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Introduzione

la pulizia delle cavite nasali & una pratica sempre piv
consigliata sia nella prevenzione sia nel frattamento del-
le pafologie infiammatorie acute e croniche del distretto
naso-sinusale, specialmente in ambito pediatrico.

| lavaggi nasali consentono di “pulire” le fosse nasali
rimuovendo muco, croste, detriti cellulari e vari conta-
minanti dell'aria, come i comuni allergeni e patoge-
ni, favorendone il loro movimento verso il rinofaringe.
Inolire & sfato ampiamente constatato che i lavaggi
nasali migliorano la clearance mucociliare e riducono
le concentrazioni locali di mediatori pro-infiammatori,
come isfamina e prostaglandine, e umidificano la mu-
cosa nasale.

Otorinolaringoiatri e pediatri, nella loro pratica clini-
ca, spesso raccomandano i lavaggi nasali nella rino-
sinusite acute e cronica (RSA e RSC); il loro utilizzo
infaffi & associato a un neffo miglioramento dei segni
e sinfomi, a un minore consumo di farmaci, come an-
fibiotici, corticosteroidi locali e sistemici, decongestio-
nanti ecc., e a un minor tasso di riacutizzazioni nelle
forme croniche. Secondo |'Infernational Consensus
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Statement on Allergy and Rhinology: Rhinosinusitis del
2016 i lavaggi nasali rientrano ormai a pieno fitolo e
con un buon livello di evidenza nel trattamento della
rinite allergica e della rinosinusite. Ancora, una re-
cente metanalisi pubblicata sul British Medical Journal
afferma che i lavaggi nasali rappresentano un frafto-
mento efficace e sicuro per il comune raffreddore nei
soggetti in eta pediatrica.

Tuttavia |'eterogeneita degli studi presente in letteratura,
in particolare sul tipo di soluzione da utilizzare e sullo
schema terapeutico da seguire, genera spesso confu-
sione fanto nei medici che si prendono cura del piccolo
pazienfe quanto dei loro familiari.

le soluzioni comunemente utilizzate possono essere di-
stinte in due grandi categorie secondo la loro differente
fonicitd: soluzioni isotoniche e ipertoniche. Le soluzioni
isofoniche presentano una concentrazione di NaCl del-
lo 0,9%, mentre quelle iperfoniche possono avere vo-
rie concenfrazioni, anche se quella pit frequentemente
adoperata & la soluzione al 3%. Inoltre le soluzioni pos-
sono essere sterili oppure contenere acqua di mare o
proveniente da sorgenti termali, arricchita di elementi
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aggiuntivi come manganese, rame, ferro, zolfo ecc.,
che avrebbero un ruolo terapeutico aggiuntivo (antial-
lergico, antiossidante, antinfiammatorio ecc.), da sfrut-
tare in determinate condizioni patologiche.

le soluzioni isotoniche e ipertoniche presentano speci-
fiche caratteristiche e indicazioni (Tab. ). la soluzione
salina isofonica fornisce una pulizia meccanica senza
gradiente osmotico, riducendo i mediatori dell'infiam-
mazione presenti a livello della mucosa nasale, sciac-
quando sostanze irritanti e muco. La soluzione iperfoni-
ca invece, grazie alla sua maggiore tonicitd, consente
un maggior richiamo di acqua dalla mucosa nasale
verso il lume, con conseguente riduzione dell'edema
sottomucoso. Tuttavia 'effetio di queste due soluzioni a
livello della clearance mucociliare & differente. E noto
infatti che la soluzione isotonica migliori la clearance
mucociliare grazie all'azione di defersione meccanica,
mentre la soluzione ipertonica, olire a idratare e lavare
la superficie della mucosa, defermina anche un aumen-
to dei livelli di Ca?* intracellulare, meccanismo chiave
del battito ciliare.

In pieno accordo con la lefteratura scientifica la so-
luzione salina iperfonica & maggiormente adoperata
nelle riniti e nelle rinosinusiti, rispetto alla soluzione iso-
fonica, perché determina un maggiore beneficio sia
dal punto di vista clinico sia strumentale, in particolar
modo nei pazienti in efd pediafrica. Tuttavia & comune

TABELLA 1.
Caratteristiche delle soluzioni isotoniche e ipertoniche.

