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INTRODUZIONE

DALLA RETE DI MEDICINA DI MONTAGNA RESAMONT AL PROGETTO E-RES@MONT

Résamont é la rete transfrontaliera franco-italiana di ricerca, formazione e informazione in materia
di medicina di montagna istituita attorno al massiccio del Monte Bianco per organizzare uno
scambio continuo di competenze tra medici, operatori sanitari e responsabili del soccorso alpino,
creando sinergie e definendo procedure strutturate e armonizzate tra Valle d’Aosta, Alta Savoia e
Vallese.

La rete & nata nel 2006 e, da allora, & stata sostenuta in ognuna delle sue fasi di sviluppo da
progetti finanziati dal Fondo europeo di sviluppo regionale (FESR) e dalle collettivita locali e
regionali. | progetti MedMont (2006-2008), Résamont1 (2009-2011), Résamont2 (2011-2013) ed e-
Rés@mont (2016-2018) hanno permesso lo sviluppo e I'attuazione di linee di intervento sempre
innovative, capitalizzando di volta in volta i risultati conseguiti.

Il coinvolgimento di un numero crescente e diversificato di attori tra i quali I’'Ecole nationale de Ski
et d’alpinisme di Chamonix (ENSA), gli Hopitaux du Pays du Mont-Blanc, il Centro ospedaliero della
Regione di Annecy, il Servizio dipartimentale per gli incendi e il soccorso dell'Alta Savoia (SDIS 74)
la Fondazione Courmayeur, la Societa italiana di medicina di Montagna (SiMeM), I’Ambulatorio di
fisiologia clinica e dello sport dell’Universita degli Studi di Milano Bicocca, I'Istituto di fisiologia
clinica (IFC) e l'istituto di Scienza e Tecnologie dell’'Informazione (ISTI) del Consiglio nazionale delle
ricerche di Pisa (CNR), I'Universita degli studi di Padova, I'Ospedale universitario di Ginevra,
I’'Universita di Grenoble e i comuni di Courmayeur e Chamonix, che si sono affiancati all’Azienda
USL della Valle d’Aosta, alla Fondazione Montagna sicura e all'lfremmont di Chamonix, ha
consentito di valorizzare e strutturare una rete ricca di collegamenti e prospettive. Con il progetto
e-Rés@mont questa rete si e ulteriormente allargata alla vicina Svizzera, grazie al coinvolgimento
del Gruppo di intervento medico in montagna (GRIMM) e della Scuola di alta specializzazione della
Svizzera occidentale (HES-SO).

e-Résamont, l'ultimo progetto della rete, non & il semplice prolungamento di MedMont,
Résamontl e Résamont2, ma ¢ lo strumento attraverso il quale & stato possibile capitalizzare le
passate esperienze nell’ottica di fornire risposte sempre pil concrete alle esigenze dei cittadini,
dei professionisti e dei turisti, strutturando il passaggio da una fase di studio e scambio di
esperienze ad una fase piu operativa. Il focus del progetto si € cosi concentrato sulla
sperimentazione di servizi innovativi ed economicamente sostenibili, con evidenti sinergie ed
economie di scala transfrontaliere, sulla fornitura di servizi formativi di eccellenza rivolti al
personale sanitario e ai professionisti della montagna (guide alpine, guide escursionistiche, gestori
di rifugio, ecc.) e sullo sviluppo di applicazioni pratiche per il trattamento del mal acuto di
montagna.

Conformemente alle sue missioni istitutive, la rete Résamont sta attivando ulteriori contatti a
livello europeo ed internazionale, con istituti similari, al fine di definire nuove progettualita e di
condividere le esperienze di eccellenza condotte, perseguendo lo spirito “pioneristico” che da
sempre ha caratterizzato la storia del Monte Bianco.

La presente pubblicazione descrive e sintetizza i risultati conseguiti dalle attivita di ricerca
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condotte nell’ambito del progetto Alcotra e-Rés@mont — Applicazioni di medicina di montagna
attorno al Monte Bianco.

v-Zyian-les-Bains |
%\oﬁ let-Bains
AN nce
L, .
Ay Tps

1 Moz . V"‘]Ial
adeos/ FRANCE
GENEVE /<@ an} ‘ sa

n @
> f'g.ﬁi"ﬂmﬂ ) ) = /‘A
£ li.u FO’OT\’/ M&Ar . \ Hes

F‘:|1=r'E' l:ln't
INSTITUT OE FORMATION E 0E RECHERCHE} pr Monte Rgsa

" (] Il A
.{ seilles

s ."'
e /NS ® Thorens- " L&

hares (

[l e fdiNges a0
Cé/{éd"//wz?‘\:“\‘»\ psses N i tad~ , '*M/M BM:,J

. Bosg 4 ‘Aosta |
L] \ » Mont Blanc . ol v (x.ahgm\ /lval d Gre: o )
gnmg o e \ S ek coummu% L X
|| Contamines A 'b
-/ [ o - _(Morgex
oy AR ".,; La Solie, o 1 lepraz
( / .\Sl Prerre .“» _.Afn /FoMu 7 o
/ ° Avise O O "
Faverges W.?-k Aymavitg AZ|end0U l"“
o ey Y “ygﬂ;‘dﬂosm Vallée d'Aoste” . PeérioZ /
] \/._ g \.o-: 2
‘o i - et 3%~ Cronthonet ®
MONTAGNA SICURA ¥ 92!
MONTAGNE SERE | 19992010 Mj f
0% 4 44 [GEIND L A

Centho Internazionale st mParadiso

Dikit10,S0¢ieTA € ECoNOMiA ¥

OsscRvaToRio sl sistewa MONTAGNA »

“Lukent Fergeri® I I: C
CNR l

FIGURA 1: LA RETE RESAMONT E | SUOI PARTNER

IL PROGETTO E-RES@MONT: SFIDE, OBIETTIVI E OPPORTUNITA

Le aree di montagna, in particolare quelle piu periferiche e meno interessate da rilevanti flussi
turistici, hanno sofferto negli ultimi decenni di un progressivo spopolamento con conseguente
abbandono del territorio, perdita in termini di attrattivita turistica e aumentata esposizione ai
rischi naturali. La tendenza all’accentramento presso i maggiori centri abitati di diverse funzioni
correlate ai servizi di base, come la sanita, ha ulteriormente acuito questa problematica,
concorrendo all’ulteriore marginalizzazione di queste aree.

Le piu recenti tecnologie offrono oggi la possibilita di affrontare queste sfide con una nuova
visione, che consente di immaginare anche per le zone di montagna piu marginali e disagiate
I’accesso a quei servizi “essenziali” indispensabili al mantenimento delle comunita nel proprio
territorio. In ambito sanitario nuove opportunita nascono, in particolare, dalla combinazione del
potenziale offerto dalle discipline della medicina di montagna, dell’innovazione tecnologica e dei
moderni servizi nel campo dell’ICT.

In questo contesto si muove il progetto e-Rés@mont, finanziato nell'ambito dell’Asse 4 -
Inclusione sociale e cittadinanza europea del Programma Interreg VA Italia-Francia ALCOTRA, il cui
obiettivo principale € aumentare la sicurezza sanitaria in montagna attraverso lo sviluppo,
I'implementazione e la promozione di servizi di medicina di montagna innovativi e di prossimita,

basati sulle tecnologie della telemedicina e del teleconsulto e rivolti a residenti, turisti e
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professionisti della montagna.

Rinforzando e migliorando i servizi sanitari dei territori piu isolati, il progetto contribuisce alla sfida
del contrasto allo spopolamento delle aree periferiche, migliorando cosi I'attrattivita dei territori e
favorendo, al contempo, un auspicato maggior afflusso turistico.

Particolare attenzione, anche dal punto di vista della sperimentazione di nuove soluzioni per il suo
trattamento, € poi rivolta al mal di montagna, patologia spesso sottovalutata da chi frequenta,
lavora e vive la montagna.

APPROCCIO TRANSFRONTALIERO

Partendo dalle precedenti esperienze progettuali nel campo della medicina di montagna condotte
nell’ambito della rete “Résamont — Rete di medicina di montagna attorno al Monte Bianco”, il
progetto e-Rés@mont capitalizza un’attitudine pluriennale a lavorare in transfrontaliero, basata
sulla condivisione di una visione della montagna che da un senso prospettico e comune ai singoli
interventi realizzati in un unico un territorio di confine, con le stesse esigenze e caratteristiche.

