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1. PREMESSA

Su richiesta defla Societd “ISCHIA SPAEH Sr.l”, che intende utilizzare per
bagni termali ’acqua minerale naturale Nitroli del Complesso “Sorgente Nitrodi
— Fonte delle Ninfe”, posta nel Comune di Barano d’Ischia (Napoli) in localita
Pendio Nitrodi, riferiamo sui risultati dello studio clinico condotto utilizzando
bagni termali con ’acqua minerale naturale Nitroli del Complesso “Sorgente

Nitrodi — Fonte delle Ninfe”.




2. CARATTERISTICHE CHIMICO-FISICHE K
BATTERIOLOGICHE DELL’ACQUA MINERALE
NATURALE NITROLI DEL COMPLESSO “SORGENTE
NITRODI - FONTE DELLE NINFE” DELLA SOCIETA
ISCHIA SPAEH S.r.l. - BARANO D’ISCHIA (NA)

Le analisi chimiche, chimico-fisiche e microbiologiche dell’acqua minerale
naturale Nitroli del Complesso “Sorgente Nitrodi — Fonte delle Ninfe” in localita
Pendio Nitrodi, posta nel Comune di Barano d’Ischia (Napoli), sono state
effettuate presso il Dipartimento di Scienze Chimiche dell’Universita degli Studi
di Napoli "Federico II” riguardo le chimiche e chimico-fisiche (All 1) e presso il
Dipartimento di Biologia dell’Universita degli Studi di Napoli “Federico II”
riguardo le microbiologiche (AlL2).
Da tali analisi si evince che Pacqua in esame, che si presenta limpida, incolore,
inodore, ¢ classificabile secondo Marotta e Sica (1) come acqua minerale (RF.a
180°C=1126 mg/L), ipotermale {Temperatura alla sorgente=27,6°C) SOLFATA
(SG4 " =278mg/L).
81 precisa che per le acque minerali di uso termale ¢ consuetudine adottare la
classificazione di Marotta e Sica, mentre per le acque minerali di uso alimentare
¢ di regola attenersi al decreto 1gs.vo 105/92 e successive modifiche.
Da segnalare tra gli elementi costitutivi la presenza di ioni bicarbonato (HCO3"),
ioni sodio (Na"), ioni calcio (Ca™), ioni cloro (C1) e silice (Si0;) come si evince
dalla Tabella 1, i cui dati sono stati estrapolati dal contesto delle analisi chimico-
fisiche e batteriologiche.
Questi elementi conferiscono a tale tipe di acqua minerale importanti azioni
farmacologiche. Infatti ogni acqua minerale presenta indicazioni mediche ben
recise proprio in rapporto alle sue proprieta chimiche (2).

In particolare nel caso dell’acqua minerale naturale Nitroli del Complesso
“Sorgente Nitrodi - Fonte delle Ninfe” o troviamo di fronte ad una solfata
contenente, oltre solfati, una buona concentrazione di ioni bicarbonato, calcio,
magnesio, cloro, sodio, potassio e silice.
E noto che lo ione solfato conferisce all’acqua minerale un’azione trofica,
antitossica ¢ metabolica sul parenchima epatico, nonché un’azione colagoga ¢
coleretica (3); mentre a livello cutaneo pué espletare azione antiinfiammatoria e
lenitiva (4).
Lo ione bicarbonato contribuisce a neutralizzare |e valenze acide che si formano
in caso di eccessivo lavoro muscolare (1,3,5).
Lo ione calcio riattiva-i processi metabolici soprattutto nei focolai osteoporotici.
Gli ioni Mg™ e K* fungono da importanti regolatori metabolici (1,3,5).
La silice & un elemento nutritivo essenziale della materia vivente, presente nei
tessuti dell’organismo, nelle ghiandole endocrine, nel fegato, nelle pareti dei vasi
sanguigni e nei capelli (6,7).

arenza di Silice induce alterazioni ed anomalie della crescita ossea, dello
brescita dei vasi sanguigni, della crescita dei capelii forti, de! tessuto
\la cartilagine delle articolazioni. Sj & visto anche che la Silice
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aiuta a rimarginare le ferite se utilizzata su queste con I'argilla. Dalla letteratura
(8-11) si evince pure un probabile ruolo protettivo della silice nello sviluppo
della malattia di Alzheimer nella cui genesi 0 progressione possono contribuire
agenti tossici tra cui I’alluminio, che inducendo le specie reattive dell’ossigeno
(ROS) intracellulari porterebbe ad un maggior rischio di disturbi neurologici
come appunto I’Alzheimer. Dati preliminari (8) hanno dimostrato che
Iassunzione di 1 litro di acqua minerale ricca di silice (8i0;) per 12 settimane
facilita la rimozione di alluminio attraverso le urine in pazienti con Alzheimer e
in pazienti controllo senza concomitante influenza sy escrezione urinaria di
metalli essenziali come ferro e rame e con miglioramento della performance
cognitiva in almeno 3 dei 15 soggetti esaminati sofferenti di Alzheimer.

Viene messa in evidenza anche I’azione stimolante del cloruro di sodio in senso
eccito-trofico, cioé revitalizzante e trofico per gli epiteli, cute ¢ mucose (1-
3,12,13). L’effetto parte da stimoli sulle estremita nervose periferiche con riflessi
che si riverberano su cute e mucose da cui applicazioni in varie patologie
dermatologiche tramite pratiche esterne quali balneoterapia e fangoterapia.

La letteratura scientifica (1,3,12-17) mostra che acque minerali a residuo fisso e
fisionomia ionica strettamente simili a quella minerale naturale Nitroli del
Complesso “Sorgente Nitrodi — Fonte delle Ninfe” frovano impiego, in ambito
crenoterapico, in settori quali la balneoterapia finalizzata al trattamento di varie
patologie di interesse dermatologico.

A tal uopo si sottolinea che Pefficacia terapeutica dell’acqua minerale naturale
Nitroli del Complesso “Sorgente Nitrodi — Fonte delje Ninfe” in varie forme
morbose cutanee come psoriasi, dermatiti da contatto, acne, eczema etc. & nota
fin dai tempi dell’antica Roma, (18). Nel 1757, infatti, nel Iuogo dove ¢ sita la
sorgente vennero ritrovati 11 rilievi marmorei, di €poca romana, dedicati alle
Ninfe Nitrodi a testimonianza della guarigione e quindi gratitudine di tutti quei
malati che si recavano 1 per curarsi (18).




Tabeila 1 — Alcune caratteristiche chimico-fisiche dell’acqua minerale
naturale Nitroli del Complesso “Sorgente Nitrodi - Fonte delle
Ninfe”.

Caratteri organolettici generali:

1) Aspetto = limpida
2) Colore = incolore
3) Odore = inodore,

Esame microbiologico: Batteriologicamente pura

Determinazioni chimico-fisiche:

1) temperatura dell'acqua alla sorgente =+ 27,6°C;

2) conducibilits elettrica specifica da 20°C = 1351 microS/cm;
3)pH alla temperatura dell’acqua alla sorgente = 6,40

Valutazioni chimiche diverse:
1) ossidabilita <0,5
2) residuo fisso a +180°C = 1126 mg/L

Analisi del residuo in mg/L:

sodio 171
potassio 30,2
calcio 156
magnesio 13,5
litio <0,02
cloruro 158
ferro <0,02
bicarbonati 450
solfato 278
silice 73,1

Classificazione: ACQUA MINERALE IPOTERMALE SOLFATA




3. NOTE INTRODUTTIVE ALLO STUDIO CLINICC

A motivo della presente relazione clinica prendiamo in considerazione le acque
minerali solfate ed i bagni termo-minerali effettuati con tale tipo di acqua
minerale.

3.1 Acque Minerali Solfate

Sono definite acque minerali solfate quelle acque minerali in cui 1’elemento
predominante & lo zolfo in forma esavalente che nelle soluzioni idrominerali
naturali ¢ rappresentato dal solfato o ione solforico (8047) (1,3,12,13).
Tra gli altri mineralizzatori possiamo trovare bicarbonato, calcio, magnesio,
sodio, cloro etc.. Considerando gli anioni e i cationi presenti ¢ possibile
classificare le acque solfate in: solfato-alcalino terrose {con prevalenza di ioni
Ca™ e Mg™), solfato-bicarbonate, salso-solfate; anche se le combinazioni pit
comuni sono con bicarbonato, calcio ¢ magnesio (1-3,12,13).
Queste acque, grazie ad un potere osmotico superiore a quello dei fluidi biologici
(1pertonia), esplicano azione purgativa soprattutto le solfato-magnesiache. Infatti
transitano rapidamente nello stomaco e giungono a livello intestinale ove
richiamano liquidi dai tessuti per diluire la soluzione concentrata. In tal modo
viene facilitata 1’escrezione del contenuto fecale che risulta aumentato di volume
¢ di consistenza notevolmente diminuita (3). Uno studio, condotto in soggetti
affetti da stipsi cronica idiopatica non complicata, ha evidenziato, attraverso la
valutazione del numero di evacuazioni e dei tempi di transito intestinale, che
dopc un ciclo di 15 giomi di crenoterapia si oftiene un significativo
miglioramento sia del numero di evacuazioni e sia della motilita del colon (19).
Bothe e coll. {20) recentemente hanno dimostrato che i consumo giornalierc di
acqua minerale naturale ricca di solfato di magnesio ¢ di solfato di sodio risuita
molto utile nella stipsi funzionale con miglioramento della qualita di vita dei
soggetti esaminati.
Contribuisce inoitre all'azione catartica l'incremento, da parte delle acque solfate,
della produzione ed escrezione di bile (azione coleretica e colagoga) (1,3,21).
A livello intestinale le acque minerali contenenti ioni solfato possono anche
intervenire sui processi di assorbimento. Lo stimolo sulle secrezioni biliari,
pancreatiche e gastriche, l'azione eucinetica sul tubo digerente e I'azione trofica
sulle mucose contribuiscono al miglioramento della funzione digestiva e
conseguentemente assimilativa.
Si presuppone che i meccanismi biologici attraverso i quali tali acque esplicano
Ieffetto terapeutico riguardano la stimolazione vagale (tesi supportata dal fatto
che gli effetti indotti sull'apparato digerente sono molto simili a quelli dell'attivita
parasimpatica ad esempio stimolo alla secrezione ed alla motilita) e I'incremento
di ormoni digestivi come gastrina, secretina e colecistochinina (1,3).
Lipotizza che I'azione di queste acque minerali sia da attribuire anche ad
ita modulatrice sull'intero Cervello Intestinale Autonomo (3).
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Un ruolo ¢ svolto pure dal magnesio, in genere presente in significativa
percentuale nelie acque solfate come nel caso deli’acqua minerale naturale
Nitroli del Complesso “Sorgente Nitrodi-Fonte delle Ninfe”, oggetto del nostro
studio. Ricerche Farmacologiche (3.22,23) hanno mostrato che il magnesio
partecipa alla sintesi di enzimi ¢ di polipeptidi digestivi (es. colecistochinina) ed
esplica azione antispastica e miorilassante sulla muscolatura liscia gastroenterica.
Il magnesio, per la sua azione inibente sulla secrezione acida gastrica, ¢ in
competizione con il calcio. Cid riconferma le differenti azion; tra le acque solfate
confermate dall’esperienza clinica che ha mostrato azione eccito-secretrice delle
acque solfato-calciche (povere in magnesio) che sono mal tollerate in pazienti
sofferenti di ulcere gastro-duodenali e gastropatie iper-secretive, mentre sono
indicate nelle insufficienze digestive caratterizzate da iposecrezione ed
ipomotilitd gastrica con o senza componente spastica.
Sul parenchima epatico numerose acque minerali solfate esercitano azione
trofica, antitossica e metabolica (24). Ad essmpio ¢ stata osservata (3) una
riduzione della steatosi, indotta sperimentalmente con tetracloruro di carbonio
(CCLy), in seguito ad assunzione di acqua bicarbonato-solfato-alcalino terrosa; le
acque minerali di Montecatini, classificate come salso-solfate alcaline, attraverso
la cura idropinica, che pud essere anche preventiva ¢ disintossicante, curano da
secoli tutte le malattie del ricambio, ed in particolare quelle del fegato, dello
stomaco e degli intestini. Infatti come le cloruro-sodiche le acque solfate
esercitano sulla funzione biliare azione coleretica e colagoga (1,3). Studi con
metodiche radiologiche ed ecografiche hanno accertato variazioni di volume
deila colecisti dopo assunzione di acqua solfata anche se, perché il fenomerio
fosse evidente, le concentrazioni di tale elemento dovevano essere abbastanza
elevate (3). Recenti dati (25) hanno mostrato un benefico effetto del trattamento
idropinico con acqua minerale solfato-bicarbonato-calcica sul rischio di calcoli
biliari e controlio del peso.
Le acque solfate mediante tecniche inalatorie, per una azione battericida e
decongestionante e per modificazione delle proprieta reclogiche del muco
bronchiale legate allo ione solfato (2,26), sono indicate nelle affezioni croniche
delle vie respiratorie. Passali e coll. {27) hanno evidenziato che il trattamento
inalatorio con acque bicarbonato-soifato-alcalino-terroso-carboniche offre effetti
terapeutici utili nelle affezioni catarrali delle vie aeree superiori. Ricevuti e coll.
(28) hanno mostrato particolari benefici sull’omeostasi del surfactante alveolare
compromesso dal fumo di tabacco in ratti esposti a crenoterapia inalatoria con
acque solfate. Ancora ¢ documentata un’azione antireattiva dello ione magnesio,
in genere presente nelle acque solfate, con riduzione de} grado di iper-reattivita
bronchiale a diversi stimoli (29-31). ¥ documeniato anche, da parte di un’acqua
minerale cloruro-sodica solfata, un incremento statisticamente significativo della
motilita deil’epitelio ciliare della mucosa faringo-esofagea di rana senza
comparsa di alterazioni a carico delle mucose (32).
Cantone e coll. (33) in soggetti anziani sofferenti di rinosinusite cronica hanno
evidenziato che il trattamento crenoterapico con acqua minerale ipertermale
iodjca solfata induce un miglioramento statisticamente significativo della

altraverso la cura balneoterapica, associata ¢ meno a




fangoterapia, risultano efficaci in varie patologie croniche a carico dell’apparato
locomotore (34-36) e in diverse malattie di pertinenza dermatologica (13,15,37).
Schettino ¢ coll. (38) hanno mostrato che il fango maturato con acqua minerale
salsc solfata alcalina esplica attivita antinfiammatoria evidenziata da una
riduzione media del 30% dell’edema indotto da carragenina.
Diversi autori (34,35) hanno evidenziato i benefici espletati da un ciclo fango-
balneoterapico (FBT) con acqua minerale salso-solfata in pazienti sofferenti di
gonartrosi, che ¢ una delle principali cause di difficolts locomotoria nei soggetti
anziani. Tali benefici consistono in una significativa riduzione, post-ciclo FBT
verso il basale, della severiti ¢ frequenza della sintomatologia dolorosa e
del’indice di Lequesne a cui segue una riduzione della disabilita (35).
Sinergismo terapeutico si osserva quando al ciclo termale FBT si associa queilo
farmacologico, il che fa capire I'importanza di una gestione multidisciplinare
della gonartrosi, in particolare, e in generale delle malattie croniche (34).
L'utilita della balneoterapia con acqua minerale ricca di sodio, bicarbonati e
solfati ¢ stata dimostrata anche in soggetti sofferenti di fibromialgia rilevando un
miglioramento nell’intensita del dolore, nella capacita funzionale e nel grado di
depressione (39,40).
Come, il padre del termalismo applicato alla Dermatologia, riguardo le malattie
dermatologiche ¢ le acque minerali ischitane, per primo introdusse la definizione
di “acqua termale eudermica” per indicare quelle acque capaci di donare
all’organismo tutti i fattori necessari ad attivare il metabolismo dei tessuti e
favorire ’equilibrio funzionale tra le strutture e le funzioni esterne e quelle
interne con conseguente azione nutritiva, eutrofica e reidratante (41). Se a cio si
aggiunge la stimolazione del ricambio cutaneo e del drenaggio delle tossine
indotte da varie acque minerali tra cui le solfate ben si comprende il favorevole
ruolo del trattamento termale su psoriasi, eczemi, acne e seborrea. Ad esempio ¢
comprovato il ruolo essenziale del magnesio (Mg™) nel metabolismo cellulare in
quanto in grado di favorire la maturazione e la differenziazione de; cheratinociti,
inoltre questo oligoelemento accentuando la capacita della cute a trattenere acqua
funge da idratante naturale ¢ dunque risulta molto utile nella psoriasi ¢ nella pelle
secca atopica (42,43).
Hercogova e coll. (44) hanno mostrato gli effetti antiinfiammatori espletati da
un’acqua salso-solfato su cute umana colpita da reazioni infiammatorie causate
dall’applicazione diretta di agenti irritanti chimici.
Menchini e coll. (45) hanno evidenziato 1’effetto antiinfiammatorio di una acqua
ricca di solfati sulla cute umana affeita da dermatite atopica.
E stata dimostrata anche un’azione antiossidante delle acque minerali
bicarbonato-solfato alcalino terrose somministrate mediante idropinoterapia e/o
fangobalneoterapia oppure mediante antroterapia (46-48). Ci6 ¢ molto importante
se si considera il ruolo svolto dai radicali liber neil’invecchiamento cutaneo e
nella patogenesi di numerose malattie comprese quelle dermatologiche come Ia
psoriasi in cui la letteratura ha mostrato una stretta correlazione tra stress
ossidativo e infiammazione (49-53).
Infatti _uella psoriasi & ampiamente descritto I’instaurarsi di un ambiente
dante.staa livello sistemico sia a livello di placca. Tale condizione ¢ dovuta
filadcio di ROS (Reactive Oxigen Species) da parte delle cellule del




sistema immunitario, in particolare dai neutrofili, che ¢ caratteristico del processo
inflammatorio ed & mediato dall’aumento nella produzione di citochine,
sopratiutto di TNFa (Tumor Necrosis Factor-v), citochina multifunzionale
coinvolta in vari processi biologici quali inflammazione, risposta immunitaria e
apoptosi (54).

