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Attttt rtrt arar vevev rsrsr o lalal RIMAMAM , lalal SIMAMAM proror segue lalal sua misisi sioioi n didid stutut didid oioi , appppp roror fofof ndidid mimi entotot e didid fifi ffff ufuf sioioi ne deded lllll alal cultutut rarar
adodod lelel scentotot lolol gicici a, mettttt etet ndodod a didid sisi psps osizizi ioioi ne lelel didid vivi evev rsrsr e espsps eririr eiei nze inini questotot inini tetet rerer ssantetet ambitotot . Lo fafaf cciaiai mo
inini questotot numeroror inini nanzitutut ttttt otot occupupu andodod ci deded lllll ’a’a’ buso epepe isisi odidid cici o didid alcolilil cici i trtrt arar i gioioi vavav ni nelllll alal rerer altàtàt deded lllll ’a’a’ rerer a
metrtrt oror popo olilil tatat na didid Bololol gna, fefef nomeno che ririr sisi ultatat trtrt arar svevev rsrsr alelel e fafaf cilili mlml entetet estetet nsibibi ilili elel a tutut ttttt otot ilili tetet rrrrr irir totot ririr oioi nazioioi nalelel ,
dodod vevev si vavav sempmpm rerer più afffff efef rmrmr andodod , sulllll alal fafaf lslsl aririr gigi a deded l modeded lllll olol nordrdr -ameririr cici ano e nordrdr -euroror popo eo, una nuovavav
modadad lilil tàtàt didid inini tetet ndeded rnrnr e ilili consumo, basatotot non più, come nel modeded lllll olol trtrt arar didid zizi ioioi nalelel sulllll alal consuetutut didid nini e didid assu-
mererer alcolilil cici i durarar ntetet i pastitit ,i,i ma sul viviv vivi evev rerer l’a’a’ lcol come una “drdrd oror ga” didid cui abusarerer occasioioi nalmlml entetet , per lolol più
nel fifif nini e settttt itit mimi ana e al didid fufuf oririr deded i pastitit ,i,i inini mododod inini tetet nso e spsps esso inini totot ssicici antetet , con fifif nini alilil tàtàt sociaiai lilil e psicici oattttt itit vivi evev .
Glilil Autotot ririr ririr vivi evev lalal no opopo pppp ortrtr utut namentetet anche l’uso concomitatat ntetet didid tatat bacco, cannabisisi , metitit lili elel nedidid oioi ssimimi etatat nfefef tatat -
minini a (M(M( DMAMAM )A)A , cocainini a, spsps eed/d/d a/a/ nfefef tatat minini e, ampmpm lilil fifi ifif cici andodod ne efffff efef ttttt itit e ririr sisi chi,i,i e l’a’a’ umentatat tatat inini cididi eded nzazaz didid compmpm or-r-r
tatat mentitit a ririr sisi chioioi nei consumatotot ririr proror blelel matitit cici i.

Cambiaiai ndodod ambitotot , si parlrlr alal didid fufuf nzioioi nalilil tàtàt rerer spsps iriri arar totot ririr aiai inini adodod lelel scentitit con pubertrtr àtàt prerer coce centrtrt arar lelel ididi idid oioi -
patitit cici a trtrt arar ttttt atat tatat con GnRHaHaH , afffff rfrf oror ntatat ndodod l’i’i’ mimi pmpm ortrtr atat ntetet corrrrr erer lalal zioioi ne trtrt arar tatat lelel pararar metrtrt oror crurur ciaiai lelel per qualilil tàtàt deded lllll alal viviv tatat
e una patotot lolol giaiai endodod cririr nini a croror nicici a, con l’a’a’ ppppp roror fofof ndidid mimi entotot deded lllll ’i’i’ tetet r didid aiai gnostitit cici o-tetet rarar peutitit cici o.

Nel contrtrt irir bibi utotot sulllll ’a’a’ deded rerer nzazaz deded glilil adodod lelel scentitit celilil aiai ci alllll alal didid eiei tatat senzazaz glutitit nini e, si fofof calilil zizi zzzz azaz lalal proror blelel matitit cici a,
generarar lilil zizi zzzz azaz bilili elel ad altrtrt erer malalal ttttt itit eiei croror nicici he, deded lllll alal didid fifi ffff ifif cici oltàtàt didid compmpm lilil aiai nce/a/a/ deded rerer nzazaz deded lllll ’a’a’ dodod lelel scentetet , inini viviv riri trtr ùtùt deded lllll elel
cararar ttttt etet ririr sisi titit cici he psicici ololol gicici he proror popo ririr eiei didid questatat etàtàt , a rerer golelel inini questotot caso fifif nini alilil zizi zzzz azaz tetet alllll alal tutut tetet lalal deded lllll alal salutetet ,
e si didid sisi cutotot no lelel opopo pppp ortrtr utut ne strtrt arar tetet gieiei per migigi lilil oioi rarar rlrlr alal . InInI fifif nini e nelllll alal stotot ririr cici a sezioioi ne deded lllll alal ririr vivi iviv sisi tatat sulllll alal tatat lalal ssemiaiai si
afffff rfrf oror ntatat un proror blelel ma a noi moltotot caroror , quelllll olol deded lllll alal trtrt arar nsizizi ioioi ne dadad lllll elel curerer pedidid aiai trtrt irir cici he ai servrvr iviv zizi i deded lllll ’a’a’ dultotot , su cui
più vovov ltetet ci siaiai mo espsps rerer ssi.

Concludodod augurarar ndodod come didid consuetotot a tutut ttttt itit i colllll elel ghi una proror fifif cici ua lelel ttttt utut rarar deded lllll alal ririr vivi iviv sisi tatat , nelllll alal spsps erarar nzazaz
didid esservrvr iviv didid aiutotot nel migigi lilil oioi rarar rerer lalal qualilil tàtàt deded lllll elel curerer deded i gioioi vavav ni pazieiei ntitit ,i,i e con l’obieiei ttttt itit vivi ovov didid inini tetet nsififi ifif cici arerer ilili più
possibibi ilili elel lalal rerer tetet didid comunicici azioioi ne trtrt arar quantitit si occupupu ano didid adodod lelel scentitit .

Gabririr elllll a Pozzzzz obon
Direttore Scientifico

Editoriale
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Abuso episodico di alcolici tra i giovani 
di età compresa tra 18 e 29 anni. 
Risultati preliminari di uno studio 

condotto nell’area metropolitana di Bologna

Riassunto
Questo studio riporta i dati relativi all’abuso episodico di alcol (Heavy Episodic Drinking-HED) tra i giovani di età

compresa tra 18 e 29 anni nell’Area Metropolitana di Bologna, Regione Emilia-Romagna (Italia del Nord). Nel corso dell’ultimo
anno l’80% ha usato tabacco, il 62% cannabis, il 12% metilenediossimetanfetamina (MDMA), l’11% cocaina, il 7% Speed o
Anfetamine. Il consumo di Cannabis è più diffuso tra i maschi di 18-21 anni. L’84% ha avuto almeno un episodio di HED nel
corso dell’ultimo anno, il 13% con una frequenza di almeno 3 episodi la settimana, il 39% nel week end. Relativamente all’ultimo
episodio di HED, il 43% ha bevuto più di 4/5unità alcoliche, il 29% le ha consumate entro due ore. Dai risultati dello studio
emerge un processo di normalizzazione dell’abuso degli alcolici, fenomeno che sembra tollerato, accettato e condiviso da ampi
strati della popolazione giovanile.

Parole chiave: Heavy Episodic Drinking, Alcol, Cannabis.

Heavy episodic drinking among youngster aged 18-29. Preliminary
results of a study performed in the Metropolitan Area of Bologna

Summary
This study reports the data relating to Heavy Episodic Drinking (HED) for subjects aged between 18 and 29 years in

the Metropolitan Area of Bologna, Emilia-Romagna region (northern Italy). During the last year 80% has used tobacco, 61% cannabis,
13% methylenedioxymethamphetamine (MDMA), 11% cocaine, 9% Speed o Amphetamines. Cannabis consumption is more com-
mon between males aged 18-21 years. Eighty-four percent has had at least one episode of HED during the last year: 13% with at
least 3 episodes every week, 39% during weekend. Regarding to the last episode of HED, 43% drank more then 4/5 alcohol units,
29% used it within two hours. The study results reveal a process of normalization of alcohol abuse, a phenomenon that seems tole-
rated, accepted and shared by large sections of the young population.

Key words: Heavy Episodic Drinking, Alcohol, Cannabis.

Raimondo Maria Pavarin

Osservatorio Epidemiologico Metropolitano Dipendenze Patologiche, DSM-DP, Ausl Bologna.

Introduzione

Nel nostro paese si osserva una lenta ma costante trasformazio-
ne nel modo in cui si consumano gli alcolici. Sino agli anni cin-
quanta l’alcol era considerato come un fattore nutrizionale positi-
vo, quasi curativo, ma nel corso del tempo si sono verificati
importanti cambiamenti. In particolare, il significato alimentare e
nutrizionale è in diminuzione, e la pratica di bere alcolici con fina-
lità sociali e psicoattive è in aumento (1, 2). 
Il grande cambiamento in atto sembra essere legato al calo della
regolarità con cui si beve, con una riduzione dell’uso giornaliero
ed un aumento del consumo occasionale (3, 4). 
Diminuisce infatti la percentuale dei consumatori regolari (uso
quotidiano) ed aumenta la quota dei soggetti con consumo

occasionale e fuori dai pasti, consuetudine più frequente tra i
maschi e tra i giovani di età compresa tra 18 e 34 anni (5). Tra i
giovani sembra venire meno il processo dell’autoregolazione ela-
borato negli anni passati dagli adulti, che avevano esercitato un
passaggio dalla quantità alla qualità, maturando il gusto per il
buon bere (6). 
Dalle ricerche qualitative emerge che chi beve all’interno di una
tradizione e di regole sociali risulta essere più socialmente e psi-
cologicamente protetto da stili di consumo problematici (7). 
Da uno studio recente, si rileva che i minori con consumo proble-
matico di alcolici sono ragazzi con un rapporto poco confidenzia-
le con i genitori e che ne eludono il controllo, che ricercano par-
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ticolari sensazioni ed usano anche altre sostanze psicoattive, in
primis tabacco e cannabis (8).
Per quanto riguarda gli eccessi, il fenomeno del binge drinking è
in aumento nella classe di età compresa tra 18 e 24 anni, in par-
ticolare tra le femmine (5). Da rilevare che, nell’area metropolita-
na di Bologna, tra i minorenni si stimano 6.6 accessi dovuti ad
abuso di alcol ogni mille accessi al Pronto Soccorso con una
incidenza di 1.6 su mille residenti, dati entrambi in aumento (9).
In questo lavoro si riportano i dati preliminari dell’indagine sugli
eccessi alcolici tra i giovani di Bologna, promossa a partire dal
progetto ALLCOOL (10).
ALLCOOL è un progetto finanziato dalla commissione europea,
di durata biennale, indirizzato al contrasto del fenomeno
dell’Heavy Episodic Drinking (HED) tra i giovani con basso livello
economico e tra i giovani laureati disoccupati, a cui collaborano
Italia (Osservatorio Epidemiologico Dipendenze Asl Bologna),
Spagna (SPORA Sinergies S.L. Barcellona) e Portogallo (APDES
NGO).

Materiali e metodi

Il target della ricerca sono i giovani (età 18-29 anni) che vivono
nella città di Bologna. Sono stati somministrati 500 questionari a
un campione per quote (zona di residenza, sesso, età) di abitanti
con uso di alcol recente. 
L’HED è definito come il consumo di 4 unità alcoliche per le donne
e 5 per gli uomini in una sola occasione negli ultimi 30 giorni.
La posizione sociale è stata calcolata (elevata, media, bassa) uti-
lizzando un algoritmo basato sul rapporto tra il titolo di studio
dell’intervistato e l’occupazione del padre. 

Analisi statistiche
Le variabili continue e categoriche sono state analizzate rispetti-
vamente con la T di Student e il test del chi-quadro. 
Per individuare il profilo dei soggetti con consumi problematici di
alcol, è stata effettuata una regressione logistica e sono stati cal-
colati l’odds ratio (OR) e gli intervalli di confidenza al 95% (11). 
Per le analisi statistiche è stato utilizzato Stata 14.1 (12).

Risultati

Tra gli intervistati il 38% era laureato, il 66% abitava con altri, 
il 27% con la famiglia d’origine, il 7% da solo. Per quanto riguarda
la posizione sociale, per il 49% è stata classificata come alta, 
per il 37% come media, per il 23% come bassa.