Il partenariato si snoda fra tre paesi — Italia, Francia e Svizzera — a cavallo dell’Espace Mont-Blanc
ed e formato da soggetti con un’esperienza pluriennale nella ricerca sulla medicina di montagna e
nello sviluppo e messa a disposizione di servizi sanitari innovativi.

| partner del progetto sono, per I'ltalia:

B |'Azienda I'USL della Valle d’Aosta (capofila), la Fondazione Montagna sicura e il Consiglio
Nazionale delle Ricerche - Istituto di Fisiologia Clinica (CNR-IFC) e Istituto di Scienze e
Tecnologie dell’Informazione (CNR-ISTI) di Pisa;

per la Francia:
B |'Istituto di formazione e di ricerca in medicina di montagna (Ifremmont) di Chamonix;

per la Svizzera:

B il Gruppo di Intervento Medico in Montagna (GRIMM) e I’Alta Scuola di Gestione e Turismo
del Vallese (HES-SO Valais-Wallis).

LE ATTIVITA PRATICHE
La medicina di montagna ¢, dunque, il comune denominatore di tutte le attivita progettuali.

Concretamente e-RES@MONT ha permesso di sviluppare servizi e applicazioni pratiche in ambito
sanitario con lo scopo specifico di individuare e sperimentare soluzioni innovative volte a
contrastare lo spopolamento delle zone marginali di montagna.

In particolare, le applicazioni progettate e testate durante il progetto hanno consentito di:

* sviluppare e testare un modello di assistenza sanitaria basato su un servizio di tele-
cooperazione e teleconsulto virtuale rivolto sia agli abitanti delle valli laterali sia alle
persone che frequentano la montagna in maniera episodica (turisti, escursionisti, alpinisti,
ecc.);

* realizzare un’App mobile attraverso la quale accedere, in qualsiasi momento e anche senza
connessione internet, ad un contenuto informativo sul male acuto di montagna, a dei
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guestionari per 'auto-valutazione del proprio stato di salute e a diverse informazioni sui
numeri da contattare in caso di urgenza. Grazie all’App mobile & stato inoltre possibile
veicolare e divulgare alcune informazioni specifiche sulle attivita di progetto.

In Valle d’Aosta, I'attivita sperimentale di teleconsulto medico ha condotto, durante il periodo di
test (estate 2017/inverno 2018), all'effettuazione di oltre 800 visite mediche a distanza tra il
Centro di Alta Specializzazione in Medicina e Neurologia di Montagna dell'Ospedale di Aosta e le
postazioni remote operative presso la Casermetta Espace Mont-Blanc al Col de la Seigne, gestita
da Fondazione Montagna sicura, il presidio sanitario dell'’AUSL VdA di Cogne e i rifugi alpini Torino,
Arbolle e Mantova. Nella stagione invernale le postazioni sono state attivate presso i rifugi Torino
e Teodulo e presso i Centri traumatologici di La Thuile e Champoluc, ad integrazione delle attivita
sanitarie svolte negli stessi.

In Francia e stata invece condotta un’attivita specifica di teleconsulto medico rivolta agli alpinisti e
alle spedizioni alpinistiche internazionali (Himalaya, Ande, ecc.), con oltre 130 chiamate gestite
dall’equipe medica dell’lfremmont attraverso I'impego del servizio SOS-MAM.

In Svizzera I'attivita € stata diretta su 6 rifugi alpini (Cabane des Vignettes, Cabane de la Dent
Blanche, Cabane Bertol, Cabane de Valsorey, Cabane des Dix, Cabane Becs des Bossons) con la
messa a disposizione dei gestori di un tablet con preinstallata 'App mobile e-Rés@mont e la
possibilita di contattare, nei casi di maggiore urgenza, i medici del GRIMM sempre attraverso la
piattaforma SOS-MAM. Le chiamate gestite in tale modalita sono state 14.

L'App mobile gratuita e-Rés@mont, sviluppata per dispositivi Android e iOS e disponibile sui
rispettivi Store, & stata scaricata e adoperata da oltre 900 persone. L’App continuera ad essere
disponibile anche al temine del progetto ai seguenti riferimenti:

Scaricate

I’App mobile gratuita
di medicina di montagna

P x
. App Store




LE ATTIVITA SCIENTIFICHE

Dal punto di vista scientifico il progetto e-Rés@mont ha ereditato e ampliato le competenze

sviluppate nel corso degli anni dalla rete Résamont nello specifico ambito della medicina di

montagna.
Le ricerche condotte dall’Azienda I'USL della Valle d’Aosta, dal Consiglio Nazionale delle Ricerche -
Istituto di Fisiologia Clinica (CNR-IFC) e dall’lstituto di formazione e di ricerca in medicina di

montagna (Ifremmont) si sono concentrate, in particolare, sui seguenti studi:

1.

Studio TAIA — Sviluppo e test di una maschera buccale, ossia un dispositivo individuale non
farmacologico, per trattare il mal acuto di montagna;

Studio VIA-GEL — Test dell’efficacia anche nel trattamento dei congelamenti del sildénafil
(VIAGRA), farmaco gia presente nell’arsenale terapeutico impiegato in montagna;

Studio fisiopatologico sulla risposta all’alta quota nei soggetti con patologie cardiovascolari
e cerebrovascolari;

Studio genetico sulle conseguenze, a breve e lungo termine, di livelli prolungati di stress e
mancanza di sonno in atleti di endurance, in particolar modo quelli coinvolti nelle grandi
competizioni che si svolgono in quota;

Studio epidemiologico con lo scopo di comprendere I'entita dei disturbi legati all’alta
guota fra coloro che, non solo per motivi strettamente associati ad attivita sportiva
agonistica ma semplicemente per turismo, escursionismo, alpinismo amatoriale e lavoro,
hanno "occasione si soggiornare in altitudine e valutare I'influenza esercitata dallo stile di
vita e dai fattori di rischio individuali sullo sviluppo del mal di montagna.

Nei paragrafi che seguono sono illustrati i contenuti e i risultati delle cinque attivita scientifiche

summenzionate.



RECHERCHE 1

ETupe TAIA — EMBOUT BUCCAL AMBULATOIRE (PEP) POUR LE MAL AIGU DES MONTAGNE - MAM

Utilisation de l'ostéopathie et d'une résistance expiratoire contre le mal aigu des montagnes :
premiére étude en aveugle, randomisée contrélée.

INTRODUCTION

Le mal aigu des montagnes (MAM) est une forme fréquente d’intolérance a l'altitude. Cette
pathologie peut se développer chez tout sujet exposé a une altitude supérieure a 2500m, sa
prévalence augmentant avec l'altitude. L'acclimatation, seul moyen de prévention efficace, est
rarement optimale et le recours a des molécules pharmaceutiques reste trés courant, entrainant
parfois des effets indésirables graves tels que la déshydratation sévere.
Le protocole TAIA a pour objectif I'évaluation de deux méthodes non médicamenteuses dans la
prévention et le traitement du MAM :

1. une manipulation ostéopathique ;

2. l'utilisation d'une valve PEP de 10 cmH20.

CONTEXTE

by >

Figura 2: Prototype de I'’embout buccal prototype PEEP (Hugo Nespoulet)
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>  UNE REPONSE POSSIBLE ? L’OSTEOPATHIE

m Optimiser le fonctionnement des voies de drainages du liquide céphalo-rachidien ainsi que
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la mobilité osseuse cranienne.

> Une autre voie préventive et thérapeutique : la résistance expiratoire
Nespoulet et al, Plos One 2013

m  PEEP improves SpO2

m PEEP doesn’t alter breathing pattern

m Laboratory conditions




La PEEP vise a corriger I’'hypoxémie exagérée retrouvée dans la littérature comme étant un point
de départ du mal aigu des montagnes.

L'ostéopathie intervient en aval, afin de limiter I’hypertension intra cranienne a 'origine du sub-

cedeme cérébrale connu comme étant un point central des symptdmes et de la physiopathologie
du MAM.

