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Oggetto:  ______ /ASUR Marche. Trasmissione relazione del Gruppo Tecnico
Multidisciplinare sulle modalita, metodica e farmaco prescelti da F.C..

Gentili Avvocati,
si trasmette la relazione del Gruppo Tecnico Multidisciplinare, nominato dall’ASUR Marche —
Area Vasta 2, con nota del 28 dicembre 2021, al quale ¢ stato affidato il compito di esprimersi sul
quesito di cui all’Ordinanza del Tribunale di Ancona del 9 giugno 2021, ossia “se le modalita, la
metodica e il farmaco (Tiopentone sodico nella quantita di 20 grammi) prescelti siano idonei a
garantirgli la morte piu rapida, indolore e dignitosa possibile (vispetto all’alternativa del rifiuto delle
cure con sedazione profonda continuativa, e ad ogni altra soluzione in concreto praticabile,
compresa la somministrazione di un farmaco diverso)”.
La nomina del predetto Gruppo Multidisciplinare si € resa necessaria a seguito della risposta del
Comitato Etico alla richiesta di integrazione del precedente parere, inoltrata da questa Azienda
sanitaria unitamente alla relazione del Dott. Riccio.
Il Gruppo Multidisciplinare, dopo ampia discussione, ha comunicato in data 4 febbraio u.s. le
sue conclusioni basate sui dati desunti dalla letteratura scientifica internazionale, essendo
assente nel nostro Paese qualsiasi conoscenza clinico-tossicologica e procedure
standardizzate/linee guide atte a produrre I'evento morte.
Distinti saluti.

Il Direttore Area Vasta 2 I1 Direttore Generale ASUR Marche
Dott. Giovanni GUIDI Dott.ssa Nadia STORTI
GUIDI NADIA STORTI
GIOVANNI 09.02.2022
AlL: s, s 10:38:27 UTC

09.02.2022
09:43:20
uTC

Azienda Sanitaria Unica Regionale
Sede legale: Via Oberdan, 2 - 60122 Ancona C.F. e P.IVA 02175860424 sito intemet: www.asur.marche.it



ISTANZA SUICIDIO ASSISTITO SIG. o
RELAZIONE GRUPPO TECNICO MULTIDISCIPLINARE

Sommario

PREMESSA ...t ienenirssssaseseasessssssiesossesssssesarssssasessess sessessesssasssssesasesssossssssssssssssss aassasessssnstos setess b s4sssass 1
1. IL FARMACO: TL TTOPENTONE ....oteeueeistemantsissamssssssssnsssesssssessssssssessstsssssisensssssssssasiesssssssisssassesians S
2, SOMMINISTRAZIONE DI UN FARMACO DIVERSO.....ccommemmminisie s 8
3. LA SEDAZIONE PROFONDA PALLIATIVA .ot csisesiccestis s esic bt scssssssessbessassassanns 9
4,  CONCTUISTOMIT isinisuissusuisessinsassiassivsvsessisesssmissssiisimirmss s d it vin 11
5. BB LI G R AR ittt e e e ey s 14
PREMESSA

Con riferimento all’istanza in oggetto, con nota prot n 0214427 del 28/12/2021 é stato istituito dal
Direttore dellArea Vasta 2 ASUR questo Gruppo Tecnico Multidisciplinare (di seguito GTM) allo
scopo di rispondere al quesito ¢) di cui all'Ordinanza del Trbunale di Ancona del 09/06/2021 ossia
“se la modalita, la metodica ed il farmaco (Tiopentone Sodico nella quantita di 20 g.) prescelti
siano idonei a garantirgli la morte pid rapida, indolore e dignitosa possibile (rispetto
all’alternativa del rifiuto delle cure con sedazione profonda continuativa, e ad ogni altra
soluzione in concreto praticabile, compresa la somministrazione di un farmaco diverso)”.

Il Gruppo tisulta cosi composto:

- Dr - 2 Ospedale di Jesi Av2

- Dr = i sUme eman a s = — FlOSPice AV

- Prof - _ _ - DISB Universita degli Studi di Urbino

- Drssa. - l -« AV2 Senigallia

- Dr -} . AV2Ancona

- Dott.ssa | - ASUR Atea Sanitaria e Socio-Sanitaria

Il GTM, allo scopo di ottemperare allincarico assegnatogli, ha organizzato incontr operativi in
videoconferenza, stante lemergenza pandemica Covid-19 in corso, nelle date 30/12/2021,
12/01/2022, 21/01/2022, 28/01/2022 ed in presenza in data 04/02/2022, finalizzati alla discussione
delle problematiche inetenti alla fattispecie in esame e all'approfondimento delle relative tematiche
clinico tossicologiche esistent, tenendo conto di quanto gia esplicitato a tiguardo dal CERM e dal Dr.
Riccio nelle rispettive relazioni, e quindi alla stesura dell'elaborato finale.

Preliminarmente, il Gruppo Tecnico Multidisciplinare ha preso visione dell’ordinanza del Tribunale di
Ancona del 09/06/2021, dalla quale si evince che il Collegio giudicante sul ricorso proposto dal Sig.

