione dell’ACR (albuminuria/cre-
atininuria) su urine spot del mattino.
Sono esami molto semplici e di basso
impatto economico, ma in grado di
definire se quel paziente iperteso
debba essere indirizzato al nefrologo.

Una terapia tempestiva

Come & noto, la terapia di prima linea
della nefropatia ipertensiva & rappre-
sentata dagli inibitori del sistema
renina-angiotensina, ACE-inibitori
e ARB (angiotensin receptor blo-
ckers). Sono farmaci che intervengo-
no direttamente sull’'emodinamica
glomerulare producendo una dilata-
zione dell'arteriola efferente, riducen-
do la pressione all'interno del glome-
rulo renale, fornendo alla fine un ef-
fetto protettivo specifico. Per rag-
giungere i target pressori sono spes-
so associati altri farmaci, general-
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Il blocco dei recettori SGLT2 a livello del tubulo contorto prossimale arresta il riassorbimento di glucosio e Na.
L'aumentata concentrazione di Na viene rilevata dalla macula densa che, rilasciando adenosina, determina
la vasocostrizione dell’arteriola afferente e quindila riduzione della pressione intra-glomerulare.

mente diuretici, calcio-antagonisti
diidropiridinici, alfa litici, beta-bloccanti.
La gamma di farmaci nefroprotet-
tori, si € ampliata negli ultimi anni,
grazie soprattutto all'avvento degli ini-
bitori dei recettori SGLT2 (SGLT2-I).
Questa categoria di farmaci si & di-
mostrata capace di rallentare I'evolu-
zione della MRC, qualunque sia la
causa, includendo pertanto anche la
nefrosclerosi ipertensiva. Gli SGLT2-I,
detti anche glifozine, sono farmaci
sfruttati per la cura del diabete, in
quanto producono glicosuria. Infatti,
bloccano il riassorbimento tubulare di
glucosio e sodio, che, pertanto, ri-
mangono nel lume tubulare. La pre-
senza di un'elevata concentrazione di
Na viene rilevata dalla macula densa
che determina rilascio di adenosina,
che a sua volta produce vasocostri-
zione dell’arteriola afferente (figura
2). Come effetto finale si verifica una
riduzione della pressione intra-glome-
rulare esercitandosi in tal modo un
effetto nefroprotettore. In pratica,
viene attivato il feed-back glomerulo-
tubulare con un meccanismo esatta-
mente opposto rispetto a quanto av-

viene nell'ipertensione nefrovascola-
re, che vede in entrambi i casi al cen-
tro del sistema la macula densa.
Questa, infatti, nell'ipertensione ne-
frovascolare, viene stimolata dalla
bassa concentrazione di NaCl nel tu-
bulo contorto distale. Sotto I'effetto
degli SGLT2, ¢ l'alta concentrazione
di Na nel tubulo contorto distale a sti-
molare la macula densa (figure 7 e 2).
L'efficacia delle glifozine nel rallentare
I'evoluzione della malattia renale cro-
nica, aggiuntiva rispetto a quanto pro-
dotto da ACE inibitori e ARB, ¢ stata
dimostrata per tre molecole (canagli-
fozin, empaglifozin e dapaglifozin) su
vasti studi clinici”®. Il trial sul canagli-
fozin riguardava solo pazienti diabeti-
ci, mentre le altre due molecole sono
state studiate anche in non diabetici.
Il trattamento della nefropatia iper-
tensiva non ¢, tuttavia, solo farmaco-
logico. Stili di vita, ottimizzazione del
peso corporeo e riduzione del sale
nella dieta sono valori aggiunti alla te-
rapia consentendo spesso di ottene-
re lo stesso controllo pressorio ma
con una dose di farmaci inferiore.

Oggi, la presenza di un armamenta-

rio farmacologico capace di rallenta-
re in maniera significativa 'evoluzio-
ne della MRC verso I'uremia termina-
le rende ancora piu grave la mancata
ricerca del coinvolgimento del rene
in presenza di ipertensione. Suggeri-
re in ogni paziente iperteso uno scre-
ening di base che preveda un esame
urine, il dosaggio della creatininemia
e dell’ACR, ci sembra la naturale con-
seguenza di quanto argomentato.
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INTERVISTA

Le nuove frontiere
della neurochirurgia

di Nicola Miglino

M.D. Medicinae Doctor ha visitato in esclusiva le nuove

sale operatorie ibride dell'ospedale Niguarda di Milano.