Prédisposition
génétique / physiologique

Comportement inadapté

MATERIEL & METHODES

Les sujets ont été répartis aléatoirement dans 3 groupes : 1. Contréle (11 sujets), 2. PEP (10
sujets), 3. Ostéo (14 sujets). Un simulacre de manipulation est recu par chaque volontaire afin de
s'assurer du c6té « aveugle ». L'ensemble des manipulations ostéopathiques ont été réalisées par
Mme Kelly Aikins, ostéopathe D.O.

Apres inclusion, la premiéere visite consistait en une consultation d'ostéopathie visant a optimiser
le drainage du liquide céphalo-rachidien. 7 jours apres, la seconde visite était composée d'une
journée passée au sommet de I'Aiguille du Midi (3842m) durant laquelle les sujets utilisaient une
résistance expiratoire de 10 cmH20 (ou 0 cmH20, selon groupe). Les données recueillies étaient le
Score de Lake Louise (évaluation de la sévérité du MAM), oxygénation artérielle (via oxymeétre de
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pouls), échelle visuelle de bien-étre, fréquence cardiaque et débit sanguin cérébral (non présenté
ici).

A noter que 35 des 50 sujets prévus ont été inclus. En raison de |'absence de sujets perdus de vue
et de I'absence de données manquantes, le nombre de sujets nécessaires calculé est atteint et
permettra une publication avec une puissance statistique optimale.

Matériel & méthodes Number  Women  Men  Agalye BMi(kg/m2)
O 35 sujets présentés sur 50 prévus.
O Etude randomisée controlée

O Double aveug|e PEEP Group 10 5 5 456 £13,8 23:1,8
O 3 groupes (PEEP, Ostéo, Sham)

Control Group 11 3 8 50,5+11,3 23,3+2,2

Osteo Group 14 5 9 49,4 +10,2 23,731

p >0,5 >0,5

Design expérimental :
O Cs Ostéo {ou Sham)
O 7 jours apres : 10h a I'Aiguille du Midi
O En altitude : 10 min de PEEP 10 ¢cmH ,0 /2h {ou PEEP 0 ¢cmH ,0)

Données mesurées

O Scorede Lake Louise

O EVA bien-étre

O S,0,, fréquence cardiaque

O Flux cérébraux par écho-Doppler transcranien.

> STUDY DESIGN

Inclusion

10 HEURES A L'AIGUILLE DU MIDI (PEEP)

Consult
Ostéopathie
(vs Sham)

« Double aveugle »

Doppler transcranien




RESULTATS

Analyse des résultats : les investigateurs en charge du recueil et de I'analyse des données étaient
en « aveugle » quant a la condition de chaque sujet. Ces résultats sont une comparaison des 2
conditions expérimentales aux sujets du groupe contréle a différents moments de I'exposition.
Apres vérification de la normalité, des tests t de Student ont été réalisés.

Résultats :

Le mal des montagnes était significativement plus faible chez les sujets du groupe Ostéo versus
ceux du groupe controle aprés 10h passées a l'aiguille du Midi (Score de Lake Louise
respectivement de 0,6 £ 1,1 vs. 3,6 + 3,4 ; P<0,05).

Le mal des montagnes était significativement plus faible chez les sujets du groupe PEP versus ceux
du groupe controle apres 7h passées a l'aiguille du Midi (Score de Lake Louise respectivement de
0,2+0,4vs. 3,6 3,4 ; P<0,05). Dés 7h d'exposition on retrouve une tendance a la différence entre
ces deux groupes (p=0,08). Aucune différence significative d'oxygénation artérielle (Sp02) n'a été
observée (p=0,3 aprés 10h d'exposition)
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& N N
& &
")(Q i)
X x % x ¥

@ Q Q
L&
N

§\
v$a

j MHEHHJ

&
Q\’b

%

[

*:PEP vs Contrdle - p<0,05 ¥
$ : Ostéovs Controle - p<0,05

M Groupe Contrdle PEP M Ostéo




§,0, - Non significatif

. i } |
1 \ | IR

85

RN Q Q S o2 ] ‘ Q ; ] Q < 3 Q ] 2 Q Q & : &
F N EE T EEE T EEEETEEEEEEE TS
& &y e S @ S S e e A e e S
X w2 ¢ ) N K L $ po K & - K K & o 2 N -3 o)
S S N > R R N ¥ W& § S € f & ¥ w® K <
5 & & VAW I R e & R o & IR I S &
2 ({\‘” N S W & N B o <,><° & AL AS & X BN o & Q& 5 &
” - < N
;é;} ) ’§\ /)\J<\ <S<\ ,\‘(\ O’\ Q_".
R®
N
Control Group PEEP Osteo

Ces résultats préliminaires semblent indiquer une efficacité des deux méthodes expérimentales
investiguées.

L'efficacité de I'ostéopathie contre placébo dans la prévention du mal aigu des montagnes semble
se dessiner.

Il faut noter que le principe scientifique de I'expérimentateur « aveugle » n'étant pas applicable a
I'ostéopathie, nous avons opté pour un recueil et une analyse par un investigateur « aveugle ».
Cela correspond donc a une adaptation qui nous semble étre la plus juste possible du « double-
aveugle ».

Bien que cette étude n'ait pas vocation a de l'exploration physiologique, il sera d'intérét de
pouvoir croiser les données subjectives du Score de Lake Louise a celles objectives du débit
sanguin cérébral recueillies par Doppler®. En effet, les céphalées caractéristiques du MAM
semblent étre dues a I'accumulation de liquide céphalo-rachidien (LCR) dans la boite cranienne,
provoquant un phénoméne de compression cérébrale. Aussi, la méthode d'ostéopathie
développée par Kelly Aikins en collaboration avec I'lfremmont vise a optimiser le drainage du LCR.
Concernant la PEP, cette étude semble confirmer son efficacité (Score de Lake Louise) sur le
terrain et pour la premiere fois contre placebo. Cependant, I'absence d'efficacité sur la Sp02
(comparativement au groupe contréle) reste une interrogation. En effet, de précédentes études
suggerent que l'amélioration significative de la Sp02 en altitude suite a l'utilisation d'une PEP-
10cmH20 correspond au mécanisme physiologique d'efficacité du dispositif au travers d'une
augmentation de la pression pleurale. Il est possible que le faible nombre de sujets (10) soit la
cause de |'absence de significativité. De plus, il a été montré qu'une augmentation de Sp02 4,8%
est nécessaire a I'amélioration des symptémes. Par exemple, aprés 3h d'exposition a l'altitude (et
malgré I'absence de différence significative entre les groupes PEP et Contrdle), la PEP a induit une
augmentation de Sp02 de +6,6% contre 2,6 pour le placebo (PEP 0 cmH20). Ainsi, la notion d'un
effet seuil pourrait intervenir.

Il faut avant tout noter que moins de la moitié de l'effectif total ayant été inclus, aucune
7



conclusion ne peut étre tirée de cette analyse préliminaire. Il semblerait toutefois que
I'ostéopathie et la PEP puisse étre efficace dans la prévention du mal aigu des montagnes.

L'utilisation de I'ostéopathie ou d’une résistance expiratoire de 10cmH20 semble efficace sur les
symptomes du MAM en haute altitude. En effet le score de Lake Louise est significativement plus
bas chez les sujets des groupes “Ostéo” et “PEEP” que chez les sujets du groupe “Controle”.

Dans le groupe PEEP la différence apparait dés 7h d’exposition et s’accentue.

Dans le groupe Ostéo la différence apparait aprés 10h d’exposition a I'altitude.

A notre connaissance il s’agit de la premiere étude scientifique sur I'ostéopathie en altitude et de
la premiére étude sur la PEEP en altitude sur un essai randomisé controlé.

Les perspectives seront de confirmer ses résultats avec des effectifs plus important, de méme que
I’exploration physiologique objective des mécanismes induits par la manipulation ostéopathique.
Enfin, un mode d’utilisation devra étre proposé pour les ostéopathes et pour les utilisateurs de la
résistance expiratoire.



