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Sarcopenia e fragilita nelle malattie di fegato

Quando si parla di malattie
del fegato si tende a pensa-
re solo ai danni direttamen-
te causati all’organo. Esi-
stono, pero, conseguenze
Spesso meno conosciute
ma molto importanti come
la sarcopenia e la fragili-
ta, condizioni che posso-
no peggiorare significati-
vamente la qualita di vita
delle persone e aumentare
il rischio di complicazioni.
Tuttavia, se queste condi-
zioni vengono riconosciute
in tempo, possono essere

trattate e migliorate; percio,
e fondamentale conoscerle
€ saperle riconoscere.

La sarcopenia € una ridu-
zione della massa e della
funzione muscolare. Puo
essere legata all’invecchia-
mento o a malattie croni-
che, come quelle del fega-
to. Nei pazienti con cirrosi,
la sarcopenia € molto fre-
quente, infatti interessa |l
40-70% dei pazienti, e piu
avanzata & la malattia del
fegato, maggiore € la per-
dita di massa muscolare.
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FRAGILITA

)

1 rischio di Q

complicanze

Ridotta qualita
di vita

La sarcopenia € stata as-
sociata a un maggior ri-
schio di complicazioni, a
una qualita di vita peggiore
e a un’aumentata mortalita
sia pre- che post-trapianto
di fegato. La fragilita indica
una maggiore vulnerabilita
dell’organismo dal punto di
vista fisico, cognitivo e psi-
cosociale.

Nelle malattie del fegato ci
si riferisce principalmen-
te alla fragilita fisica, ov-
vero alla compromissione
della funzione muscolare,
anch’essa molto frequen-
te nei pazienti con cirrosi
(18-43%) e associata ad
un maggior numero di rico-
veri, ad un maggior rischio
di cadute, depressione, di-
sabilita, ridotta qualita di
vita, perdita di autonomia
e mortalita. Nei candidati al
trapianto di fegato, la fragi-
lita ha un ruolo fondamen-
tale negli esiti del trapianto,
rendendo piu difficile la ge-
stione peri- e post-opera-
toria.

Sarcopenia e fragilita spes-
SO si presentano insieme,
meno massa muscolare
porta a meno forza fisi-
ca e viceversa. Si crea un
circolo vizioso che, se non



interrotto, peggiora rapida-
mente la salute generale.
Perché si sviluppano que-
ste condizioni?

Le cause sono molte e com-
plesse. Tra le piu importanti
ci sono: la malnutrizione,
dovuta a scarso appetito
o a difficolta del digerire e
assorbire i nutrienti; la scar-
sa attivita fisica e la ridotta
mobilita;  I'inflammazione
cronica legata alla malat-
tia del fegato; i disturbi del
metabolismo; e I'aumento
dei prodotti tossici nell’or-
ganismo.

Il muscolo & un importan-
te “magazzino” di proteine
per il nostro corpo e man-
tenerlo in salute richiede un
equilibrio tra cido che man-
giamo e cio che il corpo
consuma. Quando questo
equilibrio si rompe, i mu-
scoli si riducono e diven-
tano meno efficienti. Per
questo & fondamentale ri-
conoscere e trattare la sar-
copenia e la fragilita il pri-
ma possibile.

Esistono diversi strumen-
ti per valutarle: per la sar-
copenia si possono usare
diverse tecniche per misu-
rare la massa muscolare
come misure antropome-
triche, ecografia, risonanza
magnetica, TC, etc.; per la
fragilita fisica si utilizzano
semplici test fisici, come il
Liver Frailty Index che com-

bina la forza di impugnatu-
ra della mano, la capacita
di mantenere I'equilibrio e il
tempo impiegato ad alzarsi
da una sedia. Cosa si pud
fare? La prima cosa é trat-
tare o sopprimere la causa
della malattia epatica, ad
esempio mantenendo I'a-
stensione dagli alcolici o
seguendo specifiche tera-
pie antivirali.

E fondamentale migliorare
’alimentazione, seguendo
una dieta specifica, con |l
giusto apporto di proteine
e calorie, e svolgere attivita
fisica regolare, personaliz-
zata in base alle capacita
del paziente e sempre sotto
controllo medico.

