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I numeri della prematurità
La prematurità è definita come la nascita prima della 37° settimana di età gestazionale

- extremely preterm (<28 settimane di età gestazionale)

- very preterm (28-32 settimane di età gestazionale)

- moderate to late preterm (32-36 settimane di età 

gestazionale) Platt MJ. Outcomes in preterm infants. Public Health. 2014
Blencowe et al. Reproductive Health 2013 



I numeri della prematurità

La prematurità è la causa più frequente di morte in epoca neonatale e la seconda causa di morte sotto i 

5 anni. 

Nel mondo, la prevalenza della prematurità è di circa il 10%

L’85% delle nascite premature avviene dopo le 31 settimane di EG

Nei paesi ad alto income, circa il 50% dei nati a 24 settimane 
sopravvive

Nei paesi ad alto income, il 90% dei nati a 28 settimane sopravvive

Platt MJ. Outcomes in preterm infants. Public Health. 2014
Blencowe et al. Reproductive Health 2013 



Non solo neonati prematuri



Sopravvivenza negli anni 



Come si sopravvive?



Comorbidità ed outcomes a lungo termine

Crump et al, JAMA 2019



Platt MJ. Outcomes in preterm infants. Public Health. 2014

Comorbidità ed outcomes a lungo termine



2021

Gli adulti nati pretermine



Gli adulti nati pretermine



Gli adulti nati pretermine



Gli adulti nati pretermine



Gli adulti nati pretermine



Un caso clinico

• N.M., maschio, EG 24 settimane + 1 giorno, 
PN 880gr

• Outborn: H.di Lodi, trasporto mediante STEN, h 
4:00

Anamnesi ostetrica e peripartum: 
• Ipotiroidismo in terapia, no diabete, no pre-eclampsia
• IVU febbrili ricorrenti (UK positive per GBS e E. Coli)
• Travaglio precipitoso inarrestabile, sospetta 

corionamniosite
• Tipo di parto: eutocico
• Profilassi corticosteroidea: incompleta
• Profilassi antibiotica intrapartum: incompleta 
• Solfato di magnesio: non somministrato



Cosa abbiamo imparato: prevenzione

Anamnesi ostetrica e peripartum: 
• Ipotiroidismo in terapia, no diabete, no pre-eclampsia
• IVU febbrili ricorrenti (UK positive per GBS e E.

Coli)
• Travaglio precipitoso inarrestabile, sospetta

corionamniosite
• Tipo di parto: eutocico
• Profilassi corticosteroidea: incompleta
• Profilassi antibiotica intrapartum: incompleta
• Solfato di magnesio: non somministrato

Profilassi corticosteroidea: riduzione del rischio di RDS del 30-50% nei 
pretermine < 34 settimane di EG 

Profilassi antibiotica intrapartum: riduzione del rischio di RDS del 40-60% nei 
pretermine < 34 settimane di EG 

Solfato di magnesio: neuroprotettivo, riduzione del rischio di paralisi cerebrale 
(30-40%, EG < 30 settimane), miglioramento dell’outcome neurologico a lungo 
termine intellettivo e motorio 



Sala Parto

• DCC
• Indice di Apgar: 1’ 1; 5’5 
• IPPV, intubazione, massaggio cardiaco
• 1° dose di surfattante endotracheale 200mg/kg

Trasferimento mediante STEN 
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Cosa abbiamo imparato: Ritardato clampaggio 
Nella fase di transizione feto-neonatale, il ritardato clampaggio del cordone ombelicale si è dimostrato aumentare la
stabilità cardiocircolatoria e ridurre la mortalità neonatale intraospedaliera.

Un neonato a termine che esegue il ritardato clampaggio 
del cordone ombelicale riceve circa 30 ml/kg di volume 
ematico trasfusionale

Un neonato prematuro di EG 24-32 settimane con il 
ritardato clampaggio riceve un volume ematico medio di 
circa 20ml/kg in più rispetto al clampaggio immediato 

Rabe H et al. What does the evidence tell us? 
Revisiting optimal cord management at the time of 

birth. Eur J Pediatr. 2022.