___, ha ritenuto: “velativamente alla richiesta di ordinare all’Asienda Sanitaria di provvedere alla
prescrizione/ somministrazione del farmaco letale prescelto (‘tigpentone sodico nella gnantita di 20 gr') non puo trovare
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acioglimento; di ordinare all ASUR Marche —Azienda Sanitaria Unica Regionale di provvedere, previa acquisizione del
relativo parere del Comitato Etico territorialnente competente, ad accertare: a) se il reclamante sta pevsona tennta in vita
da tratiamenti di sostegno vitale ¢ affitta da una patologia irreversbile, fonte di sofferenze fisiche o paicologiche che egli
reputa intollerabili; b) se lo stesso sta pienamente capace di prendere decision: , libere ¢ onsapewols; <) s¢ le modalita, la
metodica ¢ i farmaco (tiopentone sodico nefla quantita’ di 20 gr) prescelti siana idonei a garantirgli la marte piny rapida,
indolore ¢ dignitosa possibile (vispetto all'alternativa dol rifinto delle cure con sedagione profonda continuativa, ¢ ad ogii
altra soluzdone in concreto praticabile, compresa la somministragione di nn farmaco diverso)”.

Si & quindi rilevato che il Comitato Etico della Regione Marche (CERM) con nota prot. N 29006 del
13/08/2021 ha richiesto al Direttote dell’Area Vasta 2 di istituite una Equipe Interdisciplinate (E.I),
allo scopo di redigere collegialmente una relazione atta a fornire elementi utili per la predisposizione del
parere preliminare di competenza del CERM.

Sulla scorta della relazione redatta dall’E.L del’Area Vasta 2, il CERM ha reso parere preliminare,
tispondendo ai quesiti a) e b) dell’Ordinanza del Tribunale di Ancona sopra citata (patete acquisito agli
atti con nota prot n. 39613 del 11/11/2021).

Per quanto di interesse a questo GTM, in relazione al quesito su “Yu modalita, la metodica ed il farmaco™ il
CERM, al punto 6 del proprio patere, ha ritenuto che ‘Va rechiesta di fornire nna valutasgone relativa all'oggetto
(nodalita, metodica e farmaco) non puo essere soddisfatta” per le seguenti argomentazioni, numerate dal 1 a 5,
che si riportano di seguito:

1. non viene motivato quali siano i presupposti per i quali é stata scelta la specifica dose di 20 gr. supportata dalle
evidenze che la letteratura scientifica riporta, non riporlando specifiche motivazions in merito;

2. non viene specificato se ¢ con quale modalita 52 procederd ad nna premedicazione con un ansiokitico al fine di ridurre
lansia ¢ sedare il soggetto in vista di nia procedura ad alto inpatto enotivo e di stress;

3. non viene indicata la modalitd che si intende impiegare per somministrare i 20 gr. indicalté di tiopentale sodico;

4. non viene indicato se insieme al topentale sodico verrd sommtinistrato un anestetico locale per limitars il dolore da
intesione di farmaci coma-inducenti come il topentale sodico;

5. non é chiaro se verrd nttlizzato i solo tiopentale sodico nella quantita’ indicata per portare a compimento la procedura
di suicidio medicalmente assistito.

Il Comitato Etivo, infine, non ritiene essere di sua competensa indicare le modalita alternative a guanto richiesta”.

In risposta alle suddette osservazioni, il Dr. M. Riccio, incaricato dal Collegio Difensivo del ricorrente,
ha prodotto al Direttore dell’Area Vasta 2 “idonei chiariment” di cui alla relazione del 25/11/2021
dalla quale si evince che:

“Tn risposta al Punta 1;

La richiesta della guantita di 20 grammi del farniaco in oggetto nasce dalla considerasione prudensiale di acquisire yna
quantitd decisamente superiore alla dose ritennta necessaria - su questo aspetta scientifico torniamo a breve - per garanzia
da eventuali problemi di tragporto, eventuali incidenti quali rottura dei flaconi nella manipolazione, verifica della
diluizzione del farmaco con la necessita eventualmente di ripeterne la preparazione. La dose letale nell'nono - stante questo
lo scopo del richiedente - risulta essere per nn maschio adwlio circa 15-20 mg/ kg se iniettata rapidamente. Quuiamente
non esiste in proposito una particolare letteratira scientifica, stante levento in oggetto. Ma la si desume da prove in vitro e
sull'animale e da eventt aneddotici. i & anche fatto riferimento ai protocolli utilizzati in Olanda, ove cone noto sono legali
sia la  procedura del swicidio assisto  che  quella  dell'emtanasia  (KINMG/Koninklifke Nederlandse
MaatschappijPharmacie (KNMP) RichtlijnUitvoering cutanasie en bulpbijzelfdoding-samenvatting Linee guida per
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Al Direttore Generale ASUR
Al Direttore Area Vasta 2

LORO SEDI
Trasmissione a mezzo pec

asur@emarche.it

areavasta2.asur@emarche.it

Oggetto: Relazione del Gruppa Tecnico Multidisciplinare sulla modalita, metodica e farmaco prescelti da
F.C.

Si trasmette, allegata alla presente, la Relazione del Gruppo Tecnlco Multidisclplinare relativa al punto
dell'Ordinanza del Tribunale di Ancona del 9 giugno 2021 “se fa modalita, la metodica e il farmaco prescelti (tiopentone
sodico nella quantitd di 20g) siano Idonei @ garantirgll la morte piv rapida, indolore e dignitosa possibile, rispetto
all'alternativa del rifiuto delle cure con sedazione profonda continuativa e ad ognl altra soluzione In concreto
praticabile, campresa la somministraziane di un farmaca diverso”.

Distinti saluti

\
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Il Coardinatore del‘.GTM n

(Dr Fabio Gianni)
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lapplicagione  di  entanasia ¢ assistenza  al - swicidio  KNMG  website,2012;  ed  anche il snccessivo
KoninklijkeNederlandseMaatschappyj — tot  bevordering — van  de Geneesknnde (KNMG,
Handreikingschrifielijkentthanasieversocekpublisksversie- Linee guida per la richiesta di entanasia: versione per il medico
website rijksoverheid.nl, 2015). Pertanto, si potrebbe calcolare -ovviamente per eccesso- nna quantita necessaréa di almeno
4,5-5 grammi di farmaco per procedere al suscidio medicalmente assistito, la cui modalita sard deseritta pine avanti, Infore,
non si comprenee in verita quale sia la ragione di tali perplessita al rignardo da parte del Comitato.