Con il direttore, Marco Cenzato, raccontiamo come le nuove
tecnologie stiano trasformando la pratica clinica, migliorando
precisione, sicurezza e percorsi di cura e quali siano

le sfide condivise con la medicina del territorio

9%
- \ =
oj N—e
- e

= i \‘1\%

SALE IBRIDE TECNOLOGIE MAGGIORE
DI NUOVA AVANZATE SICUREZZA PER

GENERAZIONE INTEGRATE IL PAZIENTE

ntrare nelle nuove sale ibride
E della neurochirurgia dell'Ospe-

dale Niguarda di Milano si-
gnifica osservare da vicino una
delle evoluzioni piu significative
della chirurgia contemporanea.
Non si tratta semplicemente di sa-
le operatorie pit moderne, ma di

ambienti altamente integrati nei
quali diagnostica avanzata, ima-
ging tridimensionale, realta au-
mentata e sistemi digitali dialoga-
no in tempo reale, offrendo al neu-
rochirurgo una quantita di informa-
zioni impensabile fino a pochi anni
fa. Dietro questa rivoluzione tec-

nologica, tuttavia, rimane centrale
il giudizio clinico. Come sottolinea
Marco Cenzato, direttore della
struttura e Professore Straordina-
rio di Neurochirurgia all'Universita
degli studi di Milano, la tecnologia
non sostituisce l'esperienza del
chirurgo: ne amplia le possibilita,
consentendo di affrontare lesioni
sempre pil complesse con mag-
giore precisione, minore invasi-
vita e una sicurezza crescente
per il paziente.

L'innovazione riguarda anche il ter-
ritorio. Una parte importante della
qualita delle cure dipende infatti
dalla capacita di riconoscere preco-
cemente alcune patologie neuro-
chirurgiche e di indirizzare tempe-

UN PIONIERE DELL'HI-TECH IN SALA OPERATORIA

Marco Cenzato ¢ direttore del dipartimento di Neuroscienze e della Uoc di Neurochirur-
gia presso il Grande Ospedale Metropolitano Niguarda e Professore Straordinario in
Neurochirurgia all'Universita degli Studi di Milano. E stato presidente della Societa ita-
liana di neurochirurgia (Sinch) e Chair della Sezione Vascolare della Eans (European
association of neurosurgical societies). Iniziata I'attivita al San Raffaele di Milano, ha
poi diretto la Neurochirurgia degli Spedali Civili di Brescia, dove é stato Professore As-
sociato e direttore della Scuola di specializzazione. Attualmente ¢ inoltre coordinatore
didattico e docente di un Master universitario di secondo livello in Neurochirurgia va-

scolare, campo in cui vanta ampia esperienza.
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Tac intraoperatoria, angiografo, navigazione tridimensionale, realta aumentata

ed esoscopia 4K cambiano il modo di operare, rendendo possibili interventi
sempre meno invasivi e sempre pitl personalizzati

INTERVISTA

sul campo operatorio € una tecnologia
che permette ai chirurghi di operare
in piedi guardando un monitor

stivamente il paziente allo speciali-
sta. In questo percorso il medico
di Medicina generale rappresenta
un interlocutore fondamentale, non
solo nella diagnosi iniziale, ma an-
che nella continuita assistenziale e
nel follow-up dei pazienti piu com-
plessi. E proprio su questo dialogo
tra alta specializzazione e medicina
del territorio che si gioca una delle
sfide piu importanti della neurochi-
rurgia dei prossimi anni.

Professor Cenzato, entrando

in queste nuove sale operatorie
si ha l'impressione di essere

in una cabina di pilotaggio.
Qual e la differenza piu evidente
rispetto a una sala di
neurochirurgia di vent’anni fa?