Anche un’attivita moderata
(come camminare, salire le
scale o fare esercizi leggeri)
puo fare la differenza. Infi-
ne, gruppi multidisciplinari
formati da medici epato-
logi, nutrizionisti, fisiatri e
fisioterapisti possono col-
laborare per un percorso
personalizzato. Bisogna
agire presto, prima che la
perdita muscolare diven-
ti grave! Con una diagnosi
precoce e interventi mirati,
e possibile ridurre i rischi
legati alla sarcopenia e alla
fragilita, migliorare la quali-
ta della vita, ridurre il rischio
di complicazioni e favori-
re Pautonomia dei pazienti
con malattie del fegato.
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L’intestino

_ viene spesso
® definito il “se-

/ condo cer-
vello” per la
sua comples-

b sita e auto-
nomia, do-
: vuta al si-

stema nervoso enterico.
Questo sistema, composto
da milioni di neuroni situati
lungo il tratto gastrointesti-
nale, influenza direttamente
le funzioni digestive, moni-
torando e condizionando la
motilita e le secrezioni inte-
stinali, e comunica in modo
bidirezionale con il cervello
attraverso quello che viene
chiamato asse intestino-
cervello, permettendo uno
scambio continuo di infor-
mazioni. | segnali fluiscono
in entrambe le direzioni:
il cervello pud influenza-
re le funzioni digestive (ad
esempio, nello stress) e, vi-
ceversa, l'intestino puo in-
viare informazioni che mo-
dulano il comportamento e
’'umore. Il collegamento fra
cervello e intestino & me-
diato soprattutto dal siste-
ma nervoso enterico che ri-
ceve |'efflusso parallelo dei
sistemi nervosi parasimpa-
tico (nervo vago) e simpa-
tico (gangli prevertebrali) e
dell’asse ipotalamo-ipofisi-
surrene. |l collegamento fra
i due cervelli & mediato an-
che dal microbiota intesti-
nale, cioé I’enorme quantita
di microbi presenti nell’inte-
stino che interagiscono con
il sistema nervoso intestina-
le e il cervello. Il microbiota
puo influenzare e controlla-
re I'attivita dei due cervelli
tramite la produzione, I'e-
spressione e il ricambio di
neurotrasmettitori e fattori
neurotrofici, la produzione
di metaboliti batterici, la
regolazione della funzione
immunitaria della mucosa
intestinale; inoltre mante-
nendo lintegrita della bar-

riera intestinale e modulan-
do la sensibilita dei recettori
sensoriali enterici. Pertanto,
si puo parlare di un asse
microbiota-intestino-
cervello costituito da una
complessa rete integrata di
segnalazione neurale, en-
docrina e immunitaria, non-
ché dal rilascio di vari me-
taboliti e neurotrasmettitori.
La composizione e I'equi-
librio della flora intestinale
sono cruciali per il corretto
funzionamento  dell’asse.
Una disbiosi intestinale, de-
finita come marcata altera-
zione nella quantita e nella
funzione dei microrganismi
intestinali, pud alterare la
produzione di neurotra-
smettitori e I'attivazione del
sistema immunitario. Essa
puo provocare disturbi in-
testinali, come la sindrome
del colon irritabile e altre
problematiche  digestive,
ma pud anche predispor-
re a risposte infammatorie
croniche, aumentando |l
rischio di malattie autoim-
muni e altre patologie si-
stemiche, come le malattie
croniche non trasmissibili,
dalle malattie cardiovasco-
lari, neurologiche, respira-
torie e metaboliche, al can-
cro (JAMA,2025). Ippocrate
(400 a.C.) affermava che “la
cattiva digestione ¢ alla ra-
dice di tutti i mali” e che “la
morte risiede nell’intestino”,
suggerendo che l'intestino
potesse agire come causa
primaria di malattie gravi.
Questa teoria, interpretata
alla luce delle attuali cono-
scenze, considera che la
crescita eccessiva e lo squi-
librio della flora intestinale
aumentano la permeabilita
intestinale, permettendo |l
passaggio nel sangue di
tossine intestinali e, nei casi
piu gravi, di batteri, causan-
do varie malattie sistemi-
che, compresa la sepsi che
puo portare alla morte. Il Si-
stema nervoso enterico puo

influenzare anche [I'attivita
cerebrale; pud percepire
piu di 30 neurotrasmettito-
ri, la maggior parte dei quali
si trova anche nel Sistema
nervoso centrale, come per
es. I'acetilcolina, la dopa-
mina e la serotonina. Oltre
il 90% della serotonina e il
50% della dopamina hanno
origine nell’intestino e sono
prodotti principalmente dal
microbiota intestinale attra-
verso i metaboliti batterici,
in particolare gli acidi grassi
a catena corta. La dopami-
na e la serotonina svolgono
un ruolo importante a livel-
lo cerebrale nel controllo
dell’'umore, del benessere
e del piacere. La serotoni-
na inoltre pud stimolare il
sistema nervoso simpatico
influenzando la memoria
e il processo di apprendi-
mento. Recenti dati scienti-
fici indicano che la disbiosi
del microbiota intestinale
interrompe I'asse intesti-
no-cervello, influenzando
negativamente I'umore e
portando a disturbi come
ansia, depressione e stress
cronico.