RECHERCHE 2

ETuDE VIAGEL - EFFET D'UNE DOSE UNIQUE DE SILDENAFIL (VIAGRA* 50 MG) SUR LA
VASCULARISATION ARTERIELLE DIGITALE EN HYPOXIE-HYPOBARIE AIGUE A 3842 M

Becker F. MD, PhD, Renault A.1, Alves M. MD, Esquis A.L. MD, Roncato C. MDD, Buttin R.2, Cracowski J.L. MD, pnp3,
Cauchy E. MD. IFREMMONT (Institut de Formation et de Recherche en Médecine de Montagne), Chamonix
France 1Staps (Master 2), 2 Perimed France, 3 Pharmacologie clinique, CHU Grenoble

INTRODUCTION

Les gelures digitales relévent d'un processus complexe comprenant au départ une
vasoconstriction cutanée intense. La rapidité de la prise en charge est un élément important du
pronostic mais elle se heurte aux conditions d'intervention. Le sildénafil fait pour certains partie
de la trousse de secours de l'alpiniste du fait de ses effets bénéfiques en aigu sur la fonction
pulmonaire en altitude. Le sildénafil ayant par ailleurs des effets bénéfiques démontrés sur la
vascularisation artérielle digitale, nous avons émis I'hypothése que le sildénafil pourrait étre
préconisé sur le terrain face a une suspicion de gelure des extrémités si son effet bénéfique sur la
vascularisation digitale se maintenait dans les conditions de la haute montagne.

MATERIEL ET METHODES

Nous avons réalisé une étude contrélée randomisée en cross-over en ouvert a I'Aiguille du Midi
(3842 m) dans une piece maintenue a 11°5 + 1°C. L'étude a porté sur 26 sujets (20 hommes, 6
femmes) d'age moyen 40 ans (ext. 21-63) pratiquant I'alpinisme ou la randonnée alpine. Ils ont été
examinés deux fois a au moins deux jours d'intervalle au méme moment durant la journée (avec
ou sans prise de Viagra*). La vascularisation digitale a été étudiée par thermométrie (T°, D3 pulpe
et thorax, T° ambiante), laser-Doppler (LDF, D3 pulpe et thorax + pression digitale en P1), Pression
transcutanée d'oxygéne (TcPO2, éminence thénar et thorax), capillaroscopie au lit de l'ongle
(nombre de capillaires visibles / mm) et écho-Doppler couleur et pulsé (ED, artére et pulpe
digitales). L'étude commencgait 30 min aprées |'arrivée du sujet a I'Aiguille du Midi, I'installation et
les enregistrements de base duraient environ 30 min (quand il y avait prise de Viagra*, elle avait
lieu en début d'installation). Les examens étaient ensuite poursuivis sur 1h30 a 2 heures; la T°, le
LDF et la TcPO2 étaient mesurés en continu, les mesures de pression (bras et doigt), I'ED et la
capillaroscopie étaient réalisés toutes les 20 min. Les sujets étaient habillés condition montagne,
sauf les mains qui restaient a nu.



RESULTATS

Parmi les 6 femmes, 3 ont présenté un phénomeéne de Raynaud majeur lors des 2 séries
d'examens sans et avec Viagra*. Une autre a présenté une envie pressante d'uriner lors des 2
séries d'examens. Une a eu un effet tardif du Viagra* (4h)

Deux examens ont d{ étre interrompus pour des raisons climatiques imposant le retour a
Chamonix. Au total I'analyse statistique des enregistrements post Viagra* a porté sur 85 min chez
les hommes et 70 min chez les femmes (NB, lorsqu'il y a eu un effet positif du Viagra, il a toujours
été épuisé a 80 min).

Le parameétre le plus pertinent a été le gradient de T° entre thorax et pulpe digitale (T°thor —
T°digit) exprimé en pourcentage du gradient a |'état basal. Ce gradient de T° chute régulierement
au cours du temps. Chez les hommes, bien qu'une tendance frénatrice du Viagra* apparaisse a 20-
25 min post prise de Viagra* avec un bénéfice maximal a 70 min, a aucun moment la différence
n'est significative. Chez les femmes, on ne note aucun bénéfice du Viagra*.

Chez les hommes nous avons pu individualiser un groupe de 6 sujets, pour lesquels I'effet du
Viagra* est significatif, ces sujets avaient pour caractéristiques d'avoir un effet du Viagra local et
général plus précoce (10 min), d'étre plus habitués au froid et d'avoir des mains de travailleurs
manuels.
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Résultats assez similaires a ceux de la mesure de température.

La PD diminue en moyenne régulierement d'un examen a l'autre, elle n'est plus mesurable en cas
de vasoconstriction intense. Les valeurs moyennes sont identiques sans et avec Viagra*.

Les données sont inexploitables du fait du mauvais fonctionnement de la sonde dans les
conditions d'examen.

Le calibre de I'artére digitale en P1 diminue avec le temps, il n'a pas été noté d'effet positif
significatif du Viagra* sur ce calibre. A noter que dans le groupe de 6 sujets considérés comme
répondant au Viagra* le calibre de I'artére digitale reste quasi constant sans et avec Viagra*. Chez
les femmes on ne note aucun effet et le calibre de |'artére digitale est dés la base inférieur a celui
des hommes.

La pulpe digitale semble évoluer différemment de |'artere digitale: le calibre artériel ne semble pas
affecté par le froid, l'index de résistance augmente avec le froid, des spots avec flux continu sont
trouvés; par contre on ne trouve pas d'effet positif significatif du Viagra* sauf peut-étre dans le
groupe de 6 répondeurs.

Le nombre de capillaires visibles / mm est a peu prés constant dans le temps (sauf en cas de
phénoméne de Raynaud), le Viagra* est sans effet.

CONCLUSION

Le Viagra* 50 mg n'a pas d'effet positif sur la vascularisation digitale du sujet exposé a une T°
basse (= 11°C) en hypoxie-hypobarie a 3842 m sauf dans un petit groupe de sujets de sexe
masculin (1/3 des hommes) plut6t résistants au froid, travailleurs manuels et répondeurs précoces
au Viagra*.
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RICERCA 3

STUDIO FISIOPATOLOGICO SULLA RISPOSTA ALL’ALTA QUOTA NEI SOGGETTI CON PATOLOGIE
CARDIOVASCOLARI E CEREBROVASCOLARI

La facilita con la quale oggi si raggiungono le alte quote, sia attraverso impianti di risalita che
viaggi aerei intercontinentali, fa si che annualmente migliaia di persone affette da cardiopatia
ischemica e/o malattia vascolare cerebrale si rechino ad altitudini elevate per sport (escursionismo o
alpinismo), per lavoro o per turismo. Molti sono i pazienti con cardiopatia ischemica cronica che si
rivolgono annualmente allo specialista o al medico di medicina generale, ma 1’effettivo rischio di

una salita o di un soggiorno prolungato ad alta quota, non ¢ completamente noto.
PATOLOGIA CORONARICA

La comunita scientifica ha prodotto al momento limitati documenti riguardo alle possibili
problematiche che potrebbero avere i soggetti cardiopatici esposti alla quota, pertanto ¢ difficile

dare risposte esaustive sulla definizione del rischio quali:

1) I’esposizione all’alta quota aumenta il rischio di sindrome coronarica acuta?

2) I’esposizione all’alta quota puo ridurre la soglia della ischemia inducibile durante esercizio?

Al momento sono disponibili solo delle raccomandazioni di non superare la quota 2500-3000 m.
Queste raccomandazioni sono basate un numero limitato di pubblicazioni come ad esempio uno
studio in cui 22 pazienti con pregresso infarto miocardico e normale funzione sistolica del
ventricolo sinistro sono stati sottoposti a test da sforzo a 540 m e a 3454 m. Alla quota piu elevata
si ¢ registrata una riduzione del picco di consumo di ossigeno (-19%), della massima capacita
all’esercizio (-15%) e del tempo totale di esercizio (-16%); la frequenza cardiaca e la ventilazione
sono risultate maggiori per ogni livello di esercizio, salvo che per il massimale. Non sono stati
registrati segni elettrocardiografici d’ischemia miocardica e nessuna aritmia clinicamente

significativa.