Nella cute di pazienti con lesioni psoriasiche i livelli di TNFa sono risultati
significativamente piu elevati rispetto a quelli osservati nella cute di soggetti sani
(55). Il TNF-g, rilasciato localmente dai cheratinociti, attiva il Fattore Nucleare
kB (NF-kB), specifico per le citochine, E questo un fattore di trascrizione che
controlla Pespressione di geni che codificano per citochine pro-infiammatorie e
inflammatorie, chemochine e fattori di crescita che stimolano, a loro volia,
Pespressione di altre citochine, tra cui il TNF-a stesso. Si genera, pertanto,
attraverso un meccanismo a feedback positivo, un loop infiammatorio che si
autoamplifica nella placca psoriasica e crea una condizione di stress ossidativo
che cronicizza insieme alla malattia (49,56).

In soggetti sofferenti di psoriasi versus soggetti sani sono stati osservati anche
livelli elevati di ossido nitrico (NO) e di malondialdeide (MDA) (57).
I.’aumentata produzione dei radicali liberi e 1a riduzione delle difese antiossidanti
osservate negli psoriasici si riflette in un incremento della perossidazione lipidica
e in una riduzione del potenziale antiossidante totale deil’organismo con
riduzione dellattivita della superossidodismutasi (SOD) e della catalasi (CAT).
Pertanto, a differenza di quanto succede nella cute dj un soggetto sano, ne!
soggetto psoriasico non vengono attivati o risultano insufficient i meccanismi di
difesa antiossidanti cutanei {superossidodismutasi, glutatione perossidasi, ac.
Ascorbico) con conseguente comparsa del caratteristico quadro clinico {49).
Tutto ci¢ fa presupporre 1”importante ruolo svolto dall’alterazione dell’equilibrio
redox a favore delia ossidazione nella patogenesi della psoriasi (52,58-60)
nonché I’apporto benefico della terapia termale che dati di letteratura mostrano
espletare azione antiossidante (46-48.61,62).

Joly e coll., ad esempio, hanno dimostrato un’azione protettiva di un’acqua
minerale solfato-bicarbonato-calcica-magnesiaca nei confronti deghi effetti
deleteri indotti dalle specie reattive dell’ossigeno (ROS) (63).

Le acque solfate, cui appartiene anche I’acqua minerale naturale Nitroli del
Complesso “Sorgente Nitrodi — Fonte delle Ninfe”, sono usate in molte stazioni
termali italiane nelle cure crenoterapiche esterne (1,3,13,64,65), tra queste
ricordiamo quelle di Fonteverde-San Casciano dei bagni (SI), Chianciano Terme
(SD), Forio d’Ischia (NA), Barano d’Ischia {(NA), Lacco Ameno (Ischia- NA),
Pozzuoli (NA), Montecatini (PT), Grotta Giusti-Monsummano Terme (PD),
Boario (BS), San Pellegrino (BG), Bagni d1 Pisa (P]) etc..




3.2 Definizione e Modalita d’uso della Balrneoterapia Termale

La balneoterapia (BLT), insieme con la fangoterapia, costituisce una delle
principali modalitd curative termali esterne indicata nel trattamento dj patologie
croniche di interesse reumatologico ¢ dermatologico (1,2,3,12,13,15,34,35,39,66-
78).

Tale metodica crenoterapica, utilizzando acque minerali terapeuticamente attive,
associa alle proprieta fisiche-aspecifiche (come calore, galleggiamento, pressione
meccanica esterna, umidificazione, lavaggio) gli effetti biologici e terapeutici
esercitati dai mineralizzatori che rendono oghi acqua minerale una soluzione a
composizione chimica peculiare (1-3).

Per tali proprietd ¢ per la sua efficacia, la terapia termale BLT in ambito
dermatologico ¢ usata da sola Oppur¢ come complemento della terapia
farmacologica, topica e sistemica, e della fototerapia (71,75,79-82). Nen
dimentichiamo che la cute & Porgano di prima e piil immediata esposizione nella
maggior parte della pratiche termali (83).

Un ciclo completo di cura BLT in media ha durata di 12 giorni ed & composto da
12 sedute balneoterapicke effettuate a digiuno, in genere al mattino o a digestione
uitimata, al ritmo di 1 bagno al giomno. E uso far praticare un giorno di riposo, in
genere a meta ciclo curativo, per evitare o ridurre Ja reazione termale (1,3,13).

La seduta balneoterapica termale prevede I’immersione totale o parziale del
corpo (ad esclusione del capo) in una vasca o in una piscina contenente acqua
minerale ad una temperatura tra i 35°C e i 38-40°C per una durata compresa tra i
15-20 minuti. Al termine del bagno termo-minerale il paziente & lasciato a
riposare ben coperto su idoneo lettino, per una durata di circa 20-30 minuti. In
questo periodo chiamato “reazione termale” sj completano gli adattamenti,
soprattutto  vascolari, indotti dall’applicazione della metodica esterna
balneoterapica.




3.3 Meccanismo d’azione, attivity terapeutica, indicazioni e
controindicazioni della Balneoterapia Termale

La Balneoterapia Termale (BLT) ¢ in grado di indurre molteplici effetti biologici
sia generali che comportano una risposta di tutto 1’ organismo e sia Jocali sulla
regione cutanea di applicazione (1,3,84). In realtd perd tale distinzione & pitt
teorica che reale poiché sia le reazioni locali ¢ sia quelle sistemiche si inducono e
si influenzano reciprocamente con coinvolgimento di tutto Porganismo (85).

Tali effetti, generali e locali, sono da correlare alle proprieta aspecifiche, legate
alla metodica di applicazione (in questo caso bagno) e alle proprieta specifiche
legate alla peculiare composizione chimica del tipo di acqua minerale usata (in
questo caso solfata).

Le proprieta aspecifiche dipendono essenzialmente (1,3,61,86) dal calore,
galleggiamento, pressione meccanica esterna 0 pressione idrostatica,
umidificazione e lavaggio.

Il calore ¢ lo stimolo fisico principale. La termoterapia esogena, indotta dal
mezzo curativo termale nell'organismo trattato, Innanzitutto induce dilatazione
arteriolare ¢ capillare con conseguente iperemia attiva generata da meccanismi
sia diretti che riflessi che consente un’azione eutrofica e reidratante, un
miglioramento del trofismo cutaneo e I"allontanamento dalle sedi delle lesioni
dei cataboliti come ad esempio quelli implicati nei processi di senescenza
cutanea. Il calore inoltre, accelerando i processi enzimatici biologici celiulari,
sembra in grado di esaltare i meccanismi riparativi e le capacitd organiche di
difesa.

Alla termoterapia esogena, indotta dall “applicazione del mezzo curative termale,
sono da imputare anche le azioni miorilassanti e decontratturanti evidenziate che,
associate ad attivazione ipofisaria con liberazione di peptidi oppioidi ed ormoni,
provocano oltre il beneficio analgesico, la modificazione di condizioni muscolari
anormali.

L’attivitd miorilassante si realizza attraverso due livelli di intervento (3,84). 11
primo riguarda i fusi neuromuscolari che il calore rende meno sensibili allo
stiramento; ne consegue una riduzione dell’attivitd delle fibre gamma con
rilasciamento muscolare. Il secondo intervento per via riflessa, attraverso lo
stimolo dei termocettori cutanei, implicherebbe I’attivazione di un controllo
centrale sullo stesso meccanismo.

Le cause dell’azione analgesica, invece, sono molteplici, la pill nota ¢ la facolta
degli stimoli termici (caldo e freddo) di innalzare la soglia di eccitabilita dei
recettori del dolore. Si ritiene che altri meccanismi possano essere implicati ¢ tra
questi I’iperemia attiva con allontanamento di sostanze flogogene ed algogene;
Pinterferenza con la sintesi di prostaglandine; eventi centrali ed ormonali quali la
sintesi di ACTH (Adreno-Cortico-Tropic Hormone), endorfine e peptidi oppioidi
(61,84,87).

Scalabrino e coll. hanno evidenziato che dopo una singola seduta fango-
balneoterapica si osserva un incremento dej livelli sierici di B-endorfine
indfpthaefiamente dal rilascio di ACTH (87).

fufa\ del bagno termale determina modificazioni anche sull’apparato
lorlo ¢ respiratorio (1,3,61,84,88). L’aumento della temperatura




superficiale induce vasodilatazione cutanea, aumento della velocita di circolo,
congestione delle ghiandole sudoripare e conseguente incremento della
sudorazione, iperventilazione polmonare, attivazione della circolazione linfatica,
diminuzione della produzione di calore, rilasciamento dej muscoli striati e lisci
dei vasi con diminuzione della pressione arteriosa, specialmente della minima,
miglioramento della cenestesi con sensazione di benessere. A livello del sangue
la sudorazione ed il riscaldamento provocano emoconcentrazione, esaltazione
dell’attivita fagocitaria dei leucociti, aumento percentuale dei granuiociti con
diminuzione dei linfociti e dei monociti,

Per comprendere P’importanza che assume I'acqua nella trasmissione del calore
importanti sono alcune grandezze che riguardano il calore stesso: calore
specifico, capacitd termica, conducibilita, capacita di ritenzione calorica,
concentrazione (84).

1l calore specifico ¢ la quantita di calore che bisogna somministrare alla massa di
un grammo del corpo dato per elevarne la temperatura di un grado; la capacits
termica € invece la quantitd di calore necessaria ad innalzare di un grado la
temperatura di quel corpo, la conduycibilitd termica ¢ Ia maggiore o minore
attitudine delle sostanze a trasmettere calore dal punto direttamente riscaldato a
tutta la loro massa.

L’acqua possedendo un alto calore specifico, un basso coefficiente di
conducibilitd e la possibilita di essere impiegata in consistente massa, realizza
un’alta capacita di ritenzione del calore.

T corpi a capacitd di ritenzione di calore elevata sono molto utili nella pratica
terapeutica, in quanto avendo in sé la capacita di mantenere pit a lungo il loro
livello termico, cioé di raffreddarsi pitt lentamente, possono trasmettere il calore
nella forma migliore; con progressione, senza rapidi ¢ repentini sbalzi, evitando
cosi bruschi e immediati carichi calorici nei tessuti con cui Vengono messi a
contatto.

Elevata capacitd termica e capacita di ritenzione del calore fanno pertanto
dell’acqua una sostanza molto importante in crenoterapia.

Attraverso un bagno di circa 300-350 litri Porganismo ha la capacita di
immagazzinare un’adeguata quantita di calore, trasmessagli dall’acqua che si
trova ad una temperatura superiore senza risentire di alcun disagio in quanto
I"energia termica gli viene trasmessa nella forma migliore, ossia lentamente.
Un’altra caratteristica costitutiva dell ‘acqua minerale, anch’essa correlata alla
trasmissione del calore, & rappresentata dalla concentrazione,

Poiché la concentrazione influisce sulla trasmissione del calore, risulta utile, in
tema di balneoterapia, considerare il tipo di acqua minerale impiegata anche in
base al suo grado di salinita.

Se si considera il residuo fisso a 180°C delle varie acque minerali impiegate per
balneoterapia si distinguono da un punto di vista pratico (84);

1} Bagni a bassa mineralizzazione o ipotonici: con acque il cui residuo fisso a
180°C si aggira in media attorno ai 2-3 g/L, senza superare i 7-9 g/L. Fanno parte
di questo gruppo le acque: solfate, sulfuree, alcune salsobromoiodiche e cloruro-
sodiche, Jgranssigcali-ferruginose.
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2) Bagni a media mineralizzazione: con acque il cui residuo fisso a 180°C ¢&
compreso tra 7-9 ¢ 18-20 g/L. Praticati con alcune acque: salse o cloruro-sodiche,
salsobromoiodiche, solfureo-salsobromoiodiche.

3) Bagni ad alta mineralizzazione o ipertonici: con acque il cut residuo fisso a
180°C ¢ al di sopra di 20 g/L. Praticati con alcune acque: salsobromoiodiche,
sulfuree-salsobromoiodiche e sulfureo-salse.

In base a questa suddivisione la temperatura del bagno ¢ regolata in rapporto alla
concentrazione: mentre, infatti, i bagni ipertonici vengono praticati ad una
temperatura che non supera i 37-38°C, in quanto a temperature pit alte
risulterebbero troppo stimolanti; i bagni a bassa mineralizzazione possono invece
essere praticati anche ad una temperatura di 40°C senza creare disagio termico.
Sono dunque tre le azioni da rapportare al grado di salinita dell’acqua. La prima
riguarda la trasmissione del calore; la seconda viene esercitata sul mantello
cutaneo, specie dai bagni ipertonici salsobromoiodici, con stimolazioni nervose,
modificazioni delle correnti osmotiche ecc. che determinano sollecitazioni
interne; la terza esplica influenze idromeccaniche.
L’acqua minerale per effetto defla sua pressione idrostatica (o pressione
meccanica esterna) stimola: la capacita propriocettiva dei corpuscoli di Pacini
(barocettori localizzati al limite tra il derma profondo e I’ipoderma), la sensibilita
dei sensori piliferi (distribuiti su tutta la superficie cutanea) e la proprieta di
discriminazione tattile dei corpuscoli di Meissner (recettori localizzati nel derma
superficiale) consentendo al soggetto di conservare o riabilitare le funzioni di
equilibrio, di adattamento posturale e prensili (85). Se a cio si aggiunge la
proprieta di galleggiamento (per la quale, in base alla Legge di Archimede, un
corpo immerso in un fluido subisce una spinta dal basso verso I’alto pari al peso
del volume del liquido spostato, consentendo cost al COIPO umano immerso in
acqua di perdere buona parte del proprio peso) si comprende la notevole
importanza che la balneoterapia termale riveste nella riabilitazione
(crenoidrokinesiterapia). Lo scarico del peso corporeo e la densita del mezzo
permettono infatti movimenti controllati e con minima componente algica.
A tal uopo acque termali salse e bicarbonato-solfato-alcaline e alcalino-terrose
hanno mostrato un ruolo fondamentale nel trattamento dei postumi di traumi
recenti (contusioni, distorsioni, ferite interessanti parti molli come tendini,
muscoli e tessuto sottocutaneo) dove & presente una rigidita marcata riflessa, un
deficit funzionale importante secondario sia all’immobilizzazione prolungata che
al dolore localizzato (3,89-92).
L’acqua minerale per effetto della sua pressione idrostatica (o pressione
meccanica esterna) favorisce anche il drenaggio dei fluidi cutanei (azione
antiedemigena); inoltre esercita sulla cute una sollecitazione meccanica che
stimola il turnover cellulare e promuove la sintesi di fibre collagene, elastiche ¢
di sostanza fondamentale del derma con effetto rigenerante e trofico (85).
Alle azioni di umidificazione e lavaggio espletate dalle acque minerali a livello
cutaneo e m CRBGRUO da ascrivere gli effetti lenitivi ed antiinfiammatori legati
msestinze tossiche, algogene e di prodotti della degradazione
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Gli effetti biologici dell’acqua minerale sulla cute sono dovuti anche alle sue
proprietd specifiche, proprie di ciascun tipo di acqua minerale. Infatti la diversa
presenza quali-quantitativa dei soluti in essa disciolti, che svolgono importanti
azioni farmacologiche, determina per ogni acqua delle indicazioni mediche ben
precise.

