RIFLESSIONI

é/}(/bt@f" 0

Pe/&iﬂw\&

Anno XIX - N. 4, 2024

Percorsi assistenziali in
pediatria: il paziente con malattia
inflammatoria cronica intestinale

Gli obiettivi principali nella gestione dei pazienti con MICI sono la corretta
compliance terapeutica, la riduzione della medicalizzazione
ed il miglioramento delle condizioni di vita. E fondamentale creare
un percorso clinico-assistenziale univoco, che preveda un approccio
multidisciplinare e la collaborazione tra varie figure professionali.
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INTRODUZIONE

Le malattie inflammatorie croniche intestinali (MICI)
sono patologie multifattoriali ad andamento croni-
co-recidivante che colpiscono |'apparato digerente e
che si manifestano in soggetti geneticamente predi-
sposti in seguito all’esposizione a fattori ambientali
che fungono da trigger e da innesco di una risposta
autoimmune aberrante.

Esse si distinguono in Malattia di Crohn (MC), Retto-
colite ulcerosa (RCU) e Colite non classificata (IBDU).
Lincidenza globale della Malattia di Crohn e in au-
mento e attualmente si attesta intorno ai 5-100.000
casi/anno, mentre quella della Colite Ulcerosa si man-
tiene intorno ai 10-100.000 casi/anno. Inoltre, circa il
25% dei casi ha esordio in eta pediatrica (1). In con-
siderazione delle differenti modalita di presentazio-
ne e delle peculiari implicazioni che la malattia puo
avere in eta pediatrica, & fondamentale la presenza
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di percorsi assistenziali pensati appositamente per tali
pazienti. Questo articolo si pone quindi I’obiettivo di
definire una corretta modalita di inquadramento dia-
gnostico e terapeutico del bambino affetto da MICI
con l'obiettivo di garantire un’efficace e tempestiva
assistenza, limitando il rischio di ritardi ed errori dia-
gnostico-terapeutici.

SEGNI E SINTOMI

| sintomi di esordio delle MICI sono nella maggior
parte dei casi aspecifici e comprendono il dolore ad-
dominale, la diarrea cronica (che ha una durata mag-
giore alle sei settimane) o muco-ematica, una modesta
perdita di peso e/o arresto della crescita staturo-pon-
derale. Talvolta si riscontrano inoltre malessere gene-
rale, anemia, anoressia, febbre.

Pertanto, nella formulazione dell’ipotesi diagnostica
corretta, risulta di grande aiuto I'individuazione delle
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“red flags” (Tabella 1), i principali segni e sintomi di
allarme che devono portare il clinico a porre il so-
spetto diagnostico di malattia infiammatoria cronica
intestinale (2).

La MC e la RCU sono due patologie che si differenzia-
no in quanto presentano caratteristiche peculiari riscon-
trabili sia all’esordio che successivamente in termini di
eventuali complicanze, con variabilita di estensione e
localizzazione intestinale delle lesioni.

La MC coinvolge in maniera segmentaria e transmurale
qualsiasi parte dell’intestino, dal cavo orale all’ano, tal-
volta con andamento saltatorio. Esistono diversi fenotipi
di malattia, definibili in base alle complicanze tipiche
della stessa, quali le stenosi, le fistole e la formazione di
ascessi. Tipico della MC & l'interessamento della regio-
ne perianale, che pud manifestarsi con fistole o ascessi
ricorrenti che devono quindi essere sempre considerati
campanelli di allarme (3,4). Caratteristiche, all’esame
endoscopico, sono la presenza di ulcere aftoidi o serpi-
ginose, e I'aspetto ad acciottolato. All’esame istologico
e invece tipica la presenza di inflammazione cronica
focale con interessamento transmurale e fibrosi della

Segni e Sintomi suggestivi per
Malattia Infiammatoria Cronica Intestinale

Segni Sintomi

Dolore addominale a livello di
fossa iliaca destra od ipocondrio
destro

Perdita di peso

Ritardo di crescita statu-

Dolore non responsivo ai FANS
ro-ponderale

Dolorabilita a livello della co-
lonna vertebrale o dell’angolo
costo-vertebrale

Rettorragia

Rash Artralgia e/o lombalgia

Epato-splenomegalia Sintomi oculari (es. uveite)

Dolore addominale e diarrea che

Febbre inspiegata risveglia il paziente di notte

Ulcere nel cavo orale

Fissurazioni perianali o fistole

Storia familiare di MICI e/o
celiachia e/o febbre mediter-
ranea familiare

Anemia, ittero

Tabella 1
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sottomucosa, come anche il riscontro di granulomi non
caseificanti (4).