In risposta al Punto 2:

assnme gia ogel salinariamente blandi furmaci ansiolitici (benzodiazepine a basso dosaggio) come da
docntmentasione clinica gra agli atli. La questione sollevata dal Comitalo circa /’oppmﬂuzitd/ necessita di una sorta di
premedicagione - conte da loro stessi definita - é delicata ed é stata gid discnssa con lo stesso Ma
affronterento nel punto suecessivo la questione, stante che & compresa nella procedura di attnazione del suicidio assistito.

Ln vigposta al Punto 3:

Abbiamo gid chiarito che la guantita richiesta del farmaco (20 granmmi) non equivale a tutta quella che si intendsrebbe
venga antosommiinistrata dal richiedente. ' ' '

1 farmaco Tiopentone Sodico & un anestetico ntilizzato per l'anestesia generale, attivo per via venosa. E’ stata l'anestetico
che ha donzinato la pratica clinica per almeno quattro decennt, dagli anni 40 fino alla fine degli anni 80. Onando & stato
sostitiito da molecole piir innovative e maneggevoli per la pratica clinica. Fra le sue caratteristiche ba quella di indurre -
dopo una rapida perdita di cosciensa che si ragginnge in pochi secondi (coma farmacologico) - anche larresto respiratorio e
la depressione cardiaca. Queste carattevistiche hanno rappresentato anche - in parte — [ suof linatti di utifigzo clinico.  La
procedyra di auto somministragione del farmaco- che ovviamente dovrd essere applicata con il massimo rigore - potra essere
come di seguito descritta. Sard allestita una linea infusionale. Innangitutto, a i wd posisionata una
senzplice ago cannula in nna vena del braceio.

Abnticipiamo ora il succestivo punto 4 del parers del Comitato Etico circa la necessita di ntilizzare un anestetico locale per
limitars il dolore da inicsione di farmact coma- indcentt come il Tigpentone Sodico, stante che si inserisce nella questione
della procedura. Nella comnne pratica clinica, il dolore da inéezione del farmaco Tiopentone non & evento frequente ed é
sostansialmente lgato al calibro della vena reperita per posizionare lagocannnla, nonché alla diluizione stessa del
farmaco, Inoltre stante Uelevato dosaggio che sard nttligzato che gli fard rapidamente perdere cosciensa, il signor
non polrd avyertire se non wit modesto iniziale fastidio per pochi secondi, prima vhe sopragginuga appunto lo stato
di coma. Comungue sempre facendo riferimento alle gid citate linee guida olandesi- gli saranno preventivamente praficati 2
ml. di lidocaina al 1%. A questa ago cannnla sard collegata - tranmite mn deflussore - una ponipa infusionale caricata con
il farmaco Tiopentone. La pompa infusionale & un ordinario apparecchio medicale che - tramite un sistenta meccanico-
permette appunto di introdurre il farmaco nella vena del paziente — nella quantitd ¢ con la velocita che si vorranno
impostare - tramite la via infustonale sopra descritta. Una volta allestito i tutto, sard perd il signor . he
dovrd decidere di attivare il sistema infusionale premendo il tasto di attivagione della pompa. Pertanto, sard lni solo a
determinare se ¢ quando il farmaco sard iniettato nella sua vena, causando il suo decesso. In proposite va chiarite che
- pur nella sua limitante condigione - & in grado di compiers tale azione, cioé premere il tasto che attiva
Vinfuusione del farmaco. Pochi secondi dopo [latlivagione . perdera coscienza, qrale primo e quasi
immediato gffetto del farmaca. Nella ordinaria procedura di indugione di una anestesia generale quanto descritto avviene
entro 15/ 20 second:. In questo caso probabilmente in minor lenipo stante Uelevato dosaggio che | 5t sard
antosomministrato, I! farmaco produrra entro i suecessivi 60 seconds Larresto respiratorio e la depressione cardiaca.
Perdurando entrambe — ¢ ancor pitt sostenuta la seconda dal farmaco — ginngera larresto cardiaco che determinera il
decesso di
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Ot ben si inserisce la risposta alla questione sollevata dal Proj 1el punto 2 della relaggone - cirea la supposta
necessita di _far assumere un farmaco ansiolitico a i prima della decisione di premere il prlsante che lo
porterd a morte. Premesso che . sta nieditando da alcuni annt la decistone di morire e che tutto questo iter

Gnridico non fa che confermiare la sua uetta volontd, l'assungione di un farmaco ansiolitico - anche solo modestantente
psicotropo - potrebbe suscitare i dubbio che la successiva decisione swicidaria, consistente nell'azionare la pompa
infusionale, sia stata assunta in una condisione di non piena capacitd di antodeterminarsé tale da inficiare la correttezza
della procedura stassa.

Lu risposta al Punto 4:

Ln proposito a quanto espresso, abbiama gid visposto al punto 3.