Soluzione isotonica

(0,9%)

risconfrare nella pratica clinica alcuni effetti collaterali
minori associafi all'utilizzo della soluzione ipertonica,
come bruciore, irritazione nasale, epistassi e scolo re-
tronasale, che potrebbero ridurre in determinati casi la
compliance al trattamento.

la soluzione isofonica invece & impiegata fanto negli
adulti quanto nei bambini nella prevenzione e nell'igie-
ne quotidiana delle fosse nasali. E noto, infatti, che spe-
cialmente nei bambini, sia fondamentale una corretia
detersione delle fosse nasali, in quanto I'abnorme ac-
cumulo di essudato, catarrale o mucopurulento, talvolta
rappreso in croste, pud favorire |'insorgenza di proces-
si flogistici sia locoregionali, come ofifi, rinosinusiti, sia
a distanza, come laringiti, fracheo-bronchiti, polmoniti,
sindrome rinobronchiale e altri. Purtroppo nei piccoli pa-
zienti la foilefte spontanea delle cavitd nasali & difficolto-
sa perché il piv delle voltle questi non sono in grado di
soffiarsi adeguatamente il naso. Il razionale scientifico
alla base dell'impiego quotidiano dei lavaggi nasali
con soluzione isotonica si fonda sulle seguenti proprieta:
azione antinfiammatoria mediante riduzione dei medio-
fori infiammatori presenti nelle secrezioni nasali, rimozio-
ne meccanica delle sostanze pofenzialmente dannose e
miglioramento della clearance mucociliare.

Nella Tabella | sono riassunte le principali proprietd
delle soluzioni isotoniche e iperfoniche come sopra
descritto.

Soluzione ipertonica
(3%)

Meccanismo d'azione
senza gradiente osmotico

Clearance mucociliare
di detersione meccanica

Nessun effetto indesiderato

Effetti indesiderati

Indicazioni

Limite femporale Nessun limite femporale
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Garantisce una pulizia meccanica delle fosse nasali

Migliora la clearance mucociliare grazie all'azione

Prevenzione e igiene quotidiana delle fosse nasali

Sfruttando il gradiente osmotico, favorisce un richia-
mo di acqua e una riduzione dell'edema sottomuco-
so maggiore rispetto alla soluzione isofonica

Oltre a idratare la mucosa, aumenta i livelli di Ca?+ e
dei mediatori infiammatori intracellulari, garantendo
un incremento maggiore della clearance mucociliare
rispetto alla soluzione isofonica

Talvolta in caso di utilizzo prolungato si possono
manifesfare: bruciore, irrifazione nasale, epistassi e
scolo refronasale

Riniti, rinosinusiti e rinofaringiti acute e croniche

Periodo di tempo limitato
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Prevenzione e igiene quotidiana. Evidenze scientifiche

sui lavaggi nasali con soluzione isotonica

le Upper Respiratory Tract Infection [URTI) sono molto
frequenti in efd pediatrica e comportano un cosfo no-
tevole da parte del Sistema Sanitario Nazionale e per-
dita di giorni lavorativi dei genitori costrefti a rimanere
presso il proprio domicilio per curare il piccolo malato.
In generale queste sono a eziologia virale; la compar-
sa di complicanze & invece solitamente di fipo batteri-
co e riguarda principalmente lo sviluppo di ofite media
acufa e sinusife.

le fasce d'etar piv colpite sono la prima e la seconda
infanzia, quando il bambino frequenta 'asilo nido e la
scuola materna, luoghi in cui I'alta concentrazione di
individui facilita il contagio e moltiplica le possibilita di
frasmissione.

Lle URTI si sviluppano a seguito dell'azione combinata
di pit fattori, come la socializzazione precoce parti-
colarmente nella prima infanzia, 'inalazione passiva
di fumo di tabacco, I'inquinamento ambientale, la sto-
gionalite, specialmente il periodo autunno invernale, e
infine |"elevato numero di conviventi. Il processo patolo-
gico & lo stesso a tutti i livelli del distretto naso sinusale:
infiammazione ed edema della mucosa, congestione
vascolare, ipersecrezione di muco e alterazioni della
struttura e della funzione dell'apparato ciliare.
Nonosfante la maggior parte degli infezioni sia di
natura virale, si registra futtavia un eccessivo e non
sempre necessario utilizzo di ferapie antibiotiche. Si
stima infafti che circa il 50% degli antibiotici prescritti
in efd pediafrica pofrebbero essere evitati, soprattutio
in ltalia, dove il consumo supera di quattro volte quello
del mondo anglosassone.