La compromissione della
comunicazione puo influire
negativamente anche sulla
memoria e sulle capacita
cognitive (Cellular and Mo-
lecular Life Sciences, 2019).
Quindi l'intestino & centrale
non solo per la digestione,
ma anche per il funziona-
mento complessivo dell’or-
ganismo, influenzando il no-
stro stato d’animo, la nostra
mente e il sistema immuni-
tario. Le recenti acquisizioni
scientifiche stanno aprendo
nuove strade per interventi
terapeutici (come modifiche
dietetiche, I'uso di probioti-
ci e la gestione dello stress)
mirati a trattare i disturbi
gastrointestinali, ma anche
psicologici e neurologici, in
un approccio integrato alla
salute.



Accorgersi
che il bianco

degli occhi

ha assunto

una colora-
zione gialla-
stra puo ge-
nerare una certa preoccu-
pazione. Non & una condi-
zione da ignorare, ma nem-
meno sempre un segnale
di qualcosa di grave.

Questo fenomeno si chia-
ma ittero (pu® interessa-
re la cute nelle forme piu
avanzate), e indica che nel
sangue c’€ un aumento di
bilirubina, una sostanza de-
rivata dalla normale degra-
dazione dei globuli rossi.
Quando i globuli rossi si
rompono (un processo fi-
siologico), rilasciano emo-
globina, che viene trasfor-
mata in bilirubina.

Il fegato, come una cen-
trale di smaltimento, la
raccoglie, la elabora (in un
processo chiamato coniu-
gazione) e la elimina tra-
mite la bile, che passa nei
dotti biliari e poi nell’inte-
stino.

Tuttavia, quando qualco-
sa si altera in uno di que-
sti passaggi, la bilirubina si
accumula nel sangue e si
deposita nei tessuti, dando
quella tipica colorazione
gialla, visibile prima di tut-
to negli occhi. Littero pud
avere diverse cause, ma
una distinzione utile & tra

Ho gli occhi un po gialli

mi devo preoccupare?

due forme principali:

1.lttero da bilirubina non
coniugata: in questo
caso il fegato e sano,
ma viene “sommerso”
da troppa bilirubina da
elaborare, come succe-
de ad esempio nei ne-
onati nei primi giorni di
vita o in alcune malattie
del sangue (quali alcune
forme di anemie autoim-
munitarie, talassemie e
patologie genetiche dei
globuli rossi). In questo
caso, gli occhi diventa-
no gialli, ma l'urina resta
chiara, perché la bilirubi-
na non € ancora passata
attraverso il fegato. Nella
maggior parte dei casi,
soprattutto nei bambi-
ni, questo tipo di ittero e
temporaneo e si risolve
spontaneamente;

2. Ittero da bilirubina coniu-
gata: piu frequentemen-
te legato a un problema
del fegato o delle vie bi-
liari. La bilirubina viene
si elaborata, ma non ri-
esce a essere eliminata,
quindi finisce nel sangue
e anche nelle urine, che
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diventano scure (gial-
lo intenso o addirittura
marrone).

Questo tipo € tipico delle
epatiti, calcoli biliari, o ma-
lattie croniche del fegato.
Diventa motivo di allarme
se l'urina diventa scura,
compaiono sintomi come:
febbre, dolori addominali,
nausea, prurito, stanchez-
za persistente, la pelle co-
mincia anch’essa a ingial-
lirsi, oppure se il sintomo
non regredisce entro pochi
giorni.

Comunque in caso di com-
parsa di ittero & consiglia-
bile rivolgersi al medico,
che potra se necessario ri-
chiedere esami del sangue
di routine (quali bilirubina
totale e frazionata, transa-
minasi, emocromo ed altre
tests) e, ulteriori indagini
su fegato e vie biliari. In
conclusione, gli occhi gialli
sono un segno rilevante e
non vanno trascurati, ma
non sono sempre indicativi
di un problema grave e non
sono sempre legati ad una
patologia del fegato o delle
vie biliari.
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La Fondazione sui Social Media

Viviamo in
un’epoca
in cui I'in-

formazione
viaggia alla

velocita di

un clic. Oggi,

piu che mai,
la scienza non puo limitar-
si a essere prodotta, ma
deve anche essere condi-
visa, raccontata, spiegata.