Alla luce di queste evidenze finora disponibili, il presente studio si propone quindi di valutare
pazienti con coronaropatia stabile nota, al fine di individuare parametri clinici e strumentali in modo
tale da fornire indicazioni precise ai coronaropatici che intendono esporsi alle alte quote (oltre i

4000 m) per attivita escursionistica o alpinistica, per lavoro o turismo.
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Pertanto sono stati valutati pazienti cardiopatici ischemici comparati con soggetti di controllo
normali durante esercizio su cicloergometro semisupino sia in condizioni di normossia normobarica
sia in ipossia normobarica simulata a 4500 m (Fi O, 12,5%). Al Marzo 2018 sono stati arruolati 25
pazienti con cardiopatia ischemica nota stabile, e 35 soggetti sani come controllo (di eta simile
compresa tra i 18 ed i 85 anni) che si sono rivolti all’Ambulatorio di medicina di montagna in
previsione di salite in quota medio-alta (> di 2500-3000 m) per motivi di sport, vacanza o lavoro. |
soggetti, prima dell’arruolamento, sono stati sottoposti ad una valutazione clinica iniziale
caratterizzata da: raccolta dati fisiologici e patologici con particolare riguardo alla presenta di
patologie croniche, all’uso di farmaci, allo stile di vita e all’anamnesi relativa alla storia pregressa
di malattie acute di alta quota. Ogni soggetto ¢ stato inoltre sottoposto a ecocardiografia basale per
escludere la presenza di patologie valvolari, malattie del pericardio o presenza di asinergie della
cinetica del ventricolo sinistro. Se questa valutazione in condizioni di riposo non mostrava
controindicazioni assolute all’esecuzione di un test da sforzo, i soggetti arruolati facevano
un’ecocardiografia da sforzo su cicloergometro semisupino (Ergoline 900EL, Ergoline Company,
Bitz, Germany) ruotato di circa 30° sulla sinistra, con la richiesta di raggiungere un frequenza target
di almeno 85% rispetto a quella massimale stimata in base all’eta. Dopo una fase di warm up di 3
minuti a 0 watt, 1’esercizio ¢ iniziato con una potenza di pedalata di 25 Watt mantenuta per 3 minuti
con incrementi successivi di 25 w ogni 3 min. Ad ogni step € stato acquisito 1’elettrocardiogramma,
la pressione arteriosa, la saturazione e e in parametri ecocardiografici di funzione biventricolare
sisto-diastolica e di pressione polmonare. Stessa valutazione nel recupero. In caso di assenza di
ischemia inducibile da sforzo in condizioni di normossia il soggetto veniva invitato a ritornare dopo
4 ore per eseguire il test in ipossia simulata mediante Alti-trainer (Altitrainer200®, SMTEC
Company, Swiss) a una quota di 4560 m (FiO2 12,5%).

In tutti i soggetti arruolati si ¢ osservato una riduzione dei valori della saturazione di ossigeno
durante I’esercizio in ipossia rispetto alla condizione di riposo in ipossia (vedi fig 1) con maggiore
desaturazione nei soggetti di controllo rispetto ai cardiopatici.
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Il carico di lavoro eseguito in ipossia ¢ stato minore rispetto a quello fatto in condizioni di
normossia. Risulta, inoltre, evidente come a parita di condizioni sperimentali (normossia vs ipossia
simulata) i cardiopatici raggiungano livelli di esercizio inferiori rispetto ai controlli (figura 2).

Per quanto riguarda la valutazione della riserva contrattile con 1’ecocardiografia in maniera
inaspettata era compromessa in ipossia nella maggior parte dei soggetti sia cardiopatici che

controlli sani (figura 3)

AESPVR

15
£
£
3 10-
£
E
© gl
£ s
w
w
-]

o..

Come prima conclusione di questa prima fase si potrebbe ipotizzare la presenza di una sofferenza a
livello endoteliale nel microcircolo coronarico, piu spiccata nei soggetti con cardiopatia ischemica
stabile, che porterebbe a raggiungere prestazioni cardiache e sportive inferiori rispetto ai controlli
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quando esposti all’alta quota. Per confermare questa ipotesi stiamo elaborando i risultati dei

biomarkers di funzione endoteliale e di stress ossidativo che sono stati raccolti durante i tests.

PATOLOGIA CEREBROVASCOLARE

Analogamente alla patologia coronarica, sono molto pochi gli studi che hanno indagato il rischio di
ictus ischemico o emorragico in alta quota. In letteratura sono presenti alcuni casi aneddotici, ma
mancano studi epidemiologici soprattutto su residenti a basse quote che si recano in altitudine per
turismo, sport o lavoro. E noto che la permanenza a quote superiori ai 3000 metri facilita la
disidratazione e verosimilmente determina un aumento della coagulabilita del sangue, e cid facilita
il rischio di trombosi sia arteriosa che venosa. Per tale ragione, ¢ opportuno sconsigliare la
permanenza in alta quota a pazienti con recente ictus o TIA (<6 mesi) soprattutto in caso di
instabilita di malattia e presenza di fattori di rischio scompensati (ipertensione arteriosa, diabete

mellito, placca a rischio, etc.).
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RICERCA 4

STUDIO GENETICO SULLE CONSEGUENZE, A BREVE E LUNGO TERMINE, DI LIVELLI PROLUNGATI DI STRESS
E MANCANZA DI SONNO IN ATLETI DI ENDURANCE, IN PARTICOLAR MODO QUELLI COINVOLTI NELLE
GRANDI COMPETIZIONI CHE SI SVOLGONO IN QUOTA

Negli ultimi decenni, molti studi hanno messo in evidenza come un’attivita fisica regolare e
di intensita adeguata sia un fattore importante per il mantenimento di un buono stato
generale di salute dell’individuo. Questo & particolarmente evidente per la prevenzione di
numerose malattie croniche-degenerative; infatti, lo stile di vita adottato, cosi come
I'attivita fisica, sono fattori in grado di influenzare notevolmente lo stato infiammatorio e di
stress dell’organismo e quindi di influire sulla lunghezza delle sequenze telomeriche,
indice accurato d’invecchiamento cellulare e di senescenza (Lin et al., 2012; Ornish et al.,
2013; Sjogren et al., 2014; Khan et al., 2017).

| telomeri sono complessi nucleoproteici localizzati nelle porzioni terminali dei cromosomi
e consistono di sequenze esanucleotidiche (5-TTAGGG-3’) altamente ripetute in tandem,
che fungono da “cappuccio” protettivo per le estremita cromosomiche, impedendone la
progressiva degradazione e conferendo stabilita genetica (Blackburn, 2005). Cio
nonostante, i telomeri presenti nelle cellule somatiche vanno incontro a un progressivo ma
inevitabile accorciamento, dovuto sia all’incapacita della DNA polimerasi di replicare
completamente le estremita 3’ dei cromosomi che all'inattivazione del gene che codifica
per I'enzima telomerasi (Haendeler et al., 2004). Questo enzima & una ribonucleoproteina
pressoché silenziata nelle cellule somatiche, ma particolarmente attiva nelle cellule
germinali e staminali dove svolge il delicato compito di aggiungere ripetizioni telomeriche
all’estremita dei cromosomi lineari in modo da preservare l'integrita del DNA durante la
replicazione cellulare. Infatti, si stima che circa 50-200 paia di basi di DNA telomerico non
vengano replicate durante ciascuna fase S del ciclo cellulare, ed il ripetersi di questo
processo a ogni divisione cellulare conduca al raggiungimento di una lunghezza minima
critica (limite di Hayflick) che segnala la fine della proliferazione, I'inizio della senescenza e
la successiva morte per apoptosi della cellula (Blackburn, 2005). In altre parole i telomeri
possono essere visti come dei veri e propri “orologi biologici”, che scandiscono la storia
replicativa di una cellula e quindi il suo invecchiamento (Andrews et al., 2010).

Oggi, molti sono gli studi che enfatizzano gli effetti benefici di un’attivita fisica moderata e
costante in termini di salute e sopravvivenza. In particolare, sembra esistere un

collegamento significativo tra telomeri piu lunghi e uno stile di vita che prevede attivita
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fisica regolare e riduzione dello stress ossidativo (Mundstock et al., 2015; Chilton et al.,
2017; Loprinzi and Loenneke, 2018). Cio nonostante, i risultati riguardanti gli effetti a breve
e a lungo termine di prove fisiche di intesita piu elevata sull'invecchiamento cellulare
risultano ancora contrastanti (LaRocca et al., 2010; Jsthus et al., 2012; Mathur et al.,
2013; Denham et al., 2013; Borghini et al., 2015; Denham et al., 2016; Arsenis et al.,
2017).