Questa condizione rappresenta quindi un problema
rilevante sia da un punto di vista clinico sia socioeco-
nomico e richiede, nella gran parte di casi, la messa a
punto da parte del medico di una strategia preventiva.
Tra le diverse strategie terapeutiche proposte, i lavaggi
nasali potrebbero rappresentare dunque un valido ausi-
lio. In letteratura pochi sono gli studi che valutano nello
specifico I'efficacia in prevenzione dei lavaggi nasali,
al contrario, molti sono i lavori che si concentrano sull'u-
filizzo dei lavaggi nasali per il frattamento delle comuni
affezioni flogistiche del distretto otorinolaringoiatrico.

Slapak et al., nel loro studio clinico del 2008, hanno
valutato |'efficacia dei lavaggi nasali con soluzione iso-
fonica per la prevenzione e il trattamento degli episodi
di RSA su un totale di 401 bambini di etd compresa
frai6ei 10 anni, divisi in due gruppi. Il primo gruppo
di 101 bambini ha eseguito il trattamento standard per
la RSA (antipiretici, decongestionanti nasali, mucolitici
e antibiofici sistemici) senza effeftuare i lavaggi nasali,
mentre il secondo gruppo di 301 bambini ha eseguito
in aggiunta al trattamento standard i lavaggi nasali.
| pazienti hanno utilizzato soluzione isofonica prove-
niente dall'Oceano Atlantico, con tracce di elementi
quali zinco, ferro e rame simili a quelle rinvenuti nell'ac-
qua di mare, con una frequenza di 6 volte al giorno
durante la fase acuta e di 3 volte al giorno durante
la fase di prevenzione per un periodo complessivo di
12 settimane. Cli autori dello studio hanno osservato
come nella fase acuta il gruppo dei pazienti traffafi
con lavaggi nasali presentava un miglioramento stati-
sticamente significotivo dei sinfomi, qu0|i tosse, mal di
gola, ostruzione nasale e rinorreq, rispetto al gruppo di
pazienti che non aveva eseguito lavaggi nasali. Infine
dopo 12 settimane di traftamento si registrava una dra-
stica riduzione del numero di farmaci adoperati, come
antipiretici, mucolitici e decongestionanti nasali, del nu-
mero di giomi di assenza a scuola, delle complicanze
riportate come ofite media, faringotonsillite, bronchite e
sinusite olfre che della sintomatologia ostruttiva nasale
e sulla rinorrea.

Un aliro studio & stato condotto dal gruppo di Varricchio.
Questi hanno valutato I'efficacia dei lavaggi nasali re-
alizzati con soluzione salina salso solfata rispetto ai
lavaggi nasali con soluzione salina allo 0,9% su un
fofale di 107 bambini divisi in due gruppi. In enfram-
bi i gruppi di frattamento i lavaggi nasali sono stafi
realizzati con una frequenza di 2 volte al giorno per
un periodo complessivo di 12 giomi. Loutcome pri-
mario valutato era il confronto fra il numero di URTI a
distanza di & mesi dalla fine del trattamento e quello
registrato |'anno precedente (novembre-maggio). In en-
frambi i gruppi gli autori hanno registrato una riduzione
statisticamente significativa del numero di URTI rispetffo
allo stesso periodo dell’anno precedente. Tuttavia la
riduzione oftenuta nel gruppo trattato con acqua salso-
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solfata era maggiore di quella oftenuta con soluzio-

ne fisiologica (p < 0,005). Infine dopo i 12 giomi
di frattamento il miglioramento della sintomatologia

respiratoria ostruttiva, dell'edema del meato medico e
del complesso osteo-meatale, della conta neutrofila e
batterica alla citologia nasale, registrata nel gruppo
con acqua salso-solfata, era superiore a quella offenuto
con soluzione fisiologica, registrando una significativi-
& statistica. Gli autori infine hanno osservato anche un
miglioramento dell'ipertrofio adenoidea e dei turbinati
inferiori senza raggiungere futtavia alcuna significativi-
ta statistica.