Inun mondo invaso da fake
news, disinformazione e
semplificazioni eccessive
ed ingannevoli, la divul-
gazione scientifica & di-
ventata una responsabilita
fondamentale e collettiva.
Per questo motivo, la no-
strafondazione ha scelto di
essere presente sui social
media: vogliamo portare
la conoscenza la dove le
persone si incontrano, co-
municano e si informano.
Spesso si pensa ai social
media come semplici stru-
menti di svago o di intrat-
tenimento, ma questa ri-
schia di essere una visione
solo parziale.

| social media sono, per
milioni di persone, le nuo-
ve piazze pubbliche, luo-
ghi di confronto e conver-
sazione, dove si formano
opinioni, si pongono do-
mande e si cercano rispo-
ste.

Essere presenti su queste
piattaforme non signifi-
ca banalizzare la scienza
ma, al contrario, significa
renderla accessibile, com-

prensibile e vicina, senza
rinunciarne al rigore.

La diffusione di nozioni
scientifiche sui social me-
dia non & un fenomeno
nuovo, dal momento che
molte riviste, societa ed
enti scientifici sono gia
stabilmente presenti da
anni su queste piattafor-
me. | social media offrono
infatti un’opportunita uni-
ca, permettendo di rag-
giungere istantaneamen-
te milioni di persone, che
possono anche non aver
mai avuto contatti diretti
con I’'ambiente scientifico,
con possibilita di intera-
zione in tempo reale, cui
mostrare il lavoro di chi
ogni giorno cerca risposte,
soluzioni, cure.

La nostra fondazione cre-
de fortemente nel valore
della conoscenza condi-
visa. Sui social media vo-

gliamo spiegare scoperte,
mostrare le innovazioni piu
attuali, ma anche acco-
gliere domande e stimola-
re la riflessione.

Tuttavia, sappiamo che
comunicare la scienza in
modo efficace sui social
media non ¢ affatto sem-
plice: bisogna essere chia-
ri senza essere superficia-
li, sintetici senza rinunciare
alla complessita.

E una sfida che accettia-
mo con entusiasmo, per-
ché la scienza deve par-
lare la lingua del nostro
tempo, mantenendo sem-
pre la sua forza e credibi-
lita. In fondo, la scienza e
un bene comune.

E i social media, se usati
con cura e responsabili-
ta, possono diventare uno
strumento potente per
condividerla e addirittura
proteggerla, col contributo
di tutti. Seguici sui nostri
account social!

Seguici su:

Fondazione Lionello Forin Hepatos

@Fond_Hepatos

@ @fondazionehepatos




Scorrendo
alcune riviste
mediche,
;;" mi ha colpito
questo titolo
che campeg-
giava sulla
prima pagina
di una di esse. Il sotto-ti-
tolo precisava che si trat-
terebbe, in realta, di due
dimensioni che vanno “te-
nute insieme per rendere
sostenibile, senza snatu-
rarla, la missione originale
del S.S.N.”

Certo: anche nell’ottica
particolare di questa ru-
brica, stare dalla parte del
paziente comporta assicu-
rargli un buon “sistema”
organizzativo della Sanita
pubblica. Ma il mio pen-
siero non poteva fare a
meno di ritornare agli anni
(che ho vissuto in prima
persona e ho cercato di
condividere con gli stu-
denti di Medicina) in cui
veniva data attuazione alla
riforma della Sanita pub-
blica (con le sue correlate
dimensioni regionali) attra-
verso contributi e dibat-
titi di elevatissimo livello,
giungendo alla sua appro-
vazione parlamentare e
alla promulgazione con la
legge n.833 del 23 dicem-
bre 1978, che si intitolava,
appunto, “Istituzione del
Servizio Sanitario Nazio-
nale”. Quale era stata, al-
lora, la “missione originale
del S.S.N.”?

S.S.N.: “Servizio” o “Sistema’?