““La differenza principale & il ruolo
della tecnologia. La chirurgia resta
un'attivita manuale, ma oggi la tec-
nologia ne amplia enormemente le

e nuove sale operatorie della Neurochirurgia di Niguara
sono dotate di molteplici monitor, di cui due tridimensionali,

che forniscono la ricostruzione della lesione

e la visione ingrandita dell’'esoscopio

possibilita, permettendo di affron-
tare lesioni sempre piu profonde
con tecniche meno invasive e mag-
giore sicurezza. Molte patologie
considerate inoperabili sono oggi
trattabili.Le nuove sale sono dotate
di monitor tridimensionali, sistemi
di navigazione chirurgica, esoscopi
e diagnostica intraoperatoria conti-
nua, come monitoraggio neurofi-
siologico, angiografie e Tac esegui-
te durante l'intervento. Disporre di

Durante I'intervento € possibile una diagnostica

intraoperatoria continua, anche con Tac, che consente
di correggere e ottimizzare la procedura in corso d'opera
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Le nuove sale ibride: tecnologia al servizio del chirurgo
IMAGING 3D NAVIGAZIONE TAC E ANGIOGRAFIA MONITORAGGIO REALTA
Ricostruzione CHIRURGICA INTRAOPERATORIA NEUROFISIOLOGICO AUMENTATA
dettagliata Guida precisa in Controllo continuo e Sicurezza funzionale Sovrapposizione
della lesione tempo reale correzioni immediate intempo reale di dati e anatomia
_ /

queste informazioni in tempo reale
consente di correggere la procedu-
ra mentre € in corso, aumentando
precisione e sicurezza ss.

Se dovesse indicare una sola
innovazione che ha cambiato
radicalmente il suo lavoro,
quale sarebbe e perché?

““E difficile individuarne una sola,
perché la neurochirurgia evolve
continuamente attraverso piccoli
miglioramenti che si sommano nel
tempo. Se perd dovessi sceglierne
una, direi il monitoraggio neurofi-

¢¢Grazie alla

tecnologia, gli interventi

sono diventati meno

invasivi e piu precisi.
Oggi possiamo operare
lesioni che fino a pochi

anni fa venivano

giudicate inoperabili 99

siologico, che permette di control-
lare costantemente la funzionalita
del sistema nervoso durante gli in-
terventi nelle aree cerebrali pit de-
licate, aumentando significativa-
mente la sicurezza del paziente.
Anche la riduzione dell'invasivita ha
trasformato la pratica chirurgica.
Quando ho iniziato, un aneurisma
non rotto richiedeva un'intera gior-
nata operatoria € un ampio accesso
chirurgico; oggi lo stesso intervento
puod essere eseguito con un'incisio-
ne di pochi centimetri in circa un‘o-
ra € mezza. A guesto risultato han-
no contribuito anche aspiratori ultra-
sonici, sistemi di visualizzazione
evoluti e navigatori chirurgici ss.

Ripensando ai suoi inizi, quali
erano i principali limiti della
neurochirurgia e quali traguardi
oggi considera acquisiti?

‘|| cambiamento pit evidente & la
drastica riduzione dellinvasivita. Og-
gi le incisioni sono molto piu piccole,
SpPesso non & necessario rasare il pa-
ziente e |'impatto estetico € minimo.
Anche gli strumenti sono cambiati
profondamente: un tempo la visibi-
lita era limitata e richiedeva apertu-
re molto ampie; oggi endoscopi ed
esoscopi permettono di raggiun-
gere strutture profonde attraverso
accessi inferiori a un centimetro,
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con immagini estremamente lumi-
nose e definite ss.

In che modo gli strumenti digitali,
la navigazione intraoperatoria

e le immagini tridimensionali
stanno cambiando la precisione
degli interventi?

““| navigatori tridimensionali per-
mettono di ricostruire la lesione e
sovrapporla all'anatomia reale del
paziente, offrendo una sorta di vi-
sione “attraverso” il cervello. Que-
sto consente di pianificare percorsi
estremamente precisi.

Quando le lesioni sono profonde, la
navigazione intraoperatoria, insie-
me all’ecografia e agli altri sistemi
di imaging, permette di orientarsi
anche in tessuti che non sono diret-
tamente visibili, riducendo l'acces-
so chirurgico al minimo indispensa-
bile e aumentando la precisione ss.

