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INTRODUZIONE

Il dolore acuto € un sintomo comune in eta
pediatrica. La causa sottostante pud esse-
re clinica (ad esempio, mal di testa, otalgia,
trauma) o chirurgica (ad esempio dolore
post-operatorio). Se non trattato, pud im-
pattare sulla qualita della vita e determinare
effetti a breve e lungo termine, con i pazienti
che diventano piu sensibili agli stimoli.
Pertanto, il dolore va sempre valutato trami-
te scale adeguate all’eta e trattato in modo
appropriato in ciascun paziente.

Nonostante la disponibilita di linee guida, il
dolore nei bambini & spesso sottovalutato
e di conseguenza sotto-trattato sia nei pa-
zienti dei reparti di emergenza che in quelli
ospedalizzati. Secondo [I’Associazione In-
ternazionale per lo Studio del Dolore (IASP),
I’analgesia multimodale rappresenta uno
dei possibili approcci per la gestione del
dolore acuto. L’analgesia multimodale & un
metodo farmacologico di gestione del dolore
che combina vari gruppi di farmaci per al-
leviare il dolore con meno effetti collaterali

rispetto ai singoli analgesici. Libuprofene e
il paracetamolo, comunemente usati come
trattamento di prima linea per il dolore acuto
con lo stesso livello di evidenza e un profilo
di efficacia e sicurezza comparabile, sono
entrambi raccomandati per I’analgesia mul-
timodale.

Lo scopo di questa indagine ¢ stato quello di
condividere le opinioni degli esperti sull’'uso
piu appropriato del paracetamolo e dell’ibu-
profene in combinazione a dose fissa (rap-
porto di dose 3,3:1) in formulazione orale
per il trattamento del dolore acuto da lieve
a moderato in pediatria.

METODI

La tecnica NGT (Nominal Group Technique)
rappresenta una metodica diretta e struttu-
rata, basata sul parere degli esperti.

Questa indagine ha utilizzato una NGT mo-
dificata che comprendeva tre diverse fasi
come rappresentato in Figura 1.

Il Board, composto da nove pediatri e un far-
macologo, ¢ stato designato in base a com-



provata esperienza nel trattamento del do- e
lore e presenza di almeno due dei seguenti

autore di pubblicazioni sul dolore pedia-
trico (almeno 5 negli ultimi 5 anni),

requisiti: e diverso contesto lavorativo (ad esempio,
e esperienza clinica documentata in pe- pediatra di libera scelta vs ospedaliero,
diatria, e dimensioni dell’ospedale di apparte-

e partecipazione attiva a societa scientifi-
che in ambito pediatrico,

nenza, localizzazione della struttura di
appartenenza).

Figura 1. Schema del metodo NGT modificato

START

Identificazione Condivisione Ricerca
Board degli obiettivi di letteratura

FASE PRE-MEETING

e Creazione del primo questionario
e Somministrazione al Board
o Statistica descrittiva

e Revisione del secondo questionario
a seguito delle risposte del primo
e Somministrazione al Board

o Statistica descrittiva

MEETING FINALE
|

Analisi dei risultati NGT
Brainstorming per raggiungere il maggior consenso possibile
Condivisione conclusioni NGT
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Gli obiettivi dell’indagine sono stati identi-
ficati esaminando le pubblicazioni piu re-
centi sull’efficacia, la farmacocinetica e la
sicurezza della combinazione a dose fissa
paracetamolo/ibuprofene per il trattamento
del dolore acuto e le linee guida nazionali e
internazionali per la gestione del dolore in
pediatria, con particolare interesse per dolo-
re sotto-trattato, appropriatezza del regime
di dosaggio, conformita alle linee guida da
parte degli operatori sanitari e dei genitori.
Sulla base dei risultati della ricerca biblio-
grafica ¢ stato sviluppato un primo questio-
nario composto da dieci domande. In sede
di prima riunione sono state acquisite le
domande e le opzioni di risposta che hanno
ottenuto parere favorevole da almeno sette
membri del Board, eliminate quelle che han-
no ottenuto parere favorevole da meno di tre
membri del Board e sono state riproposte/
modificate in un secondo questionario quel-
le che hanno ricevuto un consenso da quat-
tro a sei membri del Board. Una volta ac-
quisite le risposte al secondo questionario,
sono state elaborate sotto forma di statistica
descrittiva. Nella riunione finale, condotta da
un facilitatore, sono stati discussi i risultati
dei due questionari al fine di raggiungere il
massimo consenso possibile.