Questa particolare qualifi-
cazione come “servizio”
appare una scelta non solo
del Legislatore ma anche
come espressione di una
grande partecipazione
culturale e democratica
alla traduzione in termini
normativi dell’art.32 della
Costituzione, in partico-
lare della sua prima parte
che sancisce il principio
della tutela della salute
come “fondamentale dirit-
to dell’individuo e interes-
se della collettivita”.

Eppure, negli anni, il ricor-
so al termine “sistema” si
verifica con una frequen-
za che mi pare di avverti-
re crescente (distrazione?
banale equiparazione dei
due termini? o prevalere
della preoccupazione eco-
nomica e organizzativa?),
talora anche sulla bocca
di qualificati responsabili
della gestione della Sanita
(politici, responsabili am-
ministrativi e persino ope-
ratori sanitari)

Torniamo, dunque, a ri-
cordare e valorizzare la
dimensione del “servizio”,
non solo per la esplicita
previsione normativa, ma
anche (e prima ancora)
perché essa esprime una
precisa concezione etica
della relazione di cura.

Esplicitando meglio il gia
ricordato riferimento costi-
tuzionale, ricordiamo che il

principio informatore della
Riforma Sanitaria, identi-
ficabile nella tutela della
salute quale bene e diritto
fondamentale dell’indivi-
duo, chiede di accostarsi
ad esso considerato nella
sua unita psico-fisica, nel
suo inserimento nel pro-
prio ambiente di vita e di
lavoro, nella sua dignita e
liberta di cittadino

Valorizzare la dimensione
del servizio significa, per
tutti coloro che operano
in ambito sanitario, impe-
gnarsi perché ogni cittadi-
no, paziente o potenziale
paziente, bambino o an-
ziano, possa trovare in essi
persone (adeguatamente
formate) che si collocano
al loro “servizio”, in altri
termini “dalla loro parte”.
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di Padova
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Pillola fidente

Fine giugno 2025. Mentre
I'anticlone africano spinge
verso i 40° I'aria di Padova,
i due amici Giorgio, veteri-
nario, e Marcello, farmaci-
sta, seduti al fresco nel bar
da Diego, si ingarbugliano
nell’analisi del cambiamento
climatico. “Ma cos’e di pre-
ciso?” chiede I'uno. Laltro
legge sullo smartphone: “E
I’aumento delle temperature
globali, causato dai gas ser-
ra. Provoca eventi meteoro-
logici sempre piu estremi,
siccita, inondazioni, tempe-
ste, perdita di biodiversita..”
“Anche quella?!” “Gia.” “E
significa?” “La scomparsa
di specie animali e vege-
tali, con conseguenze ne-
gative per gli ecosistemi e
i servizi che forniscono.”
“Mentre  I'inquinamento..”
“..atmosferico, idrico e del
suolo, minaccia la salute
umana. In particolare, I'in-
quinamento  atmosferico
causa malattie respiratorie,
cardiovascolari e altri pro-

blemi di salute.” “E questo
caldo?” “Da noi, come in
altre parti del mondo, au-
mentano alluvioni, ondate
di calore e incendi boschi-
vi, con danni ingenti a per-
sone, beni e ambiente. Qui
in ltalia, inoltre, il territorio
e particolarmente fragile e
soggetto a rischi idrogeolo-
gici come esondazioni e fra-
ne, spesso aggravati dalla
cattiva gestione del territo-
rio e dalla cementificazione.
Insomma, se si continua
cosi, rischiamo davvero di
estinguerci come i dinosau-
ril” Sorride Giorgio, e indica
i ragazzi che passano da-
vanti al bar sulla pista cicla-
bile di via Forcellini: “Eh noi
due, visti gli anni, potremmo
anche essere scambiati per
dinosauri, ma guarda fuori..
sono quasi tutti giovani.”
“Forse i nostri nipoti posso-
no ancora sperare” mormo-
ra il farmacista. “Gia. Spera-
re, comunque, bisogna.” “E
incoraggiare modi di vivere
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alternativi ai nostri. Le loro
bici non inquinano, le no-
stre macchine si.” “Facile
a dirsi. Ma noi vecchi, solo
con la macchina veniamo
qui.” “Purtroppol! Il progres-
SO umano & avvenuto sen-
za tenere conto dei rischi
odierni, dalla costruzione
delle case, alle strade, agli
argini, allo sfruttamento del
territorio, del verde, dell’at-
mosfera..” “E ora speri-
mentiamo sulla nostra pelle
che una cosa &€ combattere
il gelo invernale o I’ arsura
africana estiva; altra cosa &
farlo senza avvelenare I'aria
che respiriamo o riscaldare
i mari e sciogliere i ghiac-
ciai.” “E facile denunciare
i mali; piu difficile iniziare a
curarli. Guarda qui fuori: per
ogni ciclista ecologico pas-
sano oltre cento macchi-
ne inquinanti.” “Eppure un
modo bisogna trovarlo; cosi
non si pud continuare. La
plastica, presente ovunque,
soffoca mari e terre, inqui-
na le risorse idriche, causa
danni agli ecosistemi. E i
fenomeni estremi aumen-
tano ogni anno.” “C’é chi
spera nell’intelligenza arti-
ficiale.” “Quando ho visto
I’aspirapolvere e le finestre
che obbedivano alla voce di
Gianni ho capito che fortu-
natamente siamo ancora in
tempo: rientrare nei para-
metri di sicurezza, dal clima,
e da tutto, dipende soltanto
da noi. Pero bisogna voler-
lo, tutti. Alla salute!” “E co-
minciare subito. Cin cin!.”



