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L’obiettivo di questo lavoro è di esporre sinteticamente lo stato delle attuali conoscenze in merito agli effetti dell’esposizione a fumo di tabacco ambientale nel periodo infantile. 

Con i limiti più volte citati nel testo, il lavoro si propone di affrontare separatamente il problema dell’esposizione (del feto, del bambino e dell’adolescente) in epoca pre e post-natale.

l’esposizione prenatale 

Come recentemente riportato in un lavoro di R. Doll (1) di revisione e sintesi dei rischi per la salute connessi all’abitudine al fumo di tabacco, il riconoscimento di un effetto dell’esposizione a fumo passivo durante la gravidanza è stato evidenziato già alla fine degli anni ’50 (2, 3). L’iniziale associazione è stata successivamente confermata ed anche la letteratura più recente continua ad approfondire i vari aspetti ed i possibili effetti del problema. In realtà, considerando attentamente i numerosi studi concernenti tale argomento, è possibile constatare come questi abbiano frequentemente preso in considerazione gli effetti del fumo attivo post-natale di entrambi i genitori unitamente a quello pre-natale. Pertanto, considerando il ruolo della madre come fonte di esposizione per il bambino, è risultato spesso difficile, quando addirittura impossibile, distinguere il contributo indipendente del fumo materno pre-natale e post-natale. 

Come sempre per lo studio del fumo passivo in ambito epidemiologico, alcuni studi hanno utilizzato un questionario-intervista somministrato alle gestanti al fine di stimare indirettamente l'esposizione del nascituro al fumo. In altre ricerche il questionario-intervista è stato associato alla determinazione di markers biologici ottenendo una misura diretta dell'esposizione. Importanti biomarcatori sono la cotinina (plasmatica o urinaria) della madre o quella prelevata nel cordone ombelicale del nascituro; quest'ultima sembra essere il miglior indicatore di esposizione fetale al fumo (4). E’, pertanto, auspicabile che la determinazione dello stato di fumatrice non derivi soltanto da auto-dichiarazioni rese in un questionario (5). 

Nella tabella 1 sono sinteticamente esposte le possibili conseguenze sulla salute del feto e del neonato ad oggi ritenute associate, con differente grado di evidenza, all’esposizione al fumo durante il periodo gestazionale.


	Buona evidenza
	Basso peso alla nascita
	Yerushalmy (1971)

Cnattingius (1988)

Ahluwalia (1997)

Kalinka (2000)

Windham (2000)

	
	Sindrome della morte improvvisa del fanciullo (SIDS)
	Cnattingius (1988)

Klonoff-Cohen (1995)

Anderson (1997)

Elliot (1998)

Doll (1999)

	
	Decremento della funzione polmonare
	Cunningham (1994)

Cook (1998)

Gilliland (2000)

Li (2000)

	
	Aumentata incidenza di malattie acute delle basse vie respiratorie nei primi anni di vita
	Strachan (1997)

Jedrychowski (1997)

	
	Predisposizione all’insorgenza di asma

Bronchiale
	Ehrlich (1996)

Stein (1999)

Agabiti (1999)

Gilliland (2001)

	Probabili
	Gravidanza protratta (oltre 42 settimane)
	Hull (2000)

	
	Rallentata crescita nei primi anni di vita
	Eskenazi (1995)

	
	Alterata maturazione del sistema nervoso

Vegetativo
	Franco (2000)

	
	Alterata maturazione del sistema nervoso

centrale
	Eskenazi (1995)

	Possibili
	Possibile incremento degli eritrociti circolanti
	Dollberg (2000)

	
	Alterazioni pressione arteriosa alla nascita
	Beratis (1996)

	
	Sviluppo di ipertensione polmonare primitiva
	Bearer (1997)


     NOTA: i richiami bibliografici si riferiscono a quelli riportati nel testo.

l’esposizione postnatale

Gli effetti dell’esposizione al fumo di tabacco presente nell’ambiente sulla salute respiratoria dei bambini sono stati riassunti in due revisioni pubblicate recentemente da Cook e Strachan (37) e dalla Environmental Protection Agency della California (EPA) (38). Queste revisioni, pur con notevoli differenze di metodo (tabella 2), sono giunte a conclusioni sostanzialmente simili per la gran parte degli effetti considerati. In accordo con quanto detto all’inizio di questa relazione, in entrambe le revisioni si afferma che la distinzione degli effetti attribuibili all’esposizione in-utero e all’esposizione post-natale al fumo di tabacco ambientale è solo raramente possibile o quantificabile sulla base degli studi presi in considerazione.  L’attribuzione generica dell’effetto al fumo dei genitori, presi in considerazione separatamente o cumulativamente, sembra quindi essere l’unica opzione possibile nella maggior parte degli studi disponibili, in gran parte caratterizzati da disegni di tipo trasversale, in cui la relazione temporale fra esposizione ed effetto non è correttamente definibile. 