Sostanze psicoattive
Per quanto riguarda le sostanze psicoattive, nel corso dell’ultimo
anno l’80% ha usato tabacco, il 62% cannabis, il 12% metilene-
diossimetanfetamina (MDMA), l’11% cocaina, il 7% Speed o
Anfetamine (Tabella 1). Da rilevare che la prevalenza “almeno
una volta nella vita” è dell’88% per il tabacco, dell’81% per la can-
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nabis, del 21% per l’MDMA, del 18% per la cocaina, del 14% per
Speed o Anfetamine.
Escluso il tabacco, dove non si osservano differenze in base al
sesso, tutte le sostanze risultano più diffuse tra i maschi. 
Da rilevare che i soggetti più giovani riportano un uso più elevato
di cannabis (18/21 anni 68.9%, 22/25 anni 60.4%, 26/29 anni
51.8% P 0.006) e più basso di speed/amfetamine (18/21 anni
4.4%, 22/25 anni 10.7%, 26/29 anni 7.2% P 0.03).
Per quanto riguarda la frequenza d’uso di bevande alcoliche, il
47% ha un consumo sostenuto (beve mediamente ogni 2 o 3
giorni), il 28.2% beve tutti i giorni, il 24.8% beve saltuariamente
(femmine 27.5%, maschi 21.8% P < 0.0001). 

HED 

Dalle dichiarazioni degli intervistati emerge che l’84% ha avuto
almeno un episodio di HED nel corso dell’ultimo anno (più i
maschi), il 13% con una frequenza di almeno 3 episodi la setti-
mana, il 39% nel week end (Tabella 1).
Relativamente all’ultimo episodio di HED, il 43% ha bevuto più di
4/5unità alcoliche, il 29% le ha consumate entro due ore. 
Questi eccessi riguardano in percentuale maggiore i maschi e,
per quanto riguarda il consumo entro le due ore, anche i soggetti
più giovani (18/21 anni 30.6%, 22/25 anni 18%, 26/29 anni 13.7%
P < 0.001).

Conseguenze negative 

In seguito all’uso o all’abuso di alcolici, a quasi tutti gli intervistati
è capitato almeno una volta di stare male o vomitare, la metà
dichiara di aver fatto cose che non ricorda; uno su quattro si è
vergognato di quello che ha fatto, si è pentito di aver perso il con-
trollo di sé stesso o di essere arrivato tardi a lavoro o a scuola;
uno su tre ha avuto rapporti sessuali non protetti; uno su quattro
ha litigato con gli amici o con la famiglia; uno su cinque si è fatto
del male o ho fatto del male ad un’altra persona (Tabella 2). 
Tra i soggetti più giovani si osservano percentuali più elevate di
chi è stato male o ha vomitato e di chi riporta di aver fatto cose
che non ricorda. Tra i maschi invece si nota una prevalenza più
elevata di comportamenti sessuali a rischio, di atti violenti e di
incidenti. 

Comportamenti protettivi 

Il comportamento protettivo più diffuso riguarda l’utilizzo di alco-
lici prima o durante i pasti, seguito dall’abitudine di uscire solo
con persone fidate e conosciute. Poco più della metà degli inter-
vistati non lascia mai incustodita la propria bevanda e si assicura
di bere con persone che possano fornire supporto nel caso di
eccessi con l’alcol. Il 50% non mischia alcol e cannabis e, nel
bere, evita di tenere il passo con gli altri o di imitarli. Via via si
osservano altre specifiche azioni finalizzate alla riduzione dei
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differenziano per percentuali più elevate di intervistati che deci-
dono in anticipo chi guiderà l’auto, si assicurano di bere con per-
sone che possano aiutarli in caso di eccessi, iniziano a bere a
orari prefissati (Tabella 3).

Analisi multivariata

Per individuare il profilo delle persone con abusi alcolici frequenti
e ripetuti (almeno tre volte la settimana nel corso dell’ultimo
anno), è stata effettuata una regressione logistica. Sono state uti-

rischi, tra le quali si segnala il rifiuto di salire nell’auto di chi ha
bevuto molto, decidere preventivamente chi guiderà l’auto, non
bere più di un certo numero di bevande alcoliche, assicurarsi di
poter tornare a casa accompagnati da amici, poter contare su
amici in caso di eccessi. Esclusa l’abitudine di bere anche acqua
quando si utilizzano alcolici, sono tutte azioni compiute maggior-
mente dalle femmine. Per quanto riguarda l’età, mentre i più
grandi (26-29 anni) evitano maggiormente di partecipare a giochi
alcolici, i più giovani cercano invece la presenza di
persone/amici che possano affiancarli in caso di necessità e si

Tabella 1.
Soggetti intervistati.

Tabella 2.
Eventi negativi conseguenti all’uso di alcol.
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Tabella 3.
Azioni  protettive.

Tabella 4.
Heavy Episodic Drinking almeno tre volte la settimana: Profilo a rischio.



serata non è un evento insolito, chi beve quantità maggiori lo fa
consapevolmente per ubriacarsi.
Questo fenomeno va osservato con particolare attenzione,
soprattutto in relazione all’aumento dell’uso di bevande alcoliche
in alternativa o in concomitanza con altre sostanze psicoattive,
ma con specifiche finalità di alterazione.
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Union. The European Commission and the Agency do not accept any
responsibility for use that may be made of the information it contains.

lizzate le variabili relative a sesso, età, posizione sociale, titolo di
studio, situazione abitativa, sostanze psicoattive, aver bevuto più
di 4/5 unità alcoliche nell’ultimo episodio di HED, aver bevuto gli
alcolici in meno di due ore nel corso dell’ultimo episodio di HED.
Dall’analisi multivariata, da cui non emergono differenze statisti-
camente significative relativamente a sesso, età, scolarità, situa-
zione abitativa e posizione sociale, si osserva una probabilità più
elevata per i giovani con uso recente di tabacco e di MDMA e
che, nel corso dell’ultimo episodio di HED, avevano bevuto gli
alcolici in meno di due ore (Tabella 4).

Discussione

I risultati dello studio evidenziano una elevata diffusione dell’abu-
so di alcol tra i ragazzi bolognesi (almeno l’84%), cui si accom-
pagna un uso frequente di tabacco e cannabis, sostanza provata
almeno una volta dall’81% degli intervistati. I maschi si distinguo-
no per la prevalenza più elevata di HED, le femmine per il mag-
gior consumo saltuario di alcolici, i più giovani per l’uso elevato
di cannabis.
Le principali conseguenze del bere eccessivo riguardano speci-
fiche ripercussioni individuali, come l’ebbrezza e la rinuncia ad
impegni sociali (saltare la scuola o il lavoro); i maschi si segna-
lano per condotte sessuali a rischio, atti violenti e incidenti.
Per quanto riguarda i comportamenti protettivi, sembra che si sia
in larga parte perso l’effetto protettivo del bere ai pasti o per
socialità tipico della cultura mediterranea, e tra le femmine si nota
una maggiore attenzione nel mettere in atto specifiche azioni fina-
lizzate alla riduzione dei rischi, in particolare cautela nell’uso del-
l’auto e scelta ponderata delle persone con cui uscire o rientrare.
Dai profili dei soggetti con abusi alcolici frequenti e ripetuti, da
cui non emergono variabili socio economiche o anagrafiche, si
evidenziano i giovani che usano sostanze psicoattive legali
(tabacco) e illegali (MDMA) e stili del bere ad alto rischio (bere
elevate quantità di alcol in un lasso di tempo limitato).

Conclusioni

Parallelamente al processo di normalizzazione della cannabis,
nel quale il consumo sembra stia divenendo un fenomeno non
solo tollerato, ma anche accettato e condiviso da ampi strati
della popolazione (13), il processo in corso di deculturalizzazione
dell’alcol sta determinando una sorta di normalizzazione dell’a-
buso, interpretato dai giovani come parte integrante della loro
vita, all’interno di una più ampia ricerca del piacere, dell’eccita-
zione e del divertimento. 
L’abuso di alcolici si presenta infatti come una scelta razionale,
pianificata e condivisa dalla maggior parte degli intervistati. 
La quantità di alcol è collegata alla quantità di denaro disponibi-
le, i ragazzi programmano sia le attività che i relativi costi, i con-
sumi vengono dosati in relazione agli impegni del giorno succes-
sivo. Il consumo di 4/5 unità alcoliche nel corso della stessa
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Abuso episodico di alcolici tra i giovani di età compresa tra 18 e 29 anni. 
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Funzionalità respiratoria in adolescenti 
con pubertà precoce centrale idiopatica

Riassunto
Recenti studi hanno dimostrato che donne con menarca precoce (≤ 10 anni) hanno una peggiore funzionalità

respiratoria. 
Scopo: analizzare la funzionalità respiratoria di giovani donne con storia di pubertà precoce centrale idiopatica (ICPP) trattata
durante l’infanzia con gonadotropin-releasing hormone agonist (GnRHa). 
Metodi: Adolescenti con ICPP (n=23) sono state confrontate con controlli sani della medesima età (n=23). Le ragazze sono state
esaminate mediante un questionario scritto, spirometria basale e dopo broncodilatatore beta2 agonista, oscillometria ad impulsi
(metodica che misura le resistenze delle vie aeree) e misurazione dell’ossido nitrico esalato (FeNo). 
Risultati: le pazienti hanno una minore funzionalità respiratoria rispetto ai controlli sani: volume espiratorio forzato nel primo sec-
ondo (FEV1) (media 97.90 vs 109.45, p=0.011), FEV1 dopo beta2 agonista (100.80 vs 114.10, p=0.013), picco di flusso espiratorio
(PEF) (92.90 vs 97.95, p= 0.03) e flusso espiratorio medio massimo (MMEF) (80.80 vs 106.30, p=0.008). Il FeNo è significativa-
mente più basso nelle pazienti (p < 0.001). Una significativa reversibilità del FEV1 dopo beta2 agonista è stata osservata nell’8.7%
delle pazienti. L’indice di Tiffeanau (FEV1/FVC) e il MMEF dopo beta2 agonista correlano negativamente con i valori di isterometria
alla diagnosi (p = 0.009 e p = 0.03 rispettivamente). Esiste una correlazione negativa tra l’età alla diagnosi di ICPP e le resistenze
delle vie aeree. 
Conclusioni: Le adolescenti con ICPP sembrano avere una minore funzionalità respiratoria nonostante il trattamento in età infantile
con GnRHa. Ulteriori studi sull’effetto degli ormoni sessuali sulle vie aeree dovrebbero tenere in considerazione le possibili inter-
azioni con i fattori che influenzano l'inizio della pubertà. 

Parole chiave: Pubertà Precoce Centrale Idiopatica, Adolescenti, Funzionaità respiratoria. 

Lung function and risk of asthma in adolescents 
with idiopathic central precocious puberty

Summary
Studies have reported that women with early menarche (≤ 10 years) have lower lung function. 

Aim: To investigate lung function in women with a history of idiopathic central precocious puberty (ICCP) treated during
childhood with gonadotropin-releasing hormone agonist (gnrha). 
Methods: ICPP adolescents (n = 23) were compared with healthy age-matched controls (n = 23). subjects were clinically eva-
luated by means of a questionnaire, baseline and post-  < sub > 2 </ sub > agonist spirometry, impulse oscillometry (a measure
of airway resistance), and measurement of fractional exhaled nitric oxide (feno).
Results: Patients had lower lung function values than controls: forced expiratory volume in 1 s (fev < sub > 1 </ sub >) (median
97.90 vs 109.45; p = 0.011), fev < sub > 1 </ sub > after  < sub > 2 </ sub > agonist (100.80 vs 114.10; p = 0.013), peak
expiratory flow (92.90 vs 97.95; p = 0.031), and maximum mid-expiratory flow (mmef) (80.80 vs 106.30; p = 0.008). 
Feno was significantly lower in the patients (p < 0.001). significant reversibility of fev < sub > 1 </ sub > after  < sub > 2 </
sub > agonist was observed in 8.7% of the patients. Fev < sub > 1 </ sub >/ forced vital capacity and mmef after  < sub > 2
</ sub > agonist correlated negatively with hysterometry at diagnosis (p = 0.009 and p = 0.03, respectively). There was a nega-
tive correlation between age at diagnosis and airway resistance.
Conclusions: Adolescents with ICPP seem to have lower lung function despite treatment with gnrha. further research on the
effects of sex hormones on the airways should take into account potential interplay with factors affecting the start of puberty.