L’albumina
umana, una
proteina
prodotta
dal fegato
e fonda-
mentale per
la regolazione
del volume del sangue e
il trasporto di sostanze
nell’organismo, ha una
lunga storia come allea-
ta nella cura della cirrosi
epatica. Il suo utilizzo te-
rapeutico affonda le radici
negli anni ’40, durante la
Seconda Guerra Mondia-
le, quando fu sviluppata
come sostituto del pla-
sma per trattare i soldati
in stato di shock. Il primo
uso clinico documenta-
to risale al 1941, per cu-
rare marinai gravemente
ustionati dopo I'attacco a
Pearl Harbor.

Gia nel 1946, ricercatori
americani avevano nota-
to che l'albumina pote-
va avere effetti benefici
anche nei pazienti con
cirrosi e ascite, una com-
plicanza comune legata
allaccumulo di liquido
nell’laddome (curioso no-
tare che nel primo studio
di Thorn et al, 2 pazienti
su 5 avevano origini italia-
nel).

Tuttavia, solo a partire da-
gli anni 80 si consolido
il suo impiego in ambito
epatologico. In particola-
re, fu uno studio spagnolo
del 1988 a dimostrare che

L’albumina come opzione

terapeutica nella cirrosi

la paracentesi evacuati-
va (il drenaggio di grandi
volumi di ascite) era mol-
to piu sicura se associata
alla somministrazione di
albumina, poiché preveni-
va una grave complican-
za chiamata “disfunzione
circolatoria post-para-
centesi”.

Un’altra svolta si ebbe nel
1999, quando uno stu-
dio clinico dimostrd che
I’albumina, somministra-
ta insieme agli antibiotici
nei pazienti con perito-
nite batterica spontanea
(un’infezione del liquido
ascitico), riduceva dra-
sticamente il rischio di
sviluppare la sindrome
epatorenale, una grave
insufficienza renale con
prognosi severa. Questo
risultato ha portato all’in-
serimento dell’albumina
come trattamento stan-
dard in questa indicazio-
ne.

Negli anni successivi,
I’efficacia dell’albumina e
stata confermata anche
nel trattamento della sin-
drome epatorenale tipo 1,
in combinazione con far-
maci vasocostrittori. La
sua azione non si limita
al’espansione del volu-
me plasmatico: I'albumi-
na svolge anche un ruolo
antinfiammatorio, antios-
sidante e di supporto al
sistema immunitario, fun-
zioni particolarmente im-
portanti in un organismo

debilitato dalla cirrosi.

Un passo avanti decisivo
e stato compiuto con lo
studio ANSWER (2018),
che ha valutato I'efficacia
della somministrazione a
lungo termine di albumina
in pazienti con ascite dif-
ficile da trattare. | risultati
sono stati incoraggianti:
I’albumina, somministrata
regolarmente per un anno
e mezzo, ha migliorato la
sopravvivenza, ridotto le
complicanze e diminui-
to la necessita di ricoveri
ospedalieri.

Queste evidenze sono
state recepite anche dal-
le autorita regolatorie. In
Italia, I'AIFA (Agenzia Ita-
liana del Farmaco), nella
Nota 15 aggiornata, ha
riconosciuto I'impiego
dell’albumina come rim-
borsabile nelle principa-
li indicazioni in ambito
epatologico: paracente-
si evacuativa, peritonite
batterica spontanea, sin-
drome epatorenale e, ap-
punto, nella gestione a
lungo termine dell’ascite
refrattaria.