Modificata da (1)

	
	Thorax
	EPA

	Approccio generale
	Ricerca sistematica della letteratura
	Aggiornamento di precedenti revisioni EPA

	Popolazione
	Solo bambini
	Tutte le età

	Effetti
	Solo respiratori, inclusa la morte improvvisa (SIDS)
	Tutti gli apparati

	Inclusione/esclusione
	Selezione di gruppi di studi similari
	Selezione anche di studi isolati

	Definizione di malattia
	Specifica
	Generica

	Studi su popolazione 

o su casi ospedalieri
	Distinti
	Combinati

	Fumo della madre o del padre
	Distinti
	Spesso combinati

	Esposizione pre-natale  

o post-natale
	Raramente distinguibile
	Raramente distinguibile

	Confondenti
	Analizzati nella meta-analisi
	Discussi nel testo

	Bias di pubblicazione
	Discusso
	Non discusso

	Presentazione dei risultati
	Preferibilmente quantitativa 
	Preferibilmente narrativa

	Inferenza sulla causalità
	Discussa
	Discussa




Va detto, però, che anche l’esposizione al di fuori delle mura domestiche, quindi non deducibile dalle domande sulle abitudini di fumo dei genitori, contribuisce in misura significativa all’esposizione dei bambini al fumo di tabacco ambientale. Altri fattori che contribuiscono all’intensità dell’esposizione dei bambini sono le dimensioni della casa in cui vivono e l’indice d’affollamento della medesima. Queste affermazioni sono suffragate da misure di concentrazione di cotinina urinaria (metabolita della nicotina espressione dell’esposizione recente al fumo di tabacco), eseguite con metodiche radio-immunologiche ad alta sensibilità  su campioni di bambini residenti in alcune aree italiane, e dalla modellizzazione dei valori ottenuti mediante regressione verso le principali covariate espressione delle condizioni ambientali (39,40). Tuttavia, anche i modelli più complessi non sono in grado di spiegare molto più del 25% della variabilità interindividuale della concentrazione di cotinina urinaria. Questo fatto esprime a sufficienza la prevedibile bassa potenza degli studi in cui l’esposizione al fumo di tabacco ambientale è investigata soltanto sulla base di alcune domande da questionario e, di conseguenza, conferisce maggior valore alla consistenza dei risultati degli studi in cui è stata dimostrata l’associazione fra tale esposizione e malattie respiratorie dei bambini. 

Nelle tabelle 3 e 4 sono riportate le valutazioni quantitative o descrittive della relazione fra esposizione al fumo di tabacco ambientale e malattie respiratorie dei bambini proposte nelle due revisioni summenzionate.

Dalle tabelle emerge con chiarezza la concordanza con cui le due revisioni indipendenti della letteratura asseriscono l’evidenza di un’associazione fra asma e sintomi respiratori nei bambini ed esposizione dei medesimi al fumo dei genitori. 


Modificata da (1)

	Esito
	Uno dei genitori
	Solo la madre
	Solo il padre

	Malattie delle basse vie respiratorie (età 0-2)
	1.57 (1.42-1.74)
	1.72 (1.55-1.91)
	1.29 (1.16-1.44)

	Ricoveri per malattie delle basse vie respiratorie

                                                               (età 0-2)
	1.71 (1.21-2.40)
	1.53 (1.25-1.86)
	1.32 (0.87-2.00)

	Sibili (età 5-16)
	1.24 (1.17-1.31)
	1.28 (1.19-1.38)
	1.14 (1.06-1.23)

	Tosse (età 5-16)
	1.40 (1.27-1.53)
	1.40 (1.20-1.64)
	1.21 (1.09-1.34)

	Asma (età 5-16)
	1.21 (1.10-1.34)
	1.36 (1.20-1.55)
	1.07 (0.92-1.24)

	Otite media ricorrente
	1.48 (1.08-2.04)
	
	

	Morte improvvisa del bambino
	
	2.13 (1.86-2.43)
	



Modificata da (2)