Varie ricerche hanno indagato sull’azione biochimica delle acque minerali solfate
usate mediante balneoterapia (BLT).

Tsoureli-Nikita e coll. (15) hanno mostrato un potenziale effetto
antinflammatorio di wna acqua minerale salso solfato mediante balneoterapia
nella psoriasi con diminuzione dell’indice PASI rispetto al gruppo controllo
trattato con acqua bidistiilata.

Aleuni autori (17) hanno mostrato un importante ruolo svoito da acque salso
solfate calcio-magnesiache della sorgente Santa Restituta di Lacco Ameno
(Ischia-Napoli) e dei suoi fanghi termali sugli inestetismi cutanei. Lo studio ha
evidenziato che sottoponendo le parti di elezione degli inestetismi cutanei {(fronte
ed avambraccio) alle applicazioni con questo tipo di acqua minerale, e misurando
con il corneometro il grado di umidita e con il sebometro la quantita di sebo
presente sulla superficie cutanea, si osserva un aumento dell’'umiditd ed una
diminuzione della produzione di sebo con un netto miglioramento clinico nelia
maggioranza dei casi.

Ancora si evidenzia che la balneoterapia con acque minerali ricche di ioni
bicarbonato, come lo sono alcune acque minerali solfate compresa quella Nitroli
del Complesso “Sorgente Nitrodi - Fonte delle Ninfe”, pud essere utile sulle
lesioni inflammatorie che si osservano nella dermatite atopica, nell’eczema e
nella psoriasi per I’effetto Ilenitivo e reidratante indotto dall’azione tampone-
alcalinizzante a livelio cutaneo da parte degli ioni bicarbonato (HCO3') in essa
contenuti (4,93).

Meral-Kieny e coll. {94) hanno dimostrato che la balneoterapia con acqua
minerale bicarbonato-calcica-magnesiaca con significativa presenza di silicati &
capace di indurre un significativo miglioramento dello score clinico della
dermatite atopica con benefici anche a distanza di tempo.

Effetti benefici si possono avere anche nel peeling chimico in cui si sa che il
primo effetto collaterale indesiderato & proprio I’infiammazione che in genere si
cerca di contenere o diminuire mediante 'utilizzo di creme emollienti a
contenuto antibiotico o sterolico che comunque possono avere impatto
tossicologico su una cute resa pit permeabile dall’indotta riduzione dello strato
corneo. Uno studic su modello animale (95) ha dimostrato che le acque minerali
possono indurre, grazie alla presenza di ionj HCO3’, una rilevante riduzione dei
processi infiammatori che conseguono 24 ore dall’applicazione di un potente
agente esfoliante chimico, quale I’ac. Tricloroacetico (TCA), usato in medicina
estetica per determinare una distruzione controllata degli strati cutanei.

Faga e coll. (96), sempre su modello animale, hanno dimostrato che un’acqua
minerale bicarbonato-calcica-magnesiaca ¢ in grado di migliorare la
rigenerazione della pelle.

Casas ¢ coll. (97) hanno evidenziato gli effetti positivi di un’acqua bicarbonato-
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le cui tossine fungendo da Superantigeni scatenano la dermatite atopica e la
psoriasi.
Nelia forma a placche della psoriasi, la balneoterapia termale con acqua minerale
bicarbonato-solfato-calcica ha consentiio 'ammorbidimento delle lesioni e
Pallontanamento delle squame, nonché un miglioramento delle placche
eritematose che risultano piu chiare delle formazioni originarie prese in esame
37).
Il trattamento termale balneoterapico (79,98) migliorando il quadro clinico ha
mostrato incidere in maniera positiva anche suj disturbi ansiogeni-depressivi cui
Spesso vanno incontro i soggetti psoriasici (99) con conseguente miglioramento
deila loro qualita di vita,
Uno studio su modello snimale murino (100), in cui & stata provocata
sperimentalmente la psoriasi, ha dimostrato che la BLT con acqua minerale ricca
di ioni bicarbonato-solfato e di gruppi tiolici, rispetto alla BLT con acqua
distillata, ¢ in grado di ¢spletare un effetto immunomodulante, per significativa
riduzione di citochine coinvolte nella patogenesi della psoriasi (IL-23, 1L-17, IL4
e IL5), ed un miglioramento pit veloce dell’eritema cutaneo. Gli autori
concludono affermando che la BLT termale pud essere considerata come un
trattamento efficace e sicuro per la psoriasi.
Le acque minerali solfato bicarbonato-calciche delle Terme di Casciana {PI),
usate mediante metodica balneoterapica, per le proprieta antiflogistiche e lenitive
(azione degli ioni solfato), per il miglioramento del microcircolo e del trofismo
cutaneo indotto sono risultate idonee per il trattamento dell’eczema e della
dermatite atopica olire che per il trattamento della psoriasi, (4,37). Infatti nella
psoriasi I"utilizzo della BLT con tale tipo di acqua minerale ha evidenziato un
aumento dell’idratazione cutanea con miglioramento delle lesioni cutanee e
remissione della malattia per un lungo periodo. Negli eczemi ha indotto
riduzione deil’infiammazione cutanea e quindi del prurito.
Dati di letteratura ( 101-103) hanno anche valutato le possibilita terapeutiche
delle acque e fanghi solfati nell’insufficienza venosa cronica (IVC) degli arti
inferiori.
Su un campione di 30 soggetti affetti da IVC agli arti inferiori e pertanto
sottoposti ad un ciclo di 12 applicazioni, ciascuna della durata di circa 15 min.,
di fango termale freddo maturato con acqua cloruro-sodica ricca di solfati, a cui
seguiva, dopo I’asportazione del fango mediante docciatura, immersione per 15
min. in vasca contenente Sémpre acqua minerale cloruro-sodica solfato
raffreddata a 35°C con aggiunta di ozono e successivamente immersione fino
all’addome con deambulazione per 157 in vasca Kneipp (alternanza di acqua
calda a 37°C e acqua fredda a 25°C), si ¢é rilevato a fine trattamento, rispetto ai
valori medi basali, cioé rilevati prima della cura, un significativo miglioramento
della sintomatologia clinica (senso di pesantezza, stanchezza, prurito), una
significativa riduzione dei valori pressor1 venosi ortodinamici con scomparsa di
edema ed eczema e riepitilizzazione di vaste zone ulcerate (102). I benefici
ottenuti sono da imputare sia alle caratteristiche chimico-fisiche delle acque
minerali usate~in questo caso cloruro-sodica solfata, sia agli effetti terapeutici
O~ierapybaNsociata alla cura termale (1,3,102,104).
anmiti, che ’ozono-terapia facilita il flusso sanguigno e




I"ossigenazione dei tessuti a valle deile ostruzioni, stimola i fibroblasti e la
gemmazione vascolare, favorisce la cicatrizzazione delle uicere per azione
battericida, virucida e fungicida e per stimolazione di granulazione ed
epitelizzazione con diminuzione della tendenza alla retrazione delle cicatrici.
Alle proprieta specifiche (presenza di ioni solfato e calcio) ed aspecifiche della
balneoterapia, invece, sono da attribuire I’aumentato tono delle pareti venose, le
migliorate condizioni del circolo dermico, I’attivazione costante della velocita di
circolo, lo spiccato potere rigenerativo del fondo ulceroso.

Altri dati di letteratura (101) hanno mostrato Pefficacia a breve termine di un
trattamento termale con acqua minerale cloruro-sodica solfata in soggetti affetti
da IVC di grado lieve o moderato. I risultati rilevati hanno evidenziato che
’acqua minerale, oggetto dello studio, ¢ di grossa utilita nelle IVC di grado lieve
€, sebbene in misura minore, in quelle di moderata gravitd. Infatti nei soggetti
sottoposti a trattamento termale si & osservato rispetto a soggetti trattati con
acqua di fonte (gruppo controllo) un significativo miglioramento della
sintomatologia considerata come senso di stanchezza € pesaniezza alle gambe ed
un miglioramento dello stato generale e qualita di vita degli individui.

In unc studio condotto su 30 pazienti sofferenti dj IVC agli arti inferiori
Veffettuazione di un ciclo curativo termale con acqua minerale solfato-
bicarbonato-alcalino-terrosa-carbonica ha indotto una riduzione del senso di
pesantezza, di parestesie, di edema e di dolore crampiforme (103).

Le principali indicazioni afl'uso della metodica applicativa termale
balneoterapica in ambito dermatologico ( 1,3,12,13,61) sono la psoriasi (ad
eccezione della forma pustolosa e di quella eritrodermica), I’acne, I’eczema, la
dermatite atopica (escluse le forme acute vescicolari ed essudative) ¢ la dermatite
seborroica ricorrente.

La terapia termale balneoterapica puo essere utile anche negli esiti cicatriziali a
seguito di ustioni causate da agenti fisici e chimici in cui ¢ fondamentale una
precoce, corretta e adeguata riabilitazione con lo scopo di migliorare il trofismo
cutaneo ¢ articolare, facilitare ia ripresa dei movimenti e contrastare le forze di
retrazione cicatriziale (14,105-107). In questi casi la terapia termale combinando
gl effetti della idroterapia con quelli tipici delle acque minerali, specie solfata
con buona concentrazione di ioni bicarbonato e calcio, come quella Nitroli del
Complesso “Sorgente Nitrodi - Fonte delle Ninfe”, consente una piacevole
riabilitazione in acqua calda (107). Il movimento eseguito in acqua termale ¢
molto facilitato grazie alle minori resistenze meccaniche che si determinano.
L’acqua calda, inoltre, produce vasodilatazione cutanea con conseguente maggior
apporto di ossigeno ai tessuti. Nel caso vi fossero lesioni cutanee residue in via di
riparazione, Una maggiore ossigenazione tissutale ajuta a contrastare io sviluppo
di infezioni locali favorendo la guarigione. Lo zolfo, ben rappresentato in questo
tipo di acque, svolge un’azione cheratolitica che puo aiutare a migliorare la
condizione delle cicatrici molto desquamanti. L’acqua termale, inoltre, ha un
effetto lepitivessiiprurito e sul dolore grazie alla riduzione dell’edema tissutale
i nfpkessione delle terminazioni nervose sensitive (107).




Relativamente alle controindicazioni alcune sono collegate alla fase della
malattia (in fase acuta in genere é controindicata la balneoterapia termale); altre
sono rappresentate da malattie intercorrenti o coesistenti che compromettano,
temporaneamente o permanentemente, le condizioni generali come le neoplasie o
loro sospetto, le cardiopatie non ben compensate (e naturalmente le
scompensate), il cuore polmonare cronico, le miocardiopatie  gravi,
l'arteriosclerosi cerebrale grave, I'insufficienza respiratoria grave, l'epilessia ¢ la

gravidanza (1,3).
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4. RELAZIONE ANALOGICO-BIBLIOGRAFICA E
STUDIO CLINICO-SPERIMENTALE PER IL
RICONOSCIMENTO DELLE PROPRIETA’
TERAPEUTICHE DELI’ACQUA MINERALE
NATURALE “NITROLI” DEL COMPLESSO “SORGENTE
NITRODI - FONTE DELLE NINFE” IN LOCALITA’
PENDIO NITRODI - BARANO D’ISCHIA (NA) DA
UTILIZZARSI PER BALNEOTERAPIA

4.1 Premessqa

Le indagini cliniche sull’efficacia terapeutica ¢ sulla tollerabilitd dell "acqua
minerale naturale Nitroli de! Complesso “Sorgente Nitrodi — Fonte delle Ninfe”,
posta nel Comune di Barano (Ischia-Napoli) in Pendio Nitrodi, usata mediante
metodica balneoterapica (BLT), sono state effettuate dopo previa visione dei dati
analitici richiesti dalla vigente legislazione e dei dati di letteratura.

4.2 Introduzione

La psoriasi & una patologia cutanea infiammatoria, immuno-mediata, ad
andamento cronico-recidivante, non contagiosa (108,109).

Puo presentarsi a tutte le eta, anche se la fascia piu colpita & quella trai20 e i
39-40 anni (110-112).

Nel nostro paese, stando ai dati dello studio Praktis (110) condotto dal Centro
Studi GISED (Gruppo Italiano Studi Epidemiologici in Dermatologia) in
collaborazione con DOXA e con il Laboratorio di Epidemiologia Generale
dell’Istituto di Ricerche Farmacologiche “Mario Negri”, Ia prevalenza della
psoriasi raggiunge il 3,1% dimostrando di essere una fra le malattie
dermatologiche pi: frequenti. Colpisce yomini e donne in egual misura e nel 10-
25% dei pazienti & presente anche artrite psoriasica (111-113),

Tale patologia rappresenta un importante problema sia per il danno socio-
economico a livello collettivo (quantizzabile in giornate lavorative perse, ricoveri
ospedalieri ed inabilita permanenti per le forme pit gravi e per quelle
artropatiche) e sia per il forte impatto psicologico a livello individuale (114-116).
Infatti nel soggetto psoriasico la gravita e la sede di localizzazione delle lesioni
possono indurre importanti conseguenze sulla percezione dell’immagine
corporea, sulle relazioni sociali e sulla qualita di vita (116-121). Ad esempio la
presenza delle chiazze psoriasiche sulle mani e sui piedi pud impedire lo
svolgimento di determinate professioni o di attivita come ad esempio il nuoto. Il
disagio psicologico che ne pud derivare pud portare ad una significativa
depressione e all’isolamento sociale con ulteriore negativo impatto sulla qualita

di vita (1 2d) 40 altre parole la grave sensazione di emarginazione che il
paziente fgfi\erte nella vita sociale crea un circolo v1Z10s0 che finisce
col ripe tesse condizioni cliniche in quanto una tale condizione



psicologica ¢ senza dubbio un importante fattore per scatenare e mantenere la
condizione di malattia.
Non dimentichiamo poi che il protrarsi dei processi inflammatori coinvolti nella
patogenesi della malattia pud condurre ailo sviluppo di comorbilita (125-128)
che a loro volta possono incidere in misura notevole sulla riduzione della qualita
di vita del paziente. Infatti la psoriasi Spesso ¢ associata a disturbi di carattere
sistemico come patologie cardiovascolari: tromboembolismo venoso ed arterioso;
disordini metabolici quali dislipidemia, obesitd e diabete.
La forma pili diffusa di presentazione clinica della psoriasi, trattabile anche in
ambito termale, & quella volgare a placche, caratterizzata da placche eritematose,
coperte da squame desquamanti bianco-argentee di vario diametro che possono
confluire tra loro fino a ricoprire intere aree corporee (1,3,12,13,129,130). Le
placche si localizzano su ginocchia, gomiti, cuoio capeliuto, regione lombo-
sacrale, palmo delle mani, pianta dei piedi (108,109).
Da un punto di vista istopatologico la malattia ¢ caratterizzata da. accelerato
turnover dei cheratinociti epidermici (il cui ciclo vitale, normalmente di 26-28
giorni, si riduce a 4 giomi e cio comporta I'accumulo di cheratinociti non
completamente differenziati, che conservano ancora il nucleo e i sistemi di
ancoraggio a livelle della superficie cutanea, con formazione delle caratteristiche
squame biancastre), aromalo sviluppo dei cheratinociti (che non si dividono pii
nei caratteristici cinque strati); infiltrazione di cellule infiammatorie nella cute
(infatti numerose cellule del sistema immunitario come macrofagi e linfociti T
che predominano nelle lesioni precoci, migrano verso la cute psoriasica
provocando infiammazione); alterazioni vascolari a livello della papilla dermica
caratterizzate da vasi tortuosi e neoangiogenesi (61,62,108,109).
Riguardo la sua eziologia le attuali conoscenze scientifiche evidenziano una
genesi multifattoriale cui parteciperebbero fattori genetici, ambientali ed
immunologici. E’ stata infatti, confermata Iassociazione con I’antigene
leucocitario umano HLA ( 131,132) e si & visto che circa la metd delle persone
colpite proviene da famiglie in cui vi sono altri casi di psoriasi; cid suggerisce la
presenza di una componente genetica ereditaria della patologia. I fattori genetici
predisponenti insieme a fattori ambientali scatenanti (come insulti meccanici tipo
traumi e ferite; uso di beta bloccanti, ace-inibitori, antimalarici di sintesi, litio,
repentina sospensione di corticosteroidi; infezioni soprattutto da streptococco e
abitudini voluttuarie tipo fumo di sigarette e alcol) innescano una reazione
immunologica specifica, mediata prevalentemente dai linfociti T: alterazioni
della proliferazione cheratinocitaria e fenomeni neoangiogenetici che
caratterizzano le lesioni psoriasiche (108,109,133-137). Elemento chiave in
questo meccanismo ¢ la citochina pro-inflammatoria TNF-g (Tumor Necrosis
Factor-u) prodotta dalle cellule T attivate, dai cheratinociti e dalle cellule
dendritiche. La citochina TNF-u gioca un ruolo importante nella patogenesi e
nell’automantenimento della psoriasi. Infatti essa a livello cutaneo induce
Iespressione di molecole di adesione come ICAM-1 (Intercellular Adhesion
Molecule 1) e VEGF (Vascular endothelial growth factor) promuovendo il
“trafficking” del linfocita T inoltre aumenta I'espressione di IL-8 nei
ik, richiamando cellule T nell’epidermide; ancora attiva il fattore di
ucleare B (NFK-B) cruciale nell’infiammazione. Un’altra
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importante citochina pro-infiammatoria coinvolta nella patogenesi della psoriasi
¢ UIL-17 (Interleukin 17) capace di inviare segnali alle cellule cutanee e del
sistema immunitario, scatenando i sintomi caratteristici della malattia. Nel siero
di pazienti psoriasici si & osservato pure un incremento dei livelli di IFN-y
(interferon-y). Tutte queste alterazioni inducono la comparsa delle caratteristiche
placche eritemato-desquamative che possono associarsi a prurito, bruciore,
alterazioni distrofiche delle unghie e artropatia psoriasica (138,139).