In risposta al Punto 5:

Stante quanto sopra descritto circa la posologia ¢ la modalité di somministrazione si ritiene sufficiente il solo farmaco
Tiopentone Sodico. Ma anche qualora si volesse agginngere nn altro farmaco - ad esempio nn paralizzante Fattivit
utuscolare toracia al fine di ginngere ancor piit rapidamente all'arresto respivatorio - nulla cambierebbe nella modalita e
nella sostanza della procedura. In conclusione, la nodalité sopra espressa garantirebbe con assoluta certezza che il decesso
di . 5t realigzerebbe rapidamente e in maniera assolutamente priva di dolore. Inoltre, lo stesso decesso
sard da altribuire alla sola volonta ed azione di | e lattivitd di tersy sard umicamente di ainto ed
assistensa in ragione di quanto da lui espressamente richiesto, ciod il solo ainto materiale affinché possa
procedere autonomamente al suicidio medicalmente assistito, poiché lanto somministragione del farmaco avnerra nella
piena capacita di antodeterminarsi”.

In risposta alle osservazioni del Dt. Riccio, trasmesse dal Direttore AV2 al CERM, questo,
nell'adunanza del 01/12/2021, ad unanimiti ha stabilito quanto segue:

““ in merito alla richiesta in oggetto, st precisa che il parere del Comitato Etita ha natura consultiva ¢ non vincolante
menire le quesiion: decisionali ed operative relative alla richiesta di suzcidio medicalments assistito sono di competenza del
Servisio Sanitario Regionale che, di fatto, previo parere consultivo del CE, ha il compito di decidere se ¢ quale procedura
fegiire.

Il Comitato ha gia risposto estesamente ai quesiti sottopost alla swa attensjone, tra i quali vi era anche il quesito in
mertto al farmaco in precedenza citato, alle quali consideragioni st rimanda non ritenendo necessario modificare ef o
integrare quanto gia espresso. Come previsto dalla sentenza n, 242/2019 della Corte Costituzionale rimane in capo af
Servigio Sanitario la gestione gperativa della procedura.

- il Comitato, in quanto organismo terso ed indipendente, é estranca ai conflitti legali intercorrenti tra il cittadino ed il
SSR™

Alla Tuce di quanto sopra, il GTM ha ricevuto lincarico di rispondere al quesito del Tribunale di
Ancona “Se la modalita, la metodica ed il farmaco (tiopentone sodico nella quantita di 20 g.)
prescelti siano idoner a garanticgli Ia morte piti rapida, indolore e dignitosa possibile (tispetto
all’alternativa del rifiuto delle cure con sedazione profonda continuativa, e ad ogni altra
soluzione in concreto praticabile, compresa la somministrazione df un farmaco diverso)”.
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1. IL FARMACO: IL TIOPENTONE

Dalla relazione prodotta dal Dott. Riccio, consulente del Sig. ., si evince che il farmaco
prescelto per il suicidio medicalmente assistito ¢ il Tiopentone Sodico, nella quantita di 20 g, mediante
somministrazione endovenosa.

La letteratura scientifica consultata' consente di rilevare che il Tiopentone, o Tiopentale Sodico, & un
tiobarbiturico® a breve durata d'azione, disponibile sotto forma di polvere sterile da ricostituire con
acqua distillata, soluzione fisiologica o destrosio, la cui somministrazione avviene per via endovenosa.

In quanto barbiturico, agisce non selettivamente sui canali del cloro a livello dei recettori del GABA e,
mantenendoli aperti, determina liperpolarizzazione della membrana con conseguente effetto
depressivo su tutti i tessuti eccitabili.

Per quanto attiene nel dettaglio al meccanismo di azione e gli effett clinici del Tiopentone Sodico, la
letteratura consultata, ne desctive Putilizzo terapeutico nella induzione dell'Anestesia Generale, seppur
in associazione con altti farmaci (Oppioidi e Curaro).

I barbiturici, infatti, depritmono sia la funzionalita respiratoria, inibendo i centri del respiro a livello del
tronco encefalico, sia quella cardiaca attenuando i riflessi cardiovascolari, riducendo il flusso ematico
renale e cerebrale - con conseguente caduta di pressione del liquido cerebrospinale - e determinando,
seppur raramente, atitmie ventricolari. Una depressione diretta della contrattilita cardiaca si verifica solo
con dosi molto superiori a quelle utilizzate per ottenere 'azione anestetica. In caso di intossicazione da
barbiturici si pud anche verificare una severa oliguria-anutia secondatia alla marcata ipotensione.

Dopo la somministrazione, il Tiopentone ¢ assorbito rapidamente determinando un effetto ipnotico in
30-40 secondi. La molecola si lega per '80% alle proteine plasmatiche; grazie alla sua elevata lipofilia
attraversa facilmente la barriera ematoencefalica e tende ad accumularsi nel tessuto adiposo, dove
raggiunge concentrazioni 6-12 volte maggiori rispetto a quelle plasmatiche. Il metabolismo &
principalmente epatico, per azione del Citocromo P450 di cui & induttore, e marginalmente cardiaco,
cerebrale e renale. L'eliminazione, invece, avviene per via urinaria come metabolita inattivo.

Il Tiopentale Sodico inoltre & un farmaco alcalino (pH 10), per cui lo stravaso sottocutanco pud
determinate la necrosi dei tessuti circostanti e liniezione intrarteriosa pud causare spasmo vasale,
dolore urente ed ischemia periferica. La soluzione al 5%, essendo ipertonica, pué determinare dolore al
sito di iniezione e tromboflebiti.

In Italia il Tiopentone & indicato come anestetico da somministrare in caso di procedure chirurgiche di
durata non superiore a 15 minuti e nell'induzione dell’anestesia prima della somministrazione di altri
anestetici®, Per la grande velocith di ridistribuzione, il paziente si risveglia dopo 5-15 minuti dalla
somministrazione di una dose anestetica.

Ulteriori indicazioni terapeutiche riguardano il controllo di stati convulsivi di varia eziologia e la
riduzione della pressione intracranica.