In questo contesto, gli atleti di endurance, e in particolare quelli coinvolti nella competizioni
di piu giorni che si svolgono in quota, rappresentano un modello unico di esercizio intenso
e prolungato per lo studio degli effetti fisiologici dello sport di endurance.

Uno studio pilota condotto nel 2015 dal nostro gruppo di lavoro aveva confermato gli effetti
protettivi di un’attivita fisica costante nel tempo sulla lunghezza telomerica e, per la prima
volta, aveva dimostrato un accorciamento dei telomeri come effetto a breve termine dello
sport endurance (Borghini et al., 2015).

Obiettivo dello studio attuale & stato quello di confermare e ampliare i dati precedenti al
fine di valutare gli effetti cronici e acuti dello sport di resistenza sulla lunghezza telomerica
dopo una manifestazione sportiva agonistica estrema e di alta intensita.

A tale proposito, il nostro studio ha previsto I'arruolamento di un totale di 66 atleti (57
maschi; eta: 45+£9.8 anni) partecipanti al Tor de geants e Tot Tret. Per ogni soggetto
arruolato é stato raccolto un campione di saliva (~ 2 ml) mediante sistema Oragene,
conservato, quindi, in azoto liquido (-196°C) fino alla successiva analisi.

Tra questi, gli atleti che hanno partecipato alle gare Tor des Géants (n=44; 37 maschi; eta
441+9.4 anni) e Tot Dret (n=18; 16 maschi; eta 48+10.4 anni) sono stati valutati in due
momenti diversi della competizione. Infatti, & stato possibile ottenere un campione di saliva
circa 2 ore prima l'inizio della prova e uno entro un’ora dal termine della competizione.

Il Tor des Géants & una gara di ultra trail che si svolge in Valle d'Aosta, ed & considerato il
trail piu duro al mondo. La gara ha un tempo limite di 150 ore per percorrere 330 km con
un dislivello positivo di 24000 metri. Il Tot Dret € si svolto per la prima volta nel 2017, al
fianco del Tor des Géants e si tratta di un trail di 130 km e 12000 metri di dislivello
positivo, con un tempo massimo previsto di circa 38 ore.

Un gruppo di 75 soggetti sedentari (56 maschi; eta: 46£11.5 anni) & stato quindi
opportunamente selezionato come popolazione di controllo, sulla base della loro inattivita
fisica. La valutazione del loro stato di salute & stata condotta per mezzo di un questionario
strutturato con un set di domande standardizzate relative all'ipertensione,

ipercolesterolemia, diabete e abitudine al fumo; I'attivita fisica di ciascun soggetto € stata
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inoltre valutata come intensa o0 moderata in base alla compilazione di un questionario
strutturato, scientificamente validato noto con I'acronimo IPAQ (International Physical
Activity Questionnaire).

Per I'analisi molecolare del campione ricevuto, & stato dapprima estratto il DNA con
metodi standard e quindi valutata la lunghezza dei telomeri tramite PCR quantitativa
mediante il metodo messo a punto da Cawthon (Cawthon, 2009).

Per determinare la reale lunghezza telomerica (T) & stato valutato in parallelo un gene
presente in singola copia (R-Globina; S), procedendo quindi alla quantificazione relativa,
che viene effettuata confrontando il ciclo soglia (Ct) dei due geni con quello del controllo
interno, normalizzando cosi il nostro campione con un campione di riferimento presente
nella stessa quantita. La lunghezza telomerica (LTL) di ogni campione € stata quindi
espressa come rapporto T/S. Per confermare le lunghezze telomeriche, il campione &
stato analizzato in tre prove indipendenti. | coefficienti di variazione (CV) inter-assay e
intra-assay sono risultati essere 5% e 2%, rispettivamente.

Dai risultati ottenuti & emerso che, nella popolazione oggetto di studio, I'eta presentava
una chiara tendenza ad essere inversamente associata con la lunghezza telomerica (r=-
0.15; p=0.08), confermando i dati presenti in letteratura. Nessuna associazione
statisticamente significativa e stata osservata tra LTL e i fattori di rischio tradizionali.

Al fine di valutare l'effetto a lungo termine della gara di endurance sull'invecchiamento
cellulare, I'analisi ha di fatto confermato un ruolo protettivo dell’attivita fisica regolare e
costante sulla lunghezza telomerica (1.02+0.26 vs 1.33+£0.48, p<0.0001) (Figura 1). Tale
riscontro rimane statisticamente significativo anche dopo aggiustamento per i fattori di
rischio tradizionali (OR = 0.22, 95% CI: 0.1-0.7, p= 0.01).
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Figura 1. Effetto a lungo termine dell’attivita fisica di endurance sulla lunghezza della

sequenza telomerica rispetto alla popolazione di controllo.

Dei 44 atleti partecipanti al Tor des Géants e dei 18 atleti partecipanti al Tot Dret
inizialmente arruolati, 19 (16 maschi; eta: 47+8.9 anni) e 10 (8 maschi; eta: 49+9.2 anni)
atleti, rispettivamente, hanno completato le gare e sono stati, quindi, valutati anche al
termine della competizione. L’analisi ha dimostrato un accorciamento statisticamente
significativo della lunghezza dei telomeri al termine della prova rispetto al valore ottenuto
dall’analisi effettuata all'inizio della competizione (1.33+£0.49 vs 0.89+0.39, p<0.0001)
(Figura 2). Tale risultato & osservabile distintamente anche nelle due gare, Tor des Géants
(1.34+£0.49 vs 0.90+0.42, p=0.0021) e Tot Dret (1.29+0.50 vs 0.87+0.37, p=0.0067).
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Figura 2. Effetto a breve termine delle gare di ultra-endurance sulla lunghezza della

sequenze telomeriche.

Infine, 10 atleti (9 maschi; eta 48.6£10.1) sono stati rivalutati dopo circa un anno dalla
conclusione della competizione. L'analisi LTL ha mostrato un ripristino della lunghezza

telomerica, cosi come si evince dalla figura 3 (1.44+0.37 vs 1.26+0.44, p=0.27).
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Figura 3. Variazioni della lunghezza della sequenza telomerica tra gli atleti di ultra-

endurance dopo un anno dalla competizione.

Questi risultati hanno messo in evidenza I'effetto protettivo a lungo termine dell'esercizio di
resistenza sull'invecchiamento cellulare. Infatti, & plausibile che un training ad alta
intensita possa, a lungo termine, portare ad una riattivazione dell’enzima telomerasi e,
quindi, alla sintesi di nuove ripetizioni telomeriche che allungano il telomero (Kim et al.,
2012; Simpson et al., 2012). Inoltre, la ridistribuzione sistemica di cellule con telomeri
fisiologicamente piu lunghi é stata recentemente ipotizzata come meccanismo alternativo
(Rufer et al., 1999; Werner et al., 2009). Interessanti sono i risultati ottenuti a distanza di
un anno dalla competizione, i quali hanno mostrato, di fatto, un ripristino della sequenza
telomerica, riportando i valori vicini a quelli misurati prima dellinizio della gara. Questi
risultati evidenziano ulteriormente la possibile attivazione di meccanismi di
compensazione, responsabili del mantenimento della lunghezza dei telomeri, in seguito
all’adozione di uno stile di vita salubre e fisicamente attivo.