Allo stato attuale non esiste una cura definitiva per la psoriasi che quindi viene
considerata una patologia a decorso cronico-recidivante; da qui Iimportanza di
definire un piano di gestione a lungo termine che faccia un uso ottimale delle
risorse terapeutiche disponibili. La scelta del trattamento pertanto dipende dalla
gravita della malattia, dall’efficacia e sicurezza del trattamento disponibile e dai
costi diretti ed indiretti del Servizio Sanitario Nazicnale (S8N).

Le modalita terapeutiche (98,126,140-145) oggi disponibili per il trattamento
della psoriasi comprendono: trattaments farmacclogici topici  (con
corticosteroidi, analoghi della vitamina D3, derivati del catrame, ditranolo, ac.
salicilico ecc.) indicati nelle forme lievi-moderate i cuj primi effetti terapeutici in
genere si osservano dopo 2-4 settimane di cura; trattament! con raggi
vltravioletti a banda stretta (Narrow Band-UVB) utili nella psoriasi
moderatamente grave non rispondente alla sola terapia topica, mentre in quei
pazienti che non rispondono alla fototerapia NB-UVB si associano radiazioni
UVA (raggi ultravioletti A) e psoraleni assunti per via orale (PUVA terapia);
trattamenti farmacologici sistemici che in genere sono riservati afle forme
psoriasiche pili gravi ed estese e comprendono 1’uso, per via orale o parenterale,
di farmaci immunosoppressori come metotrexate, ciclosporina, retinoidi ecc. e in
caso di controindicazioni o inefficacia di questi ultimi & possibile ricorrere nelle
forme gravi ai farmaci biologici, ossia ai farmaci prodotti con tecniche di
biologia molecolare, come ad esempio adalimumab, etanercept, infliximab ¢ il
recentissimo secukinumab (147).

A questi si aggiunge, per quanto gia descritto nei paragrafi precedenti, il
possibile utilizzo, nelle forme psoriasiche volgari a placche lievi-moderate, della
terapia termale sotto forma di Baineoterapia (1,3,12,13,15,37,72,79,98).

Vari studi (79,82,93,148) hanno anche dimostrato che Ia Balneoterapia termale
(BLT) da sola o in associazione alla fototerapia offre ai pazienti sofferenti di
psoriasi volgare a placche la possibilita di interrompere per un certo periodo di
tempo la terapia farmacologica. Inoltre 1a balneoterapia termale puo essere anche
usata come adiuvante alla terapia farmacologica topica (149).

Si evidenzia che recentemente I’O.M.S, (Organizzazione Mondiale della Sanitd)
ha inserito la Medicina Termale nelle strategie ed obiettivi della Medicina
tradizionale 2014-2023 (150).

Sulla base dei dati di letteratura e delle considerazion; sopra descritte & stato
implementato uno studio clinico il cui obiettivo & stato quello di valutare
efficacia e la sicurezza di un ciclo Balneoterapico con acqua minerale naturale
solfata_“Nitroli” del Complesso “Sorgente Nitrodi-Fonte delle Ninfe” della
IS SPAEH S 1.1, in soggetti sofferenti di psoriasi volgare a placche.
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4.3 Materiali e Metodi

Lo studio ha previsto la selezione di due campioni di pazienti denominati
rispettivamente gruppo A e gruppo B lc cui caratteristiche generali descrittive
sono elencate nella tabella 2. Non ¢’erano differenze significative tra i due gruppi
in termini di etd o sesso o caratteristiche cliniche dej pazienti (cioé gravita o
estensione della psoriasi) quando sono iniziati i trattamenti.

All’ammissione allo studio tutti i soggetti, previamente informati sulla finalitd
delia ricerca clinica, hanno dato il loro consenso.

I soggetti reclutati erano affetti da psoriasi volgare a placche la cui entita,
valutata mediante indice PASI (Psoriasis Area and Severity Index), risultava
lieve-moderata e pertanto erano avviati dal loro Medico di Medicina Generale o
dallo specialista in Dermatologia alle cure terapeutiche attualmente disponibili.
In particolare il gruppo A veniva sottoposto ad un ciclo di 12 sedute
balneoterapiche (BLT), eseguite al ritmo di 1 bagno al giorno, con acqua
minerale naturale soffata “Nitroli” del Complesso “Sorgente Nitrodi-Fonte delle
Ninfe”. Dopo 6 applicazioni BLT si effettuava un giomno di riposo per ovviare
alla crisi termale. Le sedute balneoterapiche venivano eseguite a digiuno, in
genere al mattino, a temperatura di 36-37°C per la durata di 20 min., cui seguiva,
un periodo di reazione termale della durata di 30 minuti. Durante il trattamento di
Balneoterapia con acqua minerale solfata i soggetti tenuti sotto osservazione
(gruppo A) non erano in trattamento farmacologico topico e/o sistemico e in caso
di utilizzo farmacologico precedente atlo studio in oggetto vi era un wash out
farmacologico da almeno 30 giomi per i medicament; topici ¢ da almeno 60
giorni per i medicamenti sistemici.

Il gruppo B, veniva invece sottoposto, per 12 giorni, a trattamento farmacologico
topico con medicamenti abitualmente in uso nella patologia psoriasica come
cortisonici (desossimetasone, idrocortisone, mometasone) nell’l1% dei casi;
analoghi della Vitamina D3 (calcipotriolo, tacalcitolo) nel 18% dei casi;
associazione di cortisonici (betametasone, clobetasolo, mometasone) ed analoghi
della Vitamina D3 (calcipotriolo, tacalcitolo) nel 15% dei casi; sostanze idratanti
ed emoilienti (olio di oliva, olio di borragine, burro di karité) nel 26% dei casi;
associazione di cortisonici (betametasone, clobetasolo), analoghi della Vitamina
D3 {caicipotriolo) e sostanze idraianti ed emollienti (olio di elicriso, catrame
decaptante, burro di karite, ac. ialuronico) nell’11% dei casi; associazione dj
analoghi della Vitamina D3 (calcipotriolo) e sostanze idratanti ed emollienti
(glicerolo, vaselina, olio di oliva e olio di borragine) nel 7% dei casi;
associazione di cortisonici (clobetasolo) e sostanze idratanti ed emollienti (olio
di oliva ¢ olio di borragine) nel 4% dei casi; associazione di cheratinolitici (ac.
acetilsalicilico) e sostanze ad azione idratante ed emolliente (glicerina) nel 4%
dei casi; associazione di cortisonici (idrocortisone, alcinonide) e cheratinolitici
(ac. acetilsalicilico) nel 4% dei casi (Fig, 1}).

Nello studio clinico non sono stati considerati i pazienti con patologie
controindicanti il trattamento Farmacologico topico o di Balneoterapia Termale.
Pertanto sono stati inseriti nello studio: soggetti di ambo i sessi, di eta superiore
al 18 tti da psoriasi volgare a placche di entita lieve-moderata e non
. logie infiammatorie in atto. Sono stati considerati criteri di
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esclusione: gravi insufficienze venose; grave insufficienza renale; malattie
neoplastiche; malattie febbrili; cardiopatia ischemica; ipertensione e diabete non
controllato; donne in stato di gravidanza o durante I’allattamento; presenza di
psoriasi eritrodermica, pustulosa palmo-plantare o pustulosa generalizzata in cui
¢ controindicata la terapia termale; presenza di altre malattie cutanee; presenza di
stati di immunodeficienza; presenza di pacemaker.

4.4 Parametri di valutazione

In ogni paziente arruolato nello studio, precedentemente all’inizio del protocollo
farmacologico topico o balneoterapico termale (BLT) (contestualmente alla
valutazione clinica) e al termine degli stessi, sono stati valutati i seguenti

parametri:

) SINTOMATGLOGIA PRURIGINOSA, mediante VAS-score (Visual
Analogic Scale) (138,151,152): ¢ questa una barra etichettata su cui il
paziente indica I’intensita del prurito percepito utilizzando un punteggio
variabile tra 0 (totale assenza di prurito) e 10 (peggior prurito
immaginabile dal paziente) con score da 0 a 3 {dove O=sintomo prurito
assente; l=presenza di sintomo prurito con intensitd lieve per un
punteggio compreso tra 0,1 e 3; 2=presenza di sintomo prurito con
intensitd moderata per un punteggio compreso tra 4 e 6; 3=presenza di
sintomo prurito con intensita forte per un punteggio compreso tra 7 € 10).

2) PUNTEGGIOQ PASI (Psoriasis Area and Severity Index), gold standard
per la valutazione della gravita della psoriasi. E questo un indice numerico
composito che misura la gravitd e ’estensione delle lesioni cutanee nella
psoriasi in 4 aree corporee (testa, tronco, arti superiori e arti inferiori). E
calcolato valutando I’eritema (indice di infiammazione), la desquamazione
(indice della mancata maturazione dei cheratinociti} e Pinfiltrazione
(indice della proliferazione dei cheratinociti), usando in ciascuno uno
score tra O e 4, e la percentuale di superficie corporea interessata. 1i suo
valore ¢ compreso tra 0 e 72, con il pit alto score rappresentato
dall’eritrodermia. Il PASI in clinica risulta molto utile perché, oltre a
consentire il monitoraggio della gravitd della malattia, & indice di
valutazione dinamica, in grado cioé di quantificare il miglioramento o
peggioramento del quadro clinico in un intervallo temporale consentendo
cosi la valutazione dell’efficacia dei trattamenti nei soggetti affetti da
psoriasi (140,141,153,154). Un valore del PASI < a 10 ¢ indice di psoriasi
di lieve entitd; mentre un PASI>10 e fino a 20 & indice dj psoriasi di entita
moderata ed infine un PASI >20 e fino a 72 ¢ indice dj psoriasi di entita

grave.

3) IMPATTO dei trattamenti considerati sulla QUALITA’ DI VITA dei
soggetti esaminati mediante la somministrazione del questionario
Bufegy Life Quality Index (o DLQI) (155,156) ¢ del questionario
#\est-36 (o SF-36) (130,157-159). Si precisa che Ia valutazione
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della qualita della vita oggi & ritenuto un indicatore fondamentale non solo
per valutare i risultati dell’assistenza, ma anche per stabilire ’efficacia dei
trattamenti. A paritd di efficacia clinica, si tende infatti a privilegiare quei
trattamenti che piti riescono ad incidere in senso positivo (o a non incidere
negativamente) sulla percezione soggettiva di stato di benessere.

Il questionario “Dermatology Life Quality Index” (DLQI), usato da F inlay
anche in ambito termale (155,156), & un questionario specifico, costituito
da 10 domande attraverso le quali ¢ possibile analizzare i problemi
correlati alle terapie per la psoriasi; le interferenze della psoriasi con le
attivita quotidiane, con i rapporti interpersonali, con ’attivita sessuale. Il
DLQI va da un punteggio minimo di 0 (nessuna interferenza della
malattia) ad un punteggio massimo di 30 (massimo coinvolgimento della
malattia sulla qualita di vita e quindi meno efficacia del trattamento che il
soggetto sta effettuando). Piu alto & lo score peggiore ¢ la qualita di vita
del soggetto. 11 punteggio totale de! DLQI pud essere espresso anche in
una scala a 5 gradi: 0-1,9=nessun effetto della malattia sulla qualita di
vita, 2-59=effetto poco rilevante; 6-10,9= effetto moderatamente
rilevante; 11-20,9= effetto molto rilevante; 21-30=effetto estremamente
rievante.

1l questionario SF-36 o “Short Form 36 Health Status Survey” (130,157-
159) € un questionario che serve a valutare la qualita di vita del paziente.
Negli anni ‘70 1a Rand Corporation di Santa Monica ha creato una prima
versione di SF-36 costituito inizialmente da 20 domande, poi modificato
fino alla attuale forma. ¥ caratterizzato dalla brevits e dalla precisione ed &
uno strumento valido e riproducibile. 1.’SF-36 comprende 8 dimensioni (o
aspetti diversi della salute) a quesito multiplo per un totale di 36 domande.
Le 8 dimensioni sono:

a. Attivita fisica (AF)

b. Limitazioni nelle attivit legate al propric ruolo dovute a problemi di
salute fisica (RF)

¢. Dolore fisico (DF)

d. Salute generale (SG)

e, Vitalita (VT)

L. Attivita sociali (AS)

g. Limitazioni nell’attivita legate al proprio ruolo dovute a problemi
emotivi (RE)

h. Salute mentale (SM)

Ad ogni dimensione viene atiribuito uno score, piu alto & lo score migliore
¢ il profilo di salute psico-fisica percepita (score 0= alterazione massima;
score 100= qualita di vita ottima).

Le prime tre dimensioni (AF, RF, DF) riflettono lo stato di salute fisica,
quelle intermedie (SG, VT) invece riflettono 1o stato di salute in generale,
mentre le ultime tre dimensioni (AS, RE, SM) misurano aspetti della

atongcologica-emotiva.

¥ qhissiicniaio ¢ stato adattato da un punto di vista culturale e validato in
gl anni ‘90 nell’ambito del progetto IQOLA(159). Oggi, a
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seguito dei numerosi studi ed applicazioni, 1"SF-36" & considerato una
misurazione generica dei valori della salute che non sono eta, trattamento
o malattia specifica. Percid, & una misura realmente universale della
valutazione della salute. Questo questionario ¢ lo strumento di misura per
la qualith di vita pi utilizzato, affidabile e riconosciuto
internazionalmente e dunque per questi motivi che abbiamo deciso di
utilizzare 1“SF-36" per il nostro studio.

4) DISAGIO PSICOLOGICO dei soggetti tenuti sotto osservazione
mediante somministrazione di due questionari di autovalutazione: Self-
Rating Anxiety Scale (S.A.S. Zung-test) e Self-Rating Depression Scale
(8.D.S. Zung-test) che consentono di effettuare, usando una batteria di 20
item ciascuno, uno screening dello stato ansiogeno-depressivo dei soggetti
esaminati (160-163). Ogni item & valutato su una scalaa 4 punti(da 1 a4).
Il punteggio totale in entrambe le scale varia tra 20 ed 80. I valori bassi
corrispondono ad ura condizione di normalita (punteggio infericre o
uguale a 20 per entrambe le scale), quelli alti a condizioni di stato
ansiogeno-depressivo di gravita crescente (range 21-31=siato ansiogeno-
depressivo di entitd bassa; range 32-43=stato ansiogeno-depressivo di
entitd medio-bassa; range 44-55=stato ansiogeno-depressivo di entitd
media; range 56-67=stato ansiogeno-depressivo di entita medio-alta; range
68-80=stato ansiogeno-depressivo di entitd alta). Tali scale, somministrate
pre ¢ post-trattamento, risultano molto utili per valutare le modificazioni
della sintomatologia ansiogena-depressiva sotto trattamento. Si evidenzia
che i test Zung vanno ad indagare la presenza di sintomi ansiosi o
depressivi che proprio perché sintomi non sono ancora divenuti veri e
propri disturbi. Pertanto il test S.D.S8-Zung rileva una tendenza depressiva
da parte di chi risponde, mentre il test S.A.8-Zung fornisce una misura
quantitativa del livello di ansia presente nell’individuo a momenio della
somministrazione del test.