Key words: Idiopathic Central Precocious Puberty (ICCP), Adolescents, Lung function.
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Introduzione

Il timing della pubertà ha numerosi effetti sulla salute umana (1). 
È stato accertato che donne che hanno avuto il menarca precoce-
mente hanno un maggior rischio di sviluppare malattie cardiova-
scolari (2), diabete mellito di tipo 2 (3), sindrome metabolica (4),
sindrome dell’ovaio policistico (5, 6) e cancro della mammella (7).
Recentemente è stata presa in considerazione una nuova corre-
lazione tra menarca precoce e asma ed è stato studiato l’effetto
di un precoce sviluppo con la persistenza, la gravità e l’incidenza
di malattie polmonari (8-10). Le ragazze che presentano menarca
ad una età più precoce sviluppano un rischio doppio di essere
affette da asma bronchiale durante l’età giovane adulta rispetto
alle ragazze che si sviluppano ad una età media per la popolazio-
ne generale (11), e quelle che presentano menarca precoce (≤ 10
anni) sviluppano una minore funzionalità polmonare in età adulta
in termini sia di asma bronchiale che di iperreattività bronchiale.
Nei bambini l’asma è una patologia prevalente nei maschi, con il
sopraggiungere della pubertà il rischio di asma aumenta e
comincia ad essere maggiore nelle adolescenti femmine e nelle
donne. Tale cambiamento di incidenza tra i generi a partire dalla
pubertà può essere in parte attribuito al diverso pattern di cresci-
ta delle vie aeree e alla diversa dimensione del polmone (14-16),
ed è molto probabile sia condizionato dagli ormoni sessuali e dal
conseguente avvio della pubertà. La pubertà precoce centrale
idiopatica (ICPP) nelle bambine è una malattia rara in pediatria
(1:5000/10000) ed è caratterizzata dalla precoce attivazione del
rilascio dell’ormone ipotalamico (GnRH) con frequenza e
ampiezza tipiche della pubertà fisiologica provocando l’aumento
della secrezione ipofisaria di tipo puberale di ormone luteinizzan-
te (LH), ormone follicolo stimolante (FSH), e di ormoni steroidei
sessuali prodotti dalle gonadi che causano lo sviluppo dei carat-
teri secondari sessuali, prima degli 8 anni di età. Gli scopi della
terapia con gli agonisti del GnRH (GnRH-a) alla diagnosi di ICPP
sono: interrompere la progressione puberale, indurre la regres-
sione dei caratteri sessuali secondari, normalizzare la velocità di
crescita, rallentare la maturazione dell’osso e mantenere la
potenzialità delle cartilagini di coniugazione per assicurare alla
bambina un’altezza definitiva appropriata al target genetico e
alleviare il disagio psicologico sia per la paziente che per i suoi
genitori (18, 19). Lo scopo del presente studio è stato valutatare
la funzionalità respiratoria e l’eventuale sviluppo di asma e/o
reversibilità bronchiale in giovani adulte con storia di pregressa
ICPP diagnosticata e trattata in età infantile. Lo scopo del nostro
studio pilota è valutare la funzionalità respiratoria di giovani ado-
lescenti con storia di pregressa ICPP trattata con GnRH-a.

Soggetti

Delle 154 bambine con una storia di pubertà precoce diagnosti-
cata, trattata e seguita tra il 1992 e il 2007 presso la Sezione di
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Endocrinologia Pediatrica dell’Ospedale Universitario di Verona,
23 pazienti (età media 18,5 [14.83; 22.16 ] anni) hanno soddisfat-
to i seguenti criteri: (i) diagnosi di ICPP femminile secondo la
definizione classica (17); (ii) trattamento con GnRHa (triptorelina
depot 3.75 mg o leuprorelina acetate depot 3.75 mg mensile)
(20); (iii) raggiungimento dell’altezza finale definita in base all'età
cronologica (CA) e/o età ossea (BA) ≥ 14 anni e crescita durante
l'anno precedente di < 1 cm in una ragazza con ciclo mestruale.
La terapia è stata avviata in una fase B della stadiazione di Tanner
di 2.54±0.48 (media±SD) e a una CA media di 8,5 [7,7; 9] anni
e una età ossea media di 10.5 [8.85; 11] anni. La terapia è stata
interrotta in una fase B di Tanner di 2.59±0,56 (media±SD) ad
una media di CA 11.27 [10.50; 12.10] anni e una BA media di 
12 [11.5; 12.8] anni e/o quando la velocità di crescita è sceso a
< 4 cm/anno. Nessuna paziente era nata pretermine, piccola per
l'età gestazionale, con anomalie cromosomiche o aveva avuto
eventi notoriamente associati con la pubertà precoce centrale
nei primi periodi di della vita (ad esempio, asfissia perinatale,
meningite neonatale). Nessuno dei pazienti aveva malattie del
sistema nervoso centrale, patologia surrenalica, o altre cause di
pubertà precoce. Nessuna stava assumendo trattamento combi-
nato con ormone ricombinante della crescita o altre terapie per
malattie croniche. Le pazienti o i controlli con asma prima della
pubertà o storia familiare di asma, febbre da fieno, o altre malat-
tie atopiche, o che facevano uso di corticosteroidi per via inala-
toria, sono state escluse dallo studio. Un gruppo di 23 controlli di
sesso femminile sovrapponibili per età (età media [18.58; 25.23]
anni), è stato reclutato in modo randomizzato ed è stato incluso
nello studio. Il protocollo di studio era in conformità con la
Helsinki II Declaration e il consenso informato è stato ottenuto al
momento della reclutamento dai pazienti e/o genitori e dai sani
controlli sani. Lo studio è stato approvato dal Comitato Etico
dell’Ospedale di Verona.

Metodi

Tutte le adolescenti sono state visitate per valutarne i parametri
auxologici (peso, altezza, indice di massa corporea [BMI]) e svi-
luppo puberale che è stato valutato secondo la stadiazione di
Marshall e Tanner (21). Tutti i parametri al momento della diagno-
si e durante il trattamento per ICPP sono stati raccolti retrospet-
tivamente: BA, CA, altezza, deviazione standard di altezza, peso,
indice di massa corporea, stadio di Tanner alla diagnosi, target
genetico di altezza ([altezza del padre+ altezza della madre]/
2±6.5 centimetri), e delta altezza finale – target genetico di altez-
za (ΔTH, altezza finale – altezza media genitoriale) (22). Tutte le
giovani donne hanno ricevuto un semplice questionario da com-
pilare composto da 12 domande riguardanti tutti i sintomi corre-
lati all’asma, fumo (sia attivo che passivo), eventuali pregresse
gravidanze, uso di contraccettivi orali, e cicli mestruali. 
Le pazienti ed i controlli sono stati sottoposte a una spirometria
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Risultati

Caratteristiche auxologiche. L’altezza media finale delle
pazienti e dei controlli era 159.10 [157.10; 164.10] vs. 162.70
[160,13; 168.55] cm con una deviazione standard  di altezza
dello 0.42 [-0.94; 0.26] rispetto a 0,23 [-0.43; 1.02] (p < 0.05).
Inoltre, l'altezza media dei genitori era significativamente più
bassa nei pazienti rispetto ai controlli (161.00 [158.00; 163.00] vs
164.00 [156.00; 172.00]). Dopo aver calcolato il ΔTH, non vi era
alcuna differenza nel raggiungimento del target genetico di altezza
tra i 2 gruppi. L'attuale indice di massa corporea era significativa-
mente maggiore nelle donne con pregressa ICPP rispetto alle ado-
lescenti sane (23.60 [20.40; 25.00] vs 20.20 [19.05; 20.78]) (p <
0.01). Di tutte le pazienti con pubertà precoce, 4 (17.4%) erano in
sovrappeso (25 < BMI ≤ 30), e 1 (4.3%) era obesa (BMI > 30).
Il BMI delle pazienti non era statisticamente differente dal BMI per
CA e per BA all'inizio del trattamento (p = 0.11 e p = 0.73 rispettiva-
mente). Tutti i controlli sani erano di normopeso (18.5 < BMI ≤ 25).

Età al menarca. Come atteso, non è stata osservata alcuna dif-
ferenza significativa nell’età al menarca tra le pazienti e i controlli
sani. L’età del menarca era, in media, 12,25 [11,26; 13.44] anni
per il gruppo dei controlli e, in media, 12.30 [11.83; 13.00] anni
per le pazienti. L'età media al menarca materno era significativa-
mente più bassa nelle pazienti rispetto ai controlli (11,00 [10,50;
12,00] vs 13.00 [12.13; 13.75] anni) (p < 0.001).

Funzionalità respiratoria. I risultati di funzione polmonare e
FeNO sono riportati nelle Figure 1-3. 
Tutti i valori dei test spirometrici dei controlli erano normali; al
contrario, 2 (8,7%) delle 23 ragazze con ICPP hanno mostrato
una reversibilità significativa di FEV1 dopo broncodilatatore, con
un miglioramento rispettivamente del 17,6 e 16,3%, anche se
nessuna delle due riferiva sintomi asmatici. I valori di FeNO erano
significativamente più alti nel gruppo di controllo rispetto che
nelle pazienti (p <0.001).
Il fumo è stato segnalato da 2 pazienti e 5 controlli. I soggetti
fumatori sono stati esclusi per evitare l'effetto confondente del
fumo sulla funzione polmonare e sui valori di FeNO.
I valori spirometrici basali e post-broncodilatatore, così come i
valori del FeNO, sono risultati significativamente più bassi nel
gruppo delle pazienti (p < 0.05 e p < 0.001, rispettivamente).
Nelle pazienti con ICPP l’isterometria longitudinale alla diagnosi,
calcolata come la lunghezza in cm del diametro longitudinale
uterino, ha correlato negativamente con i valori percentuali di
FEV1/FVC e MMEF dopo β2 agonista (p < 0,01 e p < 0,05) 
(R = -0.57, p = 0.009, e R = -0.46, p = 0.03 rispettivamente)
(Figure 4, 5).
L'età alla diagnosi di ICPP ha correlato negativamente con i valori
delle resistenze polmonari sia basali che post β2 agonista otte-
nute in età giovane adulta (p < 0.05) (R = -0.53, p = 0.014, e 
R = -0.45, p = 0.042, rispettivamente) (Figura 6).

basale e post-β2 agonista con valutazione del volume espiratorio
forzato in 1 s (FEV1), capacità vitale forzata (FVC), FEV1/FVC,
picco di flusso espiratorio (PEF) e il flusso medio espiratorio
massimo (MMEF). I dati sono stati analizzati e standardizzati
secondo età, sesso, razza, peso, ed altezza in modo che potes-
sero essere confrontati con i valori predetti. Secondo i criteri
dell'American Thoracic society (23), è stata presa in considera-
zione la migliore curva ottenuta dopo 3 tentativi a ragazza in piedi
con posizionata una clip al naso e con un spirometro elettronico
(MasterScreen IOS, Jaeger, Germania) calibrato prima dell'arrivo
di ciascun soggetto, con un siringa da 3 litri (Cardinal Health
GmbH, Germania). 
La spirometria è stata ripetuta 10 minuti dopo la somministrazio-
ne di 400 mcg di salbutamolo da un inalatore predosato con
distanziatore; un incremento del FEV1 ≥ 12% è stata considerato
indice di broncodilatazione significativa.
Per valutare la resistenza delle vie aeree, basali e post-β2 agoni-
sta, è stata eseguita una oscillometria ad impulsi con lo stesso
dispositivo utilizzato per eseguire la spirometria. Con questa tec-
nica, le oscillazioni di pressione vengono applicate a una fre-
quenza fissa (onda quadra) di 5 Hz, da cui hanno origine tutte le
altre frequenze. I segnali a bassa frequenza (5 Hz) giungono fino
alla periferia del polmone, mentre i segnali ad alta frequenza (20
Hz) raggiungono solo le vie aeree prossimali. Un calo delle resi-
stenze rispetto ai valori basali maggiore del 30% dopo sommini-
strazione di un broncodilatatore è stato considerato come signi-
ficativo. Il calcolo è stato fatto tenendo in considerazione il calo
di resistenze con la frequenza più bassa (5 Hz) poiché questo è
il valore con maggiore sensibilità (24). L'ossido nitrico (FENO),
un marker del grado di infiammazione delle vie aeree, è stata
misurata con un analizzatore a chemiluminescenza (EcoMedics
Exhalazer®, ECO FISICA, Dürnten, Svizzera) utilizzando un meto-
do a singolo respiro secondo le Linee Guida della American
Thoracic Society/European Society Respiratory (25, 26). I soggetti
sono stati aiutati da un feedback visivo. L’analizzatore registra un
primo picco di NO che proviene dalle alte vie respiratorie e poi,
nell'ultima fase, il livello di NO tende a raggiungere un plateau
che è indice della misurazione delle concentrazioni delle vie
aeree più distali (valori di FeNO ≤ 35 ppb sono stati considerati
normali) (27).