La RCU e invece caratterizzata da un’inflammazione
che interessa solo il colon, & limitata alla mucosa, e si
estende in modo continuo dal retto alle sezioni piu pros-
simali. Clinicamente si manifesta con dolore addomina-
le che si associa ad evacuazioni diarroiche e muco-ema-
tiche con rischio di anemizzazione. Dal punto di vista
endoscopico e caratteristica I'infammazione continua
del colon a partire dal retto, con presenza di mucosa eri-
tematosa, friabile al contatto con lo strumento, e con mi-
croerosioni ed essudato. All’esame istologico si riscontra
tipicamente la distorsione dell’architettura ghiandolare,
criptite e/o ascessi criptici (5,6).

Nel 25-35% dei casi le MICI possono presentare delle
manifestazioni extra-intestinali che riguardano diversi
altri distretti corporei. In particolare, a livello muco-cu-
taneo & possibile I'insorgenza di aftosi orale ricorrente,
il pioderma gangrenoso (RCU > MC) o I’eritema nodoso
(MC > RCU); a livello epatobiliare & descritta I’associa-
zione delle MICI con epatiti autoimmuni, pancreatiti, e
la colangite sclerosante primitiva (RCU > MC); a livello
oculare si possono associare I'uveite o I'episclerite. Infi-
ne, altre manifestazioni extra-intestinali possibili descrit-
te sono |"osteopenia e la nefrolitiasi, e in ambito reuma-
tologico artriti, entesiti e sacroileiti (7).

DIAGNOSI

La diagnosi di RCU e MC si basa sulla combinazione
di dati clinici, laboratoristici, endoscopici, istologici e
radiologici.

Ai fini diagnostici & fondamentale I’esecuzione di un’ac-
curata anamnesi e di un esame obiettivo globale.
L'anamnesi deve comprendere la valutazione delle mo-
dalita di insorgenza e delle caratteristiche dei sintomi ti-
pici, la presenza di sintomi notturni e/o extra-intestinali
e la familiarita per MICI. Per una corretta diagnosi diffe-
renziale e importante valutare anche un recente viaggio
in aree a rischio, l'uso di farmaci (antibiotici e FANS), il
contatto con soggetti con infezioni intestinali, un prece-
dente intervento chirurgico addominale.

Durante |'esame obiettivo dovrebbero essere sempre
eseguiti anche |'ispezione perianale ed orale, e la ricer-
ca di eventuali manifestazioni extra-intestinali articolari,
oculari e dermatologiche. Inoltre, e fondamentale la va-
lutazione dei percentili di peso e altezza, del BMI, dello
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stato puberale e della velocita di crescita, dato che in eta
pediatrica il rallentamento della crescita staturo-ponde-
rale potrebbe in alcuni casi essere il solo segno di pre-
sentazione.

Una volta inquadrato il paziente e posto il sospetto dia-
gnostico di MICI, & utile eseguire esami ematochimici di
primo livello comprendenti emocromo, PCR, albumina,
ferritina, transaminasi, gamma-GT, creatinina, azotemia,
elettroliti. In caso di scarso accrescimento, & opportuno
eseguire anche uno screening per malattia celiachia do-
sando gli anticorpi anti-transglutaminasi IgA e le IgA totali.
Tra gli esami di | livello rientrano anche gli esami su feci,
in particolare coprocolture di base (Salmonella, Shigella,
Campylobacter), o allargate alla ricerca di Yersinia ente-
rolitica e delle tossine A e B del Clostridium difficile nelle
feci, I'esame parassitologico delle feci, ed eventuali altri
test fecali specifici in caso di viaggio all’estero. Inoltre,
molto importante € il dosaggio della calprotectina fecale
quantitativa, che & un importante indice di infiammazio-
ne intestinale. D’altra parte, la calprotectina puo risul-
tare falsamente elevata in caso di assunzione di farmaci
come inibitori di pompa protonica (PPI) e antinfiamma-
tori non steroidei (FANS), oppure nei bambini molto pic-
coli (poco attendibile < 1 anno di eta) (8).