5) Comparsa di EVENTUALI EVENTI INDESIDERATI ¢/0 di EVENTI
AVVERSI nel corso dei trattamenti considerati, ossia farmacologico
topico e balneoterapico termale.

6) Valutazione fotografica delle chiazze psoriasiche per un follow-up clinico.




4.5 Analisi Statistica

Le caratteristiche generali della popolazione inclusa nello studio sono state
analizzate mediante tecniche descriitive. In tutte le valutazioni effettuate i
risultati sono stati espressi come media aritmeticatdeviazione standard (DS).
L’analisi statistica dei dati parametrici ¢ stata effettuata con il test “t” di Student
per misure appaiate e non appaiate, confrontando i dati all’inizio e al termine dei
cicli terapeutici e successivamente tra il I ed il I gruppo (rispettivamente A e B);
nel caso invece di dati con distribuzione non parametrica ¢ stato utilizzato il
Wilcoxon test per misure appaiate ed il Test U di Mann-Whitney per confrontare
dati tra gruppi indipendenti (164,165). Valori di p<0,05 sono stati considerati
statisticamente significativi.




Tabella 2 - Caratteristiche dei due gruppi di pazienti, A (sottoposto a trattamento

termale BLT) e B (sottoposto a trattamento farmacologico topico), selezionati per
lo studio: statistiche descrittive.

GRUPPO A GRUPPO B
CASI N=26 N=27
ETA(anni)
media +DS 52417 53+13
Mediana 54,5 52
Minimo 22 19
Massimo 77 77
SESSO
pz di sesso maschile (%) | 15 (58%) 15 (56%)
pz di sesso femminile (%) | 11 (42%) 12 (44%)
LMLC., (adice di Massa Corpores)
[pese in Kg / (h in m)*] 26+4,7 26+5,8
Media +DS
|




Figura 1 - Classi di farmaci, in percentuale, usate dai soggetti psoriasici in

trattamento farmacologico topico (Gruppo B, N=27).
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4.6 Risultati

In tutti i soggetti dei due gruppi, A e B, considerati i presidi terapeutici utilizzati
hanno mostrato una buona tollerabilita locale e sistemica.

Solo in 1 soggetto (3,7%) del gruppo B, che effettuava trattamento farmacologico
(applicazioni topiche di tacalcitolo), si & osservato “bruciore” che comunque non
ha comportato interruzione del trattamento.

A fine ciclo curativo BLT termale nel gruppo A (N=26) si & osservato, rispetto al
valore medio basale (cioé rilevato prima dell’inizio del ciclo termale
balneoterapico), una significativa (p<0,01) diminuzione del sintomo prurito
(score VAS 1,8+1-0,7+0,8) con una percentuale di riduzione del 61% (Tab.3).
Dai dati esposti nella Tabella 4 si pué desumere anche la distribuzione media
percentuale, prima e dopo il ciclo crenoterapico, dei 4 gradi di intensita deilo
score VAS-prurito usato. Tali dati evidenziano:

- aumento di % di presenza del parametro VAS-prurito 0 (prurito assente),
passato dall’11% pre-cura al 46% post-cura;

- incremento di % di presenza del parametro VAS 1 (prurito lieve) passato dal
27% pre-cura al 38% post-cura;

- riduzione di % di presenza del parametro VAS 2 (prurito moderato), passato dal
27% pre-cura al 12% post-cura;

- riduzione di % di presenza del parametro VAS 3 (prurito forte), passato dal
35% pre-cura al 4% post-cura (Tab.4).

Nel gruppo B a fine ciclo farmacologico topico si ¢ osservato, sempre rispetto al
valore medio basale (cioé rilevato prima dell’inizio del ciclo farmacologico
topico), una significativa (p<0,01) diminuzione del sintomo prurito (score VAS
2,0+£1->»1,3£1) (Tab.3) con una percentuale di riduzione del 35%. Dai dati esposti
nella Tabella 4 si pué desumere anche qui la distribuzione media percentuale,
prima ¢ dopo il ciclo farmacologico topico, dei 4 gradi di intensita dello score
VAS-prurito usato. Si & osservato:

- aumento di % di presenza del parametro VAS 0 (prurito assente), passato dal
15% pre-cura al 26% post-cura;

- incremento di % di presenza del parametro VAS 1 (prurito lieve), passato dal
15% pre-cura al 37% post-cura;

- riduzione di % di presenza del parametro VAS 2 (prurito moderato), passato dal
29% pre-cura al 18,5% post-cura;

- riduzione di % di presenza del parametro VAS 3 (prurito forte), passato dal
41% pre-cura al 18,5% post-cura (Tab.4).

In Tabella 5 sono riportati i valori medi dei punteggi PAST rilevati prima e dopo i
cicli curativi considerati nei due gruppi di pazienti tenuti sotto osservazione
(gruppo A: N=26; gruppo B: N=27). Tali dati mostrano, a fine trattamento
rispetto al basale, un significativo (p<0,01) decremento del punteggio PAST in
entrambi i gruppi considerati (Gruppo A: 5,243,722,442 3; Gruppo B:
4,0+3,2->1,8+1,8) con una percentuale di riduzione rispettivamente pari al 54%
nel gruppo A e al 55% nel gruppo B.

Nel gruppo A ’analisi dell’impatto del trattamento BLT termale sulla qualita di
vitg dSFYBSuBNI psoriasici monitorati ha mostrato, a fine ciclo curativo rispetto al
valé gtiasale, una significativa diminuzione del punteggio totale medio
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DLOI (5,4344,7->2,5+2 8) (p=0,001) con una percentuale di riduzione del 54%
(Fig.2). L analisi della distribuzione dej 5 gradi di interferenza in cuj puo essere
espresso il punteggio totale DLQI ha evidenziato che, pre-trattamento, solo nel
19.2% dei soggetti tenuti sotto osservazione la malattia psoriasica non presentava
alcun impatto sulla qualita di vita e tale & rimasto anche post-trattamento, nel
46,2% dei casi la patologia aveva un impatto poco rilevante, nel 19.2% dei casi
un impatto moderatamente rilevante e nel 15,4% un impatto molto rilevante;
post-trattamento si ¢ osservato che nel 42% dei cas; esaminati la psoriasi non
presentava alcun impatto sulla qualita di vita, nel 42% dei casi aveva un impatto
poco rilevante, nel 12% un impatto moderatamente rilevante ¢ solo nel 4% si
aveva un impatto molto rilevante (Fig.3).
I dati rilevati nel gruppo B dopo effettuazione del ciclo Farmacologico topico
evidenziavano, rispetto sempre ai valori medi basali, una significativa
diminuzione del punteggio totale medio DLOJ (6,0+£5,2>3,9+3.9) ( p=0,001) con
una percentuale di riduzione del 35% (F ig.2). Inoltre I"analisi della distribuzione
dei 5 gradi di interferenza in cuj pud essere espresso il punteggio totale DLQI
evidenziava che, pre-trattamento, solo nel 18,5% dei soggetti tenuti sotto
osservazione la malattia psoriasica non presentava alcun impatto sulla qualita di
viia e tale rimaneva anche post-trattamento, nel 37% Ila patologia aveva un
impatto poco rilevante, nel 26% dei casi un impatto mederatamente rilevante e
nel restante 18,5% un impatto molto rilevante; post-trattamento si osservava che
nel 44,4% dei casi esaminati la psoriasi non presentava alcun impatto sulla
qualita di vita, nel 22,2% dei casi aveva un impatto poco rilevante, nel 26% un
impatto sempre moderatamente rilevante e nel 7,4% aveva un impatto molto
rilevante (Fig.3).
I risultati ottenuti con il questionario SF-36 dopo la cura BLT termale hanno
mostrato, rispetto ai valori rilevati prima del trattamento, un miglioramento delle
dimensioni che rifletiono lo stato di salute fisica ossia AF (che indica /’Attivita
Fisica: 89+12->90+12) (p>0,052), RF (che indica le limitazioni delle attivita
specifiche del Ruolo del soggetto dovute a problemi Fisici: 84+32->83+21)
(p>0,048) e DF (che indica i/ Dolore Fisico: 73+24-283122) (p<0,048); lo stato
di salute in generale ossia §G (Salute Generale: 63+20->67+18) (p>0,050) e VT
{Vitalita : 65:+:20->68+19) (p=0,362) e lo stato psicologico-emotivo ossia AS
(che indica le limitazioni nell’ Attivita di tipo Sociale: 76:+:21->82:+14) (p>0,048),
RE (che indica le limitazioni delle attivitg specifiche del Ruolo del soggetto
dovute a problemi Emotivi; 77£34-94217) (p<0,020) ¢ SM (Salute Mentale:
§9+21>77+13) (p~0,263) (Tab. 6).
I risultati ottenuti con il questionario SF-36 dopo il trattamento farmacologico
topico hanno evidenziato, rispetto ai valori basali, sémpre un miglioramento di
tutte le 8 dimensioni AF (85£17>86+21) (p>0,054), RF (66+35->82129)
(p<0,022), DF (62+25->68+23) (p>0,050), SG (57£20->62+18) (p<0,020), VT
(58+19->61+20) (p>0,050), AS (69+£23->74+21) (»>0,048), RE
(65:35->85424) (p<0,020) ¢ SM (61+17-263:18) (p>0,050) (Tab. 6). In
entrambi 1 gruppi si & osservato significativitd statistica per la dimensione RE;
inoltre nel gruppo A si & anche rilevato significativita statistica per la dimensione
el gruppo B & risultato statisticamente significativo anche il
. #1%evato per le dimensioni RF ed SG (Tab.6).
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L’analisi dei risultati globali S.A.S. ed S.D.S. Zung-test ha evidenziato, pre-
trattamento, Ia presenza di uno stato ansiogeno-depressivo nel 100% dei soggetti
dei due gruppi (A e B) esaminati con significativo (p<0,05) miglioramento sia
dello stato ansiogeno (gruppo A: 34+7-231+6; gruppo B; 36+9->34+8) ¢ sia di
quello depressivo (gruppo A: 35+7->336; gruppo B: 36:9->33+8) alla fine dei
cichi curativi effettuati (Tab.7).

In Tabella 8 sono riportate le categorie delle scale Zung rappresentate in ciascun
paziente rilevate prima e dopo trattamento.

Riguardo lo stato ansiogeno (S5.A.S. Zung-test), pre-ciclo termale balneoterapico
(Gruppo A), si ¢ osservato la presenza di tre gradi di punteggio: stato ansiogeno
di entita bassa la cui percentuale di incidenza subisce yn incremento a fine cura
(passando dal 38% pre-cura al 46% post-cura); stato ansiogeno di entita medio-
bassa la cui percentuale di incidenza subisce un decremento a fine cura (passando
dal 54% pre-cura al 46% post-cura) e stato ansiogeno di entita media la cui
percentuale di incidenza pre-trattamento pari all’8% non subisce alcuna
variazione a fine cura (Tab. 8). Riguardo lo stato depressivo (S.D.S. Zung-test),
pre-ciclo curativo termale BLT (gruppo A), I’analisi dei dati ha mostrato anche
qui la presenza di tre gradi di punteggio che hanno subito, a fine trattamento
termale, la stessa evoluzione osservata per lo stato ansiogeno: infatti lo stato
depressivo di entitd bassa ha mostrato, post-trattamento versus basale, un
incremento della percentuale di incidenza (dal 35% pre-cura al 42% post-cura);
lo stato depressivo di entita medio-bassa ha mostrato anch’esso una riduzione
dell’incidenza nel campione (dal 61% pre-cura al 54% post-cura), mentre la
percentuale di incidenza dello stato depressivo di entitd media non ha subito
alcuna variazione (Tab.8).

Nel gruppo B, sottoposto a trattamento farmacologico topico, si & osservato pre-
cura la presenza di quattro gradi di punteggio del questionario S.A.S. Zung-test
ossia stato ansiogeno di entitd bassa che a fine trattamento ha subito un
incremento (dal 37% pre-cura al 52% post-cura), stato ansiogeno di entita medio-
bassa che ha subito una riduzione a fine cura (dal 48% pre-cura al 30% post-
cura), stato ansiogeno di entita media che ha subito un mcremento (dal 7,5% pre
cura al 18% post-cura) e stato ansiogeno di entita medio-alta che a fine ciclo
curativo ¢ scomparso (dal 7,5% pre-cura allo 0% post-cura) (Tab.8). Riguardo la
stato depressivo i valori dell’S.D.S. Zung-test hanno evidenziato pre-trattamento
tre gradi di punteggio ossia stato depressivo di entitd bassa che ha subito un
incremento a fine cura (dal 37% pre-cura al 59%post-cura), stato depressivo di
entitd medio-bassa (dal 41% pre-cura al 26% post-cura) e stato depressivo di
entita media (dal 22% pre-cura al 15% post-cura) che hanno subito un
decremento a fine trattamento (Tab.8).

1l conironto (Tabelle 9-10-11) tra i valori medi rilevati a fine trattamento termale
balneoterapico (gruppo A) versus quelli rilevati a fine trattamento farmacologico
topico (gruppo B) evidenzia una maggiore diminuzione del sintomo VAS-prurito
nel gruppo sottoposto a trattamento termale BLT risultata statisticamente
significativa (p<0,05) (Tab.9); mentre il punteggio PASI si riduce in misura
maggiore nel_gruppo sottoposto a trattamento farmacologico topico anche se in
mostiisticamente significativa (p>0,05) (Tab.9). Riguardo I'impatto
: Susiderati (BLT termale nel gruppo A e farmacologico topico nel
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gruppo B) sulla qualita di vita dei soggetti psoriasici tenuti sotto osservazione, il
confronto tra i due gruppi esaminati (A e B) mostra che il trattamento termale
BLT, allo stesso modo di quello farmacologico topico, incide in maniera positiva
sulla percezione soggettiva di stato di benessere; anche se si nota un
miglioramento lievemente superiore per il punteggio totale medio DLQI e
S.AS. Zung-est nel gruppo A versus il gruppo B, risultato perd non
statisticamente significativo (p>0,05), mentre riguardo il test S.D.S. Zung i
risultati evidenziano post-trattamento in entrambi i gruppi osservati lo stesso
punteggio e quindi stesso tipo di categoria della scala S.D.S. Zung-test (Tab.10).
I maggior impatto positivo del ciclo termale BLT rispetto a quello
farmacologico topico sulla qualita di vita dei soggetti psoriasici tenuti sotto
controllo viene anche confermato dal questionario SF-36 che evidenzia in tutte le
8 dimensioni score superiori nel gruppo A versus il gruppo B con significativita
statistica per la componente dolore fisico (DF) ¢ salute mentale (SM) (Tab.11).

[l miglioramento clinico ottenuto nei due gruppi, A e B, di soggetti psoriasici
tenuti sotto osservazione & stato evidenziato anche da rilievi fotografici riportati
in parte nelle figure 4, 5,6 ¢ 7.
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Tabella 3 — Valori medi+DS di score totale VAS-prurito nei due gruppi, A
(N=26, sottoposto a ciclo termale BLT) e B (N=27, sottoposto a ciclo
farmacologico topico), afferenti allo studio prima e dopo ciclo curativo.

Gruppo dipz | Score totale VAS —prurito % di riduzione
(MediatDS)
Pre-cura Post-cura
Gruppo A 13£1 9,7 £ 0,8 ** - 61%
Gruppo B 2,01 1,3:£1 #% - 35%

« 1 » Student per dati appaiati vs basale *p<0,05 - **p<p 0]

Tabela 4 - Distribuzione media percentuale di presenza delle varie intensita di
score VAS-prurito considerate nei due gruppi, A (N=26, sottoposto a ciclo
termale BLT) e B (N=27, sottoposto a ciclo farmacologico topico), afferenti allo

studio prima ¢ dopo ciclo curativo,

SCORE VAS-PRURITO GRUPPO A GRUFPO B j
MEDIA % MEDIA % | MEDIA % MEDIA %
Pre-cura Post-cura Pre-cura  Post-cura
Score 0 (assente) i1% 46% 15% 26%
Score 1 (lieve) 27% 8% - 15% 37%
Score 2 (moderato) 27% 12% 29% 18,5%
LScore 3 (forte) 35% 4% 41% 18,5%




Tabella 5 — Valori medi+DS dei punteggi PASL ottenuti all’inizio e a fine

trattamento nei due gruppi di soggetti (A e B) considerati ¢ sofferenti di psoriasi
volgare a placche.