Al contrario, i dati ottenuti sembrano dimostrare un significativo accorciamento dei telomeri
in atleti endurance subito dopo la fine della competizione, probabilmente a causa del
danno indotto dai radicali liberi prodotti sul DNA telomerico. E’ stato, infatti, osservato che
una prestazione motoria di elevata intensita come I'endurance training, nel breve termine,
possa indurre un elevato stress ossidativo (Mrakic-Sposta et al., 2015), il quale, eludendo i
meccanismi antiossidanti, induce significative lesioni a carico del DNA telomerico
determinandone l'accorciamento (Haendeler et al., 2004; Mastaloudis et al., 2004;
Skenderi et al., 2008; Kabasakalis et al., 2014; Tanimura et al., 2010).

| risultati ottenuti da questo studio suggeriscono che l'allenamento ad alta intensita gioca

un ruolo importante nel contrastare gli effetti dannosi indotti da un eccessivo stress
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ossidativo, portando al mantenimento di un’adeguata lunghezza telomerica. Studi futuri
sono necessari al fine di approfondire lo studio della biologia dei telomeri e chiarire i
meccanismi alla base delle variazioni della lunghezza telomerica in relazione ai diversi

livelli di attivita fisica.
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RICERCA 5

STUDIO SULLA CORRELAZIONE TRA LE PATOLOGIE LEGATE ALL’ALTA QUOTA E GLI STILI DI VITA
INAPPROPRIATI (FUMO, ALCOOL, ALIMENTAZIONE, ETC.)

L’obiettivo di questa attivita & stato quello di implementare uno studio epidemiologico per
comprendere I'entita dei disturbi legati all’alta quota fra coloro che, non solo per motivi
strettamente associati ad attivita sportiva agonistica ma semplicemente per turismo,
escursionismo, alpinismo amatoriale e lavoro, hanno l'occasione si soggiornare in
altitudine e valutare I'influenza esercitata dallo stile di vita e dai fattori di rischio individuali
sullo sviluppo di mal di montagna.

Lo studio si € svolto utilizzando un questionario strutturato che € stato redatto on line

(http://le-resamont.isti.cnr.it) ed in versione cartacea. (fig.1 questionario)

4 A W R » | Il questionario ha due diversi
4 e G [ ‘/FI?H L~ &= \5‘ Hes
r",}/\f:‘ ; @ w (@ gt - - N
e T e i e e iihs S irmarre e e S momenti di compilazione:
“Sperimentare e implementare servizi sanitari di medicina di montagna innovativi a sostegno della popolazione nelle aree isolate
montagna innovativi a sostegno della popolazione nelle aree isolcte e, piv ifi , nelle zone di J
. pil i Il di " . . MA . . . .
o e Questionario ~T1-T2-T3 . pesaiol TO che raccoglie informazioni

PRIMA DI INIZIARE, PER CORTESIA LEGGA QUESTO TESTO

sullo stile di vita del soggetto e

la sua frequentazione

pregressa in montagna;

T1 che raccoglie informazioni

sullo stato di salute del

soggetto dopo la permanenza

AN

0e in quota.
aeres® T (NP W : i :
25 is,); “’ Lo scopo del questionario TO &
® ) @ T mo Y

stato quello di rilevare
specifiche aree per la definizione di un profilo di rischio individuale legato alla malattia di
alta quota; mentre il T1 consente la raccolta di informazioni su specifiche aree per la
valutazione dei fattori di rischio correlati al mal di montagna e strettamente legati ai
comportamenti tenuti durante I'esperienza in montagna.

| questionari sono stati somministrati da personale specializzato in cinque sedi previste dal
progetto e-RES@MONT, dove erano presenti anche le postazioni di telemedicina: il rifugio
Arbolle (2.507m), la casermetta di col del Seigne (2.365m), il rifugio Mantova (3.498 m), il
rifugio Torino (3.375m) e il consultorio AUSL di Cogne.
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QUALI SONO | PRINCIPALI RISULTATI DELL'INDAGINE?

Nel periodo estivo di svolgimento del progetto e-RES@MONT (anno 2017) sono stati
raccolti 1.002 questionari TO riguardanti le informazioni sullo stile di vita del soggetto
(63,6% in lingua italiana; 23,2% in Inglese; 13,2 % in Francese) (figura 2).

Rispetto alla totalita dei soggetti intervistati al TO sono un numero rilevante gli individui
che hanno fornito anche informazioni sullo stato di salute durante la permanenza in quota
nei giorni successivi (T1: Primo giorno, n°631; T2: secondo giorno, n°300; T3: terzo giorno
n°181).

Figura 2
TO T1-T2-T3

Questionario Questionario
Baseline N° 1002 Follow-up
o O
PP BN 636% 1w 63
@Ii\ == 2329%  T2N 300
Al T3N 181
?'i‘ Bl 2

QUALE E L'IDENTIKIT DEI SOGGETTI CHE HANNO PARTECIPATO ALL'INDAGINE?

L’identikit dei soggetti che hanno soggiornato in montagna, partecipando all'indagine
svolta nelle cinque sedi del progetto e-RES@MONT, e rappresentato prevalentemente da
soggetti giovani (42,3 anni) con un 20% di soggetti nella fascia di eta 50-60 anni e il 14%
di over 60 anni.

Prevalentemente i soggetti partecipanti all'indagine erano di sesso maschile (68.7%),
sposati o single e con un alto titolo di studio. Dall'indagine si evince che gli intervistati
hanno uno stile di vita salutare: non fumo, basso consumo di alcolici, sonno

appropriato (7-8 ore) e attivita fisica di media intensita (Tabella 1).
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Tabella 1

Due terzi degli intervistati & risultato normopeso, mentre

Sesso Maschi 68,7%
Femmene 31,3%
Eta Media (Dev. St.) 42 3 (14.2)
Coniugato/a 49 7%
Stato civile Celibe/nubile 40,6%
Divorsiato 9. 7%
Scuola primaria 9.5%
Livello di istruzione Scuola secondaria 33,9%
Universita 56,6%
Uso di alcol A ppropriato 91.80%
Tabacco Non Fumatore 78,9%
Salutare 16,7%
Dieta Mediamente salutare 69,0%
Non salutare 14, 3%
Sonno <=6 ore 30,9%
> 7 ore 69 1%
Bassa intensita 13,4%
Attivita fisica Media intensita 55,7%
Alta intensita 30,9%

Body Mass Index

Sottopeso
Normopeso
Sovrappeso
Obeso

Patologie

Pressione alta
Assunzione farmaci
Colesterolo alto
Assunzione farmaci
Disordini tiroide
Assunzione farmaci
Malattie del cuore

Assunzione farmaci

solo il 20% presentava

5,3% sovrappeso od obesita. Per quanto
:Z;: riguarda la parte relativa alla presenza di
25% malattie croniche, la presenza di
6,9% ipertensione arteriosa e
100,0% . . .

o ipercolesterolemia sono risultate avere
30,0% una prevalenza inferiore rispetto alla
43%  popolazione generale ltaliana (dati della
725;9: Societa ltaliana di Ipertensione Arteriosa
1000%  Www.siia.it e dell’lstituto superiore di

sanita www.epicentro.iss.it). Interessante notare che mentre il 100% degli ipertesi seguiva

una terapia farmacologica specifica, solo un terzo degli ipercolesterolemici riferiva di

seguire un trattamento con i farmaci.

QUALI SONO LE CARATTERISTICHE DEL MAL DI MONTAGNA ACUTO E COME SI PUO MISURARE

Il male acuto di montagna (AMS; Acute Mountain Sickness) € definito come una

condizione patologica che si pud sviluppare a seguito di una rapida ascesa in alta quota,

generalmente entro le prime 4-36 ore in soggetti non acclimatati. L'AMS si manifesta come

una difficolta di adattamento dell’organismo all’altitudine.
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Generalmente Il decorso & favorevole, ma pud evolvere in forme piu gravi come I'edema

cerebrale (HACE: high altitude cerebral edema”), oppure in edema polmonare d’alta quota

(HAPE: high altitude pulmonary edema). L'AMS & caratterizzato generalmente da sintomi

come cefalea, nausea, vomito, astenia, vertigini e disturbi del sonno.

Sintomo Intensita sintomo Punteggio
Assenza di mal ditesta 0
Mal di testa Leggero mal di testa 1
Moderato mal di testa 2
Intenso mal di testa, inabiltante 3
Nessuno 0
Sintomi Scarso appetito o nausea 1
gastrointestinali Nausea moderata e/o vomito 2
Intensa nausea e/o vomito 3
Assenza di affaticamento o debolezza 0
Affaticamento e/o Lieve affaticamento / debolezza 1
debolezza Moderato affaticamento / debolezza 2
Intenso affaticamento / debolezza 3
Assenza di capogiro 0
Capogiro / sensazione Presenza dilieve capogiro 1
di “testa vuota” Presenza di moderato capogiro 2
Intenso capogiro, inabilitante 3
Normale qualita del sonno 0
Disturbi del SoRno Sonno di qualita inferiore al solito 1
Molti risvegli notturni, scarsa qualitd del sonno 2
Impossibilita a dormire 3

Oggi, sia in ambito clinico che di ricerca,
uno degli strumenti piu utilizzati per la
misurazione dellAMS & il Lake Louise
Score,  questionario self-report
sviluppato nel 1991.