RISULTATI E DISCUSSIONE

Il Board ha raggiunto il consenso finale su
dodici domande (Tabella 1) concordando un
migliore potere analgesico del paracetamolo
e dell’ibuprofene nella combinazione a dose
fissa rispetto alla monoterapia, senza com-
promettere la sicurezza. | risultati di questa
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indagine NGT hanno evidenziato alcuni punti
chiave riguardo I'impiego della combinazio-
ne di paracetamolo e ibuprofene nel rappor-
to di dose 3,3:1 nell’eta pediatrica. La mag-
gior parte dei membri del Board ha riferito
la propria disponibilita a utilizzare la combi-
nazione fissa di paracetamolo e ibuprofene
per il dolore acuto moderato (punteggio 4-6)
come trattamento di prima scelta (valuta-
zione del dolore con Face/Legs/Activity/Cry/
Consolability (FLACC) Scale, WONG-BAKER
Scale, Numerical Rating Scale (NRS)). In
accordo con la letteratura, il Board ha con-
cordato sulla maggiore potenza analgesica
come principale vantaggio farmacodinamico
della combinazione a dose fissa di ibuprofe-
ne e paracetamolo.

Leffetto analgesico superiore potrebbe es-
sere attribuito ad un potenziamento dell’effi-
cacia dei singoli farmaci, al maggiore effetto
inibitorio sulla cicloossigenasi (COX), all’i-
nibizione della componente infiammatoria
da parte dell’ibuprofene e all’attivazione
dei vari meccanismi analgesici da parte del
paracetamolo. Il Board & favorevole al pas-
saggio alla combinazione fissa quando il
paracetamolo o I'ibuprofene in monoterapia
sono inefficaci nel trattamento del dolore
da lieve a moderato, specialmente in caso
di cefalee, otalgia, odontalgia e dolore mu-
scoloscheletrico. Studi clinici in adulti ne
hanno dimostrato una maggiore efficacia
nel controllo del dolore con un effetto anal-
gesico migliore e duraturo, e un’insorgenza
d’azione piu rapida senza compromettere
la tollerabilita, rispetto alla monoterapia. In
pediatria, essa € risultata significativamente



Tabella 1. Riepilogo conclusivo delle domande validate dopo il meeting finale

Domanda

Opzioni di risposte
validate al secondo

questionario

Risposte
Esperti
(n=10)

Approvate al
meeting finale

Utilizzerebbe la combinazio-
ne fissa per il trattamento
del dolore post-operatorio?

Derivata dal campo aperto
del primo round

In quali casi userebbe la
combinazione fissa per

il trattamento del dolore
post-operatorio (avendo
valutato I'effetto antipiastri-
nico dell’ibuprofene per non
compromettere I’emostasi)?

La combinazione fissa in
ambito pediatrico é efficace
in caso di:

Reintrodotta con la riela-
borazione delle opzioni di
risposta in base ai risultati
del primo round

In ambito pediatrico, la
sospensione orale della
combinazione fissa sarebbe
da prediligere perché:

Quali sono i fattori che
potrebbero rendere efficace
la combinazione fissa?

Quali ritiene essere le possi-
bili implicazioni in termini di
sicurezza e tollerabilita della
combinazione fissa?

Reintrodotta per accordo
intermedio del primo round
Quale ritiene essere il
vantaggio farmacodinamico
della combinazione fissa?

A fronte di inefficacia del
solo paracetamolo utiliz-
zerebbe la combinazione
fissa?

Si (validata al primo round)

Quando si desiderano sia gli
effetti antinfiammatori che
analgesici (validata al primo
round)

Quando il paracetamolo da
solo non controlla il dolore

Odontalgia (validata al primo
round)

Cefalee (validata al primo
round)

Otalgia (validata al primo
round)

Dolore muscoloscheletrico
(validata al primo round)
Dolore reumatico cronico
(opzione derivata dal campo
aperto del primo round)

Ottimizza il dosaggio in re-
lazione al peso del bambino
(riadattata dal primo round)
Riduce gli errori di dosaggio
dei genitori rispetto alla som-
ministrazione combinata di
due farmaci separati (opzione
derivata dal campo aperto
del primo round)

Consente un rapido control-
lo del dolore con maggiore
efficacia (opzione derivata
dal campo aperto del primo
round)

Complementarita dei mec-
canismi d’azione (validata al
primo round)

Sinergia tra gli effetti delle
due sostanze (validata al
primo round)

Analgesia superiore rispetto
ai singoli farmaci in monote-
rapia senza compromettere
la tollerabilita (validata al
primo round)

Maggiore potere analgesico

Si (validata al primo round)
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Consenso confermato al meeting finale

Consenso confermato al meeting finale

Consenso raggiunto dopo il brainstor-
ming

Consenso confermato al meeting finale
Consenso confermato al meeting finale
Consenso confermato al meeting finale
Consenso confermato al meeting finale