La tecnologia serve solo

a operare meglio o anche
a scegliere meglio quando
operare e quando invece
non intervenire?

““Serve soprattutto a prendere de-
cisioni migliori. Il nostro compito &
valutare se l'intervento portera un
beneficio superiore ai rischi. Oggi
disponiamo di informazioni anato-



miche e funzionali molto piu com-
plete rispetto al passato, che con-
sentono di capire quando operare e
quando invece & preferibile sceglie-
re strategie pit conservative.

LLa decisione dipende anche dal tipo
di lesione e dalla prognosi del pa-
ziente: in alcune situazioni l'interven-
to offre prospettive di guarigione o
lunga sopravvivenza, in altre i rischi
potrebbero superare i beneficigs.

Quali patologie
neurochirurgiche stanno
beneficiando maggiormente di
questa evoluzione tecnologica?

““In realta tutte le patologie neuro-
chirurgiche beneficiano dell’evolu-
zione tecnologica. Neurofisiologia,
navigazione, risonanza funzionale e
sistemi di imaging sono strumenti
trasversali che migliorano ogni am-
bito della nostra attivita.

Mi occupo soprattutto di patologia
vascolare, come aneurismi, malfor-
mazioni artero-venose e bypass ce-
rebrali, dove oggi possiamo visualiz-
zare in tempo reale il flusso sangui-
gno, la sua direzione e la perfusione
dei tessuti, ottenendo informazioni
fondamentali durante I'intervento.
Un altro settore profondamente
cambiato € la chirurgia del tronco
encefalico, una delle aree piu delica-
te del cervello. Grazie alla navigazio-
ne, al monitoraggio neurofisiologico
e ai nuovi sistemi di visualizzazione
possiamo affrontare queste lesioni
con un livello di sicurezza impensa-
bile fino a pochi anni fa ss.

¢“La chirurgia rimane

un atto manuale

e artigianale,

ma la tecnologia

non sostituisce questa
manualita. La potenzia 99

Per il paziente quali sono
oggi i vantaggi piu concreti?
Maggiore sicurezza, minore
invasivita, recuperi piu rapidi?

““| principali benefici sono soprat-
tutto la maggiore sicurezza e la mi-
nore invasivita. La neurochirurgia &
una disciplina che genera inevitabil-
mente molta paura, perché coinvol-
ge l'organo che piu identifichiamo
con noi stessi. | pazienti temono so-
prattutto due cose: perdere la pro-
pria autonomia oppure non essere
piu gli stessi dopo l'intervento.

La tecnologia contribuisce a ridurre
questi rischi, consentendo interven-
ti piu precisi e meno traumatici.
Questo significa meno complican-
ze, una ridotta necessita di riabilita-
zione e, anche nei casi pilu comples-
si, maggiori possibilita di recupero
rispetto al passatoss.

¢¢Ogni innovazione
€ un mattone che si
aggiunge al precedente.
Il nostro obiettivo resta
uno solo: offrire al paziente
la cura migliore, con
la massima sicurezza 99

| pazienti arrivano piu
informati rispetto al passato.
Questo aiuta il dialogo con

il medico o genera aspettative
talvolta irrealistiche

sulla tecnologia?

““Nella mia esperienza prevale I'aspet-
to positivo. | pazienti arrivano spesso
gia informati e questo facilita il dialo-
go, perché affrontano il percorso tera-
peutico con una maggiore consapevo-
lezza. Pil che aspettative eccessive,
noto spesso timori superiori alla real-
ta, dato che la neurochirurgia continua
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a essere percepita come una discipli-
na particolarmente delicata .

Guardando i prossimi dieci anni,
quale innovazione ritiene
destinata a cambiare
maggiormente la neurochirurgia?
Intelligenza artificiale, realta
aumentata, robotica o altro?