Dalla sua origine come
rimedio bellico all’attuale
utilizzo nella cura di pato-
logie epatiche avanzate,
albumina ha attraver-
sato quasi un secolo di
medicina, confermandosi
una molecola chiave nella
storia della lotta contro la
cirrosi.
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Coinvolgimento e Responsabilizzazione

dei Pazienti nella Ricerca Clinica

La ricerca clinica & stata
ed e il fondamento del pro-
gresso della scienza e del-
la conoscenza nel campo
della medicina. E stata ed
e la fonte di informazioni
capaci di aprire la strada
allo sviluppo di nuove co-
noscenze, nuovi farmaci,
nuovi dispositivi e nuovi
modelli di gestione nell’as-
sistenza ai pazienti. Nel
corso della sua storia, la ri-
cerca clinica si & sviluppata
con un approccio metodo-
logico che tradizionalmen-
te prevedeva che la for-
mulazione degli obbiettivi
di ricerca, lo sviluppo dei
protocolli di studio, I'ar-
ruolamento dei soggetti, la
raccolta, 'analisi e la ela-
borazione dei dati, €, infine
la discussione e la dissemi-
nazione dei risultati fossero
fasi unicamente gestite da
un ricercatore o da un team
di ricercatori.

Questo tipo di approccio
ha tuttavia dei limiti e, in
particolare, quello di non
tenere conto, del prezioso
contributo che i pazien-
ti stessi possono appor-
tare all'intero processo
della ricerca clinica. "En-
gagement” o coinvolgi-
mento e “empowerment”
0 responsabilizzazione del
paziente sono diventati
processi non solo utili, ma
imprescindibili per miglio-
rare i risultati della ricerca
clinica essendo capaci di

garantirne la possibilita e
la capacita di dare una ri-
sposta ai reali bisogni del
paziente. Di conseguenza,
negli ultimi anni il livello di
partecipazione dei pazienti
alla ricerca clinica € passa-
to dall’essere soggetti pas-
sivi ad essere attori attivi
nella pianificazione degli
studi clinici. Le esperien-
ze, gli interessi, i bisogni
e le idee dei pazienti han-
no infatti il potere di mo-
dificare profondamente gl
endpoints e la progettazio-
ne del piano di ricerca e, di
conseguenza, la qualita dei
risultati che essa produrra.
E un dato di fatto che tra le
lacune conoscitive in cam-
po medico e i bisogni non
soddisfatti dei pazienti esi-
ste spesso una differenza
molto importante.

Mentre gli interessi del ri-
cercatore riguardano le
lacune conoscitive nei
meccanismi con cui una
malattia si sviluppa, nei
trattamenti o negli inter-
venti medici disponibili, i
bisogni non soddisfatti dei
pazienti coprono una gam-
ma piu ampia di difficolta
quotidiane e di problemi
inerenti alla qualita di vita.
Attraverso la condivisione
con i ricercatori di que-
gli aspetti di una malattia
che hanno un maggior im-
patto sulla realta e qualita
della loro vita quotidiana, i
pazienti possono aiutare i

ricercatori a definire e pri-
oritizzare nel loro program-
ma di ricerca nuovi obiet-
tivi. Del resto in un’ottica
di un’assistenza sanitaria
centrata sul paziente, una
delle componenti essen-
ziali del coinvolgimento e
della responsabilizzazione
del paziente e proprio quel-
la di fornire ai pazienti le
conoscenze, le competen-
ze e l'opportunita di avere
un impatto sulla ricerca in
base alle proprie esperien-
Ze e necessita.

| pazienti che hanno condi-
viso gli obiettivi di un pia-
no di ricerca e che sono
consapevoli dei possibili
benefici della partecipa-
zione alla stessa hanno
anche maggiori probabilita
di fare parte e di mante-
nere la loro adesione allo
studio. Il coinvolgimento e
la responsabilizzazione dei
pazienti in un programma
di ricerca possono quindi
facilitarne I’arruolamen-
to, ridurne gli abbandoni
e quindi migliorare la qua-
lita e I'affidabilita dei dati
alla fine raccolti. Piu nel
dettaglio, il contributo dei
pazienti puo tradursi nel-
lo sviluppo di programmi
di ricerca semplificati ed
“amichevoli”, prevedendo
e calendarizzando inter-
venti e controlli secondo
modalita tali da favorirne
’arruolamento e I'adesio-
ne. Cio risulta particolar-