Gli esami di Il livello comprendono esami radiologici
(ecografia delle anse intestinali, entero-RM) ed endosco-
pici (esofagogastroduodenoscopia, colonscopia, video-
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capsula e enteroscopia). L'ecografia delle anse intestinali
€ una metodica non invasiva utile nella fase iniziale del
work-up diagnostico, che permette di studiare la morfo-
logia e la struttura della parete intestinale e la presenza
di alterazioni extra-parietali. L'entero-RM & la metodica
radiologica di scelta per la diagnosi di MICI. Permette in-
fatti di studiare la sede di malattia, I’estensione, il fenoti-
po (inflammatorio, stenosante, penetrante) e la presenza
di eventuali complicanze (stenosi, ascessi e fistole).
L'esofagogastroduodenoscopia e la colonscopia rappre-
sentano le metodiche di scelta per il work-up diagnosti-
co iniziale nel bambino con sospetta MICI. Permettono
di visualizzare direttamente la mucosa colica e dell’ileo
terminale e di eseguire biopsie multiple per I’esame isto-
patologico. Infine, I’enteroscopia e la videocapsula sono
metodiche endoscopiche importanti per lo studio com-
pleto dell’intestino tenue (9).

Score clinici

La diagnosi e il follow-up dei pazienti prevedono I'uti-
lizzo di score clinici validati ESPGHAN e NASPGHAN,
i quali permettono di definire la gravita della malattia e
I’efficacia del trattamento in modo univoco.

Per la malattia di Crohn lo score clinico utilizzato in eta
pediatrica e il PCDAI (Pediatric Crohn Disease Activity
Index) (Tabella 2) che, in base al punteggio totale otte-
nuto, permette di distinguere tra remissione (< 10), lieve

Score PCDAI per la valutazione clinica del paziente pediatrico con MC

1. ANAMNESI (riferito ad una settimana prima dell’osservazione)

DOLORE ADDOMINALE

No 0
Lieve, breve durata, no interferenza con normali attivita

Moderato/severo-giornaliero, di lunga durata, notturno, limitante le attivita 10

EVACUAZIONI (al giorno)
0-1 emissione di feci liquide, senza sangue 0
< 2 emissioni di feci semi-formate con tracce di sangue, o 2-5 liquide 5
Sanguinamento grave, o =6 evacuazioni di feci liquide, o diarrea notturna 10
ATTIVITA GENERALE DEL PAZIENTE

Nessuna limitazione, benessere 0
Limitazione occasionale delle attivita 5
Frequente limitazione delle attivita 10

Tabella 2 - A
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Score PCDAI per la valutazione clinica del paziente pediatrico con MC

2. ESAME CLINICO ‘

PESO
Incremento ponderale, stazionarieta o decremento ponderale volontario

Stazionarieta ponderale o riduzione ponderale = 1-9% involontari 5

Riduzione ponderale >10% 10
ALTEZZA (ALLA DIAGNOSI)

Riduzione = < 1 canale di crescita

Riduzione = > 1, <2 canali di crescita 5

Riduzione = 2 canali di crescita 10
ALTEZZA (FOLLOW-UP)

Velocita di crescita > 1 SD

Velocita di crescita < 1 SD, >2 SD 5

Velocita di crescita < 2 SD 10
ADDOME

No resistenza, no masse

Resistenza 0 masse senza resistenza 5

Resistenza, riflesso di difesa involontario, masse 10

MANIFESTAZIONI EXTRAINTESTINALI
(febbre >38,5°C per tre giorni nella settimana precedente, artrite, uveite, eritema nodoso, pioderma gangrenoso)

Nessuno 0
1 5
>2 10

PATOLOGIA PERIRETTALE

Assenza, ragadi asintomatiche

1-2 fistole asintomatiche, lieve drenaggio, no resistenza 5
Fistola attiva, drenaggio, resistenza, o ascesso 10
e, Lsoraromo
VES (MM/H)
<20 0
20-50 2,5
>50 5
HCT (0/0)
<10 anni >33 11-19 anni F >34 0
28-32 29-33 2,5
<28 <29 5
11-14 anniM  >35 15-19 anniM  >37
30-34 32-36 2,5
<30 <32
ALBUMINA (g/dI)
>3,5 0
3,1-3,5
<30 10
Tabella 2 - B
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(11-30) o severa (> 30) attivita della malattia (10,11).
Per la rettocolite ulcerosa lo score clinico utilizzato in
eta pediatrica & il PUCAI (Pediatric Ulcerative Colitis
Activity Index) (Tabella 3) che, in base al punteggio totale
ottenuto, permette di distinguere tra nessuna (0-9), lieve
(10-34), moderata (35-64) o severa (> o = 65) attivita
della malattia (12,13).