Analisi dei risultati

I risultati sono stati espressi come media (IQR) e analizzati utiliz-
zando il programma IBM SPSS per Windows versione 20 (SPSS
Inc., Chicago, IL, USA). Il confronto tra i 2 gruppi (pazienti con
precedente ICPP trattate durante l'infanzia con GnRHa e controlli
sani) è stata eseguita con il test di Mann-Whitney. Tutte le asso-
ciazioni tra le variabili sono state trovate utilizzando correlazioni
semplici di Spearman. Il livello di significatività statistica è stato
fissato a p < 0.05.
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Discussione

I risultati del nostro studio, seppur su un numero limitato di
pazienti, mostrano che la funzionalità respiratoria è più bassa
nelle donne non fumatrici con una storia di pregressa ICPP tratta-
ta con GnRHa rispetto a controlli sani non fumarici.
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con menarca precoce (≤ 10 anni) hanno funzionalità polmonare
inferiore (inferiore FEV1 e FVC) e un maggior numero di sintomi
di asma in età adulta. Il nostro studio supporta questo risultato e
aggiunge che le giovani donne con precoce attivazione dell'asse
ipotalamo-ipofisi-ovaio (≤ 8 anni) raggiungono una funzione pol-
monare inferiore nonostante il trattamento GnRHa. 
A nostra conoscenza, l'associazione tra bassa funzionalità respi-
ratoria e ICPP, sebbene trattata adeguatamente, è di nuova sco-
perta. È logico supporre che se le ragazze hanno un’attivazione
prematura dell'asse ipotalamo-ipofisi-ovaio e della pubertà,
saranno sottoposte agli effetti degli estrogeni per una durata
maggiore nell’arco della loro vita. Il volume uterino e lo spessore
endometriale sono stati correlati positivamente con la fase pube-
rale. L’estrogeno E2 circolante prodotto a livello dei follicoli ova-
rici è il principale stimolante la crescita dell’utero e dell'endome-
trio (34), e la lunghezza uterina sembra essere il miglior parame-
tro per distinguere tra pazienti affette da pubertà precoce centra-
le e pazienti con telarca precoce (35).
La crescita uterina inizia all'età di circa 10 anni, strettamente in
linea con l'inizio dello sviluppo del seno e lo sviluppo puberale
precoce, e molto recentemente un modello normalizzato con
valori di riferimento relativi all'età per volume uterino dalla nascita
fino all'età di 40 anni ha avuto importanti applicazioni cliniche nella
valutazione delle ragazze con pubertà precoce (36) e sostiene la
validità della lunghezza uterina come indicatore di esposizione
agli estrogeni. La correlazione negativa trovata nel nostro studio
tra FEV1/FVC e MMEF dopo β2 agonisti e isterometria longitudi-
nale al momento della diagnosi, un segno obiettivabile di un pro-
lungato tempo di esposizione cronica agli estrogeni prima della
terapia (R = -0.57, p = 0.009, e R = -0.46, p = 0.03, rispettiva-
mente), presta ulteriore sostegno alla nostra ipotesi. Ciò è stato
indirettamente confermato dalla nostra correlazione negativa 
(R = -0.53, p = 0.014) tra resistenze respiratorie e l'età al
momento della diagnosi di ICPP. 
La reversibilità bronchiale osservata in 2 delle nostri pazienti può
essere spiegata dal fatto che, in vitro, alte dosi di estrogeni
hanno un effetto broncodilatatore mediato dalla riduzione della
concentrazione di Ca2 + nel muscolo liscio delle vie aeree (37,
38). L'analisi dei nostri risultati non ha mostrato alcuna correlazio-
ne tra funzionalità polmonare e gonadotropine sieriche e dosag-
gio dell’estradiolo alla diagnosi di ICPP, probabilmente perchè i
livelli di ormoni circolanti sono meno specifici e non riflettono
necessariamente le concentrazioni sul tessuto locale. 
Se non diagnosticata e trattata in una fase precoce, la pubertà
precoce centrale può compromettere l'altezza finale adulta, cau-
sare incongruenza tra lo sviluppo psichico e fisico, e può anche
innescare problemi psicologici derivanti dal menarca precoce.
Tuttavia, anche se l'effetto del trattamento GnRHa sul guadagno
in altezza finale è ben noto, il grado di guadagno varia tra gli
studi. Questa variabilità nel guadagno in altezza può essere
indotta da un inizio ritardato del trattamento dopo la diagnosi,
dalla durata del trattamento, e dall'età all'inizio del trattamento. 

Inoltre, anche se le giovani donne non hanno segnalato alcun
sintomo correlabile all’asma, alcune ragazze con ICPP presen-
tato una significativa reversibilità del FEV1 dopo inalazione di β2
agonista.
Negli ultimi anni ci sono stati studi che hanno messo in correla-
zione l’età al menarca, la funzione polmonare, e i sintomi asma-
tici (8-12) ma, a nostra conoscenza, non ci sono studi riguardanti
pazienti con ICPP. Guerra et al. (8) e Varraso et al. (9) hanno con-
centrato i loro studi sulla correlazione positiva tra menarca pre-
coce e persistenza e severità di malattia asmatica in età adulta.
Salam et al. (10) hanno riportato dati che confermano che il
menarca prima dei 12 anni di età predispone a un rischio doppio
di incidenza di asma, e questa constatazione è stata successiva-
mente confermata dal lavoro di Al-Sahab et al. (11), che ha spe-
cificato che le ragazze con sviluppo puberale precoce (< 11,56
anni di età) hanno un rischio duplicato di sviluppare asma. Infine,
Mac-sali et al. (12) ha mostrato come i livelli di FEV1 e FVC in
donne adulte siano più bassi del predetto, sia in termini assoluti
sia in percentuale, in quelle donne che hanno riferito menarca
precoce (≤ 10 anni), e che questi soggetti sono anche quelli che
lamentano più frequentemente sintomi di asma bronchiale e/o
iperreattività. La spiegazione riportata per spiegare questo risul-
tato è che le donne con menarca precoce sono esposte più pre-
cocemente e per un periodo di tempo maggiore ad elevati livelli
di estrogeni e di progesterone, in un periodo durante il quale lo
sviluppo del polmone è massimo (30, 31). 
Si è tentati di ipotizzare che questa precoce esposizione agli
estrogeni sia responsabile di un difetto di sviluppo delle vie
aeree, anche se tutte le giovani donne del nostro studio sono
state sottoposte a terapia frenante raggiungendo quindi il menar-
ca ad un'età paragonabile alla popolazione femminile generale
(12.4 anni). Nelle femmine, gli ormoni sessuali agiscono diretta-
mente sul tessuto polmonare, provocando la proliferazione epi-
teliale e l'ipertrofia della muscolatura liscia (13, 32). Non è stata
osservata nessuna differenza significativa nella età al menarca
tra pazienti e controlli perché tutte le nostre pazienti sono state
trattate con GnRHa. Ciononostante, tutte le nostre pazienti ave-
vano avuto un’attivazione dell'asse ipotalamo-ipofisi-gonadi
prima degli 8 anni e quindi sono stati esposte all’azione degli
estrogeni prima e per un tempo legato alla tempestività di dia-
gnosi di ICPP. A questo proposito è stato dimostrato, nei conigli,
che un'esposizione cronica, anche a basse dosi, di estrogeni
potrebbe indurre un rimodellamento delle vie aeree attraverso la
stimolazione della proliferazione cellulare, con un conseguente
peggioramento della funzione polmonare (33). 
Per questo motivo, la nostra ipotesi è che una precoce esposi-
zione cronica a basse dosi di estrogeni nelle nostre pazienti
possa aver causato un’ alterazione proliferativa patologica nelle
cellule muscolari lisce delle vie aeree. Questa proliferazione cel-
lulare precoce potrebbe quindi rimanere in età adulta, nonostan-
te la terapia con GnRHa. I risultati riportati nello studio di Macsali
et al. (12) confermerebbero questa affermazione; infatti le donne
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Il GnRHa è noto per influenzare al massimo l'altezza finale adulta
quando avviata prima dei 6 anni di età, dopo di che l'effetto è
minore (39). Solo 1 delle nostre pazienti aveva un’età 
< 6 anni al momento del trattamento una funzione polmonare
normale da giovane adulta. Con il limite della dimensione del
campione, riteniamo che gli effetti protettivi sulla funzione polmo-
nare adulta, così come una migliore altezza finale, dipendano dal
precoce avvio del trattamento della ICPP. L'aumento di peso è un
effetto collaterale riconosciuto del trattamento con GnRHa, e l'in-
dice di massa corporea delle nostre ragazze con storia ICPP era
superiore al BMI del gruppo di controllo (23.60 vs media 20.20).
Dal momento che l'indice di massa corporea nelle nostre pazienti
non era statisticamente differente dal BMI calcolato per CA e BA
all'inizio del trattamento ed è rimasto all'interno del range di norma-
lità, ci siamo chiesti se la differenza in termini di funzionalità polmo-
nare potrebbe essere spiegata dal diverso indice di massa corpo-
rea tra le ragazze. 
Tuttavia, nessuno dei parametri respiratori valutato da noi è risulta-
to correlarsi con il BMI, sostenendo così gli studi di Macsali et al.
(12) e Salam et al. (10), che hanno osservato un aumento del
rischio di asma e parametri respiratori più bassi nelle donne con
esordio precoce della pubertà e menarca precoce dopo aggiusta-
mento dei parametri per indice di massa corporea. 
Inoltre, Guerra et al. (8) ha dimostrato come l'obesità e l’insorgen-
za precoce della pubertà siano fattori di rischio indipendenti per
la persistenza di asma durante l'adolescenza. È ben noto che l'in-
cidenza di asma aumenta nelle femmine in età post puberale;
questo può essere spiegato in relazione al ruolo atopico proin-
fiammatorio di estrogeni e progesterone sui linfociti Th2, sull'atti-
vazione dei macrofagi, e sulla degranulazione di mastociti ed
eosinofili (13, 40). Tuttavia, tutti le nostre pazienti erano non aller-
giche e non-fumatrici. I livelli di FeNO erano significativamente più
bassi nel pazienti con ICPP rispetto ai controlli sani (13.4 vs 26.6
ppb, p < 0.001). È stato dimostrato che recettori α e β per gli
estrogeni sono presenti a livello dell'epitelio bronchiale, e l'intera-
zione degli estrogeni con i suoi recettori può, almeno in parte,
regolare e indurre la produzione di NO attivando la NO sintasi (41). 
L’NO prodotto dall’epitelio bronchiale può agire come un potente
broncodilatatore (42). Tuttavia, è noto che la produzione di NO nelle
donne cambia durante le diverse fasi del ciclo mestruale a causa di
fluttuazioni dei livelli ormonali estrogenici e progestinici (43).
Durante la fase follicolare, quando i livelli di estrogeni sono piuttosto
elevati, vi è una minor produzione di NO, probabilmente a causa di
un fenomeno di down-regulation sul recettore stesso (44).
Per questo motivo, si è tentati di ipotizzare che l'esposizione pre-
coce agli estrogeni nell'infanzia possa cambiare in modo perma-
nente la sensibilità dei recettori degli estrogeni a livello dell’epitelio
bronchiale e conseguentemente possa influenzare la produzione
di NO, riducendola. A conferma di questa affermazione controin-
tuitiva, Al-Shamkhi et al. (45) recentemente hanno riportato per la
prima volta che donne asmatiche con menarca precoce (tra i 9 e
gli 11 anni di età) hanno livelli più bassi FeNO. Alla luce di questi

riscontri, sarebbe interessante ora valutare se ciò sia indice di un
diverso fenotipo infiammatorio nelle donne con menarca precoce
o ICPP, o se la ridotta capacità di produzione di NO sia dovuta alla
precoce attivazione dell'asse ipotalamo-ipofisi-ovaio. 
In conclus ione, nonostante il trattamento con GnRHa durante l'in-
fanzia, il nostro studio ha mostrato una differenza significativa in
termini di funzionalità polmonare ridotta e aumentata incidenza di
iperreattività bronchiale nelle pazienti non fumatrici con ICPP
rispetto ai controlli sani. Per questo motivo, si consiglia di valutare
sempre i parametri spirometrici nelle nuove diagnosi e durante il
follow-up del le pazienti affette da ICPP. In accordo con Macsali et
al. (12), riteniamo che sia importante stabilire programmi di pre-
venzione come campagne antifumo in queste pazienti. 
I nostri risultati, supportati da precedenti osservazioni che la
salute delle vie respiratorie in età adulta è in parte determinata
nella prima infanzia (12), confermano e prestano ulteriore sup-
porto al fatto che fattori metabolici e ormonali giocano un ruolo
importante nello sviluppo precoce di alcune malattie.
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Adolescenti celiaci e aderenza 
alla dieta senza glutine

Riassunto
La Celiachia è una malattia sistemica immuno-mediata, indotta dal glutine in individui geneticamente suscettibili

(principalmente HLA), caratterizzata dalla presenza di una variabile combinazione di manifestazioni cliniche, anticorpi malattia-
specifici, aplotipo HLA DQ2 e DQ8 ed enteropatia glutine-dipendente. L’unica terapia a disposizione è la dieta senza glutine,
provvedimento solo all’apparenza “semplice”. L’adolescenza è l’età in cui più spesso la dieta senza glutine viene disattesa. 
Una ridotta incidenza di trasgressione alla dieta può essere conseguita attraverso un adeguato supporto psicologico del paziente,
una implementazione della conoscenza della malattia e del suo trattamento, in particolare negli ambiti frequentati dagli adolescenti,
e una migliore disponibilità di alternative senza glutine fuori casa.