GRUPPO CONSIDERATO PUNTEGGIO PASI % di
(mediat DS) riduzione
ANTE CURA POST-CURA
A 5,237 2,442 3%+ - 54%
(Trattamento termale BLT)
B 4,0432 1,8+1,8%* - 55%
I_Cl‘rattamento farmacologico topico)

« t » Student per dati appaiati vs basale *p<0,05 - **p<0,01
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Figura 2 - Valori medi+DS$ del punteggio totale DLQI rilevato prima (basale) e
dopo trattamento nei due gruppi, A e B, di soggetti psoriasici tenuti sotto
osservazione.

W PRE-TRATTAMENTO

B POST-TRATTAMENTO

MEDIA PUNTEGGIO TOTALE DLQI

— ¢

A (Trattamento termale BLT) B (Trattamento farmacologico topico)

p valori basati su Test Wilcoxon

£
L



Figura 3 — Distribuzione percentuale, pre e post-trattamento, dei 5 gradi di
interferenza in cui puo essere espresso il punteggio totale DLQI nei gruppi, A e

B, dei soggetti psoriasici esaminati.
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Tabella 6 — Valori medi percentuali +DS delle scale del questionario SF-36
prima e dopo i cicli curativi considerati nei gruppi A (N=26, sottoposto a ciclo
termale BLT) e B (N=27, sottoposto a ciclo farmacologico topico) di soggetti
psoriasici tenuti sotto osservazione.

SCALE DI SF-36 |PRE-CICLO POST-CICLO CONFRONTO

Gruppo A CURATIVO CURATIVO PRE-POST
TRATTAMENTO
(Test di Wilcoxen)

AF 89+ 12 | 90+ 12 p>0,052

RF 84+ 32 88 + 21 p>0,048

DF 73+ 24 83+ 22 p<0,048

SG 63+ 20 67+ 18  [p>0,050

VT 65+ 20 68+ 19 p=0,362

AS 76+ 21 82+ p>0,048

RE 77+ 34 94+ 17 <0,020

SM 69+ 21 77+ p=0,263

SCALE DI SF-36 |{PRE-CICLO POST-CICLO CONFRONTO

Gruppo B CURATIVO CURATIVO PRE-POST
TRATTAMENTO
{Test di Wilcoxon)

AF 85+ 17 86+ 21 p>0,054

RF 66 + 35 82+ 29 p<0,022

DF 62 + 25 68 +23 p>0,050

SG 57+ 20 62+ 18 p<0,020

VT 58+ 19 6120 p>0,050

AS 69 +23 74+21 p=>0,048

RE 65 +£35 85+24 p<0,020

SM 61+17 63+18 p>0,050
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Tabella 7— Valori medi+DS dello score totale delle scale SAS. e SDS. Zung-
test rilevati prima e dopo trattamento nei gruppi, A e B, di soggetti psoriasici
tenuti sotto osservazione.

GRUPPO | Valore medio=DS di Score totale S.A.S. Zung % di Confronto
ESAMINATO variazione | pie-post
pre-trattamento post-trattamento pre-post | traitamento
trattamento (Test di
Wilcoxon)
A 34+7 3146 -9% p =0,024
(in trattamento
termale BLT)
B 36+9 34+8 -6% p=0,012
(in trattamento
farmacologico
topico)
GRUPPQ | Valore mediotDS di Score totale S.D.S. Zung %% di Confronto
ESAMINATO variazione | pre-post
pre-trattamento post-trattamento pre-post | tratiamento
trattamento (Test di
Wilcaxon)
A 35+7 33+6 -6% p=0,035
(in trattamento
termale BLT)
B 369 3348 -8% p=0,014
(in trattamento
farmacologico
topico)

‘@33



Tabella 8- Percentuali di tipo di categoria delle scale S.A.S. ed SDS. Zung-test
rappresentate in ciascun paziente, prima e dopo i trattamenti considerati, nei due
gruppi di soggetti psoriasici, A (N=26, sottoposto a trattamento termale BLT) ¢ B
(N=27, sottoposto a trattamento farmacologico topico), esaminati.

TIPO
CATEGORIA GRUPPO A GRUPPOB
SCALA S.AS.
ZUNG-TEST
% di incidenza % di incidenza
pre-trattamento  post-trattamento pre-trattamento  post-trattamento
 BASSA 38% 46% 37% 52%
MEDIO-BASSA 54% 46% 48% 30%
MEDIA 8% 8% 7,5% 18%
MEDIO-ALTA 0% 0% 7.5% 0%
TIPC ]
CATEGORIA GRUPPO A GRUPPO B
SCALA S.D.S.
LUNG-TEST
% di incidenza % di incidenza
pre-trattamento  post-trattamento | pre-trattamento post-trattamento
BASSA 35% 42% 37% 59%
MEDIO-BASSA 61% 54% 41% 26%
MEDIA 4% 4% 22% 15%
MEDIO-ALTA 0% 0% 0% 0%




Tabella 9 - Confronto dei parametri VAS-prurito e punteggio PASI dopo
effettuazione det ciclo terapeutico nei due gruppi, A (N=26, sottoposto a
trattamento termale BLT) e B (N=27, sottoposto a trattamento farmacologico
topico), di soggetti psoriasici afferenti ailo studio.

Gruppo Score totale Punteggio totale
VAS —prurito PASI
dopo ciclo curativo dopo ciclo curativo
(MediatDS8) (MediarDS8)
Gruppo B 1,3x] 1,8+1.8
(in trattamento
farmacologico topico)
Gruppo A 0,7+£0,8° 2,4%23
(in trattamento
termale BLT)

« ¢ » Student per dati non appaiati °p<0,03 - “p<0,01




Tabella 10 ~ Confronto tra i valori Medi+DS del punteggio totale DLGI, del
punteggio totale S.A.S. e S.D.S. Zung-test rilevati dopo ciclc terapeutico nei
gruppi A (N=26, sottoposto a trattamento termale BLT) e B (N=27, sottoposto a
trattamento farmacologico topico) di soggetti psoriasici tenuti sotto osservazione,

PUNTEGGIO Gruppo B Gruppo A CONFRONTO

TOTALE (in trattamento (in trattamento | TRATT AMENTO
farmacologico termale BLT) (Test U di Mann- Whitney)
topico)

DIQ1 3,9+39 2,528 p=0,266

(media+DS)

S.A.8, ZUNG-TEST |34+ 8 31+6 p=0,314

(mediatDS)

S.D.S ZUNG-TEST ([33+ 8 33+6 P=0,808

(mediatDS) '

2,

W)
gqesd
S15ynand

W,




Tabella 11 - Confronto tra i valori medi percentuali+DS delle scale di
questionario SF-36 rilevati dopo ciclo curativo nei gruppi A (N=26, sottoposto a
ciclo termale BLT) e B (N=27, sottoposto a ciclo farmacologico topico) di
soggetti psoriasici tenuti sotto osservazione.

SCALE DI SF-36 Gruppo R Gruppo A CONFRONTO
(in trattamento | (in trattamento TRATTAMENTO
farmacologico |termale BLT) | (est U di Mamn- Whitney)
topico)

AF 86+ 21 90+ 12 p=1

RF 82+ 29 88+ 21 p=0,729

DF 68 £ 23 83+ 22 p=0,043

SG 62+ 18 67+ 18 p=0,362

VT 61+20 68+ 19 p=0,302

AS 74121 82+ 14 p=0,292

RE 85124 94+ 17 p=0,247

SM 53+ 18 774 13 p=0,022

.
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3. CONCLUSIONI

Il ciclo balneoterapico con acqua minerale naturale solfata “Nitroli” del
Complesso “Sorgente Nitrodi-Fonte delle Ninfe” della Societd ISCHIA SPAEH
S.r.l. (BLT), analogamente al trattamento farmacologico topico considerato, & in
grado di migliorare il quadro clinico-sintomatologico di soggetti sofferenti di
psoriasi volgare a placche. _

Irisultati ottenuti nel gruppo di psoriasici sottoposti a eiclo termale BLT (gruppo
A) hanno evidenziato, rispetto al basale (cio¢ prima dell’inizio del ciclo termale),
allo stesso modo di quanto rilevato nel gruppo sottoposto a trattamento
farmacologico topico (gruppo B) ed in accordo con la letteratura, una
significativa (p<0,01) riduzione del prurito e dell’indice PASI pari
rispettivamente al 61% e 54%. Tale riduzione & risultata, per il parametro prurito,
percentualmente maggiore rispetto a quanto ottenuto nel gruppo B in trattamento
farmacologico topico, dove si sono rilevate significative (p<0,01) riduzioni
rispettivamente del 35% per il prurito e del 55% per I’indice PASL

Si evidenzia che un recente sondaggio, intrapreso e finanziato dalla Novartis che
ha visto il coinvolgimento di oltre 8.300 partecipanti psoriasici di 31 paesi,
compresa I’ftalia, ha mostrato che il 53% de; soggett: intervistati considera la
riduzione del prurito uno dei principaii obiettivi del trattamento (166).

L’efficacia sintomatologica osservata parallelamente ha indotto anche un
miglioramento della qualitd di vita e una riduzione dello stato ansiogeno-
depressivo presente pre-cura nei soggetti psoriasici esaminati come dimostrato
dai questionari DLQI, SF-36 ¢ Zung-test somministrati_

Infatti i risultati relativi al DLQI hanno dimostrato una significativa (p<0,01)
riduzione, di circa il 54%, deil’impatto della malattia psoriasica sulla qualita di
vita dei soggetti tenuti sotto osservazione a fine ciclo termale BLT verso il
basale, ¢ cid di riflesso ha avuto effetto benefico anche sullo stato ansiogeno-
depressivo rilevato pre-trattamento in tutti i soggetti psoriasici esaminati come
dimostrato dalla significativa {(p<0,05) riduzione del punteggio totale medio di
S.A.S e S.D.S Zung-test.

Tali dati vengono ulteriormente avvalorati dall’incremento, rilevato a fine ciclo
termale BLT versus basale, delle 8 dimensioni della salute indagate dal
questionario SF-36 con significativita statistica per le dimensioni dolore fisico
(DF) e le limitazioni delle attivita specifiche del ruolo del soggetto dovute a
problemi emotivi {RE).

Tale andamento ¢ stato anche confermato dal confronto tra 1 valori medi rilevati
dopo trattamento nel gruppo A versus il gruppo B. Tale confronto ha mostrato
una maggiore significativa (p<0,05) diminuzione del sintomo VAS-prurito e un
maggior incremento degli score delle dimensioni del questionario SF-36,
indicativi di un miglioramento della qualitd di vita, risultati statisticamente
significativi (p<0,05) per le dimensioni DF e SM, nei soggetti psoriasici in
trattamento termale BLT (gruppo A) versus quelli in trattamento farmacologico
topico (gruppo B) a fine ciclo curativo con conseguente maggior miglioramento
del profilo dj te-psico-fisica percepita.

Si evidenfgd.che durante i lavori del recente Congresso SIDeMaST (Societa
Italiana {di 2 Déxs dtologia medica, chirurgica, estetica e delle Malattie
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Sessualmente Trasmesse) ( 166) ¢ stato posto I’accento sulla ricerca di strategie di
cura che consentano il contenimento degli stati ansiogeni-depressivi cuj puo
andare incontro il paziente psoriasico anche in presenza delle manifestazioni pitt
lievi della malattia.

In conclusione, i risultati di questo studio, in accordo con i dati dj letteratura,
mostrano che in una patologia cronico-recidivante con impatto fortemente
negativo sulla sfera psico-sociale e qualita di vita dei pazienti e con un elevato
costo sociale quale la psoriasi volgare a placche, la terapia termale balneoterapica
(BLT) con acqua minerale naturale solfata “Nitroli” del Complesso “Sorgente
Nitrodi-Fonte delle Ninfe” della Societa ISCHIA SPAEH Sr.l pud costituire
un’importante fase della strategia terapeutica orientata sia alla possibilita di
interrompere temporaneamente la terapia farmacologica sia alla possibilita di
ssere usata come adiuvante alla terapia farmacologica topica. In entrambi i casi
¢10 comporterebbe anche una possibile riduzione della posologia farmacologica e
quindi di eventuali eventi avversi da uso prolungato di farmaci. Tutto questo a
vantaggio del miglioramento della qualitd di vita sociale e relazionale dei
soggetti psoriasici cosi come indicato dalPOrganizzazione Mondiale della Saniti
(O.M.8)).
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Data Base “SCHEDE ACQUISIZIONI DATI”
GRUPPO A:

pazienti effettuanti il ciclo termale balneoterapico (BLT)

LEGENDA;

F = sesso femminile

M = sesso maschile

ILM.C. = Indice di Massa Corporea

Psoriasi V. Placche= Psoriasi volgare a placche
INDICE PASI = Psoriasis Area and Severity Index

PRE-TRATTAMENTO =prima di ciclo Balneoterapico termale
POST-TRATTAMENTO = dopo ciclo Balneoterapice termale
ANTE CURA = prima di ciclo Balneoterapico termale

POST CURA = dopo ciclo Balneoterapico termale

QUESTICNARIO DLQI= Dermatology Life Quality Index
SAS ZUNG-TEST = Self-Rating Anxiety Scale
SDS ZUNG-TEST= Self-Rating Depression Scale

AF = attivita fisica

RF = limitazioni nelle attivita legate al proprio ruolo dovute a problemi di
salute fisica

DF = Dolore fisico

SG = Salute generale

VT = Vitalita

AS = Attivita sociali

RE = Limitazioni nell’attivita legate al proprio ruolo dovute a problemi emotivi
SM = Salute mentale

N
'-AJ




Caso N.[Pazienti| ETA' (anni) | SESSO|ALTEZZA {m) | PESO (Xg) LAM.C. DIAGNOSI Trattamento
1| VA 66 M 1,73 82 27,39817568 ! PSORIASI V, PLACCHE | Civlo di n.12 Bagni
2| NG 64 F 1,67 80 28,68514468 | PSORIASI V. PLACCHE | Ciclo din.12 Bagni |
3 RG. 74 F 1.65 64 23,50780533 | PSORIASI V. PLACCHE | Ciclo din 12 Bagni |
4 S.G. 22 M 1,87 100 28,59675713 | PSORIASI V. PLACCHE | Ciclodin. 12 Bagni |
3| PM 52 M 1,74 84 2774474832 | PRORIASI V. PLACCHE | Ciclo din.12 Bagni
6] R.C, 32 F 1,52 75 32,46191136 { PSORTASI V. PLACCHE | Ciclodin.12 Bagni
7| EM 7l M 1,85 80 23.37472608 | PSORIASI V. FLACCHE | Ciclodin 12 Bagni |
3] AB 60 M 1.7 % 26,29757785 | PSORIASI V. PLACCHE | Ciclo din 12 Bagni |
9 LP. 63 M 1.7 90 31,14186851 | PSORIASI V. PLACCHE | Ciclo din. 12 Bagni |
10| V.V, 41 M 185 89 26.00438276 ; PSORIASI V. PLACCHE | Ciclo din.12 Bagni |
11] FL. 27 F 1.68 68 24,09297052 | PSORIASI V. PLACCHE | Ciclo din.12 Bagni
i2! VL. 72 F 155 72 29,96878252 | PSORIASI V. PEACCHE | Ciclo din 12 Bagni
13| C.A. 69 M 176 70 22.5981405 | PSORIASIV, PLACCHE | Ciclo din.12 Bagni |
4] CA. 26 M 1,7 63 21,79930796 | PSORIASI V. PLACCHE | Ciclo din.12  Bagni _
15} D.G.B. 42 M 1,78 68 21,46193662 | PSORIASI V. PLACCHE | Ciclo din.12 Bapni |
16] MA. 35 M 1,84 122 36,03497164 | PSORIASI Y, PLACCHE | Ciclodin12 Bagni |
17| P.A 45 F 1,62 50 19,05197378 | PSORIASI V. PLACCHE | Ciclo din. 12 Bagni
18] C.G. 66 F 1,53 61 26,05835362 | PSORIASI V. PLACCHE | Ciclo din.12 Bagni |
19| DA, 36 F L77 65 20.74755019 | PSORIASI V. PLACCHE | Cicle din. 12 Bagni |
20 RM 33 M 1,73 101 33,74653346 | PSORIASI V. PLACCHE | Ciclo din.12 Bagni |
21 F 1,72 60 20,2812331 | PSORIASI V. PLACCHE | Ciclo din.12 2 Bagni |
22 - 1,64 75,5 2807108864 | PSORIASI V. PLACCHE | Ciclo & n.12 Bagni |

y



Caso N.(Pazienti|[ETA' (anni) |STSSO|ALTEZZA (m) PESO (Kg)| LM DIAGNOSI Trattamento
23] DAL 32 F 1,58 48 1922768787 | PSORIAS] V. PLACCHE | Ciclo din.12 Bagni
24| S.L 59 M 17 72 2491349481 | PSORIASI V. PLACCHE | Ciclo din.12 Bagni |
25 MA 67 M 1,76 105 33,89721074 | PSORIASI V. PLACCHE | Ciclo di n.12 Bagni
L 26| CA, 52 F 1,65 63 23,14049587 | PSORIASI V. PLACCHE | Ciclo din.12 Bagpi |