mente importante nella
gestione delle malattie cro-
niche, dove il successo di
un trattamento a lungo ter-
mine dipende fortemente
dal tasso di soddisfazione
e, quindi, di arruolamento
e aderenza e/o di rifiuto e
abbandono dei pazienti.
Sono proprio le malattie
croniche il contesto in cui
si registrano le maggiori
difficolta nell’arruolamento
e i piu alti tassi di abbando-
no. Infine, il coinvolgimento
e la responsabilizzazione
dei pazienti nella pianifi-
cazione e realizzazione di
un programma di ricerca
sono anche garanzia di
una maggiore trasparenza
riguardo ai suoi obiettivi,
procedure e risultati. Tutto
Cio contribuisce a conferire
ai risultati finali una mag-
giore credibilita nel con-
testo di tutta la comunita
scientifica e non solo.

Discutere di coinvolgimen-
to e responsabilizzazione
dei pazienti nella ricer-
ca clinica significa anche
prendere atto forzatamente
ma pragmaticamente di un
processo a carattere selet-
tivo. Infatti, considerando i
pazienti nel loro comples-
so, € facile riconoscere che
la maggior parte di loro de-
sidera principalmente gua-
rire e continuare a vivere
e non desidera partecipa-
re attivamente a processi
ed attivita che comunque
richiederebbero  volonta,
impegno, risorse e tempo.
Ne consegue che i ricerca-
tori dovrebbero identificare
quella ridotta percentuale

di pazienti realmente mo-
tivati per la collaborazio-
ne nella ricerca clinica. E
verosimilmente piu facile
trovare questi pazienti tra
quelli con malattie croni-
che, poiché sono piu inte-
ressati rispetto a quelli con
malattie acute a partecipa-
re allo sviluppo e all’imple-
mentazione dell’assistenza
sanitaria.

Il coinvolgimento e la re-
sponsabilizzazione dei pa-
zienti nella ricerca clinica
non €, tuttavia, potenzial-
mente priva di rischi, limiti
ed errori. Pertanto, al fine
di mantenere [Iintegrita,
I’obiettivita e la correttez-
za etica della ricerca, €
necessario considerare
attentamente una serie di
problemi. La possibilita
di introdurre dei “bias” &
uno dei principali ostacoli
al coinvolgimento dei pa-
zienti nella ricerca clinica.
Involontariamente, le pre-
ferenze, le esperienze e
le aspettative dei pazienti
potrebbero influenzare in
modo soggettivo la piani-
ficazione e/o realizzazione
di un progetto di ricerca.
Limparzialita, essenziale
per il rigore scientifico, non
pud essere compromessa
da questo possibile impat-
to soggettivo. Per offrire
uno scenario piu pragmati-
co, un paziente che ha ot-
tenuto buoni risultati da un
trattamento, ad esempio,
pud promuoverne e raffor-
zarne i vantaggi, sottovalu-
tandone o ignorandone gl
svantaggi o gli effetti av-
versi. Questi bias potenziali

potrebbero produrre risul-
tati distorti che non sono
realmente rappresentativi
dell’efficacia e della sicu-
rezza del tipo di intervento
analizzato nello studio.
Sono, quindi, necessari
diversi passaggi strategici
per realizzare un’efficace
implementazione dell’en-
gagement e dell’empo-
werment del paziente nella
ricerca. Il primo passo é
informare i pazienti, trami-
te seminari, workshop e/o
altri strumenti dedicati, su-
gli scopi e sul valore di un
programma di ricerca. Il se-
condo passo & garantire la
partecipazione dei pazienti
al processo di progettazio-
ne della ricerca in tutte le
sue fasi creando canali e
strumenti comunicativi ef-
ficienti che consentano ai
pazienti di esprimere idee,
esperienze, commenti e
critiche durante tutte le fasi
della del processo di ricer-
ca. Cio puo essere realiz-
zato o comunque facilitato
favorendo il coinvolgimen-
to delle associazioni dei
pazienti che potrebbero
garantire figure di con-
sulenza e/o di sostegno
per i pazienti coinvolti in
un programma di ricerca.
Solo cosi sara realizzato
in modo corretto e profi-
cuo il coinvolgimento e la
responsabilizzazione  dei
pazienti nella ricerca cli-
nica garantendone la par-
tecipazione non piu come
soggetti passivi ma come
collaboratori informati, re-
sponsabilizzati e soprattut-
to attivi.
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