	Esito
	Associazione
	Commenti

	Malattie delle basse vie aeree
	Odds ratios 1.5-2.0
	Chiaro incremento del rischio di malattie respiratorie acute nei bambini più piccoli



	Asma
	Odds ratios 1.75-2,25
	Forte evidenza di effetto



	Sintomi respiratori nei bambini
	Narrativa
	Associazione suggerita



	Sviluppo del polmone
	Narrativa
	Associazione suggerita



	Atopia
	Narrativa
	Evidenze contrastanti



	Infezioni orecchi medio
	Narrativa
	Rischio sia di infezioni acute 

e croniche



	Morte improvvisa del bambino
	Narrativa
	Evidenza sufficiente di associazione causale


La dimensione di tale associazione è probabilmente maggiore di quanto riportato poiché uno studio metodologico ha dimostrato la tendenza dei genitori fumatori a riferire con minor frequenza la presenza di sintomi respiratori (come la tosse secca notturna) nei propri figli (41). Per quanto concerne la situazione italiana, un lavoro derivato dai dati raccolti durante lo studio SIDRIA (30) ha descritto la relazione fra esposizione al fumo dei genitori dopo la nascita e asma o presenza di sintomi correlati all’asma. Questo studio ha raccolto dati da 18737 bambini nella fascia d’età 6-7 anni e da 21068 adolescenti nella fascia d’età 13-14 anni. Un’associazione fra asma accompagnata da sintomi di respiro sibilante negli ultimi 12 mesi ed esposizione al fumo di almeno un genitore fu trovata nei bambini, con OR pari a 1.34 e limiti fiduciali al 95% fra 1.11 e 1.62, mentre un’associazione fra sintomi di respiro sibilante ed esposizione al fumo di almeno uno dei genitori fu trovata negli adolescenti, con OR pari a 1.24 e limiti fiduciali al 95% fra 1.07 e 1.44. In generale, dai dati dello studio SIDRIA e in accordo con gran parte della letteratura esistente, l’associazione fra  abitudine al fumo della madre e sintomi è risultata essere più forte dell’associazione fra sintomi e fumo del padre. Infine, gli autori hanno stimato che, in Italia, circa il 15% dei casi di asma e circa lo 11% dei casi di respiro sibilante nell’ultimo anno fra gli adolescenti sono attribuibili all’esposizione al fumo dei genitori. 

Altrettanto evidente, nelle tabelle 3 e 4, è l’associazione fra esposizione al fumo dei genitori e malattie delle vie aeree inferiori nei primi anni di vita. Per quanto concerne il nostro paese, uno studio eseguito in tre aree del Lazio (42) ha evidenziato un’associazione fra esposizione al fumo di almeno un genitore e infezioni delle basse vie respiratorie nei primi due anni di vita, con OR pari a 1.30 e limiti fiduciali al 95% fra 1.03 e 1.60. Tale associazione fu trovata  più forte qualora al fumo si aggiungesse la residenza in un’area urbana ad alto livello di traffico o inquinamento industriale con OR pari a 2.00 e limiti fiduciali al 95% fra 1.30 e 3.10.

Nelle medesime aree fu anche investigata l’associazione fra fumo dei genitori e otite media, ma gli autori non trovarono una significativa conferma dell’associazione positiva riportata consistentemente in letteratura, come risulta nelle tabelle 3 e 4.

Per quanto concerne l’associazione fra esposizione al fumo dei genitori e condizione atopica, le revisioni aggiornate della letteratura non hanno evidenziato la significatività di tale associazione. Questo risultato fu confermato anche in Italia, in uno studio eseguito sui dati raccolti nelle tre aree laziali summenzionate (43).

Passando dalle manifestazioni cliniche di malattia ai dati funzionali respiratori, sono state estesamente studiate le relazioni tra indici spirometrici ed esposizione al fumo ambientale o fra reattività bronchiale ed esposizione al fumo dei genitori.

Nella revisione di Cook e Strachan le stime cumulate dell’effetto dell’esposizione al fumo dei genitori sul Volume Espirato Massimo al Secondo (VEMS) e sul Flusso Espiratorio Forzato fra il 25% e il 75% della capacità Vitale (FEF25-75) risultarono pari ad una caduta dello 1% per il VEMS e del 5% per il FEF25-75. Questi dati non sono sicuramente indicativi di danno grave, ma sono l’espressione oggettiva della risposta biologica del polmone anche di fronte ad  esposizioni comunemente considerate lievi o lievissime, quando paragonate all’esposizione dei fumatori attivi. In questo senso, ancor più preoccupanti appaiono essere i dati di uno studio italiano (44), che ha evidenziato il significativo peggioramento del FEF25-75  anche per l’esposizione a fonti di fumo ambientale diverse dai genitori, come mezzi di trasporto o locali pubblici frequentati da fumatori.