VALUTAZIONI
CLINICHE
Caso N.|Pazienti| INDICE PASI PRURITO
mmrro rmmm mi::‘r;lsmo Tm:gfu;um

1 V.A 24 0.2 2 0

2 NG 6.6 08 3 1

3 R.G 56 3,2 2 4]

4 8.G 44 01 0 (o}

§ P.M. 4.6 0 2 1

8 R.C. 1,4 0,2 3 1

L 7 F.M. 8,8 6,6 3 2
i

8 AB. 5,35 2,85 2 1

9 LP, 5,8 39 2 1

1;}0 V.V 132 58 1 0

" F.L 7.6 58 3 3

12 V.L 4 28 3 1

13 C.A 2,7 1.2 3 2

14 CA 4,4 1,85 1 1

15 |D.GB. 7.2 5,6 2 1

16 M.A Ll 32 2 1

17 PA 1.4 0,6 3 2

18 c.Gc 6,85 33 1 0

19 D.A 11,6 59 3 0

5,85 1 o

04 1 0 J




VALUTAZIONY
CLINICHE

Caso N.|Pazisati] INGICE PASI PRURITO
PRE- POST- PRE- POST-
TRATTAMENTO | TRATTAMENTO TRATTAMENTO | TRATTAMENTO
22 8.A 32 1,6 1]
23 DAL 086 0,2 0

M.A. 12 0,2 1

L24 S.L 0,55 0 1
Lzs

i -4 < (o) [ o

L26 C.A. 03 0,1 3

MR,




B

Case Nl QUESTIONARIO DLOI
PUNTEGGIO SCALA DIIMPATTO SU | PUNTEGGIO SCALA DIIMPATTO SU
TOTALE DLQI QUALITA' DI VITA TOTALE DLQI QUALITA" DI VITA
ANTE CURA ANTE CURA POST CURA POST-CURA
1_| VA 1 NESSUN EFFETTO 0 NESSUN EFFETTO
2_| NG 8 MODERATAMENTE RILEVANTE 2 POCO RILEVANTE
3 | RG 9 MODERATAMENTE RILEVANTE 3 POCO RILEVANTE
4 | se. 2 POCO RILEVANTE 0 NESSUN EFFETTO
5 | P, 1 NESSUN EFFETTO 0 NESSUN EFFETTO
8 | RC. 18 MOLTO RILEVANTE 1 NESSUN EFFETTO
7_| Fid 5 POCO RILEVANTE 2 POCO RILEVANTE
8 | AB. 4 POCO RILEVANTE 4 POCO RILEVANTE
9 | 1P 8 MODERATAMENTE RILEVANTE 6 MODERATAMENTE RILEVANTE
10 | vy, 9 MODERATAMENTE RILEVANTE 2 POCO RILEVANTE
11 | FL. 8 MODERATAMENTE RILEVANTE 4 POCO RILEVANTE
12| vl 1 NESSUN EFFETTO 1 NESSUN EFFETTO )
13 | cA 11 MOLTO RILEVANTE 3 POCO RILEVANTE ]}
14 | ca, 4 POCQ RILEVANTE 7 MODERATAMENTE RILEVANTE
15 | D.G.B. 2 POCQ RILEVANTE 1 NESSUN EFFETTO
18 | MA. 3 POCO RILEVANTE 2 POCO RILEVANTE
17 _| PA. 5 POCO RILEVANTE 2 POCO RILEVANTE ,
18_| c.G. 2 POCO RILEVANTE 1 NESSUN EFFETTO 7
MOLTO RILEVANTE 9 MODERATAMENTE RILEVANTE l
MOLTO RILEVANTE 11| MOLTO RILEVANTE 7

o



Caso .| Paienti QUESTICNARIO RLOI
PUNTEGGIO SCALA DIIMPATTO SU PUNTEGGIO SCALA DIIMPATTO SU
TOTALE DLQI QUALITA' DI VITA TCTALE DLQI QUALITA' DI VITA
ANTE CURA ANTE CURA POST CURA POST-CURA
21 M.A. 4 POCO RILEVANTE 2 POCOQ RILEVANTE
22 S.A. 2 POCO RILEVANTE 0 NESSUN EFFETTO
23 (DAL, 3 POCQ RILEVANTE 2 POCO RILEVANTE
24 S.L. 2 POCQO RILEVANTE ] NESSUN EFFETTO
25 M.A. 0 NESSUN EFFETTO 0 NESSUN EFFETTO
26 C.A. 1 NESSUN EFFETTO 1 NESSUN EFFETTO




|
bl | SAS ZTUNG TRST |
PUNTEGGIO SCALA ENTITA' PUNTEGGIO SCALA ENTITA'
TOTALE SAS STATO ANSIOGENO TOTALE SAS STATO ANSIOGENO
ANTE CURA ANTE CURA POST-CURA POST-CURA
1 V.A. 35 medio-basso 3N medio-basso
2 N.G. 42 medio-basso 38 medio-basso
3 R.G. 34 medic-basso 34 medio-basse
4 8.6. 27 basso Z5 Lasso
5 P.M. 37 medio-basso 32 medis-basso
i) 2.C. 47 medio 33 medio-basse
7 F.M. 32 medio-basso 33 medio-basse
8 A.B. 26 basso 23 basso
g i.P. 54 medio 44 medio
10 V.V, k11 basso 33 mecio-basso
11 F.L. 34 medio-b 29 basso
12 V.L. 26 basso 30 baaso
13 C.A. 37 medio-hasso 27 basse
14 C.A. 27 basso 25 basso
13 | D.G.B. 27 basso 27 basso
16 M.A. 33 medio-hasso 33 medio-basso
17 P.A, 35 medio-basso 39 medig-basso
18 C.G. 35 medio-bassp 27 basso
19 D.A, (&m\ medio-basso 36 rzedis-basso
Lt 5 4"’4?"%\
20 ;Eci' ' 2 medio-basso 45 \L medio




Caso N.| Parient SAS ZUMG TEST

PUNTEGGIO SCALA ENTITA® PUNTEGGIO SCALA ENTITA'
TCTALE 8AS STATO ANSIOGENO TOTALFE SAS STATO ANSIOGENO
ANTE CURA ANTE CURA POST-CURA POST-CURA

21 M.A. 22 basso 22 basso

22 S.A. 26 basso 25 Dassy

23 | DAL 38 medio-basso 39 medio-basso

24 5.L. 30 bagso 25 basso

23 M.A. 25 hasso 23 basso

26 C.A. 38 medio-basso 36 medio-hasso




Caso N, Pazientl SDS ZUNG TEL3T
ST SCALA ONT SCALA
= CCIO ENTITA' STATO P 1t ENTITA' STATO
TOTALE SDS TOTALE SDS
ANTE CURA DEPRESSIVO POST-CURA DEPRESSIVO
ANTE CURA POST-CURA
1 V.A. 40 medio-basso 37 medio-basso
2 N.G. 38 medio-b 42 medio-basso
3 R.G. 42 medio-basso 37 medio-basso
4 5.G. 25 basso 22 basso
5 P.M. 42 medio-basso 32 medio-basso
6 R.C. 53 medio 48 medio
7 F.M. 32 meedio-bzsso 35 medio-basso
8 AB. 30 basso 34 medio-basio
9 L.P. 42 medio-basso 32 ivedio-Dasso
10 V.V. 29 basso 26 basso
11 F.L. 31 hasso 27 hasso
12 V.L. 26 basso 36 medio-basso
3 C.A. 43 medio-basso 34 medio-basso
14 C.A. 33 medio-basso 29 basso
15 | D.G.B. 32 medio-basso 3 basso
16 M.A. 29 b 31 basso
17 P.A. 33 medio-basso 37 medio-basso
18 C.G. 38 medio-basso 28 basso
19 DA~IGIAE 3G medio-basso 31 basso
"8‘%“\ eRNIT4 “'04’
f\?‘ 4. o\
20 |{ RS 5 medio-basso 37 medio-basso




S T fetentl SBS ZUNG TEST
UNTE SCALA NTE SCALA
TP OT ALEG(;::;. ENTITA' STATO ;gT AL;.;EII)(S) ENTITA' STATO
ANTE CURA DEPRESSIVO POST-CURA DEPRESSIVO
ANTE CURA ] POST-CURA
21 M.A, 23 basso 23 basso
22 S.A. 29 basso 28 basso
23 | DAL, 42 medio-bassp 38 medio-basso
24 S.iL. 37 medio-hasso 32 medio-basso
25 M.A, 25 hasso 30 basso
26 C.A, 43 medio-basso 39 mtedio-basse
op,GlA E g,

RNIT,
WE e




VALOR! PERCENTUAL] RILEVATI NELLE 8 DIVMENSION; DEL QUESTIONARIO SF-36
Caso N.|Pazienti AF RF BF a3 VT
_r
ANTE POST- | ANTE POST- | ANTE POST. ANTE POST- ANTE POST-
CURA CURA |CURA CURA CURA CURA CURA CURA CURA CURA
1 VA 85 85 0 100 %0 100 30 2 65 70
2 N.G. 100 95 100 75 51 100 45 2 40 %0
3 RG. 30 50 50 25 41 L) 67 97 55 75
4 8.6. 100 100 100 100 100 165 97 o7 90 95
5 .M 100 100 100 100 # 8 67 76 45 55
8 RC 85 95 0 7 41 74 40 50 20 45
7 M 65 70 100 75 .2 100 76 75 T 45
8 AB 95 100 100 100 100 100 72 76 85 70
£} LP. 65 60 100 109 74 74 30 33 35 40
10 A2 100 95 160 100 ez} 74 %2 %2 85 75
i1 FL 100 100 100 75 2 51 67 6l 60 65
12 V.L. 70 70 50 25 gz 52 61 61 20 80
13 C.A. 95 95 100 100 100 1008 2] 7 35 30
14 CA. 100 100 W00 100 100 100 61 67 70 ]
15 DGB. | 100 100 100 100 100 100 67 67 7 0
16 MA. 90 80 75 7 52 100 61 2 60 80
17 PA, 100 160 100 100 % 100 92 76 1 65
18 cG. 85 85 75 100 41 74 :7) 7 75 65
100 75 41 41 61 47 85 85
25 100 2 | 32 | 30 30 45 Soﬁl




VALOR! PERCENTUALI RILEVATI NELL

E 8 DIMEN SION DEL QUESTIONARIO 5F-36

Caso N. | Pazienti AF RE Dr 5o VT

ANTE POST- | ANTE POST- ANTE POST- ANTE POST- ANTE POST-

CURA CURA | CURA CURA CURA CURA CURA  CURA CURA CURA
21 MA. | 100 100 100 100 100 160 - 8 8% 85 85
22 SA. % 2 100 100 100 100 32 32 95 100
23 | DAL | 1w 160 100 160 109 7} 52 61 50 60
24 5. 20 05 100 109 84 100 61 6] 75 80
25 M.A, 80 75 200 100 70 160 82 82 85 80
26 CA. 70 160 100 100 61 61 | s0 50 L 55 50




VALORI FERGENTUAL] RILEVATI NELLE 8 DIMENSION] DEL GUESTIOMARIO SF.33

Caso N.|Pazieatt I RE M
ANIE POST- ANTE POST- ANTE POST-
CURA CURA CURA CURA CURA CURA
1 VA a7 100 0 100 4 30
2 N.G. k] 87 3 100 44 56
3 R.G. 50 62 33 33 56 68
4 8.G 100 100 100 160 -1 100
5 P.M 50 87 3 100 20 95 |

8 RC. 50 75 0 66 2 95
7 F.M. 62 62 100 66 92 88
8 AB 00 75 100 100 B4 g8
2] LP. 37 62 100 100 36 48
16 LAA 100 160 100 . 100 2 72
11 F.L. 73 62 33 66 68 72
12 Y.L o 87 & 160 92 64
13 C.A. 62 87 6 100 36 2
14 C.A. 75 75 100 100 68 2]
15 D.G.B. 100 100 100 100 72 T2
i8 M.A. 30 87 o6 100 1] 80
17 P.A, 00 87 100 100 80 76
18 CG. 75 100 100 100 72 72
100 100 84 80

66 100 68 64




YALOR PERCENTUALI PILEVATI NELLE § DIMENSION! DEL QUESTIONARID SF-36

Caso N.{Pazient] AS R sy
ANTE POST- ANTE POST- ANTE POST-
CURA CURA CURA CURA CURA CURA
21 M.A. 37 87 100 100 80 80
22 S.A 160 100 100 100 92 52
23 DA.L 62 62 160 100 32 56
24 S.L 75 75 100 o0 76 80
25 M.A. 100 100 100 160 96 80
26 C.A 7 37 100 100 48 100




o fv"fgfs‘l INTERRUZIONE| * TIPO Di j
T | | SR
TERMALE
! V.A. NG
2 [ me | o
3 | RG NO
4 | 86 NO
S .| BM. NO
6 | RC NO
! | EM NO
§ | AB. NO
LA £ NO
10| Vv NO
Ul FL | o
2 | vi [ wo
13 | CA NO
4 | CA NO
15 (| D.GB NO
16 | MA NoO
7 [ PA | o
18 C.G NO




) fggﬁg INTERRUZIONE{  TIPO DI
Caso N.[Pazienti TERAPIA ;;m fm %
TERMALE ;
21 | MA, NO
22 | sA NO
23 | DAL NO
24 5.L. NO
25 | MA. NO
26 C.A, NO




Data Base “SCHEDE ACQUISIZIONI DATI”
GRUPPO B:

pazienti effettuanti il ciclo farmacologico topico

LEGENDA:

IM.C. = Indice di Massa Corporea
Psoriasi V. Placche= Psoriasi volgare a placche
INDICE PASI = Psoriasis Area and Severity Index

PRE-TRATTAMENTO =prima di ciclo F armacologico topico
POST-TRATTAMENTO = dopo ciclo F armacologico topico
ANTE CURA = prima di ciclo farmacologico topico

POST CURA = dopo ciclo farmacologico topico

QUESTIONARIO DLQI= Dermatology Life Quality Index
SAS ZUNG-TEST = Self-Rating Anxiety Scale
SDS ZUNG-TEST= Self-Rating Depression Scale

AF = attivita fisica

RF = limitazioni nelle aitivita legate al proprio ruolo dovute a problemi di
salute fisica

DF = Dolore fisico

SG = Salute generale

VT = Vitalita

AS = Attivita sociali

RE = Limitazioni nell’attivita legate al proprio ruolo dovute a problemi emotivi
SM = Salute mentale




It T o
Caso ¥, | Pazicati | * 1 | spS30 "‘g;l“ p{;ﬁ;}o e DEAGNOST TRATTAMENT O FARMACOLOGICO TOPICO

(apniy

DERMOSILE EMULSIONE CUTANEA +OLID I
1] FL. 27 F 168 83} 23.03 [PRSORMSIV, PBLACCHE ELICRISODOVORET

2 CA 32 F 165 63 | 23,14 PSORTASTY. PLACCHE SAMIOL (CALCPOTRIDLO-BETAME TR S0NE)
DBITRAPSOR (DITRANCLOMAC SALICEICO+PIROC TONE
OLAMINA CHE & ANTBATTERICO ED

ANTEUNGINO+SKYNASENSE, CHE & ANTROLORFICO
3 sa. 77 M 1.7 765 | 25471 | PSORIASIV. PLACCHE ED ANTERURIGENOS0}
LOCOIDON (IDROCORTISONEY AL VISO-
FALCIDERM (ALCRIONIIE/4CIDO SALICRICO) AL
4 GV, 52 M L78 152 [47.974 | PSORIASIY. PLACCHE BISOGNO PER CUOIQ CAFELLUTO
MATTINA=CREMA DRATANTE BURRC DI KARIE'
POMERIGGIO - CLOBESOL {CLOBETASOLO)