Il Lake Louise Score é costituito da 5
item per ognuno dei sintomi indagati.
del

attraverso un punteggio che varia da 0

L’intensita sintomo ¢& rilevata
(assenza sintomo) a 3 (sintomo grave). ||

punteggio  totale  viene  calcolato
sommando lo score di ognuno dei 5 item,
con un punteggio totale che pud variare

tra 0 e 15. La severita del male acuto di

montagna viene classificata in tre categorie: Punteggio 0-2= assenza AMS; punteggio 3-

5= moderato AMS; punteggio 6-15= severo AMS (vedi figura).

La sezione del questionario TO indagava anche informazioni circa 'AMS pregresso. |

20,70% del campione ha dichiarato di aver avuto AMS nel passato di cui il 77.6% ha

avuto un AMS di grado moderato e severo (tabella 2)

Tabella 2

Hai mai sofferto di malattia di alta quota?

No Si
79,30% 20,70%
o S
Diagnosi AMS Assenza 52,90% 22,40%
mediante Lake Moderato 36,10% 35,10%
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Nonostante che circa I'80% dei rispondenti negassero di aver mai sofferto di AMS nel
passato, nelle risposte riguardanti se avessero sofferto di uno o piu dei 5 sintomi del Lake
Louise score, il 36,1% risultava essere nella categoria di AMS moderato e I'11% in quella
di AMS severo.

Nella totalita dei soggetti intervistati (N°1002) riguardo alla sezione dedicata alla
comparsa nel passato dei singoli 5 sintomi del Lake Louise Score self reported, durante lo
permanenza in quota, il campione totale € stato classificato nel 46,6% con assenza di
AMS, nel 35,9% AMS moderato e nel 15,5% come AMS severo.

Sono stati anche registrati n® 2 soggetti che hanno dichiarato di aver avuto un episodio di
edema cerebrale (HACE: high altitude cerebral edema”) e n°5 casi di edema polmonare

d’alta quota (HAPE: high altitude pulmonary edema).

QUANTI SOGGETTI HANNO PARTECIPATO ALL'INDAGINE DI FoLLow-up (T1-T2-T3)?
Sul totale degli intervistati sono stati N° 631 i soggetti che hanno fornito informazioni
durante la permanenza in quota nel giorno successivo (T1) alla compilazione del

questionario TO. Solo n°300 nel secondo giorno (T2) e n°181 nel terzo giorno (T3).

UNA FOTOGRAFIA DEI SINTOMI E DELLE CARATTERISTICHE DELL’ESCURSIONE DEI SOGGETTI CHE HANNO
PARTECIPATO ALL'INDAGINE DI FOLLOW-UP

Attraverso l'indagine di follow-up & stato possibile raccogliere informazioni circa lo stato di
salute e delle abitudini del soggetto riguardo all’escursione effettuata e le caratteristiche
dell’escursione. Riguardo alla permanenza in quota per piu di 4 ore e stato rilevato che i
soggetti hanno stazionato a una quota >3500mt nel 35.17%; tra 2500 e 3499mt nel
44.61%. E’ stato chiesto anche di specificare le condizioni metereologiche (temperatura e
vento) (tabella 3). L’assunzione di liquidi degli escursionisti durante la gita non e stata
adeguata (< % litro al die) nel 13% dei casi, mentre la diuresi e stata riferita nella norma
nel 70% e solo nell’8,1% ¢é stata definita aumentata. | disturbi che sono stati riferiti
maggiormente durante la permanenza in quota sono il mal di testa e l'insonnia. Oltre il
30% dei soggetti ha dichiarato di aver sofferto di mal di testa (Lieve 24.52%; Moderato;
6.29 %; Grave 1.93 %). Riguardo al sonno il 35% dei soggetti intervistati non ha dormito
come al solito o ha dormito poco o per niente. Seppur in percentuale inferiore gli
escursionisti hanno avuto anche sintomi come nausea, vomito, diarrea, fatica e
debolezza, oppure vertigini e stordimento. Nel 46.17% dei casi la sintomatologia
compatibile con AMS & comparsa per quote superiori a 3500m, nel 41.82% tra i 2500 e i
3499 mt, mentre nel 12% sotto i 2500 metri.
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Tabella 3

. No Lieve Moderato Grave
Mal di testa
67,36 24,42 6,29 1,93
No Poco appetito efo Moderata nausea efo Grave nause a efo
Scarso di appetito e/o nausea e/o vomito e/o diarrea nausea vomito e/o diarrea vomito e/o diarrea
84 87 12,25 2,32 0,56
- S SIS N Li Moderat G
Fatica e/o debolezza e/o riduzione delle prestazioni fisiche ° eve erato rave
56,67 32,37 10,10 0,86
- . No Lieve Moderato Grave
Vertigini e/o stordimento
87,68 10,02 191 0,39
No Non ho dormito bene  Mi sono svegliato molte Non ho potuto
Disturbi del sonno come al solito volte, ho dormito poco  dormire per niente
65,58 20,74 12,41 1,26
. . . <2500 mt 2500-3499 mt >3500 mt
Quota di insorgenza sintomi
11,77 41,82 46,41
- o 0-1499 mt 1500-2499 mt 2500-3499 mt >3500 mt
Quota di permanenza per piu di 4 ore
2,16 18,07 4461 35,17
Dislivello effettuato questo giorno 500-999 1000-1500 >1500
40,00 36,10 23,90
Temperatura esterna <-10° -9°/0° 1°/15° >15°
11,25 22,51 48,81 17,43
Vento No Si
47,46 52,54
Quanti liquidi hai assunto in questa giornata? Meno di1/2litro Finoallitroe 1/2 11/2- 3 litri Oltre 3 litri
12,79 52,15 30,90 416
Come definiresti |a tua diuresi in questa giornata? Scarsa Normale Aumentata
21,94 69,95 8,11
Sei giunto alla altitudine massima della giornata mediante Automobile Funivia Elicottero Altro mezzo
7,57 33,41 3,24 55,79

Durante le escursioni effettuate nelle tre giornate la percentuale dei soggetti che hanno

avuto sintomi compatibili con AMS moderato varia dal 24,9% della prima giornata (T1) al

19,7% della terza (T3).Gli escursionisti che hanno avuto sintomi classificati come AMS
severo sono stati il 7,9% nel T1,6.9% al T2 e 4,9% nel T3 (Tabella 4).

Tabella 4

T1 T2 13
n°631 n°300 n°181
Diagnosi AMS Assenza 67,10% 71,90% 75,40%
mediante Lake Moderato 24,90% 21,20% 19,70%
Louise Score _ 7.9% 6,90% 4,90%

Lo STUDIO DEI COMPORTAMENTI A RISCHIO LEGATI ALLO SVILUPPO DI AMS

Sulla base delle informazioni raccolte mediante i questionari, mettendo in relazione le

risposte al TO e di Follow-up (T1-T2-T3), & stato possibile indagare quali comportamenti

adottati nello stile di vita possano aver predisposto I'escursionista al rischio di mal di

montagna (Figura 3).
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Come gia confermato dalla letteratura scientifica, il soggetto che ha avuto un episodio di
AMS nel passato ha il doppio di probabilita di svilupparne un altro. Anche chi abitualmente
soffre d’insonnia o di altri disturbi del sonno ha un maggior rischio di un episodio di AMS (3
volte in piu rispetto a chi ha una buona qualita del sonno).

Infine sono risultati dei fattori predisponenti allo sviluppo di AMS: il fumo (> 5 sigarette al
giorno) e il praticare un’attivita fisica ad alta intensita, con un aumento del rischio

rispettivamente di 3,5 e 3 volte (fig 3).

Figura 3

AMS
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