Infine da un recente studio epidemiologico condot-
fo intervistando Q00 pediatri del Sistema Sanitario
Nazionale & emerso come il 60,3% dei pediatri pre-
scrive abitualmente i lavaggi nasali in prevenzione oltre
che per il trattamento delle comuni affezioni flogistiche
del distrefto rinosinusale. Precisamente nell'84,5% dei
casi questi sono eseguiti con una frequenza di 3-4 vol-
fe a settimana e, nella gran parte dei casi (87%), con
soluzioni isotoniche piuttosto che ipertoniche (7,8%) o
ipofoniche (5,2%). Infine lo spray nasale rappresenta
il dispositivo nasale maggiormente utilizzato (67,7%).

Potenziale utilizzo dei lavaggi nasali con soluzioni saline
arricchite di ectoina per le patologie del distretto naso
sinusale

Dall’andlisi della pit recente lefteratura scientifica emer-
ge la tendenza a praticare i lavaggi nasali con soluzio-
ni fisiologiche arricchite di sostanze naturali, sfruttando
il loro ruolo terapeutico aggiuntivo 2. Tra queste ab-
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biamo le soluzioni arricchite di ecloina, proposte per
il trattamento dei segni e sinfomi dei pazienti affetti da
rinicongiuntivite allergica e da RSA.

L'ectoina (acido 2-metil-3,4,5,64etraidropirimidino-4-car-
bossilico) & una sostanza naturale, prodotta dai batteri
esfremofili, microrganismi che sono in grado di sopravvi-
vere e proliferare in condizioni ambientali proibitive per
gli esseri umani. Questi batteri infatti utilizzando 'ectoi-
na sono in grado di adattarsi a valori estremamente alfi
o bassi di femperatura, pressione, pH o salinita. Questa
sostanza esercita un ruolo proteftivo nei confronti di nu-
merosi componenti della parefe cellulare dei batteri me-
diante due principali meccanismi chiamati “esclusione
preferenziale” e “idratazione preferenziale”.

Il primo meccanismo prevede che I'ectoina svolga la
sua azione prevalentemente a livello extracellulare
(esclusione preferenziale) dopo aver affraversato la
membrana proteo-ipidica. Il secondo meccanismo in-
vece fa riferimento alla proprietd di questa sostanza di
formare una particolare “capsula” idratante che svolge
un ruolo profettivo nei confronti delle biomolecole della
membrana cellulare, come proteine e lipidi, evitando
modificazioni strutturali irreversibili facilmente innescate
dai processi di disidratazione e mantenendo la fluiditd
di membrana (Fig. 1).

E stafo osservato come sia a livello dell'epitelio polmo-
nare animale sia in quello dei pazienti affetti da BPCO
I'ectoina sia in grado di ridurre la risposta infiammato-
ria neutrofilica indotfta dall’esposizione di sostanze in-
quinanti ambientali e professionali, come le nano par-
ficelle di carbonio. Nello specifico 'ectoina impedisce
questa cascata infiammatoria atfraverso un effetto di
stabilizzazione dei recetori di membrana che rappre-
sentano il principale bersaglio dello stress ossidativo
indotfo delle nano particelle. Queste ultime agiscono
mediante due principali vie di segnalazione cellulare:
protein chinasi mitogene-aftivate [MAPK) e chinasi ex-
fracellulari regolate 1 e 2 (ERK1/2) fortemente dipen-
denti dall'attivazione del recettore del fattore di crescita
epidermico e dell'integrina b1. Sebbene il meccani-
smo preciso con cui agisca |'ectoina non sia ancora
del tutto chiaro, sembra che questa svolga un ruolo di
stabilizzazione delle strutture recettoriali impedendo di
fatto la cascata del segnale.
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Figura 1.
Meccanismo d’azione dell’ectoina.
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Questa ipotesi & inolire supportata dalla scoperta che
I'ectoina & in grado di ridurre gli endpoint patogeni
indotti dall'esposizione dei cheratinociti ai raggi UVA,
stabilizzando i microdomini lipidici presenti a livello
della membrana citoplasmatica e riducendo il rilascio
di ceramidi, molecole centrali nel metabolismo sfingoli-
pidico e nell'induzione dell'apoptosi.