TERAPIA

L'approccio terapeutico al paziente pediatrico con ma-
lattia di Crohn o Rettocolite ulcerosa deve essere indi-
vidualizzato sulla base di fattori quali eta, sede e feno-
tipo della malattia, presenza di ritardo della crescita,
potenziali effetti collaterali dei farmaci e qualita della
vita. Di fondamentale importanza e l'identificazione
dei pazienti ad alto rischio di un decorso complica-
to della malattia, con I’obiettivo di ottenere un rapido
controllo dell’infiammazione e ridurre le conseguenze
a lungo termine. In base alla fase di malattia, distin-
guiamo una fase di induzione della remissione e di
mantenimento della remissione.

Malattia di Crohn

Terapia di induzione della remissione

1. Nutrizione enterale esclusiva

Nei bambini con malattia di Crohn luminale a rischio
medio-basso alla diagnosi, la terapia di prima linea
raccomandata per indurre la remissione e la terapia
dietetica con nutrizione enterale esclusiva (exclusive
enteral nutrition, EEN). Si tratta di una formula liqui-
da completa dal punto di vista nutrizionale che viene
assunta come unica fonte alimentare per almeno 6-8
settimane. La terapia dietetica sembra avere un im-
portante ruolo antinflammatorio a livello intestinale,
consentendo di raggiungere elevati tassi di remissio-
ne. Tuttavia, la sua scarsa palatabilita potrebbe ridurre
la compliance del paziente, soprattutto in eta pedia-
trica (14, 15). Per questo motivo sono state recente-
mente introdotte delle alternative alla EEN come la
dieta di esclusione della Malattia di Crohn (crohn’s
disease exclusion diet, CDED), un regime dietetico
specificamente progettato per i pazienti con MC che,
combinato con la nutrizione enterale parziale (partial
enteral nutrition, PEN), consente di ridurre |'esposi-
zione a particolari alimenti che potrebbero potenziare
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I'inflammazione intestinale nella MC, aumentando al
contempo quelli ad effetto positivo (16, 17).

2. Corticosteroidi

Se I"EEN risulta scarsamente tollerata o inefficace dopo
2-4 settimane di assunzione con buona compliance, per
indurre la remissione si puo considerare la terapia cor-
ticosteroidea sistemica con prednisolone, da iniziare a
scalare non oltre le prime 4 settimane di trattamento.
Nelle forme di MC lieve a localizzazione ileo-cecale in
cui la EEN sia stata inefficace, si puo utilizzare la bude-
sonide a rilascio ileale (14).

Score PUCAI per la valutazione clinica
del paziente pediatrico con RCU

ITEM PUNTEGGIO

1. DOLORE ADDOMINALE

Assente 0
Non disturba le normali attivita 5
Disturba le normali attivita 10
2. SANGUINAMENTO RETTALE
Assente 0
Piccole quantita in < 50% delle evacuazioni | 10

Piccole quantita nella maggior parte delle

. 20
evacuazioni

Grandi quantita (>50% del contenuto delle feci) | 30
3. CONSISTENZA MEDIA DELLE FECI

Formate 0

Parzialmente formate

Non formate 10
4. NUMERO DI EVACUAZIONI/DIE
0-2 0
3-5 5
6-8 10
>8 15
5. EVACUAZIONI NOTTURNE
No 0
Si 10
6. LIMITAZIONE DELLE ATTIVITA
Nessuna 0
Occasionale 5
Severa 10
Tabella 3
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3. Farmaci biologici

La terapia con farmaci biologici in eta pediatrica pre-
vede l"utilizzo di anti-TNF ed & raccomandata in pri-
ma linea per I'induzione della remissione nei bambini
con MC ad alto rischio di decorso complicato, vista
Iefficacia nell’indurre la remissione sia clinica che en-
doscopica e riducendo il rischio di sviluppare compli-
canze penetranti in questi pazienti. Gli anti-TNF sono
inoltre indicati in prima linea nell’induzione della re-
missione della malattia perianale in presenza di fistole
o0 ascessi, in combinazione con terapia antibiotica (ci-
profloxacina o metronidazolo) ed eventuale valutazio-
ne chirurgica (14).