Consenso confermato al meeting finale

Consenso confermato al meeting finale

Consenso confermato al meeting finale

Consenso raggiunto dopo il brainstor-
ming

Consenso confermato al meeting finale

Consenso confermato al meeting finale

Consenso confermato al meeting finale

Consenso confermato al meeting finale

Consenso confermato al meeting finale



Tabella 1. Continua da pagina precedente

9 | Derivata dal campo aperto Cefalee 5 Consenso raggiunto su tutte le opzioni
del primo round Otalgia 6 nella riunione finale?
A fronte di inefficacia del Dolore muscoloscheletrico 9
solo paracetamolo utiliz- post-traumatico
zerebbe la combinazione Odontalgia 7
fissa? Dolore moderato che non 8 Consenso confermato al meeting finale
risponde al trattamento con
ibuprofene da solo in prima
istanza
10 | A fronte di inefficacia del Si (validata al primo round)) 8 Consenso confermato al meeting finale
solo ibuprofene utilizzereb-
be la combinazione fissa?
11 | Derivata dal campo aperto Cefalee 7 Consenso raggiunto su tutte le opzioni
del primo round Dolore reumatico cronico® 5 nella riunione finale?
A fronte di inefficacia del Dolore muscoloscheletrico 8
solo ibuprofene utilizzereb- | post-traumatico
be la combinazione fissa? Odontalgia 8
Dolore moderato che non 7 Consenso confermato al meeting finale
risponde al trattamento con
paracetamolo da solo in
prima istanza
12 | Utilizzerebbe la combinazio- A Dolore moderato (punteggio 7 Consenso confermato al meeting finale

ne fissa per il trattamento 4-6)
del dolore acuto?°

2Per le domande 9 e 11, indipendentemente dalla differenza minima tra le risposte degli Esperti, il Board ha convenuto che la combinazione di
paracetamolo e ibuprofene sarebbe la scelta migliore in caso di inefficacia dei 2 farmaci come monoterapia soprattutto in caso di mal di testa,
otalgia, odontalgia e dolore muscoloscheletrico.

®|| dolore reumatico cronico é stato incluso nel gruppo piu generale del dolore muscoloscheletrico.

°Scale approvate e utilizzate in Italia in base all’eta: FLACC (Face/Legs/Activity/Crying/Consolability) se < 3 anni, WONG-BAKER fino a 8 anni,
NRS (Numeric Rating Scale) per bambini pit grandi.

Adattato da Tabella 3 di Parri N, et al. Ital J Pediatr. 2023'

piu efficace nel prevenire il dolore persisten-
te. Il Board ha raggiunto, quasi all’unanimita,
il consenso sull’'uso della combinazione fis-
sa di ibuprofene e paracetamolo nel tratta-
mento del dolore post-operatorio quando si
vogliono ottenere sia effetti antinfiammatori
che analgesici 0 quando il paracetamolo da
solo non ¢ sufficiente al controllo del dolore.
Infine, la formulazione orale (sospensione)
della combinazione a dose fissa di parace-
tamolo e ibuprofene é stata giudicata utile in
pediatria poiché consente un dosaggio ade-
guato in base al peso corporeo, riduce erro-
ri di dosaggio da parte dei genitori o degli
operatori di pronto soccorso se comparata

alla somministrazione combinata dei singoli
farmaci, e favorisce un rapido controllo del
dolore con maggiore efficacia. La comple-
mentarita dei meccanismi d’azione, nonché
la sinergia tra gli effetti delle due sostanze,
sono stati considerati fattori importanti per
I’efficacia dell’associazione fissa dalla mag-
gioranza del Board.

CONCLUSIONI

L'uso della combinazione a dose fissa di
paracetamolo e ibuprofene puo essere con-
siderata un’opzione utile per il controllo del
dolore acuto da lieve a moderato in pedia-
tria.



O TAKE HOME MESSAGES

0 Lo scopo di questa indagine era di condividere le opinioni degli esperti circa I'uso piu ap-
propriato di paracetamolo orale e ibuprofene in combinazione a dose fissa (rapporto
di dose 3,3:1) per il trattamento del dolore acuto da lieve a moderato nei bambini.

0  Lindagine con tecnica NGT (Nominal Group Technique) € una tecnica diretta e strutturata
basata sul parere degli esperti.

¢ 1l Board concorda sull’uso della combinazione fissa:

0 per il trattamento del dolore post-operatorio e per quasi tutto il setting post-operatorio;

0 in formulazione orale, ritenuta utile in pediatria, consentendo un dosaggio appropriato
basato sul peso corporeo, ottenendo cosi una maggiore efficacia e riducendo i poten-
Ziali errori di dosaggio ;

0 utile quando entrambi i farmaci utilizzati in monoterapia non sono efficaci, in particolare
per mal di testa, otalgia, odontalgia e dolore muscoloscheletrico;

O migliore potere analgesico rispetto alla monoterapia, senza compromettere la sicurezza.

0 Caratteristiche di efficacia:
0 la complementarita dei meccanismi d’azione, nonché /a sinergia tra gli effetti delle due
sostanze;
0 maggiore potere analgesico.
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