Cosa abbiamo imparato: Ritardato clampaggio 

2834 neonati DCC vs ICC infants <37wks EG

Neonati < 28 settimane:
HIGH QUALITY of EVIDENCE:        Mortalità 30%  



Cosa abbiamo imparato: Ritardato clampaggio 

The Lancet,  Published online November 14, 2023



Cosa abbiamo imparato: Ritardato clampaggio 

 Miglior neurosviluppo a 1 anno di vita nei neonati a 

termine sani da madri anemiche (paesi a basse

risorse)

 Miglior abilità motoria e funzionamento sociale a 4 

anni nei neonati a termine sani (paesi ad alte risorse) 



Cosa abbiamo imparato: STAM vs STEN
 Instabilità respiratoria e cardiovascolare
Compromissione della termoregolazione, con

conseguenti danni metabolici e neurologici
Danno neurologico ed aumento rischio di IVH: movimenti

bruschi, vibrazioni, cambiamento della posizione
 Infezioni: esposizione a vari ambienti, manipolazioni

durante il trasporto
Stress fisico e fisiologico

«..The results of the present study show that antenatal
transfer guaranteed a better fetal outcome concerning
severe neonatal morbidity than postnatal transport, and
compared favorably with inborn admissions, even
given the higher gestational age and birth weight in
the NTI group.»



Cosa abbiamo imparato: danno iatrogeno

 Ventilazione meccanica
 Ossigeno
 Cateteri venosi ed arteriosi
 Terapia antibiotica
 Scarsa crescita di peso
 Trasfusione di emocomponenti
 Interventi chirurgici
 Farmaci sedativi ed analgesici
 Ambiente terapia intensiva
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Cosa abbiamo imparato: RDS, ottimizzare outcome
Minimizzare rischio di parto pretermine 

(tocolisi, progesterone)
 Trasferimento della madre in un centro di III 

livello
 Appropriata profilassi corticosteroidea

Sala parto



Cosa abbiamo imparato: RDS, less is more

1.Intubazione selettiva                                      

2.Percentuale O2 durante rianimazione

3.Saturazione ottimale

4.Ventilazione «gentile», ipercapnia permissiva

5.Somministrazione precoce di surfattante

6.Tecniche di somministrazione di surfattante 
meno invasive

2015

2010

2015

2008

2014

2015



Cosa abbiamo imparato: surfattante 
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Cosa abbiamo imparato: EOS

Incidenza: ~0,8 casi/1000 nati vivi.
20 casi ogni 1000 nati di età gestazionale < 29 settimane

Mortalità: 1,6% a EG  > 37 settimane, 30% a EG 25-28, 50% a EG 22-24

Fattori di rischio: incontinenza cervicale, travaglio pretermine, PROM, IAI /corioamnionite, 
esordio acuto e inspiegato di stato non rassicurante del feto

GBS, E. Coli, Listeria 
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Cosa abbiamo imparato: LOS

Coggins SA. Updates in Late-Onset Sepsis: Risk Assessment, 
Therapy, and Outcomes. Neoreviews. 2022

 I neonati pretermine e i neonati VLBW
rappresentano fino al 50% dei casi di LOS nei
paesi ad alto reddito.

 Le misure igieniche estese basate sullo
screening di routine della colonizzazione dei
pazienti in TIN e le strategie di prevenzione
delle CLABSI sono state associate a tassi
ridotti di LOS.



Cosa abbiamo imparato: LOS - CLABSI
CLABSI - Central-line associated bloodstreem infection

 Maggiore causa di mortalità e morbidità in TIN
 Prolungamento della durata della degenza
 Impatto su outcome a lungo termine (neurosviluppo) 

Bierlaire S. How to minimize central line-associated bloodstream infections
in a neonatal intensive care unit: a quality improvement intervention based
on a retrospective analysis and the adoption of an evidence-based bundle.
Eur J Pediatr. 2021 Feb
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Cosa abbiamo imparato: danno neurologico, IVH

Parodi A, eurUS.brain group. Cranial ultrasound 
findings in preterm germinal matrix haemorrhage, 
sequelae and outcome. Pediatr Res. 2020 Mar

Incidenza: 20-25% (ELBW); EG dipendente (EG > 28wks
incidenza < 5%)

Multifattoriale: scarsa autoregolazione vascolare, instabilità
cardio-circolatoria, inotropi, danno ipossico- ischemico,
infezioni, RDS severa, pneumotorace

Insorgenza e progressione: 24-72h di vita

Complicanze: infarto parenchimale, idrocefalo post
emorragico

Alto grado (III o infarto parenchimale):
Paralisi cerebrale (6 volte maggiore)

Danno visivo (11 volte maggiore)
Sordità centrale ( 4 volte maggiore)



Cosa abbiamo imparato: Danno neurologico, non solo IVH

Danno neurologico del pretermine:

 Danno della sostanza bianca

 GMH/IVH

 Emorragia cerebellare



Cosa abbiamo imparato: Danno neurologico, prevenire
Anamnesi ostetrica e peripartum: 