““Probabilmente tutte e tre. L'intelli-
genza artificiale avra un ruolo sem-
pre piu importante nel supportare le
decisioni cliniche, affiancando il me-
dico nell'analisi delle informazioni e
nella pianificazione degli interventi.
La realta aumentata e gia parte della
pratica quotidiana e permettera di
integrare sempre meglio le immagi-
ni virtuali con il campo operatorio,
offrendo al chirurgo informazioni
sempre piu dettagliate durante I'in-
tervento. La robotica, invece, & an-
cora in una fase iniziale nella neu-
rochirurgia. Oggi viene utilizzata
soprattutto come supporto per al-
cune procedure, ma in futuro il suo
ruolo e destinato a crescere ss.

Dopo quasi quarant’anni

di professione, quale aspetto
del lavoro del neurochirurgo
ritiene che nessuna tecnologia
potra mai sostituire?

““E difficile rispondere, perché la
storia della medicina dimostra che
I'innovazione & spesso imprevedibi-
le. Il nostro € un mestiere che richie-
de aggiornamento continuo e capa-
cita di adattarsi ai cambiamenti.
Oggi il neurochirurgo resta centrale
nelle scelte cliniche e nel rapporto
con il paziente, ma non mi sento di
affermare con certezza che esista-
no aspetti destinati a rimanere per
sempre esclusivamente umani. La
tecnologia continua a evolvere e im-
maginare fin dove potra arrivare &
estremamente difficile 5.
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Mmg in prima linea
nella diagnosi precoce
e nel follow-up

Prof. Cenzato, quali sono oggi le patologie
neurochirurgiche che un medico di famiglia
dovrebbe imparare a riconoscere piul precocemente?

Le patologie neurochirurgiche sono patologie di nicchia,
con un’incidenza per fortuna bassa nella popolazione ge-
nerale, e quindi spesso poco conosciute. Alcune, tutta-
via, arrivano al neurochirurgo con notevole ritardo, per-
dendo I'opportunita di un trattamento precoce.

Un esempio paradigmatico € la nevralgia del trigemino:
una patologia estremamente invalidante, caratterizzata
da dolorilancinanti causati da un‘arteria che pulsa contro
ilnervo trigemino, generando un dolore talvolta cosi seve-
ro da spingere il paziente a gesti estremi. Frequentemente
viene trattata per anni con farmaci e metodiche noninva-
sive. Mi e capitato di recente di operare un paziente che
aveva sofferto per quarant’anni di nevralgia trigeminale,
rovinandosi la vita, quando un intervento neurochirurgico
non particolarmente invasivo ha risolto completamente il
suo problema: sollevato da un lato, ma amareggiato per
aver perduto tanti anni. Un'altra patologia poco ricono-
sciuta e la cisti di Tarlov, che interessa le radici lombari e
genera un dolore perineale e inguinale estremamente for-
te. Viene raramente considerata e i pazienti soffrono per
annisenza una diagnosi corretta, spesso etichettati come
portatori di dolori non trattabili. Anche in questo caso un
intervento non drammaticamente invasivo puo risolvere il
problema. Ho esperienza di pazienti rimbalzati tra specia-
listi o definiti come affetti da dolori non gestibili, quando
in realta erano candidati a una soluzione efficace.
Esistono naturalmente patologie pit gravi, come tumori o
malformazioni vascolari, che si manifestano con sintomi
tali da indirizzare comunque il paziente al neurochirurgo.
Ma tenevo a sottolineare questi due quadri, in cui il sinto-
mo prevalente & un dolore che spesso non viene corret-
tamente indirizzato al neurochirurgo, quando proprio la
neurochirurgia potrebbe rappresentare la soluzione.

Quali sintomi o segni neurologici vengono oggi
sottovalutati sul territorio e dovrebbero invece far
pensare a una valutazione neurochirurgica piu rapida?