La relazione fra esposizione al fumo ambientale e reattività bronchiale è stata oggetto di numerosi studi eseguiti dalla metà degli anni ottanta ai nostri giorni. Va chiarito che il ruolo della misura della reattività bronchiale o, in altri termini, la valutazione del grado di iperreattività bronchiale ha un significato non dubbio nella pratica clinica. Infatti, una risposta caratterizzata da broncospasmo per stimoli che non sono in grado d’evocare la stessa risposta nei soggetti normali caratterizza i soggetti asmatici e può contribuire a definire il livello di gravità clinica della malattia e le conseguenti necessità terapeutiche. Al contrario, gli studi epidemiologici sui bambini (45) hanno evidenziato la presenza, nella popolazione generale, di numerosi soggetti con iperreattività bronchiale dissociata dalla presenza di asma o di qualunque sintomo di patologia broncopolmonare. In queste condizioni, la presenza di iperreattività bronchiale può essere l’espressione di  una risposta irritativa o di difesa nei confronti delle condizioni ambientali come pure un tratto fisiologico geneticamente pre-determinato ma di dubbio significato prognostico. Pur con questi limiti interpretativi, le revisioni della letteratura (37) hanno evidenziato un piccolo ma significativo incremento della prevalenza di iperreattività bronchiale nei bambini, soprattutto per l’esposizione al fumo della madre, con OR pari a 1.29 e limiti fiduciali al 95% da 1.10 a 1.50. Uno studio italiano (46) ha evidenziato che il rischio d’iperreattività bronchiale associata al fumo dei genitori è maggiore nelle femmine, nella classe sociale meno elevata e in condizioni di sovraffollamento abitativo. Probabilmente, gli ultimi due fattori sono da considerare indici indiretti di un’esposizione più intensa al fumo ambientale.

conclusioni

L'esposizione al fumo di tabacco durante la gravidanza espone il nascituro ad una sequela di possibili problemi che devono essere attentamente valutati nell'ottica di un’efficace politica preventiva in ambito sanitario. I rilevanti effetti di tale esposizione possono manifestarsi già alla nascita: basso peso, morte prematura, ridotta funzione polmonare, incremento del numero di eritrociti circolanti, ipertensione arteriosa sistemica, oppure estrinsecarsi nei primi anni di vita con conseguente ritardo di crescita, asma bronchiale, patologie acute delle basse vie respiratorie. Alcuni di questi effetti possono essere precocemente reversibili, ma il fumo della gestante sembra essere fattore di rischio per lo sviluppo di asma bronchiale e di patologie acute delle basse vie respiratorie. E' auspicabile, pertanto, che le madri in attesa di un figlio siano sempre motivate a smettere di fumare ed aiutate con ogni dispositivo disponibile ed applicabile.

L’esposizione al fumo di tabacco nell’ambiente determina un eccesso di rischio per malattie respiratorie nei bambini stimabile da Odds Ratios compresi fra 1.2 e 2.0. In molti casi tali rischi possono apparire modesti ma, tenendo conto dell’alto numero degli esposti, il numero di casi di malattia attribuibili a tale esposizione è molto elevato e costituisce un rilevante problema di salute pubblica. Va anche considerato che l’esposizione dei bambini è assolutamente involontaria e imposta dalle abitudini degli adulti e che tali abitudini costituiscono un importante modello educativo che può determinare la futura abitudine al fumo di molti bambini di oggi. Per l’insieme di questi motivi, l’educazione degli adulti nei confronti dei rischi cui espongono i bambini fumando in loro presenza costituisce un obiettivo primario di salute pubblica.   
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Tabella 1. Effetti sulla salute del feto e del neonato dell’esposizione al fumo passivo in gravidanza








Tabella 2. Comparazione dei metodi utilizzati nelle revisioni di Thorax e della EPA della California








Tabella 3. Effetti, espressi come OR (95% Cl), del fumo di tabacco dei genitori sulla salute respiratoria dei bambini. 








Tabella 4 - Effetti del fumo di tabacco dei genitori sulla salute respiratoria dei bambini
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