S

1 per sostituzione dell'02 In posizione C2 da parte dello zolfa che la rende maggiormente lipofilo. La maggiore lpofilia correla anche con una
riduzione della latenza d'Insorgenza dell’azione e della sua durata, can un accelerato metabaollsmo e con un magglore effetta ipnotico,

1 Glampavlo Navelli Anestesia e Rianimaziane edltrice Idelson — 1982 Napoll
https://farmaci.agenziafarmacn, eov.it/aifa/serviet/PrfNnwnlaadSany|et?pdiFileNamesfooter_002661_002347_Fl.pdf&retry=0&sys=m0b1I3
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La dose generalmente utilizzata per indurre Panestesia in individui adulti del peso di circa 70 kg, & patia
250 - 300 mg iniettati rapidamente. Qualota il farmaco trovi impiego per il tratramento di convulsioni
e/o dello stato di Male Epilettico, viene utilizzata I'infusione continua endovenosa.

La tisposta individuale alla somministrazione del farmaco entro i dosaggi sopra descritti, puo essere

variabile in funzione di fattoxi tra cui etd, sesso, peso cotporeo, malattie epatiche ¢ renali ed utilizzo di
altri farmaci.

Tra gli effetti collaterali si rilevano:

- depressione respiratoria;

- depressione cardiaca e aritmie;

- eccitazione paradossa, soprattutto negli anziani e nei soggett debilitati, che si manifesta
con irrequietezza, delitio e, talvolta, esacerbazione della percezione di dolore;

- sonnolenza e prolungamento del periodo di risveglio dall’anestesia;

- tosse e starnuti;

- laringospasmo e broncospasmo;

- tremori;

- reazioni anafilattiche e anafilattoidi che si traducono principalmente nel rigonfiamento
dei tessuti molli del volto ¢ nella compatsa di una dermatite eritematosa.

S8i sottolinea che il Tiopentone Sodico é un farmaco caratterizzato da un indice terapeutico
particolarmente sfavorevole.

In Anestesia sono abbinati al Tiopentone aleri farmaci, proprio per potenziarne leffetto ipnotico
(sonno), eliminando il dolore dellintubazione tracheale (oppioidi e anestetici inalatori) e bloccare

l'attiviti muscolare (curaro), farmaci che vengono somministrati per tutta la dutata dell'intervento
chirurgico.

Relativamente alla richiesta dell'uso del farmaco in esame ai fini del suicidio medicalmente assistito per
determinare la morte, sono necessari dosaggi sovra - anestesiologici.

Per determinare le dosi di Tiopentone dsultate letali nell’adulto (5-21), si sono esaminati dati della
letteratura scientifica che, pur se basati su esperienze ottenute su setting diversi (esecuzioni capitali),
consentono di trarre indicazioni utli ad individuare una finestra di dosi corretta.

Occorre premettere che la farmacocinetica del Tiopentone a dosaggi sovra-anestesiologici non puo
essere assimilata a quella atilizzata nella pratica clinica: non esiste pertanto una linearita nella
Distribuzione Metabolismo ed Escrezione del farmaco all’aumentare delle dosi, specie laddove il
farmaco viene somministrato in bolo e rapidamente, come nel caso di specie. Questo aspetto diventa
fondamentale per comprendere la reale entitd della tossicita indicata dagli studi citati, secondo 1 quali
3,0/5,0 g di solo Tiopentone in infusione EV sono rapidamente fatali.

Il Tiopentone ad un dosaggio inferiore (2 g) é utilizzato in Olanda per I'induzione del coma nel cotso
della procedura di cutanasia.

Poiché con questa dose il solo Tiopentale Sodico non garantisce I'effetto letale in corso di eutanasia, la
prassi olandese prevede la successiva somministrazione di un bloccante neuromuscolare come, ad
esempio, il rocuronio. Le linee guida olandesi, emanate dalla Royal Durch Medical Association e dalla
Royal Dutch Pharmacists Association nel 2012*, raccomandano di somministrate sempre il bloccante
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neuromuscolare, anche se il soggetto sembra deceduto a seguito della somministrazione della sostanza
coma-inducente,

La via di somministrazione per via orale, talvolta utilizzata per le pratiche di suicidio medicalmente
assistito, non ¢ applicabile nel caso di specie.

Tornando all’utilizzo del Tiopentone Sodico per via endovenosa, la rapida velocita di somministrazione
insieme con il quantitativo necessario (3-5 g), sono elementi fondamentali per determinare lo stato di
sonno del paziente; si tratta di un sonno molto profondo che viene impropriamente chiamato "coma
faxmacologico". Contemporaneamente al sonno avverra l'arresto del respiro del paziente e la caduta
della lingua che andra ad ostruire le prime vie aeree, con insorgenza di insufficienza respiratoria acuta.

Successivamente, l'assenza del respiro (apnea), prolungata per alcuni minuti, causerd l'aumento
dell'anidride carbonica nell'organismo che a sua volta determinera il prolungarsi del sonno profondo e
del coma.

In assenza di manovre rianimatotie di assistenza ventilatoria al paziente, cesserd conseguentemente
anche l'attivitd cardiaca perché ai polmoni e, quindi, al cuore, non arrivera l'ossigeno necessario per
permetterne l'attivita,

La morte avverrd anche perché a questi dosaggi il Tiopentone, come & gia stato sopra evidenziato,
determinera vasodilatazione e una riduzione dell'attivita cardiaca, con conseguente crollo della pressione
atteriosa che andri ad aggravate lo stato di coma preesistente, rallentandone Ia ridistribuzione, e quindi
Peliminazione del farmaco, gatantendo il prolungarsi dello stato di coma in quanto proggessivamente,
con 'assenza dell'ossigeno al cervello ed aumento dell’anidride carbonica, le cellule cerebrali moriranno.