Inoltre, bisognerebbe considerare |'utilizzo precoce
degli anti-TNF in caso di grave ritardo di crescita o
eseguire un rapido step-up terapeutico nei pazienti che
non raggiungono la remissione clinica (PCDAI < 10) e
biochimica (calprotectina fecale < 250 pg/g) dopo 12
settimane di terapia con EEN o corticosteroidi (14,18).
Infine, I"utilizzo degli anti-TNF e indicato nei pazienti
in cui la terapia con immunomodulatore non consente
di mantenere in modo adeguato la remissione di ma-
lattia (14).

Gli unici agenti anti-TNF approvati in eta pediatrica
sono attualmente I'Infliximab e I’Adalimumab. Nei pa-
zienti che non riescono a raggiungere o mantenere la
remissione tramite anti-TNF, si puo prendere in con-
siderazione |'utilizzo off-label di Ustekinumab o Ve-
dolizumab, che hanno come bersaglio rispettivamente
IL-12 e 23, e Iintegrina a4p7 (14,18,19).

Prima di iniziare una terapia con agenti anti-TNF e
indicato eseguire uno screening infettivologico per
tubercolosi (anamnesi, radiografia del torace, test cu-
taneo alla tubercolina, e/o test di rilascio dell’interfe-
rone-gamma Quantiferon), e valutazione dello stato
immunologico per HBV, HCV, varicella zoster e HIV
quando appropriato (20).

Terapia di mantenimento

Se la remissione e stata raggiunta con EEN o cortico-
steroidi, la terapia di mantenimento pu0 essere eseguita
con metotrexato o tiopurine (14,21).

Se la remissione e stata raggiunta con agenti biologici,
la terapia di mantenimento prevede la prosecuzione del
farmaco anti-TNF che si & mostrato efficace nell’induzio-
ne, eventualmente associando un agente immunomo-
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dulante per ottimizzare |'effetto terapeutico (14,18,19).

1. Metotrexato - | metotrexato puo essere utilizzato in
prima linea o dopo il fallimento della tiopurina, ma
prevede la somministrazione intramuscolare o sot-
tocutanea che possono limitare la compliance. Tra i
principali effetti collaterali ricordiamo la nausea e il
vomito soprattutto all’inizio della terapia (14).

2. Tiopurine - Le tiopurine comprendono I'azatioprina
e la 6-mercaptopurina. Sono somministrate per via
orale e richiedono un periodo di 8-16 settimane per
raggiungere la massima efficacia terapeutica. Nel
2-14% dei casi possono comportare tossicita emato-
logica con neutropenia e pancreatite idiosincrasica
fino al 7% dei casi, per cui & indicato il monitoraggio
di emocromo e enzimi pancreatici soprattutto nelle
prime settimane di trattamento. Inoltre, possono de-
terminare un aumento delle transaminasi che puo es-
sere transitorio o risolversi solo dopo la sospensione
del farmaco. Il dosaggio dei metaboliti delle tiopuri-
ne e la valutazione dei polimorfismi genetici del gene
della tiopurina-metil-transferasi (TPMT), enzima im-
plicato nel metabolismo delle tiopurine, consentono
di individuare precocemente i soggetti a rischio di ef-
fetti collaterali e rappresentano quindi utili strumenti
per guidare la terapia (14,18).

Terapia di mantenimento dopo resezione chirurgica

La resezione chirurgica nei bambini con malattia di
Crohn e solitamente riservata a coloro che sono refrat-
tari alla terapia anti-TNF, hanno una malattia stenosante
con dilatazione pre-stenotica o una malattia penetrante.
Dopo la resezione ileocecale, i pazienti devono essere
monitorati mediante endoscopia a 6-12 dalla resezione.
Nei pazienti ad alto rischio di recidiva si raccomanda
["'uso postoperatorio di agenti anti-TNF.

Rettocolite ulcerosa

Per il trattamento della RCU si hanno a disposizione di-

versi farmaci, alcuni utilizzati anche per la MC, indicati

nelle fasi di induzione piuttosto che di mantenimento
della remissione di malattia.