Non credo che i sintomi neurologici significativi vengano
sottovalutati. | sintomi neurologici sono molto allarmanti

per chiunque e, in particolare, per un medico: molte per-
sone si rivolgono al neurochirurgo per cefalee o per qua-
lunque manifestazione che possa riguardare il sistema
nervoso. Vorrei invece fare una considerazione diversa,
riguardante gli aneurismi. Oggi sappiamo che gli aneuri-
smi sono molto comuni: quasi una persona su venti ne pre-
senta uno. E una patologia estremamente frequente, mol-
to pit di quanto si pensasse in passato. Il problema & che
persiste una percezione errata, per cui avere un aneuri-
sma viene equiparato ad “avere una bomba in testa”. Mi
arrivano quindi pazienti terrorizzati, ai quali il riscontro di
un aneurisma e stato presentato come un allarme di pe-
ricolo imminente, cosa che nella maggior parte dei casi
non corrisponde alla realta. Quello che sappiamo é che
solo circa un aneurisma su mille si rompe. Proprio perché
sono cosi frequenti, I'incidenza di rottura risulta molto piu
bassa di quanto untempo siritenesse. Un aneurisma deve
certamente essere valutato da una persona competente,
un neurochirurgo o un neuroradiologo esperto, ma € im-
portante che il paziente non venga terrorizzato: in molti
casi gli aneurismi piccoli non hanno alcun motivo di es-
sere operati o trattati, e vanno considerati in un contesto
specifico e valutati con attenzione caso per caso.

Quali informazioni raccolte dal medico di famiglia
risultano piu preziose per il neurochirurgo
nella presa in carico del paziente?

Le informazioni raccolte dal medico di Medicina gene-
rale possono rappresentare un contributo di grande
valore per il neurochirurgo, perché offrono una cono-
scenza approfondita del paziente che va oltre il singolo
episodio clinico. La storia personale, le comorbidita, il
contesto familiare, I'evoluzione dei sintomi e i cambia-
menti osservati nel tempo sono tutti elementi che pos-
sono orientare la valutazione specialistica e la presa
in carico. Il medico di famiglia, per la sua presenza co-
stante sul territorio, puo svolgere un ruolo fondamenta-
le come punto di riferimento e “sentinella” del percorso
assistenziale, favorendo l'individuazione precoce di
eventuali criticita e garantendo continuita nel follow-up
dopo I'intervento. Una comunicazione sempre piu diret-
ta e strutturata tra territorio e ospedale rappresente-
rebbe un valore aggiunto per tutti: permetterebbe allo
specialista di disporre di infermazioni cliniche ancora
piu complete e, al tempo stesso, consentirebbe al medi-
co di famiglia di accompagnare il paziente con maggiore
consapevolezza nelle diverse fasi del percorso di cura.
Rafforzare questa collaborazione significa, in definitiva,
offrire un‘assistenza piu integrata, efficace e centrata
sui bisogni del paziente.
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Esc 2026, la prevenzione
cardiovascolare guarda
anche alla demenza

di Nicola Miglino

Due studi presentati a Monaco suggeriscono possibili benefici cognitivi
legati al controllo della pressione e alla terapia precoce con statine

revenire infarto e ictus, ma for-
P se anche la demenza. E questo

uno dei messaggi che arrivano
dal recente congresso 2026 della Eu-
ropean society of cardiology (Esc)
di Monaco di Baviera, dove sono
stati presentati due studi che metto-
no in relazione la prevenzione cardio-
vascolare con la salute cognitiva. Il
primo riguarda il controllo intensivo
dell'ipertensione ed & basato su un
ampio studio randomizzato condotto
in Cina; il secondo, realizzato in Dani-
marca, suggerisce invece una possi-
bile associazione tra I'inizio precoce
della terapia con statine nei pazienti
con diabete di tipo 2 e un minore ri-
schio di demenza. Il dato piu solido
arriva dal China rural hypertension
control program, uno studio rando-
mizzato per cluster che ha coinvolto
326 villaggi rurali e 33.995 adulti, con
un'eta media di 63 anni. | partecipanti
sono stati assegnati a un programma
intensivo di gestione della pressione
oppure all'assistenza abituale. Nel
gruppo sottoposto all'intervento,
operatori sanitari di comunita apposi-
tamente formati, sotto la supervisio-
ne dei medici di assistenza primaria,
potevano iniziare e titolare i farmaci
antipertensivi secondo un protocollo
progressivo, con |'obiettivo di mante-
nere la pressione al di sotto di
130/80 mmHg. La fase attiva e dura-