Del resto, gli importanti effetti circolatori sopra descritti impongono massima cautela anche nella

somministrazione del Tiopentone ad uso clinico ¢, per tale ragione, il suddetto farmaco non viene piﬁ(

utilizzato di routine,

Autosomministrazione del Tiopentone

Relativamente all’utilizzo di sostanze sedative prima della somministrazione del Tiopentone, ttatmndos(
di richiesta di suicidio assistito, ¢ dunque di volontd espressa con lucida autodeterminazione da paxte
del malato di potre fine alla propria esistenza, non si ritiene opportuna la somministrazione preliminare
di farmaci che possano sedate il paziente, perché lo stesso deve rimanere cosciente ed attivare
autonomamente la linea infusiva che inietta il farmaco prescelto.

Nella somministrazione di Tiopentone Sodico, al fine di evitare possibili danni locali al paziente e
compromissione dell'intera procedura, & necessario accestare preliminarmente che questo abbia un
patrimonio venoso periferico efficiente e adatto alla infusione del farmaco, stanti 'elevata
concentrazione e velocita di somminist_cazione/del Tiopentone Sodico rispetto all'uso terapeutico.
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2. SOMMINISTRAZIONE DI UN FARMACO DIVERSO

La ricognizione della letteratura in materia (» biblagrafia allegata, ricavata dalla banca dati Prbmred ~ search
terms dal 1998 al 2018 — “Thipentone OR Thiopental OR Pentothal OR Barbiturates AND Assisted suivide™) ha
selezionato citca 20 studi per corrispondenza della tematica, tilevanza e autorevolezza delle fond, i quali
indicano che solo alcuni fatmaci sono stati utilizzati allo scopo di indurre suicidio medicalmente
assistito nei paesi in cui questa pratica & consentita. Si tratta di oppioidi, bloccanti neuromuscolar,
benzodiazepine e barbiturici (come il Tiopentone), impiegati da soli o associati tra loro in specifiche
combinazioni.

Uno studio belga del 2018 (v. bibliografia Diericlex et al.) é di particolare rilevanza ai fini presenti. Gl
autori, infatti, hanno classificato retrospettivamente i farmaci utilizzati per le procedure assimilabili a
quella in oggetto attuate in Belgio negli anni 1998, 2007 e 2013, ricavandone sia la graduatoria di
utilizzo anno per anno che la tendenza di scelta nel tempo. La tabella riportata in calce é tratta dallo

- studio cirato e ordina.le opzioni farmacologiche in due categotie: farmaci raccomandati dall’Ordine dei
Farmacisti Belga e farmaci non taccomandati. Ossetvando la prevalenza dei farmaci utilizzati si puo
notare come nel tempo essa sia radicalmente cambiata, portando alla progressiva e netta affermazione
dei farmaci raccomandati.

Tra questi, che non comprendono gli oppioidi, prevalgono 1 barbiturici, somministrati sia da soli che in
combinazione con altri Farmaci quali i bloccanti neuromuscolari, che rappresentano i farmaci prevalenti
via via consolidatisi nel tempo.

Questi dati, assal accurati, rilevanti ¢ indicativi dell'evoluzione del settore indicano nei barbitutici (il
riferimento € al Tiopentone) la classe di farmaci piti idonea sotto 1 molteplici aspetti farmacodinamici,
farmacocinetici, tossicologici, medici ed etici sottostant la matetia.

Se si considera, ad esempio, come sostanza alternativa al Tiopentone il Propofol, I'esame della )

letteratura scientifica ne evidenzia i limiti in rapporto all’uso del Tiopentone.

Quest’ultimo, lo si ricorda, si presenta in forma di polvere da diluire; dunque, il dosaggio pud essere
aumentato in un formato contenuto (es 4 g in una siringa da 50 ml).

Diverso, invece, & il discorso per il Propofol, che & un farmaco gid preparato, carattetizzato da una
concentrazione standard clinica; dunque, il quantitativo diventa esagerato in termini di volume se lo
stesso fosse utilizzato per procurare la morte.

In ordine all’utilizzo del Propofol per finalitd di suicidio assistito si osserva, inoltre, dall’esperienza del
Canada, che tale sostanza non & comunque utilizzata da sola, ma insieme con altri farmaci e bloccant
neutomuscolati realizzando, in tal modo, una ptocedura eutanasica.

Al complesso delle osservazioni sopra citate si pud ritenere che i barbiturici possano anche essere
utilizzati senza ulteriori associazioni, il che va nella direzione proposta anche per il caso di specie.

Pertanto, alla luce di quanto desunto dalla letteratura di metrito si pud ritenere che il Tiopentone
rappresenti, nel caso in esame, la scelta pin appropriata dal punto di vista scientifico.
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Farmaci . 1998 2007 2013
(n=95) (n=142) (N=349)

Raccomandad 11,9 55,3 66,8
Barbiturici e bloccanti neuromuscolari 4.8 30,1 39,7
Barbiturici (da soli o con altri farmaci, esclusi i bloccanti NM) 7,1 15,4 20,1
Bloccanti neuromuscolari (da soli o con altri farmaci, eselusii 0 9,8 7.1
barbiturici)

Non raccomandati 88,1 447 332
Benzodiazepine e oppioidi 17,5 20,9 14,8
Benzodiazepine (da sole o con altri farmaci, esclusi i 9,6 0,5 1,8

barbiturici, oppioidi e bloccanti NM)

Oppiloidi (da soli o con altd farmaci, esclusi i barbiturici, 61,1 23,3 16,0
benzodiazepine e bloccand NM)

Altri farmaci 0 0 0,5

3. LA SEDAZIONE PROFONDA PALLIATIVA

La sedazione profonda palliativa viene proposta in cure palliative ogni qualvolta sia presente un
sintomo refrattario.