• Ipotiroidismo in terapia, no diabete, no pre-eclampsia

• IVU febbrili ricorrenti (UK positive per GBS e E. Coli)

• Travaglio precipitoso inarrestabile, sospetta
corionamniosite

• Tipo di parto: eutocico

• Profilassi corticosteroidea: incompleta

• Profilassi antibiotica intrapartum: incompleta

• Solfato di magnesio: non somministrato

NIRS, TCpCO2, care infermieristica 
minimal touch

TIN aperta ai genitori h24 
logopedista, fisioterapista

Follow up a breve e lungo termine 
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Cosa abbiamo imparato: PDA emodinamicamente significativo
• Aumentato rischio di mortalità:

• Aumentato rischio di complicanze multiorgano:

Noori et al. Pediatrics 2009 

NEC IVH IRA Emorragia polmonare 
& BPD

Scompenso cardiaco 
& ipotensione sistemica 
refrattaria agli inotropi



Cosa abbiamo imparato: PDA to treat or not to treat?

Koch J, Pediatrics 2006

 Trattamento profilattico

 Trattamento dopo la comparsa dei sintomi

 Trattamento precoce mirato

✗
✗

35%

Valutazione ecografica precoce
Migliore selezione dei pazienti
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Cosa abbiamo imparato: Enterocolite necrotizzante

• Alta incidenza: 7-10% dei neonati con peso 
inferiore a 1500 gr

• Alta mortalità: 25-30%, fino al 50% nei pazienti 
che vanno incontro a chirurgia



Cosa abbiamo imparato: Enterocolite necrotizzante
• Sequele a lungo termine fortemente impattanti 

sulla qualità di vita, es. nutrizione parenterale 
prolungata, scarsa crescita, necessità di 
reintervento

• Strategie di prevenzione limitate 
(es. banca del latte umano donato)

• Assenza di trattamenti specifici, studi preclinici e 
traslazionali in corso 
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Cosa abbiamo imparato: Retinopatia del prematuro (ROP)
Incidenza ROP,  qualunque  stadio, in neonati sotto i 1500 gr 
(VON) 



Cosa abbiamo imparato: Retinopatia del prematuro (ROP)

Stahl et al., Lancet 2019
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Cosa abbiamo imparato: BPD

Gilfillan M, Diagnosis and management of 
bronchopulmonary dysplasia. BMJ. 2021 Oct



Cosa abbiamo imparato: BPD, definizioni

Gilfillan M, Diagnosis and management of 
bronchopulmonary dysplasia. BMJ. 2021 Oct



Cosa abbiamo imparato: BPD, non solo patologia respiratoria 

«BPD is not merely a lung disease, but a systemic condition with
lifelong implications for adult health and quality of life»



Cosa abbiamo imparato: BPD, la sfida inizia sin da subito
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Cosa abbiamo imparato: trasfusioni di GRC
Complicanze a breve termine

Citochine proinfiammatorie
Ferro libero

Stress ossidativo

Apoptosi delle cellule alveolari
Inibizione VEGF

Mercurio 
Piombo
Cadmio

TRALI

TA-NEC

ROPIVH
ND

GRCcardiac overload
(TACO)

Transfusion-related immunomodulation
(TRIM)

Incremento del rilascio di O2 ai tessuti
*ruolo protettivo di HbF

50-80% dei neonati < 28 EG riceve almeno una trasfusione di GRC



Cosa abbiamo imparato: trasfusioni di GRC
Complicanze a lungo termine



Cosa abbiamo imparato: trasfusioni di GRC
Trasfondere meno…e meglio!

Ritardato clampaggio del cordone ombelicale
Eritropoietina fino a 32-34 settimane

Evitare esami ematici non necessari
Utilizzare micrometodi

Utilizzare campioni placentari

Katheria 2015, Ghirardello 2021, Juul 2020, Andersson 2011, Raffaeli 2020, Carroll 2015

Abbassare le soglie trasfusionali
GRC da cordone ombelicale



Cosa abbiamo imparato: trasfusioni di GRC
Trasfondere meno.. E meglio!

Kirpalani 2020, Franz 2020,  Bell 2022

Kirpalani 2020, 
Franz 2020,  

Bell 2022



Cosa abbiamo imparato: trasfusioni di GRC
Il futuro: trasfusioni da sangue cordonale

Bellach 2022, Teofili 2024



Grazie

Ai medici e infermieri terapia intensiva neonatale per il loro lavoro quotidiano
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