Parole chiave: Malattia celiaca, Adolescenza, Trasgressione alla dieta, Strategie.

Celiac adolescents and adherence to the gluten-free diet

Summary
Coeliac disease is an immune-mediated systemic disorder elicited by gluten in genetically (mainly HLA) suscep-

tible individuals, characterized by the presence of a variable combination of gluten-dependent clinical manifestations, specific
antibodies, HLA DQ2 and DQ8 haplotypes and enteropathy. The “simple” gluten-free diet is the only available treatment for celiac
disease. Teenagers often do not comply to gluten-free diet. A reduced incidence of the gluten-free diet transgression can be
achieved through an appropriate psychological support of the patient, an improved level of knowledge of the disease and its
treatment in different environments and more widely in places frequented by teenagers, and with better availability of gluten-free
alternatives outside home.

Key words: Coeliac disease, Adolescence, Dietary transgressions, Coping strategies.

Melissa Borrelli, Carlo Alfaro, Luigi Tarallo

U.O.C. di Pediatria - OO.RR. Area Stabiese. Castellammare di Stabia, Napoli

La Celiachia è una malattia sistemica immuno-mediata, indotta
dal glutine in individui geneticamente suscettibili (principalmente
HLA), caratterizzata dalla presenza di una variabile combinazione
di manifestazioni cliniche, anticorpi malattia-specifici, aplotipo
HLA DQ2 e DQ8 ed enteropatia glutine-dipendente (1). Si tratta
di una patologia di rilevanza sociale che colpisce almeno l’1%
della popolazione generale (2). La prevalenza è aumentata
costantemente negli ultimi decenni, grazie anche allo sviluppo di
migliori test sierologici (3, 4), e alla tipizzazione HLA, sempre più
utilizzata nella pratica clinica (5). In conseguenza di ciò c’è stata
una rivalutazione dei criteri diagnostici, passando dall’indicazio-
ne di dimostrare la presenza di atrofia dei villi intestinali a dieta
con glutine e la sua completa remissione dopo la sua sottrazio-
ne, con l’esecuzione di almeno due biopsie (6), alla omissione
della valutazione istologica nei casi che presentano le seguenti

condizioni: sintomi clinici, alti livelli di IgA anti-Transglutasminasi
(10 volte superiori al limite normale),  positività per anticorpi anti-
Endomisio e positività per HLA DQ2 e/o DQ8 (1). 
L’unica terapia attualmente a disposizione è la “semplice” dieta
senza glutine, la cui adozione non è così scontata come può
apparire, poiché richiede di imparare a rispettare delle regole ali-
mentari fondamentali per la propria salute, ridefinire stile di vita,
abitudini e comportamenti: basti pensare al bisogno di chiedere
informazioni su qualunque cosa si mangi, alla necessità di forni-
re spiegazioni sulle proprie abitudini alimentari, all’imbarazzo e al
disagio provati trovandosi spesso al centro dell’attenzione per la
propria condizione di celiaci. 
La compliance alla dieta può essere difficile se non si ha una
forte motivazione a seguirla, cosa che accade più sovente in età
adolescenziale, fase della vita fortemente caratterizzata dalla
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voglia di imporsi e di trasgredire senza dare importanza alle con-
seguenze. Trasgredire le regole imposte dagli adulti fa sentire un
adolescente più autonomo ed emancipato: ribellandosi confer-
ma la propria identità, si mette alla prova, comunica un disagio o
un’insoddisfazione, esplora sensazioni e condivide emozioni. 
Atteggiamenti negativi degli adolescenti celiaci possono essere
rifiuto della diagnosi, negazione della gravità della malattia, e tra-
sgressione dalla dieta. L’adolescenza è l’età in cui più spesso la
dieta senza glutine viene abbandonata (7). La mancata aderenza
alla dieta dipende da numerosi fattori (8), in primis il momento in
cui è stata fatta la diagnosi: quanto più è precoce, tanto più l’ali-
mentazione senza glutine diventa parte della propria identità e
del proprio gusto, ed è, quindi, più facile gestirla. Al contrario,
una diagnosi in età adolescenziale, quando già si sono consoli-
date “le valenze psichiche dell’alimentazione”, ponendo il ragaz-
zo dinanzi alla sua diversità alimentare rispetto ai compagni, può
essere dura da tollerare se non è adeguatamente preparato. 
Se poi la diagnosi viene fatta in soggetti asintomatici, come oggi
sempre più di frequente avviene grazie ai nuovi metodi diagno-
stici, l’aderenza alla dieta diventa ancora più difficile: mentre
infatti c’è un miglioramento significativo della qualità di vita dopo
l’inizio della dieta senza glutine in pazienti sintomatici, nessun
cambiamento viene registrato in quelli asintomatici, per cui il
tasso di aderenza nel tempo alla dieta in ragazzi celiaci diagno-
sticati tramite screening, è significativamente più basso (9).
Abitualmente, solo la presenza di sintomi quasi immediati dopo
l’assunzione di glutine si configura come una forte motivazione
alla decisione di seguire con attenzione la dieta, mentre la loro
assenza viene percepita come una giustificazione alla mancata
compliance. I soggetti non aderenti alla dieta sovente negano
esperienza di sintomi immediati o li percepiscono come più sop-
portabili rispetto al sacrificio di evitare di assaggiare i cibi “nor-
mali”, soprattutto in situazioni sociali e quando non ci sia dispo-
nibilità di alternative senza glutine. Certamente ha un ruolo nella
compliance anche il carattere individuale: esisterebbero impor-
tanti differenze caratteriali tra i ragazzi celiaci che aderiscono alla
dieta e i “trasgressori”, in quanto questi ultimi sembrano avere
maggiore impulsività e maggiore propensione verso le novità e
la insubordinazione alle regole (10).
Per aumentare la compliance alla dieta è cruciale implementare
il livello di conoscenza della malattia e del suo trattamento, oltre
che nel paziente stesso, nella sua famiglia, nella sua rete sociale
e nei diversi ambiti e luoghi frequentati. Purtroppo ancora la
malattia e le sue problematiche sono misconosciute e sottovalu-
tate dai più.
Il ruolo della famiglia è fondamentale perché rappresenta il
modello primario di riferimento per il giovane. È importante pre-
stare attenzione alla comunicazione con il ragazzo, e come sem-
pre un buon dialogo si fonda su un valido legame affettivo. 
È consigliabile che i genitori abbiano un atteggiamento rilassato
e ragionino della malattia come fosse una condizione “normale”,
per evitare che l’adolescente veda la dieta come un obbligo
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imposto dall’alto. Sono altresì da evitare atteggiamenti allarmisti-
ci e/o di isolamento al fine di tutelare il proprio figlio. È bene che
i familiari non si assumano la piena responsabilità della gestione
della dieta, in quanto la voglia di ribellione propria dell’adole-
scenza potrebbe produrre l’effetto contrario come reazione alla
“ipercura” parentale. Del resto lo stress può essere elevato
anche per i genitori ed è stata descritta frequente depressione
nei genitori di celiaci (11). Parlare in famiglia della celiachia, con
naturalezza e senza eccessiva ansietà, anche riguardo alle aree
di criticità della compliance fuori casa, può far accettare meglio
ai ragazzi la propria condizione. I genitori devono riuscire a tra-
smettere al figlio il concetto che seguire la dieta senza glutine
deve diventare una sua scelta, consapevole e responsabile, e al
tempo stesso dargli fiducia. L’adolescente deve convincersi di
poter scegliere se stare bene ed in salute e godere della propria
libertà, oppure avere una ricaduta e perdere la propria indipen-
denza o un futuro di salute.
Una volta consolidato questo proposito, è importante capire
come adattarsi alle nuove abitudini, senza che questo ostacoli la
sua necessità e voglia di socializzazione. Per i genitori, è neces-
sario riconoscere che non è semplice neanche per un adulto
gestire la dieta senza glutine, quindi a maggior ragione per un
ragazzo nel momento in cui si affaccia fuori dal nido protettivo
dell’infanzia. Bisogna armarsi di pazienza, costanza, dolcezza,
accompagnate alla fermezza. 
Poiché gli adolescenti sono fortemente condizionati dalle influen-
ze del gruppo, un ruolo parimenti significativo spetta all’ambiente
sociale. L’adolescente vive l’esigenza di staccarsi dal nido fami-
liare, di creare confini tra ciò che desidera e ciò che gli viene
imposto dall’esterno, ovvero da genitori o insegnanti. 
Questa necessità di costituirsi una identità passa attraverso una
vita sociale sempre più autonoma, dove gli amici e il gruppo sono
importantissimi, in quanto ci si confronta ed identifica soprattutto
con loro, e da loro si ha la necessità di sentirsi accettati.
Proprio perché la relazione coi pari è tanto importante, diventa
complicato per i ragazzi celiaci gestire il disagio della sensazione
di diversità connessa alla loro condizione. Sentirsi diversi o infe-
riori, così come la paura di essere esclusi, sono elementi che
fanno sì che la dieta non venga rispettata. Diventa cruciale, quin-
di, per l’aderenza alla dieta il grado di difficoltà che il ragazzo
celiaco incontra nella sua gestione in ambito comunitario. È
importante informare gli amici e renderli partecipi/complici della
situazione, sempre con tatto e delicatezza per essere troppo
intrusivi nella sfera privata del giovane. È necessario fare un
capillare lavoro di informazione sulla celiachia negli ambienti fre-
quentati, poiché nonostante ormai si conosca il marchio “senza
glutine”, non tutti sanno esattamente cosa sia la malattia e cosa
comporti in termini di scelte alimentari e di attenzione verso la
contaminazione. Tutte le persone di riferimento per il ragazzo,
genitori, familiari, amici, professori, devono capire come gestire
questa condizione cronica e cercare di aiutarlo a rispettare la sua
dieta/cura, in una efficace “alleanza terapeutica” (12). 
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gior tasso di crescita dei consumi alimentari nell’anno, per un fat-
turato di oltre 100 milioni di euro, complice anche il falso mito che
una dieta senza glutine faccia dimagrire o sia più salutare (16).
La scelta di alimenti alternativi a quelli speciali “senza glutine” è
più economica e sicuramente pone meno problemi organizzativi
e psicologici. 
Un discorso a parte ha il ruolo delle associazioni dei pazienti
celiaci, importante, come per le altre associazioni per malattie
croniche, nel mettere i pazienti (e i familiari) al centro dei processi
sanitari, creando un filo diretto dei malati con i medici e aumen-
tando la loro “alfabetizzazione scientifica”. È necessario, tuttavia
che le associazioni dei pazienti siano abili nel fare correttamente
informazione e fornire supporto senza cadere nel tranello degli
interessi commerciali di chi ne finanzia le attività e senza diventare
giustifica al bisogno di socialità e convivialità dei genitori (17).
L’adolescente con malattia celiaca dovrebbe avere un ruolo prin-
cipe e attivo nelle associazioni di malati di celiachia. 
In conclusione, la diagnosi di malattia celiaca e il suo trattamento
dietetico prevedono, innanzitutto, l’accettazione della sua natura
di cronicità sia dal paziente che dalla sua famiglia. Quindi, nel
bambino, prima, e nell’adolescente, poi, bisogna costruire gior-
no dopo giorno la consapevolezza che seguire la dieta sia un
investimento a lungo termine sulla propria salute a dispetto delle
“scomodità” sociali e l’insoddisfazione per la diversità alimentare
che comporta la dieta senza glutine.
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Punto fondamentale dell’intervento sulla compliance resta il
rinforzo dell’autonomia del paziente. Si deve puntare a far diven-
tare, come per altre malattie croniche, il ragazzo protagonista
della sua malattia, capace di assumere in prima persona il com-
pito di fare informazione sulla propria condizione sia ai coetanei
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adolescenti, sono accattivanti, stimolano a migliorarsi, progredi-
re, superarsi. Peraltro, è stato trovato che seguire correttamente
la dieta aiuta i ragazzi a sentirsi meno depressi per la diagnosi di
celiachia (13). Anche insegnare ai ragazzi a prepararsi da soli
pasti senza glutine può favorire la compliance, così come istruirli
sulla composizione dei cibi e gli ingredienti dei piatti, o sul rico-
noscimento delle pietanze dove insospettabilmente si potrebbe
nascondere il glutine, come ad esempio nelle salse. In questo
modo li si rende in grado di scegliere in un menù i piatti meno a
rischio di contaminazione (14). 
L’aderenza alla dieta dei giovani celiaci dovrebbe diventare simi-
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saranno le alternative a disposizione nella vita di tutti i giorni,
minore sarà per i giovani celiaci lo stress causato dalla malattia,
e meglio riusciranno ad accettare malattia e dieta. Un suggeri-
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na senza glutine, da offrire anche agli amici, che così possono
condividere lo stesso cibo e sfatare il mito che i cibi senza glutine
siano insipidi e cattivi. È anche importante che il ragazzo impari a
scegliere un’alternativa naturale più facile da reperire di un ali-
mento speciale. In Italia il consumo di cibi speciali “senza glutine”
è estremamente diffuso: nel 2015 gli acquisti di alimenti senza
glutine hanno fatto registrare un aumento record del 50%, il mag-
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La transizione: una nuova sfida assistenziale nei soggetti
con talassemia. La nostra esperienza