La SICP (Societa Italiana Cure Palliative) propone la seguente definizione di sedazione profonda
palliativa: “E’ nn atto terapentic che ntilizza la ridusione intensionale della vigilanga con meé farmacologici, fino
alla perdita della coscienza, allo scopo di ridurre o abolire la percesgone di nn sintomo, altrimenti intollerabile per il

Jpazdente nonastante siane stati messi in opera { mesi pitt adeguati per i controllo del sintomo stesso, che risulta, quindi,
refiattario.”’

Un sintomo refrattario si distingue da un sintomo difficile perché non dipende dalla competenza ed
esperienza del professionista sanitario.

Un sintomo difficile viene pertanto definito come “Szntomo resistente alla terapia ma potenzialmente responsive
in mn tempo ragionevole a ulieriori trattamenti non invasivi o invasivi in grado di apportare wun sollizvo adeguato
risparmiando la coscienza e seusa eccessivi effetti collaterali.”

Un sintomo refrattatio, sempre seconda la SICP, lo & quando “won & controllato in mods adeguato, malgrado
g sforgd tesi ad identificare nn trattamento che sia tollerabile, effécace, praticato da un esperto ¢ che non comprometta uno
stato di cosciensa,”

L'individuazione della refrattarietd di un sintomo é compito di una equipe di cure palliative esperta
multidisciplinare che sia composta da medici palliativisti e infermieri affiancati da psicologi con
esperienza in cure palliative, assistenti sociali, ooss, educatori e fisioterapisti.
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Possono evolvere, diventando refrattari, i seguenti sintomi: delirium, dolore, dispnea, vomito
incoetcibile, stato di male epilettico, sanguinamento, sofferenza globale, insonnia, ansieta, singhiozzo
incoercibile, distress psicologico.

Merita un approfondimento il distress esistenziale o psicologico refrattario, che pud essere presente nel
paziente in fase avanzata o terminale di malattia e, trattandosi di un sintomo refrattario complesso, non
puo essere trattato solo con le competenze mediche ed infermieristiche, poiché vi é la necessita di un
intervento anche dal punto di vista psicologico, sociale, culturale e spitituale inteso nel senso pit ampio
della parola e non confuso con l'aspetto prettamente religioso che pure ha una sua rilevanza. I principal
elementi di distress esistenziale possono essere:

- Perdita di senso e del valote della vita;

- Sensazione di dipendenza e di essere di peso per gli altri;
- Ansia, panico, paura della morte;

- Desiderio di controllaze il momento della propria motte;
- Senso di abbandono; .

- Perdita della speranza, delusione, rimorso;

- Perdita della identita petsonale.

Data la complessita di definire il concetto di refrattarietd di un sintomo e, d’altro canto, la necessita di

assicurarsi che lo sia prima di iniziare un trattamento di sedazione, & oppottuno che il malato sia
assistito da una equipe sanitatia ¢sperta in cure palliative.

La sedazione palliativa si distingue dal suicidio medicalmente assistito per tre punti
fondamentali:

1. Obiettivi: il suicidio assistito ha lo scopo di provocate il decesso mentre la sedazione
intende controllare ¢ curare i sintomi refrattac;

2. Farmaci: nella sedazione vengono somministrati i farmaci progressivamente, aggiustando le
dosi e andando a ricercate il miglior compromesso tra mantenimento della coscienza e il
controllo dei sintomi refrattar. La perdita di coscienza del paziente avviene solo quando
risulti necessario alleviate la percezione di un sintomo che é ritenuto intollerabile. Per il
suicidio assistito vengono invece utilizzati farmact in dosi o associazioni tossiche allo scopo
di provocare la morte in tempi rapidi,

3. Profilo giuridico: la sedazione (Legge n. 38/2010) si configura come un trattamento
sanitario efficace contro la soffetenza soprattutto nella fase finale della vita che &
esplicitamente previsto nella legge n. 219 del 22/12/2017.

Nella pratica clinica in cure palliative, oltre ai sintomi refrattari, devono essere presenti alcune
condizioni imprescindibili come:
- la patologia deve essere avanzata;
- la patologia deve essere progressiva (evolve con il tempo) e ingravescente (diventa
semptre piu grave);
- sono gid stati valutati, laddove si ritenga utile, anche supporti di tipo psicologico e
psicosociale;

- la morte del paziente & prevista entto pochi giorni.

La legge n. 219 del 22/12/2017 ha inoltte stabilito che nessun trattamento sanitatio, dunque neanche la
sedazione, possa essere avviate o nossa proseguire senza il consenso della persona interessata.
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I Farmaci per la sedazione palliativa

[ farmaci che si usano abitualmente durante la sedazione palliativa non sono quelli che sono stad
propost per il suicidio assistito, come il Tiopentone Sodico. La scelta dei farmaci da utilizzare dipende
in notevole misura dall’esperienza, conoscenza e pratica dell’equipe. Non vi & consenso univoco sulla
scelta dei farmaci da adottare, anche se il midazolam @ la benzodiazepina pit utilizzata in letteratura e
nella pratica clinica, da cu si evince come la sedazione palliativa debba essere attuata con sedativi e non
con aloperidolo ed oppioidi. In alternativa si possono usare levomepromazina, clorpromazina o
barbiturici. La letteratura riporta anche Puso di lorazepam, diazepam, clonazepam, flunitrazepam. Il
dosaggio del farmaco piu utlizzato, il midazolam mediamente & tra i 30-70 mg/die. Gli oppioidi
devono essere somministtati come farmaci utili per il controllo del dolote e della dispnea e non come
farmaci sedativi; Poppioide di prima scelta & la motfina.