1. Acido 5-amino-salicilico o mesalazina (5-ASA) -
composti a base di 5-ASA sono disponibili per som-
ministrazione orale e rettale. Le formulazioni per via
orale sono raccomandate come terapia di induzione
e di mantenimento di prima linea per le forme di ma-
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lattia ad attivita lieve-moderata, con maggiore effica-
cia se somministrate in combinazione con la terapia
rettale. La monoterapia per via rettale dovrebbe essere
riservata alle forme di proctite ulcerosa lieve-modera-
ta; in questi casi, le formulazioni a base di mesalazi-
na dovrebbero essere preferite agli steroidi topici. In
particolare, le supposte di mesalazina sono utili nelle
proctiti limitate, mentre i clisteri con schiuma rettale
sono adatti anche nelle coliti pit estese (20). Nella
maggior parte dei casi di RCU lieve-moderata non si
raggiunge la remissione con la sola mesalazina, per
cui la modifica terapeutica deve essere presa in con-
siderazione in assenza di una risposta significativa
dopo 2 o 3 settimane dall’inizio della terapia (20,22).

2. Steroidi - Gli steroidi orali sono raccomandati come
trattamento di seconda linea nei casi di colite ulce-
rosa lieve-moderata che non rispondono al 5-ASA
(orale e/o rettale) e possono essere considerati come
prima linea nella malattia moderata. La terapia corti-
costeroidea sistemica, somministrata per via endove-
nosa, € riservata alle forme piu severe. Le molecole
utilizzate per via orale sono il prednisone, ma anche
steroidi orali di seconda generazione con effetti si-
stemici inferiori come beclometasone dipropionato
(BDP) e budesonide-MMX (20). Si parla di “steroi-
do-dipendenza” quando non & possibile sospendere
la terapia steroidea entro 3 mesi dall’inizio senza che
si manifesti una recidiva di malattia, oppure in caso
di riacutizzazione che si presenti entro 3 mesi dalla
sospensione della terapia steroidea (20,22).

3. Immunomodulatori - Anche nella RCU, le tiopurine
(azatioprina e 6-mercaptopurina) sono raccomanda-
te nel mantenimento della remissione; sono indicate
nei bambini steroido-dipendenti, in quelli che pre-
sentano ricadute frequenti (> 2/anno) nonostante la
terapia con 5-ASA, e come mantenimento dopo un
episodio di colite acuta severa. Anche nella RCU il
dosaggio dei metaboliti delle tiopurine e la determi-
nazione dei polimorfismi del gene TPMT puo essere
utile per individuare i soggetti pit a rischio di manife-
stare gli effetti avversi del farmaco (pancreatite, epa-
totossicita, mielotossicita) o di presentare una risposta
terapeutica incompleta. In tutti i casi si raccomanda
comungque un monitoraggio regolare dell’emocromo
e degli enzimi epatici ogni 1-2 settimane nel primo
mese, poi ogni mese fino a 3 mesi e successivamen-
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te ogni 3 mesi. Il metotrexato puo essere raramente
considerato nei pazienti che non rispondono o sono
intolleranti alle tiopurine, quando non sono disponi-
bili alternative (20,22).

4. Biologici - La terapia biologica con anti-TNF ¢ in-
dicata sia per I'induzione che per il mantenimento
della remissione nei casi di RCU cronicamente attiva
o steroido-dipendente che non sono ben controlla-
ti da 5-ASA e tiopurine, previa esecuzione di scre-
ening infettivologico. La prima scelta & I'Infliximab,
mentre Adalimumab dovrebbe essere utilizzato nei
soggetti che non rispondono o che sviluppano una
intolleranza a Infliximab, sulla base dei livelli sierici
di farmaco o di anticorpi. Anche nella RCU, in caso
di fallimento dei farmaci anti-TNF approvati in eta
pediatrica, il Vedolizumab (anti integrina a4p7), puo
essere considerato off-label come terapia di seconda
linea (20,22).

5. Intervento chirurgico - La terapia chirurgica in ele-
zione viene presa in considerazione nei bambini con
UC attiva nonostante la terapia medica ottimizzata o
steroido-dipendente e in quelli con displasia del co-
lon, oppure in urgenza nei casi di colite acuta severa.
I possibili approcci chirurgici sono diversi e variano
in base all’'urgenza dello stesso e alle caratteristiche
cliniche del paziente (22). L'obiettivo dell’intervento
chirurgico sara quello di rimuovere la zona interessa-
ta dalla patologia e il confezionamento di un’anasto-
mosi per ripristinare la continuita del tratto intestinale
coinvolto. La scelta finale dovra essere individualiz-
zata e definita dal chirurgo (22).