Riassunto
L’evoluzione della terapia ha trasformato la talassemia da patologia rapidamente fatale ad una condizione compatibile con una lunga sopravvivenza,
con conseguente aumento della età media dei soggetti assistiti, che da una parte ha comportato nuovi problemi, quali il ritardo di accrescimento e le
turbe della maturazione sessuale, dall’altra ha sollevato la questione della fertilità e la gestione della gravidanza, aspetti bene al di fuori delle compe-
tenze del pediatra. Particolarmente complesso è allora il processo di transizione dell’adolescente dai servizi sanitari pediatrici a quelli dell’adulto. 
Non esistono soluzioni ben codificate per raccomandare un’adeguata fase di transizione nei soggetti con emoglobinopatie. Sono qui presentate due diver-
se esperienze italiane, una sviluppata presso l’Azienda Cardarelli di Napoli, in Regione Campania, e un’altra che interessa tutta la Regione Emilia e
Romagna. La prima è fondata sulla fusione, funzionale e strutturale, delle due preesistenti Unità assistenziali, rispettivamente del bambino e dell’adulto
talassemico; in tal modo i pazienti continuano a frequentare gli stessi ambienti dove incontrano personale infermieristico e medici già a loro noti da
piccoli, anche se internisti o specialisti d’organo o infermieri per adulti. In aggiunta, è prevista una flessibilità organizzativa, modulabile a seconda delle
necessità assistenziali e della prevalenza delle diverse età. In Regione Emilia e Romagna, invece, per l’esistenza di una più matura organizzazione sani-
taria e di una rete regionale, è stato possibile individuare tre livelli di assistenza, comprendenti Unità operative distribuite sul territorio regionale, Cen-
tri Spoke e Centro Hub. 

Key words: Talassemia; Transizione; Malattie croniche.

The transition care: A new challenge for subjects with thalassemia. Our experience
Abstract
The constant evolution of thalassemia treatment has transformed a rapidly fatal pathology into a long survival condition. Thus transition of adolescents
from pediatrics to adult medicine is a central and very complex process. Appropriate timing and tools for successful transition may vary by the severity
or type of complications. We report the experience of two Italian Centres in Campania Region and Emilia e Romagna Region. The former is organized
on structural and functional fusion of the two preexistent Units for Thalassemic children and adults. A multidisciplinary team, including Pediatric
Hematologist and Internist, has been instituted and the Unit is governed by a Pediatric Hematologist. Flexibility of organization and human resources,
according to patients’ age, are essential characteristics of the Thalassemia Unit. In Emilia e Romagna Region three levels of assistance have been iden-
tified: territorial operative Units, Centers Spoke and Center Hub.The final goals of transition programs should be to assure an effective continuity of
care from childhood to adulthood and to adequately prepare the youth to navigate the adult world.

Key words: Thalassemia; Transition phase; Chronic diseases.
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Introduzione
L’evoluzione della terapia della talassemia ha
completamente trasformato, nel tempo, la storia
di questa malattia, portandola da una patologia
rapidamente fatale ad una condizione compatibi-
le con una lunga sopravvivenza ed una buona
qualità di vita (1). Oggi nei pazienti talassemici,
come in altri pazienti affetti da malattie croniche,
dobbiamo affrontare problematiche cliniche ine-
sistenti 20-25 anni fa. Questa è la nuova sfida per
i medici e per i malati affetti da malattie croniche:
rinnovare continuamente l’approccio clinico per
una specifica malattia cronica e migliorare la
qualità di vita del paziente.

Il Pediatra e gli adolescenti
con emoglobinopatie: cosa è
cambiato nel corso degli anni
I pazienti affetti da talassemia sono spesso i primi
adolescenti che frequentano regolarmente un
reparto pediatrico. Ciò accade perché durante gli
anni dell’infanzia si sono stabiliti tra curanti e
pazienti dei legami profondi che nessuna delle
due parti desidera o vuole recidere. 
Un aspetto che ha reso l’assistenza ai pazienti
talassemici diversa da quella prestata ad altri
pazienti, in particolare quelli affetti da malattie
acute, è costituito dal progressivo aumento della
loro età media, cosicché nel gruppo di talassemi-
ci che vengono seguiti in DH in molte pediatrie
vi sono numerosi adulti. Certamente, questo è un
aspetto peculiare della talassemia, in quanto si
tratta di una problematica tipica delle strutture
pediatriche nelle quali vengono curati pazienti
affetti da malattie croniche che, in passato rag-
giungevano raramente l’età adulta. 
Questi pazienti tendono a restare nella stessa
struttura per una serie di motivi: da un lato, il
desiderio di non cambiare medici e personale di
assistenza; dall’altro la mancanza di strutture, sul
territorio nazionale, ad essi dedicate in sedi
diverse dai reparti pediatrici. 
Medici e personale di assistenza hanno dovuto
cambiare il loro bagaglio culturale, il modo di
rapportarsi con i pazienti ed hanno dovuto
affrontare problemi completamente nuovi. 
Si pensi, ad esempio, ad alcuni problemi che
abbiamo dovuto affrontare: fertilità e gravidanza,
che sono bene al di fuori delle competenze del

pediatra. Crediamo che sia possibile affermare
che lavorare con i talassemici ha cambiato il
nostro modo di essere specialisti: in passato, era-
vamo soltanto degli specialisti trasversali, in
quanto la nostra specialità riguardava non tanto
un campo dello scibile ma una fascia d’età; ora,
alla specializzazione trasversale, ne abbiamo
aggiunta una longitudinale, quella che riguarda
l’assistenza ai pazienti adulti talassemici. 

La terapia
Le talassemie richiedono spesso l’attuazione di
programmi di terapia complessi. Le probabilità
che questi programmi vengano attuati è maggio-
re quando le famiglie ed i ragazzi sono stati coin-
volti nella loro pianificazione, hanno avuto modo
di comprenderne gli scopi e i vantaggi, hanno
partecipato a trovare le soluzioni pratiche per
metterle in atto. Tutto ciò è possibile solo quan-
do tra curanti e pazienti si è stabilito un rapporto
di reciproca fiducia, che viene rinsaldato in occa-
sione degli incontri che la cura della malattia
rende necessari. L’esistenza di buoni rapporti con
le famiglie e gli adolescenti è essenziale anche nel
caso in cui si debbano sperimentare nuovi farma-
ci, perché favorisce la comprensione delle pro-
blematiche da parte dei pazienti e consente che il
consenso informato sia tale anche sul piano
sostanziale, non solo su quello formale.
È ovvio che lo stabilire e mantenere buoni rap-
porti con i pazienti e i loro familiari richiede l’im-
piego di importanti quantità di tempo e grande
disponibilità da parte dei curanti, ma gli esempi
che abbiamo fatto permettono di vedere come il
tempo impiegato e gli sforzi fatti siano stati ben
ripagati.

La compliance alla terapia
L’adolescenza è il periodo della vita caratterizzato
dall’insofferenza alle regole e, pertanto, è possibi-
le che l’adesione alla terapia sia particolarmente
bassa in questa fascia di età. L’adesione alla tera-
pia può essere migliorata dall’illustrazione delle
conoscenze che sono alla sua base, dalla sempli-
ficazione dei programmi, dal rinforzo periodico
del messaggio, dal controllo della quantità di far-
maci consumata, dal “self management”, cioè
dall’educare l’adolescente a gestire autonoma-
mente la sua malattia. Il self management può
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scente, facendola discendere non dalle sue
peculiari caratteristiche ma dalla sua malattia,

! dimenticare che l’adolescente con malattia cro-
nica può avere gli stessi problemi medici e non
medici, presentati dagli adolescenti in genere,
che richiedono soluzioni non diverse da quelle
adottate in assenza di malattia cronica,

! non aiutare l’adolescente a raggiungere gli
obiettivi propri della sua età,

! non avere un atteggiamento di responsabile e
convinto ottimismo nei riguardi della malattia.

Problemi psicologici
Gli effetti psicologici delle malattie croniche sono
abbastanza ben noti. Nei primi anni, lo stato di
benessere psichico del bambino nella fase presco-
lare è minato soprattutto dalla ospedalizzazione
(frequenti accessi in DH) e dalle cure invasive
(trasfusioni e terapia ferrochelante per via sotto-
cutanea). Quando il bambino cresce (fase scola-
re), la malattia fa sentire il suo peso soprattutto
perché costringe i bambini a frequenti assenze a
scuola e perché la terapia impone continui sacri-
fici. I bambini e, ancora più, i ragazzi vengono
aiutati programmando le trasfusioni negli orari
pomeridiani (dopo le ore 14.00) in modo da con-
sentire una normale frequenza scolastica e ridu-
cendo in modo significativo le assenze a scuola e
consentendo una “normale” livello di apprendi-
mento scolastico. Allo stesso tempo, i genitori
vengono aiutati dagli psicologi a gestire il senso di
colpa di aver messo al mondo un figlio con una
patologia cronica al fine di contenere nei limiti
dell’accettabilità l’atteggiamento di “iperprotezio-
ne” che si manifesta nei confronti del o dei figli
malati. Questo “aiuto” serve a ridurre lo stato di
dipendenza che disturberà la vita di relazione del
bambino, quando egli sarà cresciuto.
È importante sottolineare che nel passato, dall’e-
poca dell’adolescenza in poi, il ritardo dell’accre-
scimento e le turbe della maturazione sessuale
costituivano motivi di preoccupazione e/o di tri-
stezza e/o di isolamento per i pazienti. In partico-
lar modo, le ragazze sembravano disturbate dalle
anomalie del flusso mestruale, che sentivano
come una grave menomazione, e come il più
importante segno della malattia, anche se non
conosciuto da coloro che le frequentavano. 
Oggi, tutto ciò è un ricordo in quanto i nuovi che-
lanti del ferro e in particolar modo la possibi-
lità di associare più farmaci chelanti hanno deter-

essere favorito dalla frequentazione, da parte
dell’adolescente, ad appositi campi di vacanza.

L'importanza della 
comunicazione e della privacy
Nell’età adolescenziale la comunicazione assume,
quindi, un particolare valore ed ha un’importan-
za che può essere determinante ai fini del con-
trollo della malattia in quanto solo essa permette
di avere ragione, nel tempo, degli atteggiamenti
di rifiuto che primo o dopo compaiono durante
l’adolescenza. L’adolescente richiede ai curanti
una disponibilità molto maggiore di quella
richiesta in età preadolescenziale. È importante:
! stabilire un protocollo di comunicazione e

proseguire l’intervento nel tempo,
! parlare separatamente con l’adolescente,
! sollecitare le domande dei genitori e del ragazzo/a,
! comunicare considerando le differenze culturali,
! fornire informazioni sulla diagnosi ed il piano

di cure,
! fornire informazioni sullo stile di vita e su

argomenti psicosociali,
! incoraggiare tutta la famiglia a discutere e parlare

della malattia.