La via di somministrazione indicata & quella sottocutanea, ovvero quella endovenasa per midazolam,
motfina e aloperidolo.

I tempi

I tempi medi di durata di una sedazione palliativa sono decisamente differenti (molto pid prolungat) di
quelli del suicidio assistito che, invece, & dell’ordine di minuti. La letteratura ci dice, infatti, che in media
una sedazione palliativa continua ha una durata di 2.8 giorni, Tale durata non cotrisponde ad una
sofferenza per il malato, purché la sedazione palliativa sia correttamente condotta con una adeguata
profondita della depressione della coscienza/vigilanza. Una tale durata della sedazione palliativa pud
tuttavia comportare una ultetiore sofferenza psicologica per i familiati che possono vivere con disagio
I'attesa del decesso del proptio congiunto.

Per quanto concerne il caso in esame, la sedazione palliativa profonda & possibile, ma certamente, non
rapida.

4. CONCLUSIONI
Il Gruppo Tecnico Multidisciplinare, sulla base delle considerazioni sopra esplicitate, dopo ampia
discussione, ad unanimita, in risposta al quesito ¢) posto nell'ordinanza del Tribunale di Ancona del
09/06/2021 “se le modalita, la metodica e il farmaco (Tiopentone Sodico nella quantita di 20
gr) prescelti siano idonei a garantirgli la morte pin rapida, indolore e dignitosa possibile
(rispetto all’alternativa del rifiuto delle cure con sedazione profonda continuativa, e ad ogni
altra soluzione in concreto praticabile, compresa la somministrazione di un farmaco diverso)”
ritiene che:
1. In metito a modalita, metodica e farmaco prescelto dal Sig. i
il Tiopentone Sodico, somministrato per via endovenosa, appate idoneo a garantire una morte rapida
(minuti) e indolore, ad un dosaggio non inferiore a 3 — 5 gtammi pet una petsona adulta del peso di
70 kg, 1l dosaggio di 20 grammi proposto dal Sig. ) appare eccessivo. La modalitd di
somministrazione del Tiopentone Sodico & quella dell’autosomministrazione mediante infusione
endovenosa. A riguardo si osserva che Ielevata alcaliniti della sostanza (pH 10) e la conseguente
estrema tossicita nei confronti dei tessuti dell’organismo umano deve far porre particolate attenzione
alla corretta esecuzione della suddetta somministrazione, che deve escludere stravasi ematici.
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2. In merito alla possibilita di somministrare un farmaco diverso dal Tiopentone Sodico,
lesame della letteratura scientifica fa rilevare che tale farmaco potrebbe essere identificato nel
Propofol il quale, tuttavia, mostra numetose criticita rispetto al Tiopentone, come ampiamente
evidenziato nel presente elaborato e che si ripottano sinteticamente di seguito:

- il farmaco si trova in commercio esclusivamnente in flaconi gid diluiti per uso terapeutico;

- conuariamente al Tiopentone, non & prevista una diluizione utile al raggiungimento della
concentrazione necessatia alla realizzazione dell'evento morte;

- leffetro letale del Propofol pud essere raggiunto solo somministrando pitt flaconi in quantitd
complessivamente molto pil elevata del Tiopentone e con necessita di intervento di terzi (eutanasia
attiva). A tal proposito si osserva che nel protocollo olandese ed anche in Canada la
somministrazione di Propofol é preliminare a quella di altre sostanze (con azione, quindi, di soggetd
terzi configurando tale operativiti eutanasia attiva);

- Trattandosi di richiesta di suicidio assistito, ¢ dunque di volonti espressa con lucida
autodeterminazione da parte del malato di porte fine alla propria esistenza, st titiene non opportuna
la somministrazione preliminare di farmaci che possano sedare il paziente, perché lo stesso deve
rimanere cosciente ed attivare autonomamente la linea infusiva che inictta il farmaco.

3. In merito allalternativa del rifiuto alle cure con sedazione profonda continuativa,
per tutte le rapioni ampiamente rappresentate, nel caso in esame la sedazione palliativa profonda
conseguente al rifiuto alle cure & possibile, ma non rapida (la morte avverrebbe a distanza di diversi
giorni dall’interruzione delle manovre di sostegno vitale).
In tale ipotesi, deve inoltre essere tenura nella dovuta considerazione la comprensibile ulteriore
sofferenza che i familiagi del Sig. proverebbero nella prolungata attesa del
realizzarsi dell’evento morte del propno congiunto.
Si rammenta infine che 'attuazione della sedazione palliativa deve ricadere nelle condizioni previste
dalla Legge n. 219/2017, ossia ¢ possibile solo previo consenso del paziente.

4, In merito allindividuazione della morte “pit dignitosa possibile”, la soggettivita del concetto
di autodeterminazione, unitamente all'assenza di una normativa nazionale sul fine vita, nonché la
scarsa casistica sul piano della letteratura scientifica internazionale consultata e ]a mancanza di una
consolidata esperienza clinica, non consentono a questo Gruppo Tecnico Multidisciplinare di
esprimere una definizione, oggettivamente valida, circa “la motte pit dignitosa possibile” tra le
procedure prese in esame.

Da ultimo, si deve precisare che il presente elaborato & basato sui dati desunti dalla letteratura
scientifica internazionale essendo assente nel nostro Paese, in mancanza di una specifica normativa,

qualsiasi conoscenza clinico-tossicologica e di procedure standardizzate/linee guida atte a produrre
'evento morte.
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Letto, confermato e sottoscritto alle ore 13,10
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