GESTIONE DEL PAZIENTE CON MICI

Tra gli obiettivi principali nella gestione dei pazienti con
MICI vi sono la corretta compliance terapeutica, la ridu-
zione della medicalizzazione ed il miglioramento delle
condizioni di vita: diventa quindi fondamentale creare
un percorso clinico assistenziale univoco che ne renda
standard la gestione.

Questo percorso prevede un approccio multidisciplina-
re, che garantisca la collaborazione di varie figure pro-
fessionali, tra cui il pediatra gastroenterologo, lo staff
infermieristico, |’anatomo-patologo, il reumatologo,
I'oculista, il dermatologo, il radiologo, il chirurgo, I'a-
nestesista, lo psicologo ed il nutrizionista. Il fine ultimo
di questa collaborazione & quello di garantire una presa
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in carico globale del paziente, ponendo attenzione alla
qualita della vita dello stesso e delle famiglie, promuo-
vendo la continuita assistenziale, riducendo la variabili-
ta delle cure e utilizzando in modo congruo le risorse.

Il percorso assistenziale del paziente pediatrico con so-
spetta MICI e gestito in diverse fasi dal pediatra curante,
dai centri specialistici di gastroenterologia pediatrica e
dai centri MICI: il corretto indirizzamento del paziente
in base alle sue esigenze e all’andamento della malattia
risulta infatti essere di fondamentale importanza (23).

L’ambulatorio del pediatra di libera scelta:

- Pazienti con sospetta MICI: il pediatra di libera scelta
deve occuparsi della presa in carico del paziente, ese-
guendo una corretta anamnesi ed esame obiettivo, al
fine di porre un’eventuale indicazione alla prescrizio-
ne di esami clinici e strumentali. Questi, se associati
alla corretta individuazione delle red flags, porteranno
alla formulazione di una plausibile ipotesi diagnostica,
con successivo invio alla struttura specialistica di rife-
rimento. La visita gastroenterologica pediatrica in pre-
senza di segni di flogosi sistemica e/o infiammazione
intestinale deve essere prescritta con priorita B (breve,
entro 10 giorni).

- Paziente con precedente diagnosi di MICI: il pediatra
di libera scelta deve inviare a visita gastroenterologi-
ca specialistica il paziente con MICI gia nota, quan-
do presenta sospetto di recidiva di sintomi moderati
o lievi. La priorita B deve essere utilizzata per l'invio
di pazienti con MICI gia nota e sintomi che facciano
sospettare una riacutizzazione moderata, la priorita D
(differita, entro 30 giorni) in caso invece di sospetta
riacutizzazione lieve.

- Pazienti con necessita di ricovero immediato: Il pedia-
tra di libera scelta deve saper individuare il paziente
che necessita di un ricovero immediato, in presenza di
manifestazioni gravi di malattia (pit di 6 evacuazioni
al giorno di feci con sangue e almeno un sintomo o
segno di interessamento sistemico come FC > 90 bpm,
TC > 37.8 °C, PCR o VES in aumento, emoglobina in
calo) o in caso di sospetta insorgenza di complican-
ze (subocclusione, occlusione, perforazione, addome
acuto, emorragia severa). In questo caso il paziente
dovra essere inviato in Pronto Soccorso per una valu-
tazione urgente, previo eventuale contatto telefonico
con lo specialista o la struttura di riferimento (24,25).

Pe/&i&w\&

La struttura specialistica di Gastroenterologia pediatrica
Lo specialista gastroenterologo, dopo aver inquadrato
correttamente il paziente, proseguira l'iter diagnostico,
se necessario, con esami strumentali invasivi (esofagoga-
stroduodenoscopia, colonscopia, entero-RM, videocap-
sula) e impostera il trattamento terapeutico piu adeguato
(farmacologico, chirurgico, dietetico), valutando rischi e
benefici.

In caso di un paziente inviato in urgenza presso un cen-
tro di riferimento specialistico, il gastroenterologo deve
arrivare precocemente ad una diagnosi, con immediata
impostazione di un piano terapeutico personalizzato in
base alle esigenze. Una volta terminato questo iter dia-
gnostico-terapeutico, lo specialista dimettera il paziente
per inviarlo nuovamente al pediatra di libera scelta con
indicazioni sulle modalita e sui tempi di monitoraggio e
di follow-up (24,25).