E stato osservato infine come I'ectoina riveste un ruolo
chiave nel processo di sintesi profeica, perché sorve-
glia sul corretto ripiegamento delle profeine favoren-
done una conformazione termodinamicamente stabile.
L'effetto stabilizzatore dell’ectoina a livello della mem-
brana cellulare & alla base dunque del suo utilizzo in
dermatologia per il frattamento della dermatite atopica
e recenfemente in oforinolaringoiatria per il traftamento
della rinite e nella ricocongiuntivite allergica.

Nello specifico Werkhduser et al. hanno confrontato
I'vtilizzo di colliri e spray nasali a base di ectoina ri-
spetto a quelli con azelastina su un fofale di 48 po-
zienti divisi in due gruppi di trattamento per un periodo
fotale di 7 giomi. In entrambi i gruppi & stata registrata
una riduzione stafisticamente significativa sia dei sinto-

Nello specifico gli autori
hanno osservafo una riduzione statisticamente significa-

mi oculari sia di quelli nasali.

tiva del punteggio globale della sintomatologia respi-
ratoria nasale valutata dai medici (dato da ostruzione
nasale, rinorrea, starnutazione e prurito nasale) rispetto
alla fase di reclutamento in enframbi i gruppi di tratta-
mento, con una riduzione del 58,85% per i pazienti
fraffati con ecfoina e del 57,1 1% per quelli fraftati con
azelastina. E stafo registrato inolire un miglioramento
non statisticamente significativo del punteggio globale
della sinfomatologia respiratoria valutata dai pazienti
rispetto alla valutazione iniziale per entrambi i gruppi,
con una riduzione del 23,05% nel gruppo con ectoina
e del 33,14

tori non hanno osservato alcuna differenza in fermini di

% per quello con azelastina. Infine gli au-

efficacia fra i due gruppi di frattamento.

Nel 2014 un altro studio ha valutato la sicurezza e |'ef-
ficacia di uno spray nasale contenente ecfoina rispetto
a uno a base di beclomefasone in un gruppo di 50
pazienti affetti da rinite allergica, divisi in due gruppi di
frattamento per un periodo complessivo di 2 settimane.
Cli autori hanno riscontrato un miglioramento statisti-
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camente significativo della sintomatologia respiratoria
nasale valutata dai medici in enframbi i gruppi di trat-
tamento dopo 2 seftimane di trattamento rispetio alla
valutazione iniziale, con una riduzione del 51,20% nei
pazienti fraffati con ectoina e del 71,49% nei pazien-
fi trattati con beclometasone. Gli autori inoltre hanno
registrato la non inferiorites del frattamento con ectoina
rispetfo a quello con beclometasone.

l'ectoina quindi pud essere considerata una sostanza
naturale, ben tollerata, priva di effetti collaterali e in gra-
do di ridurre la sinfomatologia respiratoria nasale nei
pazienti affefti da patologie flogistiche naso sinusali.
Alla luce delle sue caratteristiche potrebbe essere utile
valutare 'aggiunta di questa sostanza nelle soluzioni
saline istoniche, normalmente utilizzate per l'igiene del-
le cavita nasali, al fine di defergere e profeggere la
mucosa nasale.

Conclusioni

Sulla base dei dati presenti in letteratura e della comu-
ne pratica clinica sembrerebbe dunque che i lavaggi
nasali realizzati con soluzione salina isotonica, posso-
no svolgere un ruolo chiave nella prevenzione delle pit
comuni patologie flogistiche del distretio naso sinusale,
specialmente in ambito pediatrico. Dunque il pediatria
e |'oforinolaringoiatria dovrebbero sempre consigliare
per una corretta igiene quotidiana delle fosse nasali,
uno spray preferibilmente a base di soluzione isotoni-
ca, meglio se arricchito di sostanze naturali, stfrumento
economico, facile da utilizzare e con una buona com-
pliance anche nei piv piccoli.
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