ta quattro anni, seguita da altri tre an-
ni di osservazione. A sette anni, la
pressione sistolica si era ridotta di
17,6 mmHg nel gruppo intensivo,
contro 2,4 mmHg nel gruppo di con-
trollo. Ma soprattutto, la demenza era
stata diagnosticata nell’'8,85% dei
partecipanti sottoposti all'intervento,
rispetto al 10,55% di quelli assegnati
all'assistenza abituale: una riduzione
relativa del rischio del 15% (risk ratio
aggiustato 0,85; IC 95% 0,78-0,91;
p<0,001). Anche il rischio di deterio-
ramento cognitivo senza demenza ri-
sultava ridotto del 13%. Il risultato &
coerente con il ruolo ormai ricono-
sciuto dell'ipertensione come fat-
tore di rischio modificabile per la
demenza. Una pressione elevata
mantenuta per anni puo infatti contri-
buire al danno dei piccoli vasi cerebra-
li, favorendo lesioni della sostanza
bianca, microinfarti e altri cambia-
menti vascolari che possono compro-
mettere le funzioni cognitive.

Sul versante delle statine, le conclu-
sioni devono essere piu prudenti. Lo
studio danese ha analizzato i registri
sanitari di 132.585 persone con dia-
bete di tipo 2 che non avevano pre-
cedentemente assunto statine. L'o-
biettivo era verificare se il momento
di inizio della terapia fosse associato
al successivo rischio di demenza.

Il risultato suggerisce che la tempe-

stivita potrebbe contare. Rispetto
a chi non aveva iniziato le statine nei
primi cinque anni dalla diagnosi di
diabete, le persone che avevano co-
minciato il trattamento entro il primo
anno presentavano, nellarco di dieci
anni, un rischio relativo di demenza
inferiore del 15%. Per chi aveva ini-
ziato tra uno e cinque anni dopo la
diagnosi, la riduzione era del 10%.

Il diabete di tipo 2 € gia noto come fat-
tore di rischio per il declino cognitivo,
mentre il colesterolo Ldl elevato rien-
tra tra i fattori di rischio modificabili in-
dicati dalla Lancet Commission sulla
prevenzione della demenza. Da qui I'i-
potesi che un intervento precoce sul
profilo cardiovascolare possa avere ri-
cadute anche sul cervello.

Ma, a differenza dello studio sull’i-
pertensione, questa ricerca & osser-
vazionale e non dimostra che le
statine prevengano la demenza.
Come sottolineato dagli stessi auto-
ri, il risultato non introduce una nuo-
va indicazione terapeutica, ma se-
gnala un possibile ulteriore benefi-
cio delle statine che dovra essere
verificato da studi successivi.
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%% confermata da dati di real life

In collaborazione con Dompé Farmaceutici

on conta soltanto quanto ¢ alto il colesterolo LDL,
N ma per quanto tempo siamo esposti a livelli elevati.