La filosofia dell’approccio all’adolescente e ai
suoi problemi deve essere uguale da parte di
tutto il personale di assistenza perché l’adole-
scente sarebbe molto disturbato dal ricevere
messaggi non coerenti. 
Il programma di assistenza deve essere discusso
con l’adolescente e formulato tenendo conto
delle sue esigenze. In ogni caso deve tendere alla
riduzione dei tempi di ricovero e del numero di
accessi in ospedale e deve essere flessibile, in
modo da poter essere adattato alle esigenze del-
l’adolescente, man mano che esse cambiano con
il trascorrere degli anni. 
Riservatezza e rispetto della persona. Anche questi
fabbisogni non sono esclusivi dell’adolescente
affetto da malattia cronica, ma sono comuni a tutti
i pazienti e, in definitiva, a tutti gli individui. Ma
certamente questo ordine di esigenze è sentito in
maniera particolare dagli adolescenti, il cui corpo
va incontro a rapidi ed importanti mutamenti. 
Gli errori più frequentemente fatti da coloro che
assistono gli adolescenti con malattia cronica sono:
! chiamare l’adolescente con il nome della

malattia. Questa abitudine può creare una
immagine distorta della personalità dell’adole-
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minato una riduzione significativa dei danni del
ferro a livello ipofisario consentendo uno sviluppo
normale e il raggiungimento della maturità sessua-
le nella maggioranza dei pazienti. Sempre più
ragazze diventano mamme e il “peso” della malattia
viene sostituito dal “peso” della genitorialità.

Effetti psicologici sulla famiglia
Gli effetti psicologici delle malattie croniche sulle
famiglie sono ben conosciuti. L’atteggiamento dei
genitori verso la malattia è spesso discorde e que-
sto genera divergenze di vedute sul piano educa-
zionale. La madre ha più spesso un atteggiamen-
to iperprotettivo, mentre il padre ha un atteggia-
mento di fuga sottovalutando i problemi della
malattia e la necessità delle cure. 
La vita sessuale delle coppie, per l’aspetto pro-
creativo, è raramente vissuta normalmente,
soprattutto perché alcune decidono di non avere
più figli, mentre altre decidono di avere un secon-
do o terzo figlio senza avvalersi della villocentesi
per conoscere in anticipo la condizione “genetica”
del nascituro (2, 3). Si manifesta spesso la volontà
di conservare il sangue cordonale per un eventua-
le trapianto qualora il nascituro fosse portatore o
sano e compatibile con il figlio affetto.

Problemi sociali della famiglia
Un rilevante effetto sociale della malattia è costi-
tuito dal peso economico che grava sulla fami-
glia. La necessità o almeno il desiderio di abitare
in un luogo vicino all’ospedale nel quale l’adole-
scente viene curato limita, in alcuni casi, la scelta
di residenza e quindi del lavoro per i membri
della famiglia e tutta la vita di relazione è condi-
zionata dalla malattia. Questo è tanto più vero
quando i familiari desiderino curare il proprio
ragazzo/a e risiedono in una zona dove non è
agevole avere cure qualificate. Il fenomeno del
pendolarismo assistenziale trova nelle patologie
croniche una frequente riscontro (4).

Problemi sociali del malato
I problemi di relazione sociale della malattia
sono diversi a seconda dell’età del malato. 
Nella prima infanzia e nella prima adolescenza le
limitazioni imposte dalla malattia sono relativa-

mente modeste. Di solito, infatti, la malattia non
impedisce una frequenza della scuola abbastanza
regolare da consentire un normale progresso
degli studi. Dall’adolescenza in poi, il paziente
trova alcuni ostacoli nell’integrazione nella
società. Sebbene, la difficoltà a trovare un partner
disposto ad unirsi stabilmente non è più così dif-
ficile come nel passato. C’è una maggiore cono-
scenza dei problemi e delle difficoltà e molto
spesso i ragazzi sono molto più maturi nell’af-
frontare la realtà di quanto si possa aspettare.
Oggi molti sono sposati, laureati e con uno o più
figli e con un partner molto disponibile ad aiuta-
re a risolvere i problemi. 
È interessante notare il cambiamento che c’è
stato in questi ultimi anni nei confronti del
mondo del lavoro.
Le difficoltà derivavano da tre ordini di fattori:

a) molto spesso l’adolescente con patologia cronica
non era preparato alla prospettiva di un lavoro,
in quanto i genitori ritenevano che un simile tra-
guardo fosse al di fuori dello sperabile,

b) la malattia, a causa delle limitazioni che impo-
neva, riduceva le possibilità di scelta,

c) la malattia rendeva il soggetto portatore di una
malattia cronica meno gradito al datore di
lavoro (4).

Tutto ciò ora, nella maggior parte dei casi, è solo
un ricordo del passato. 

Il passaggio dell’assistenza dal
pediatra al medico dell’adulto
(Transition care)
Con “transition care” viene definito “il passaggio di
cura, intenzionale e programmato, di adolescenti e
giovani adulti con malattia cronica dai servizi sani-
tari pediatrici a quelli dell’adulto” (5).
In questa definizione è esplicito il concetto che il
paziente non sia un oggetto da spostare passivamente
ma un essere umano, e sottolinea come la program-
mazione sia fondamentale per rendere proattivo il
percorso, ed evitare l’interruzione delle cure.
Le Società Scientifiche, dedicate alle varie patolo-
gie, negli anni più recenti hanno iniziato a inte-
ressarsi al problema e quindi a come affrontare il
processo della transizione del paziente cronico
dal pediatra alla medicina dell’adulto. 
Indipendentemente dalle specificità, emergono
molti punti comuni, propri della cronicità e della



57

VV.V De Sanctitit sisi , S. Di MaMaM io, A. FiFiF lili osa
La trtrt arar nsizizi ione: una nuovavav sfifif dadad assisisi tenziaiai le nei soggettitit con tatat lalal ssemiaiai . La nostrtrt arar esperirir enza

EnEnE do-ThThT al

frfrf agilità che essa comporta più o meno inevitabil-
mente.
Le problematiche della transizione non sono state
afffff rfrf ontate in modo organico e strutturato in quan-
to spesso è mancato, o è stato superfifif ciale e fufuf ga-
ce, il dialogo e l’interazione tra equipe dell’ambito
pediatrico e quelle dell’adulto, il coinvolgimento
consapevole del paziente durante l’adolescenza o
dei suoi tutori, la promozione della maggiore
autonomia personale, l’identififif cazione di spazi
adeguati, la disponibilità all’assistenza globale
continua. Inoltre, esistono numerose problemati-
che, correlate a tutti i protagonisti della transizio-
ne, che in generale possono rendere difffff ifif coltoso e
complicare questo processo; tra queste sono par-
ticolarmente frfrf equenti:
! l’insufffff ifif ciente preparazione culturale del medi-

co nell’afffff rfrf ontare e nel gestire la patologia cro-
nica con un approccio multisistemico ed inter-
disciplinare,

! la complessità della gestione del giovane
paziente e del rapporto con i genitori in un
periodo delicato della fafaf se adolescenziale,

! la difffff ifif coltà da parte di alcuni pazienti nell’a-
dattarsi al meccanismo organizzativo dei repar-
ti per adulti.

Ne consegugug e che non esistono soluzioni ben codi-
fifif cate per raccomandare una adegugug ata fafaf se di tran-
sizione nei soggetti con emoglobinopatie (6, 7).

In via schematica è ipotizzabile che:
a) il pediatra continui a trattare indefifif nitamente

il paziente senza tenere conto della sua età.
Evidentemente, questa soluzione non può
essere svolta esclusivamente dal pediatra, tut-
tavia, essa può avere i suoi lati positivi perché
garantisce la continuità dell’assistenza,

b) l’assistenza venga erogata in un primo tempo
in tandem, dall’equipe pediatrica e da quella
internistica, poi esclusivamente dalla seconda,

c) si costituisca una equipe multispecialistica
nella quale è inserito il pediatra e l’internista
come fifif gure di coordinamento delle attività
cliniche per coprire l’intero arco di vita di un
paziente. Strutture mediche flflf essibili e che
rispondano alle esigenze del malato cronico e
non un adattamento del malato a quella che è
la rigidità degli schemi assistenziali attuali.

Nel caso del passaggio, questo dovrà essere accu-
rato e senza traumi attraverso la trasmissione
della cartella clinica completa e la discussione
comune dei problemi clinici passati e presenti
del paziente. Un’adeguata assistenza non potrà
prescindere dal considerare l’importanza di indi-
viduare un’unità dedicata alla cura della talasse-
mia (Figura 1) e degli aspetti legati alla malattia:
ad esempio le problematiche psicologico-sociali
e l’organizzazione con le strutture extra-ospeda-
liere.

Figura 1.
Esempmpm io di interazione
orgrgr anizzativa dell’unità di
talassemia con gli altri
repepe arti specialistici.
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L’importanza dell'Unità 
dedicata alla talassemia
A meno che il numero di pazienti sia minimo,
l’organizzazione di un’unità di cura per le talasse-
mie è utile sia in termini di funzionalità che di
costi. I tentativi di trattare molti pazienti con
talassemia in grandi unità pluridisciplinari
(Pediatria, Oncoematologia, Centro Trasfusiona-
le) senza spazi e personale dedicati, è spesso con-
troproducente, poiché la maggior parte delle
risorse sono utilizzate per l’attività principale
ordinaria dell’unità (pazienti acuti, pazienti
oncologici, attività trasfusionale).
Le unità che accolgono adolescenti affetti da talas-
semia devono rispondere alle loro esigenze, per
quanto riguarda l’aspetto fisico delle strutture, gli
orari di funzionamento e le libertà connesse. Par-
ticolare attenzione dovrà essere posta al momento
in cui avviene l’accoglimento in reparto.
Il medico dell'unità di talassemia deve program-
mare riunioni regolari del gruppo allo scopo di
consentire a tutti gli aggiornamenti sui nuovi
aspetti della talassemia e del suo trattamento,
discutere e risolvere gli aspetti organizzativi delle
attività dell’unità, incrementare la motivazione di
tutto il gruppo di lavoro nel settore della talasse-
mia per prevenire il logoramento professionale.
Con questa organizzazione è auspicabile che il
paziente venga pienamente supportato per l’au-
togestione e considerato un partner nelle decisio-
ni che riguardano la cura della malattia. 
In questo modo l’aderenza del paziente ai proto-
colli di trattamento a lungo termine verrebbe
ulteriormente facilitata. 
Fino a quando non verrà raggiunto l’obiettivo
finale della completa guarigione della talassemia,
è d'obbligo per le autorità sanitarie nazionali e
per gli operatori sanitari trovare le soluzioni più
idonee per garantire una adeguata assistenza ai
pazienti con emoglobinopatia.
L’Unione Europea ha stabilito alcuni criteri per i
centri specialistici (Task Force – criteri per le
malattie rare), che potrebbero essere adoperati
nella organizzazione o nella diffusione di centri
di riferimento per le emoglobinopatie, come ad
esempio:
1. Capacità di diagnosi specialistica;
2. Gestione clinica specialistica;
3. Adozione di misure di controllo e di qualità

dei risultati, compresa la sopravvivenza e l’in-
cidenza di complicanze;

4. La qualità della vita e altri provvedimenti di

interesse per il paziente;
5. Attività minima indispensabile – che significa

assicurare ad un numero minimo di pazienti
un’equipe medica con esperienza adeguata
per la qualità della cura;

6. Livello elevato di competenza ed esperienza;
7. Sorveglianza epidemiologica con la costituzio-

ne di appositi registri per ogni paziente;
8. Collaborazione con centri nazionali ed inter-

nazionali;
9. Contatti frequenti con le associazioni dei pazienti.

Una adeguata assistenza non può prescindere dal
considerare altri aspetti legati alla malattia: 
i problemi psicologico-sociali e l’organizzazione
con le strutture extra-ospedaliere. Le diverse
soluzioni dipendono in gran parte dalle diversità
organizzative e di risorse tra le varie Regioni del
territorio nazionale, in particolare dalla capacità
e possibilità di organizzarsi in rete o meno. 
Pertanto, risulta interessante presentare e discu-
tere due diverse esperienze italiane.

1. L’assistenza al talassemico presso uno
dei Centri per la talassemia della Regione
Campania (UOSD Malattie rare del globulo
rosso dell’Azienda Ospedaliera 
“A. Cardarelli” di Napoli)
Il modello assistenziale implementato presso l’A-
zienda Cardarelli di Napoli è caratterizzato da due
aspetti innovativi: una transizione che avviene
conservando le stesse relazioni umane e gli stessi
ambienti per l’assistenza, e una soluzione flessibi-
le, modulabile a seconda delle esigenze dei singoli
e della numerosità dei soggetti nelle diverse età. 
Attualmente il Centro segue 470 pazienti affetti
da emoglobinopatie, malattie rare del globulo
rosso ed emocromatosi genetica o metabolica in
DH dalle ore 8.15 alle ore 18.45 (Tabella 1).
Il team multidisciplinare è composto da 2 emato-
logi, 1 oncologo, 1 medico internista con specia-

Tabella 1. 
Distribuzione dei pazienti seguiti presso la UOSD Malattie
rare del globulo rosso dell’Azienda “A. Cardarelli” di Napoli.