5l P.C T F 1,53 341 125,111 | PSORIASIV. PLACCHE VN GUENTO; SERA = SEETS (CALCTPOTRIOLG)
§ FN. R F 183 615 | 32350 |PSORIASIV. BLACCHE FLUBASON (DESOSSIMETASONE }
7 NG, 14 .t 1,83 55 |20.701 | PSORIASIV. PLACCHE VELLUTAN {TACALCITCLOY
SEXIS (CALCITRIOL O}~ CREAA DRATANTE A B ASEDL
§ 2L, 72 F L35 21124208 | PSORTASIV. PLACCHE QLIODIQLIVA E OLID DIBORRAGHE

HYALFATE (AC. IALURONICO-ARGENTO COLLODALE
H0NICO) AD AZ. RIPARATRICE <SEINBAN O+

9 R.C. 31 F 132 75 132,462 | BSORTASIV. PLACCHE DOVOBET (CALCPOTRIDELO-RETAMETASONE)
10 M4, | 67 M 176 108 | 34.866| PSORTASIV, PLACCHE PEORCUTAN [CALCIPOTRIOLG:

1 pM. | 32 M LM 84 | 277451 PSORIASIV, PLACCHE DOVOBETECALCEPOTRE}LO-&BETAMETASCNE)

12 CE, 43 F 1.65 73 {27548 [ PSORIASIV, PLACCHE VELLUTAN (FACALCITCLOY

CREMA DRATANTE A BASE DIGLIODIOLIVA & OLIY
Bl av. 42 M 1,68 83 122321 |ESORIASIV. PLACCHE [DIBORRAGINE

CREMa IDRATANTE ED EMOLLENTE (BURRC DL
14] AS, i F 1,68 29 120504 {PSORIASIV, PLACCHE KARITEY

CREMA IDRATANTE A BASE DIOLIO DICLIVA E OL (s
DIBORRAGINE + CORTISONE CLOBETASOLO

15 IP. 4 M 1.7 90 {31,142 IPSORIASIY. PLACCHE

DANVONEX (CAZCTPOTRIOLO) UNGLENTO & SFRA =
CREMA DRATANTE DEXERYE, (GLICEROL O, VASELINA
161 _¢XN. 7 M 1.3 52,5 }28 340 IPSORIASIYV. PLACCHE |E PARAFFDINA JDA

172l S, i M L7 76 124,221 | PSORIASIY. FLACCHE|SEXS {CALCBOTRIOLO) UNGUENTO 1-2 VOLTE AL Dt

CLOBESOL MATTINA- TICLAPSOR (TACALCTIOLON DI
18} SE. 58 ¥ 135 3¢ 120,305 | PSORIASI V. PLACCHE |SERA

CREM4 IDRATANTE ED EMOLLENTE (BURRO D1
9 DALN, | 47 5 166 82 22,5 IPSORIASIV. PLACCHE [KARITEY

ANTISTAMINICE per Sorre PRURITO+ IDRATANTIED

0{ DME. | 42 M 1,68 36 ;31,3580 |PSORIASIV. PLACCHE EMOLLIENTI AURRODIKARIIE ¥

CREMA IDRATANTE & BASE DIOLIO DIOLIVAEGEID
21 VX, 41 M 1,85 89 _ | 28,604 | PRORIASI V. PLACCHE DIBORRA GINE
2 &b 48 M 1,76 86 |27,763 | PSORIAST V. PLACCHE LICHTENA-BURRO DI EARITE'




T
Caso N. | Pazientl (El};; SESS0 ALE':}ZZA P(’I'ZZ)O LM.C. DIAGNOSI TRATTAMENTO FARMACOTO0GICO TOPICO
23] CA. 49 F 1,63 63 | 23,14 |PSORIASI V. PLACCHE XAMIOL (CALCIPOTRIOLO+BETAMETASONE)
24 PM 48 M 1,7 72 24,913 | PSORIASI V, PLACCHE BURROQ DI KARTTE"
25| GA. 33 F 1,65 65 |23.875 |PSORIASI V. PLACCHE VELLUTAN (TACALCITOLO)
2] R.S. 65 M L7 78 | 2699 |PSORIASI V PLACCHE LCCOMON (IDROCORTISONE)
27 EV, 70 F 1,57 70 _ {28,399 | PSORIASI V. PLACCHF. ELOCON {MOMETASONE: FUROATO)




YALUTAZIONI CLENICHE
|
Case M. [Pazienti] INDICE PAST PRURITG
FRE- POST- PRE- POST-
TRATTAMENTO | TRATTAMENTO TRATTAMENTO TRATTAMENTD

1{ F.L. 9,2 6,8 3 3
2| CA. 3,9 1.4 3 2
3] S.A. 1,6 0,2 0 0
4 G.V. 5 1,9 3 1
5| P.C. 4.6 1,7 1
6/ F.N. 1,5 0,4 2 1
7l NG 0.8 0,4 3 2
3] P.C 4,4 2,35 2 1
9 R.C. 3,6 2.2 3 3
10| M.A. 6.4 2,4 1 0
11 PM 4 0,7 2 3
12l CE 4,5 1,8 3 3
13 AV, 3,6 0,8 3 1
14| A.S. 2.1 .03 1
15| LP. 7.6 3 3 2
16| CN. 14,9 52 1 0
17] S.L. 1,2 0,6 2 2
18] S.E. 3,6 1,8 2 2
19| D.M.N, 1,6 0.8 2 1
20| D.MLF. 0,9 0 2 1
21 V.V. 7.6 3,9 0 0
22} G.D. 0,8 0,4 0 0
23| CA. 3,8 1.8 3 3
24 GlA e 0.9 0,8 0 0
251/ REGE TS NS 605 3 0
26, 0,9 3 I
245 0,1 2 1

E:)
]

13
1
} &
% &,
28, T o
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Caso N. | Pazienti QUESTIONARIO DLOI
PUNTEGGIO SCALA DIIMPATTO SU ] PUNTEGGIO SCALA DIIMPATTO SU
TOTALE DLQI QUALITA' DI VITA TOTALE DLQI QUALITA' DI VITA
ANTE CURA ANTE CURA POST CURA POST CURA
1] FlL. 10 MODERATAMENTE RILEVAMTE 4 POCO RILEVANTE
2| C.A. 4 POCO RILEVANTE f NESSUN EFFETTO
3| S.A, 0 NESSUN EFFETTO ] NESSUN EFFETTO
4l GQV. 3 POCO RILEVANTE 1 NESSUN EFFETTO
51 P.C. 185 MOLTO RILEVANTE 10 MODERATAMENTE RILEVANTE
6| F.N. B MODERATAMENTE RILEVANTE 1 NESSUN EFFETTO
7t N.G. 2 POCO RILEVANTE 1 NESSUN EFFETTO
8 2L 11 MOLTO RILEVANTE 9 MODERATAMENTE RILEVANTE
9 R.C. 13 MOLTO RILEVANTE 5] MODERATAMENTE RILEVANTE
10| PLA. 3 POCO RILEVANTE 0 NESSUN EFFETTO
i1] P.M, 0 NESSUN EFFETTO 1 NESSUN EFFETTO
12| C.E. 10 MODERATAMENTE RILEVANTE 11 MOLTO RILEVANTE
13| AV. 20 MOLTO RILEVANTE 13 MOLTO RILEVANTE
14] A.S. 1 NESSUN EFFETTO 1 NESSUN EFFETTO
15 LP, 4 PQCO RILEVANTE 3 POCO RILEVANTE
i6] C.N. g MODERATAMENTE RILEVANTE 5 WMODERATAMENTE RILEVANTE
i7| S.L. 4 POCO RILEVANTE 2 PQCO RILEVANTE
18| S.E. 12 MOLTC RILEVANTE 10 MODERATAMENTE RILEVANTE
19| D.MLN, 8 MODERATAMENTE RILEVANTE 8 MODERATAMENTE RILEVANTE
20| D.M.F. 3 POCO RILEVANTE POCO RILEVANTE
21 Y.V, 7 MODERATAMENTE RILEVANTE [+] MODERATAMENTE RILEVANTE
221 G.D. 0 NESSUN EFFETTO v NESSUN EFFETTO
23| C.A, 4 POCO RILEVANTE 3 POCO RILEVANTE
24i P.M, [} NESSUN EFFETTO 0 NESSUN EFFETTO
25| G.A. 2 POCQ RILEVANTE 1 NESSUN EFFETTO
26 R.S. 9 MODERATAMENTE RILEVANTE 3 POCOC RH_EVANTE
271 F.V. 2 POCCO RILEVANTE 0 NESSUN EFFETTO




Caso N, [ Pazienti

SAS ZUNG TEST

: |
PUNTEGGIO SCALA ENTITA PUNTEGGIO e
STATO ENTITA’ STATO
TOTALE SAS TOTALE SAS
ANTE CURA ANSIOGENO POST CURA ANSIOGEND
ANTE CURA POST CURA
1| F.L. 31 basso 4 medio-basso
2] CA 58 medio-akto 48 medip
3] S.A. 31 basso 3 basso
4l G.V. 35 medio-basso 31 basso
5| P.C. 28 basso 29 basso
6f F.N. 39 medio-basso 31 basso
7] N.G 27 basso 24 basso
g P.C 37 medio-basso 32 medio-basso
9 R.C. 39 medio-basso 49 medie
10 M.A. 28 basso 25 basso
11} P.M. 40 medio-basso 43 medio-basso
12| C.E, 29 _basso 31 bassa
13] ALV, 33 medio-basso 3s medio-basso
14; A.S. 41 ihedio-bassg 35 medie-basso
15| LP. 49 medio 46 medio
16| C.N. 2 basso 27 _basse_
17 S.L. 29 basse 25 BASSO
18{ S.E. 54 mediop 32 medio
19| D.M.N. 33 medio-basso 33 medio-basso
20! D.M.F. 23 basso 23 basso
medio-basso 34 medio-basso
medio-basso 34 medio-basse
medio-alto 50 medip
basso 27 basse
medio-basso 29 basso
medip-basso 30 basso
medio-basso 31 bassc




Caso N, Puztent SDE ZUNG TRSY
! TA'
PUNTEGGIO SCALA ENTITA PUNTEGGIO SCALA ENT]
TOTALE SDS STATO TOTALE SDs STATO
ANTECURA | DYTRESSIVO | o o cora | DEPRESSIVO
ANTE CURA POST CURA
1{ F.L. 32 medi@n-ba‘sso 30 basso
2i C.A. 53 medio 46 medio
3| S.A. 31 basso 39 basso
4 G.V. 35 medio-bassa 38 medio-basso
5| P.C. 3 basso 8 basso
6/ F.N. 37 medio-basso 32 medio-passo
71 N.G. 25 basso 24. basso
8 P.C. 37 medio-basso 33 medio-basso
9 . 51 medic 52 medio
10| M.A. 28 bassg 26 basso
11{ P.M. 44 medio 43 medio-basss
12| C.E. M medig-basso 28 basso
13] AV, 45 medio 30 basso
14] A.S. 37 medie-basso 37 medio-basso
15| LP. 42 medio-basso 43 medio-basso
16] C.N. 26 basso 25 basse
17 S.L. 21 basso 3¢ basso
18] S.E. 52 medio 8] medio
19 D.M.N, 37 medio-basso 37 medio-bhasse
20! D.M.F. 24 basso 24 bassp
21 basso 29 basse
22 basso 27 basso
23 medip 46 medip
24 basso 28 basso
25 medip-basso 29 basso
26 medio-besse 3 basso
27 medio-basso 28 basse




Caso N. [Pazienti YALOR PERCENTUALL RWLEVATI NELLE B DINENSION DEL QUEATIONARIO 57-35

AF RF DF 3G VT
ANTE POST- | ANTE POST- | ANTE POST- ANTE POST- ANTE POST-
JCURA CURA |CURA CURA | CURA CURA CURA CURA CURA CURA
1] F.lL. 100 100 100 75 84 74 47 61 60 65
2! CA. 90 %0 75 75 2 22 45 52 50 50
3l S.A, 70 85 50 75 74 61 56 61 80 X
4] GYV. &0 75 100 160 52 74 40 52 45 50
51 P.C. 90 95 100 100 1) 72 56 56 85 ]
6| F.N. 80 85 50 100 by 61 61 2 40 40
7 N.G 100 100 100 100 160 w0 | % 2 70 65
8 P.L. 80 80 [ 4 54 64 35 55 45 45
3 R.C. 75 80 75 50 41 4] 67 55 15 15
10] ML.A. 75 80 30 160 160 100 3 7] 55 80
11/ P.M. 100 95 100 100 160 80 % 67 35 35
i2{ C.E. 85 90 75 160 74 # 82 7] 75 75
13] AV, 9% 100 0 160 2 61 20 72 70 75
14] AS, 160 100 0 100 41 100 45 61 40 60
15] LP. 55 15 100 100 30 52 25 30 35 40
16] CN. 100 100 25 100 61 100 76 80 75 95
17 S.L. 95 95 75 100 74 100 56 61 20 75
18] S.E. 25 25 0 0 10 22 5 10 30 30
19" DMN.| 100 100 50 50 52 52 &l 61 65 &5
20| D.MLF. a0 80 100 100 84 84 72 72 60 ]
21| V.V. 95 95 50 50 52 52 2 2 50 50
221 G.D. 85 100 100 100 72 61 76 6 100 95
231 C.A, 100 100 100 100 61 41 50 55 50 55
24{ P.M. 100 100 100 00 100 100 6l 72 75 70
25t G.A. 90 00 70 80 60 60 70 £ &0 60
26| RS. 90 o0 70 80 60 &0 &0 & &0 &0
27] F.V. 90 2 iy 90 60 70 it 0 70 70
Y %
[ ]
o B 2
o 2 B
= % =i
< s 2
® » E
ey thy ey




VALOR! PERCENTUALI RILEVAYI NEiLT 8 DIMENSIONI DEL QUESTIONARIO 8F.33

Cazo N, |Pazientj
A8 RE S
ANTE POST- ANTE POST- ANTE POST-
CURA CURA CURA <CURA CURA CURA _
1f FL, 75 62 33 66 64 72
21 C.A. 62 62 33 66 56 56
3| S.A. 75 87 33 66 76 84
4] G.Y. 50 100 100 100 60 76
51 P.C. 37 50 100 100 56 &0
6| F.HN. 75 75 66 100 60 64
7| MN.G. 100 100 100 66 a0 80
8 P.C. 25 50 [V} 0 48 48
9] R.C. 25 25 33 33 36 28
10] MLA, 87 100 100 100 80 80
11] P.M. 87 62 100 100 56 48
12| C.E. 62 62 100 100 76 80
13] AV, 75 87 B 100 48 7
14] A.S. 50 100 0 100 40 44
15{ LP. 50 62 100 100 32 32
16/ C.N. 87 87 6 100 80 80
171 S.L. 87 87 66 100 72 80
18] S.E, 25 25 66 66 28 8
19) DLMLN. 75 75 100 100 60 60
20/ D.M.F. 87 87 100 100 7 72
211 V.V, 62 62 33 80 33 56 56
22| G.D. 100 87 100 100 9% 92
23| C.A, 87 87 33 100 ) 48
24 P.M. 100 87 100 100 84 80
25! G.A. 80 80 70 30 60 &0
26/ R.S. 80 80 60 80 60 &0
27| E.V. 70 80 70 80 0 70
d}\:h\,ém' T "00




| mvenm mTfERngZIIfNE TIPO DI
Caso N, | Pazienti ﬁ&&‘gﬁs'rll 7 %P?E :)GIC A f:VEEN;S%
i FL NO
2 CA NG
3| SA NO
4 GV NO
5| RC. NO
6| FEN. NO
7] N.G. NG
8| PC. NO
9 R.C. NO
10} MA, NO
11| PM NO
12l CE NO
13] AV, NO
14| AS. NO
15l iP NG
16 €N NO
17l &L NO
18| sk NO
19| D.MN. NO
20| D.MF. NO e
5
21] V.V D ©
5’5}
-y
L 22 @b .
4




. EVENTI INngszITNE TIFO DI

S v [amMAcoLoGica| | IVENTO)
231 CA NO
24] PM NO

5] GA 51 NO BRUCIORE
6] RS. NO
27 EV. NO