E questo uno dei cambiamenti piu rilevanti nella let-
tura della prevenzione cardiovascolare. Le evidenze degli ul-
timi anni hanno infatti rafforzato il concetto di “lower for lon-
ger”: ridurre precocemente il C-LDL e mantenerlo pil basso
nel tempo significa diminuire il carico aterogeno cumulativo
e, di conseguenza, il rischio cardiovascolare futuro.
Questa prospettiva sposta |'attenzione dalla sola preven-
zione degli eventi alla possibilita di intervenire prima che il
danno aterosclerotico si manifesti clinicamente. E la logi-
ca della prevenzione primordiale e particolarmente rilevan-
te nella grande fascia di popolazione con ipercolesterolemia
lieve-moderata e rischio cardiovascolare basso o moderato.
In questo contesto, i nutraceutici trovano oggi un ruolo ben
definito, soprattutto quando supportati da evidenze clini-
che generate nella pratica quotidiana.
E proprio quanto emerge dallo studio real life pubblicato
nell'aprile di quest'anno sull'ltalian Journal of Primary Care,
che ha valutato I'efficacia di Cardioritmon® Colesterolo in pa-
zienti con ipercolesterolemia lieve-moderata seguiti nell’am-
bito delle Cure Primarie. Lo studio ha analizzato retrospettiva-
mente 254 pazienti. Di questi, 138 sono stati trattati con la po-
sologia di 2 capsule al giorno dopo cena per almeno 90 giorni.
| risultati confermano |'efficacia del trattamento gia osservata
negli studi clinici precedenti. Dopo tre mesi di terapia, i pa-
zienti del gruppo complessivo hanno registrato una riduzione
media del colesterolo LDL del 18%, del colesterolo non-HDL
del 16% e del colesterolo totale del 12,6%, senza variazioni
clinicamente rilevanti degli indici di sicurezza e senza eventi
avversi riportati durante il periodo di osservazione.
Il dato piu interessante emerge perod dall'analisi del sotto-
gruppo di pazienti che ha mantenuto una corretta aderenza
terapeutica, risultata pari a circa il 90%, rispetto al 58% del
gruppo complessivo. In questi soggetti la riduzione del co-
lesterolo LDL raggiunge il 26,7%, mentre il colesterolo non-
HDL diminuisce del 21,3% e il colesterolo totale del 16,4%,
mantenendo significativita statistica e lo stesso favorevole
profilo di sicurezza osservato nell'intera popolazione.
Questi risultati ribadiscono un concetto ormai consolidato
nella prevenzione cardiovascolare: non ¢é sufficiente prescri-
vere una terapia efficace, ma & indispensabile che il pazien-
te la segua con continuita. L'aderenza rappresenta infatti un
fattore determinante del beneficio clinico.
A conferma di questa evidenza, un importante studio con-
dotto nella popolazione di veterani statunitensi, ha valutato
I'associazione tra aderenza alla terapia con statine e riduzio-
ne dei parametri lipidici. Nello studio, che ha coinvolto oltre
5.300 nuovi utilizzatori di statine, i pazienti aderenti (Medi-

cation Possession Ratio =0,80) hanno ottenuto una riduzio-
ne del colesterolo LDL significativamente maggiore rispetto
ai non aderenti, con una differenza media di circa 21 mg/dL,
accompagnata da riduzioni analoghe del colesterolo totale
e del colesterolo non-HDL.

L'aderenza alle statine, tuttavia, puo essere condizionata da
diversi fattori, tra cui la tollerabilita del trattamento. In par-
ticolare, la comparsa di sintomi muscolari pud rendere piu
complessa la prosecuzione della terapia alle dosi necessa-
rie. In questi pazienti, la possibilita di ricorrere a strategie te-
rapeutiche alternative o complementari pu6 quindi assume-
re un interesse particolare, nell'ambito di un approccio per-
sonalizzato alla gestione dell'ipercolesterolemia.

Pur trattandosi di popolazioni e strategie terapeutiche diffe-
renti, il messaggio dei due studi € sorprendentemente coe-
rente. Nel caso delle statine, cosi come nel trattamento nu-
traceutico con Cardioritmon® Colesterolo, la continuita di
assunzione si traduce in un miglior controllo lipidico. Leffi-
cacia della terapia, quindi, dipende non solo dalle caratteri-
stiche del trattamento, ma anche dalla capacita del pazien-
te di mantenerlo nel tempo.

Per il medico di medicina generale questo rappresenta un
elemento di particolare rilevanza. Favorire |'aderenza signi-
fica migliorare concretamente gli outcome clinici, attraverso
una comunicazione efficace, un follow-up regolare e la scel-
ta di schemi terapeutici semplici. In questo senso, la sommi-
nistrazione di Cardioritmon® Colesterolo in un‘unica assun-
zione giornaliera di due capsule si & dimostrata compatibile
con un'elevata adesione al trattamento e con un significati-
vo incremento dell'efficacia clinica.

L'esperienza in real life conferma quindi Cardioritmon® Cole-
sterolo come una valida opzione nella gestione dellipercole-
sterolemia lieve-moderata, dimostrando che il massimo bene-
ficio si ottiene quando il trattamento viene seguito con costan-
za. Un messaggio perfettamente in linea con quanto osservato
anche nella terapia con statine: I'aderenza rappresenta una
componente determinante dell'efficacia terapeutica.
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