Anni Totale Maschi Femmine Età media

0-14 34 15 19 9.4

14.1-18 20 11 9 16.4

18.1-50 307 155 152 37.5

50.1-70 91 49 42 59.4

>70.1 20 9 11 74.8
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lizzazione in endocrinologia, un Pediatra specia-
lizzato in Ematologia. Il personale infermieristico
è composto da 3 vigilatrici d’infanzia, 4 infermie-
re generiche. Tutto ciò consente di avere un per-
sonale e un caposala in grado di assistere tutte le
fasce d’età. La nuova allocazione del reparto e le
sue articolazioni sono state pensate in funzione
delle tipologie di assistenza da erogare ogni gior-
no, attraverso un approfondito esame delle tipo-
logie dei pazienti, delle prestazioni da erogare,
dei tempi di esecuzione di ogni procedura, con
l’obiettivo di ottimizzare le risorse e gli spazi. 
Le consulenze specialistiche hanno in prima
istanza richiesto la “formazione” degli specialisti
sulle peculiari alterazioni nella malattia talasse-
mica dell’organo o apparato di loro competenza.
Per la “formazione” è stata costituita una rete di
specialisti creata sulla base delle criticità. In par-
ticolare, per la gestione delle complicanze, sono
stati coinvolti singoli medici (cardiologo, epato-
logo, endocrinologo, pneumologo) con i quali è
stata indispensabile una collaborazione-forma-
zione su specifici percorsi diagnostico-terapeuti-
ci. Un’agenda elettronica per prenotare le diverse
consulenze è stata elaborata sulla base delle
disponibilità e i giorni dedicati ai talassemici. Per
le altre consulenze occasionali, gli specialisti ven-
gono contattati e viene programmata la data della
visita, possibilmente nella stessa giornata della
trasfusione. Sulle schede vengono riportati i dati
significativi, la o le patologie già riscontrate in
modo da facilitare il compito del consulente e
fornire una sintesi storica. Per tutti gli eventi che
richiedono un’osservazione per più di 12 ore i
pazienti adulti vengono trasferiti nel nostro PS e
successivamente in OBI mentre i pazienti pedia-
trici presso il PS dell’Ospedale Pediatrico Santo-
bono Pausilipon con il quale è stato condiviso un
percorso per il trasferimento nella UOC Pediatria
d’urgenza. 
Il prossimo obiettivo sarà mettere in rete tutti gli
specialisti in modo da potersi collegare sul nostro
sistema e consultare il database nel quale ormai
sono archiviati milioni di dati.

2. La struttura della rete assistenziale per le
emoglobinopatie nella regione Emilia-
Romagna
Nella Regione Emilia e Romagna, per l’assistenza
ai pazienti con emoglobinopatie sono stati indivi-
duati 3 livelli:
! Unità operative distribuite sul territorio  regio-

nale (Unità Satelliti),

! Centri Spoke,
! Centro Hub,

che svolgono funzioni diverse in rapporto al
numero dei pazienti seguiti, alla specificità e glo-
balità assistenziale. Al Centro HUB di Ferrara
spetta il compito, tramite il Referente, di collabo-
rare con le Unità Satellite e i centri Spoke al fine
di individuare le esigenze complessive, organiz-
zative, procedurali e tecnologiche nell’ambito
delle singole realtà della rete regionale (8).
L’organizzazione dell’unità per la cura della talas-
semia, in questo modo, ottimizza il trattamento e
assicura il livello di soddisfazione più grande
possibile e di vantaggio per i pazienti e le loro
famiglie.
Il concetto di salute deve essere inteso non sol-
tanto come guarigione della malattia, ma anche
come mantenimento di uno stato di benessere
fisico, psichico e sociale, tale da garantire il cor-
retto svolgimento del percorso di crescita. Da
queste considerazioni ne scaturisce il concetto di
“assistenza globale” che deve coinvolgere tutte le
risorse delle strutture preposte all’accoglienza
dell’adolescente affetto da patologia cronica (9).

Conclusioni
La soluzione per un ottimale processo di transi-
zione può essere diversa da Regione a Regione in
funzione sia della composizione per età della
popolazione seguita che della realtà organizzativa
e delle risorse delle Strutture intra ed extra-ospe-
daliere. L’obiettivo finale della transizione è quel-
lo di assicurare la continuità delle cure dall’ado-
lescenza all’età adulta e di preparare adeguata-
mente i giovani a “navigare” con senso di respon-
sabilità nel mondo degli adulti.
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Introduzione: ad ora sono stati riportati in letteratura solo circa 40
casi di 48, XXXX. Il numero di cromosoma X sembra essere essen-
ziale per una normale crescita staturale, funzione ovarica e svilup-
po mentale sebbene il fenotipo si presenti molto eterogeneo.
Caso clinico: una bambina di 8,4 anni con un cariotipo 48, XXXX
è giunta alla nostra osservazione per comparsa di pubarca da
circa 8 mesi. Presentava altezza e peso superiori alle +3SD,
importanti eminenze frontali, esoftalmo, orecchie a basso impian-
to e sella nasale piatta, torace a scudo, lassità articolare, valgismo
delle ginocchia ed un ritardo mentale.
L’età ossea (BA) era avanzata velocemente: da 8 a 9 anni e 9
mesi dopo meno di un anno.
Il test all’ACTH è risultato negativo; il test con analogo dell’ormone
rilasciante gonadotropine (GnRHa) ha dimostrato livelli di FSH ed
LH basali di 13,3 e 1,3 U/l rispettivamente e dopo stimolo i livelli
di FSH e LH si sono elevati a 91,6 e 74,4 U/L. L’estradiolo dopo lo
stimolo era 21,9 pg/mL. 
All’ecografia pelvica il diametro longitudinale uterino era di 33 mm.
L’RMN non è stata eseguita per decisione dei genitori della
paziente. Per la risposta in senso puberale al test con GnRHa,
l'accelerazione della BA e il ritardo mentale, si è deciso di iniziare
il trattamento per pubertà precoce centrale (CPP) con l'arresto

completo della progressione dello sviluppo puberale. Il trattamen-
to GnRHa è stato sospeso a 12 anni di BA e dopo 6 mesi è stato
effettuato un nuovo test GnRHa che ha rivelato un chiaro quadro
di ipogonadismo ipergonadotropo (LH 14,8 U/L prima e 173,0 U/L
dopo stimolo, FSH 40, 7 U/L prima e 110,0 U/L dopo stimolo con
livelli di estradiolo < 0,20 pg/ml). La paziente, ora di 16 anni, ha
svolto trattamento inducente lo sviluppo ed attualmente presenta
una statura di 181,4 cm ed un peso di 87,3 Kg; assume terapia
estroprogestinica.
Conclusione: i pazienti con un cromosoma X aggiuntivo o defici-
tario richiedono uno stretto follow-up in quanto possono presen-
tare disgenesia gonadica, con il solo riscontro di un FSH aumen-
tato. Una questione rimane irrisolta: "il pubarca e l'attivazione pre-
coce dell'asse ipotalamo-ipofisi hanno inizialmente celato l'ipogo-
nadismo ipergonadotropo?".

Età del menarca (AAM) 
in pazienti affette da malattie
respiratorie croniche: 
fibrosi cistica ed asma.
Confronto con un'ampia coorte
di ragazze sane che vivono 
a Verona
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Introduzione: il menarca è un evento peculiare dello sviluppo
sessuale femminile che denota il raggiungimento della fertilità.
Pochi studi hanno valutato l'AAM in pazienti affette malattie respi-
ratorie croniche.
Scopo: lo scopo principale di questo studio è quello di indagare
l’AAM e i determinanti del menarca nelle ragazze affette da fibrosi
cistica o asma e confrontare il loro AAM con quello di ragazze in
buono stato di salute.
Soggetti e Metodi: lo studio è stato condotto su 1207 ragazze
che vivono a Verona di età compresa tra 11-24 anni: 1062 ragaz-
ze sane, 47 ragazze affette da fibrosi cistica e 98 ragazze asma-
tiche. La raccolta dei dati è stata effettuata utilizzando questionari
auto-somministrati riguardanti l’ AAM.
I questionari utilizzati sono stati 2: uno per le ragazze sane e
asmatiche, l'altro per le ragazze affette da fibrosi cistica.
Alle ragazze con asma è stato anche somministrato un test di
controllo dell'asma (ACT).
Risultati: l’AAM media tra le ragazze affette da fibrosi cistica (n. 36)
è stata di 13,24 ± 1,44, significativamente più elevata (p < 0,0001)
rispetto alle ragazze sane (AAM media 12,49 ± 1,2 anni).
Anche le ragazze asmatiche (n 86) hanno raggiunto il menarca in
ritardo rispetto a quelle sane (p < 0,05): l'AAM media tra le ragaz-
ze affette da asma è stata di 12,79 ± 3,0 anni.
Conclusione: la base del ritardo del menarca tra le pazienti affet-
te da malattie croniche è multifattoriale.
Abbiamo analizzato molte variabili come la gravità della patologia
asmatica, il tipo di mutazione nelle pazienti affette da fibrosi cistica,
l'infezione cronica e insufficienza pancreatica. Nessuno di questi
spiega il ritardato menarca in ragazze affette da malattie respirato-
rie croniche. L'infiammazione cronica e la malnutrizione sembrano
essere le principali cause di ritardo dell'inizio del menarca.
La questione della crescita e del raggiungimento della pubertà
nelle bambine affette da malattie respiratorie croniche richiede
ulteriori indagini.

Età del menarca in pazienti
affette da malattie croniche:
malattia celiaca, diabete 
insulino-dipendente (diabete
tipo 1) e deficit dell'ormone
della crescita (GHD)
Diego Alberto Ramaroli , Sarah Dal Ben, Silvia Sordelli,
Claudia Banzato, Paolo Cavarzere, Caudia Piona, Orsiol
Pepay, Luigi Benini, Franco Antoniazzi, Claudio Maffeis,
Rossella Gaudino
Dipartimento di Scienze Chirurgiche e Odontostomatologiche e Materno Infantili,

UO. Pediatria, Università di Verona.
Introduzione: l’età del menarca è un importante indicatore di svi-
luppo fisiologico nelle donne e se ritardata è stata associata alla
malattia cronica.
Scopo: indagare i fattori che influenzano l’età del menarca in
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pazienti affette da malattie croniche al momento della diagnosi.
Metodi: è stata valutata una coorte di 391 ragazze italiane di età
compresa tra 11-24 anni affette da malattie croniche.
Sono state incluse 245 ragazze (107 con diabete di tipo 1, 75 con
malattia celiaca, 12 sia con diabete di tipo 1 che malattia celiaca,
51 con GDH). Abbiamo valutato i loro dati antropometrici, lo stato
metabolico, i parametri di diagnosi, la presenza di mestruazioni
irregolari e abbiamo confrontato la loro età del menarca con quel-
la di ragazze italiane sane.
Risultati: l’età media del menarca per tutte le ragazze reclutate è
stata di 12,7 ± 1,2 anni.
Nei diversi gruppi è stata di: 12,52 anni per le ragazze con diabete
tipo 1, 12.27 anni per le ragazze con malattia celiaca, 13,52 anni
nelle ragazze sia con diabete tipo 1 e malattia celiaca, 13.38 anni
nelle ragazze con GHD.
Nel gruppo con diabete tipo 1 si è trovata una forte correlazione
positiva tra l'emoglobina glicata al momento del menarca
(HbA1c) e l’HbA1c media (p < 0,0001, R 0.54).
Il 36,2% delle pazienti con diabete di tipo 1 o con MC o affette da
entrambi i disturbi hanno presentato anomalie del ciclo mestruale.
Le ragazze con mestruazioni irregolari hanno mostrato un’età del
raggiungimento del menarca significativamente ritardata rispetto
alle ragazze con cicli regolari.
Conclusioni: non sono state osservate differenze nel menarca
delle ragazze italiane con malattia celiaca e diabete tipo 1 rispetto
alla popolazione sana italiana. Invece, nelle pazienti con GHD e
ragazze con entrambi malattia celiaca e diabete tipo 1 hanno
mostrato un ritardo rispetto alla popolazione sana ed i gruppi di
ragazze affette da solo malattia celiaca o diabete tipo 1.
I nostri dati sulle HbA1c al menarca e l’HbA1c media hanno
mostrato che il raggiungimento di un buono stato metabolico per-
mette, alle ragazze affette da diabete tipo 1, di progredire attra-
verso gli stadi puberali come le coetanee sane.
I dati relativi alle anomalie del ciclo mestruale mostrano che le
malattie croniche possono predisporre le giovani di età adulta ad
una pubertà ritardata anche se resta da capire l’esatto meccani-
smo fisiopatologico.
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