La Malattia di Crohn e la Rettocolite Ulcerosa sono pa-
tologie croniche per le quali e prevista |'esenzione dal
pagamento del ticket per alcuni esami clinici specifici.
Anche i farmaci necessari per la terapia sono erogati gra-
tuitamente dal SSN salvo differenza ticket da corrispon-
dere per i farmaci non generici. Il codice di esenzione
€ 009.555 per la Malattia Di Crohn e 009.556 per la
Rettocolite Ulcerosa (1).

I centri MICI

Un ruolo importante e svolto dai centri MICI (“IBD unit”)
di primo e secondo livello, che hanno il compito di ga-
rantire un collegamento tra strutture ospedaliere e terri-
torio. Questi centri sono caratterizzati dalla presenza di
un’equipe specializzata che coopera al fine di garantire
un iter diagnostico completo e corretto. | professionisti
che fanno parte di un centro MICI sono gli anatomo-pa-
tologi dedicati alle MICI, gli infermieri, i radiologi e gli
specialisti in gastroenterologia, reumatologia, dermato-
logia, oculistica, anestesia, chirurgia, nutrizione clinica,
assieme agli psicologi esperti in materia (23).

| centri MICI si organizzano in base alla loro comples-
sita in centri periferici, centri di riferimento regionale e
centri nazionali.

Ai centri MICI di riferimento regionale afferiscono quasi
esclusivamente pazienti della stessa regione: all’interno
del centro deve essere presente una equipe medica che
effettua ricerca scientifica con pubblicazioni su riviste
internazionali, un ambulatorio MICI e un servizio di en-
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doscopia. E necessario, inoltre, un servizio di radiologia
specialistico, un reparto di Chirurgia in grado di effettua-
re interventi di chirurgia addominale, al quale affluiscono
i pazienti MICI con indicazione chirurgica proveniente
dai Centri Periferici della Regione, assieme ad un reparto
di dermatologia, oculistica, nutrizione, reumatologia e
patologia clinica esperto in MICI (23).

Ai centri MICI di riferimento nazionale devono poter af-
ferire pazienti provenienti anche da altre Regioni: all’in-
terno del centro deve essere presente una equipe medica
che effettua ricerca scientifica, un ambulatorio MICI, una
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radiologia ed una endoscopia digestiva diagnostica ed
operativa dedicata, una terapia nutrizionale specialistica,
un reparto di Chirurgia ad alto volume di interventi per
MICI, un centro di reumatologia, dermatologia, oftalmo-
logia ed un laboratorio di analisi in grado di offrire pre-
stazioni specialistiche per pazienti affetti da MICI (quali
ad es. calprotectina fecale, quantiferon test, genotipizza-
zione, batteriologia e parassitologia, dosaggio dei livelli
sierici dei farmaci biologici e dei relativi anticorpi) (23).

Per concludere, nella Figura 1 proponiamo la flow-chart
per la corretta gestione del bambino con sospetta MICI.

- Curve di crestita

RED FLAGS

NO - Scarso accrescimento

- Perdita di peso
- Febbre senza infezione

Y

Paziente con sintomatologia aspecifica,
arresto o riritardo di crescita
febbricola

anoressia

Flow chart: Percorso assistenziale del paziente con sospetta MICI
Visita dal pediatra di libera scelta
- Raccolta anamnesi approfondita
- Esame obiettivo completo

- Familiarita per MICI o altre patologie autoimmuni

- Sangue nelle feci per piu di 7 gg

- Ulcere o fissurazioni orali/anali

- Dolore addominale ingravescente

- Risvegli notturni per dolore addominale
- Artralgie e/o lombalgia
- Sintomi oculari

v

v

v

Paziente con 1 o pili red flags, diarrea
mucoematica da pit di 7-10 gg ed altri
sintomi di allarme come anemia, o
masse palpabili a livello addominale

ESAMI EMATICI —
- Emocromo, PCR, VES, AST, ALT, GGT; /

Valori che mostrano
flogosi in atto

Visita gastroenterologica con
priorita B

Y

- Anti-TTG IgA e IgG, IgA totali
- Coprocolture (Salmonella, Shigella,
Yersina, Campylobacter,
C. Difficile, Giardia)

~

_ i Screening ) Ripetizione Anti-TG2<10 x
Calpi)tectma el celiachia con valori elevati [ normali
Esami l EGDS+COLON
Vi
negetvi Anti-TG2<10 x normali
l EMA pos
Valori l
FOLLOW-UP PLS <« normali
DIAGNOSI CELIACHIA

Figura 1
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