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DEFINIZIONE

L’asma è la malattia cronica più comune in età pediatrica. L’infiammazione delle vie aeree riveste una tale importanza nella patogenesi della malattia da costituire parte integrante della definizione. L’asma è infatti considerata “una malattia infiammatoria cronica delle vie aeree nella quale diverse cellule, in particolare mastcellule e eosinofili, hanno un ruolo fondamentale; l’infiammazione è responsabile della comparsa di sintomi, associati a broncostruzione reversibile sia spontaneamente che dopo terapia, ed è un fattore determinante la concomitante iperreattività bronchiale” (1).

Questa definizione è pertinente alla maggior parte dei casi in età pediatrica, in particolare per il bambino in età scolare. Nei soggetti di età inferiore il problema è più complesso e va affrontato sotto una differente prospettiva. Diversi dati epidemiologici, clinici e fisiopatologici indicano infatti l’esistenza di due principali espressioni cliniche in questa età. Da un lato vi sono bambini che manifestano episodi ricorrenti di respiro sibilante in associazione a infezioni virali acute, che non hanno familiarità per atopia, che non sviluppano sensibilizzazione allergica (2), che non presentano iperreattività bronchiale (3) e i cui sintomi tendono a scomparire con l’età scolare (4); dall’altro vi sono bambini con familiarità atopica, elevati livelli di IgE sieriche, cutipositività per i comuni allergeni, frequente presenza di dermatite atopica e rinite e i cui sintomi tendono invece a persistere a lungo (4). Dati recenti dimostrano che queste due categorie di pazienti si differenziano anche per quanto riguarda l’immunopatologia delle vie aeree, poichè la componente infiammatoria tipica dell’asma è presente pressochè esclusivamente tra i soggetti del secondo gruppo (5).

La terminologia più corretta da utilizzare nel bambino in età prescolare con respiro sibilante ricorrente è motivo di continuo dibattito (6). Al di là dei significati semantici il termine “asma” dovrebbe comunque essere incluso in ogni definizione, ma alla luce di quanto precedentemente esposto è altresì indispensabile fornire ai familiari spiegazioni adeguate sul significato dei sintomi e sulla probabile evoluzione clinica della malattia.

I progressi riguardanti la patogenesi, la sintesi di nuovi farmaci e la disponibilità di sistemi di inalazione sempre più sofisticati hanno permesso, insieme con il perfezionamento delle misure di controllo ambientale e l’attuazione di specifici programmi educativi, di migliorare significativamente la salute dei pazienti affetti da asma. Nonostante ciò la malattia continua ad essere una fonte di notevole morbilità, di elevato assenteismo scolastico e lavorativo e di danno economico non trascurabile per la società, spesso come conseguenza di comportamenti inadeguati da parte dei medici (7).

Il presente articolo si propone di fornire al pediatra alcuni elementi essenziali sulla classificazione, la diagnosi, il trattamento farmacologico, il follow-up e l’educazione.

CLASSIFICAZIONE

L’asma in età pediatrica presenta un’espressione clinica molto ampia. La sintomatologia infatti può differire considerevolmente tra i vari individui e può modificarsi nel tempo anche nello stesso soggetto come variabilità naturale o in seguito al trattamento. Ad una estremità dello spettro clinico vi sono bambini che manifestano sintomi in maniera molto sporadica e che godono generalmente ottima salute negli intervalli tra gli episodi acuti, nell’altra risiedono soggetti con sintomi quotidiani e di entità tale da compromettere notevolmente la qualità di vita. Entro questi due estremi esistono manifestazioni cliniche diverse, che il pediatra deve conoscere affinchè possa sempre mantenere un adeguato indice di sospetto per una malattia così comune.

In base alle caratteristiche cliniche può essere utile classificare l’asma in età pediatrica nelle seguenti forme (8):

· Asma intermittente: sintomi presenti non più di due volte la settimana, sintomi notturni presenti non più di due volte al mese, FEV1 superiore a 80% del predetto o PEF superiore a 80% del “personal best”, variabilità giornaliera del PEF inferiore a 20%.

· Asma persistente lieve: sintomi presenti più di due volte la settimana ma meno di una volta al giorno, sintomi notturni presenti più di due volte al mese ma meno di una volta la settimana, esacerbazioni in grado di compromettere le attività e il sonno, FEV1 superiore a 80% del predetto o PEF superiore a 80% del “personal best”, variabilità giornaliera del PEF tra  20 e 30%.

· Asma persistente moderato: sintomi quotidiani, sintomi notturni presenti almeno una volta la settimana, esacerbazioni in grado di compromettere le attività e il sonno, FEV1 tra 60 e 80% del teorico o PEF tra 60 e 80% del “personal best”, variabilità giornaliera del PEF superiore a 30%.

· Asma persistente grave: sintomi quotidiani, sintomi notturni frequenti, esacerbazioni frequenti, FEV1 inferiore a 60% del predetto o PEF inferiore a 60% del “personal best”, variabilità giornaliera del PEF superiore a 30%.

Le definizioni precedenti, coniate essenzialmente per il paziente adulto, presentano qualche limite di applicazione in età pediatrica in cui le caratteristiche cliniche dell’asma rendono più agevole una classificazione basata sulla frequenza degli episodi (asma episodico infrequente, asma episodico frequente, asma persistente).
Questa distinzione, molto utile ai fini del trattamento, è possibile solo in assenza di terapia, in quanto in tal caso la maggior parte dei sintomi utilizzati per la classificazione tendono a scomparire e la gravità della forma clinica può essere pertanto desunta solo dall’entità dell’impegno terapeutico necessario per mantenere sotto controllo la malattia (9).

DIAGNOSI

Nella maggior parte dei casi la diagnosi di asma è piuttosto semplice, tuttavia particolare attenzione deve essere posta nel riconoscere le presentazioni atipiche, nel valutare opportunamente le forme con sintomi tipici ma con risposta inadeguata al trattamento e nel considerare possibile l’associazione di asma con altre malattie respiratorie. Così come per altre malattie, la diagnosi di asma può essere effettuata sulla base della storia clinica, dell’esame fisico e di specifiche indagini (10).

STORIA CLINICA

In un periodo in cui molti problemi clinici richiedono tecnologie complesse e costose per la loro definizione, l’asma rimane una delle malattie in cui la diagnosi si basa largamente sull’abilità del medico nel raccogliere la storia clinica. Nella maggior parte dei casi i sintomi della malattia si manifestano in maniera così caratteristica che l’anamnesi può essere in grado di indirizzare con sufficiente sicurezza verso la diagnosi. Talora invece le manifestazioni cliniche sono meno tipiche e pertanto i sintomi vanno indagati con molta attenzione.

Informazioni molto utili ai fini diagnostici possono essere ottenute sulla base di quesiti specifici (Tabella I). Al riguardo il medico non dovrà limitarsi ad una raccolta passiva di dati, in quanto la possibilità di avvicinarsi alla diagnosi corretta sarà funzione soprattutto della capacità di formulare domande giuste e di sapere interpretare le informazioni ricevute.

Il wheezing, termine onomatopeico intraducibile ma genericamente descritto come sibilo, costituisce il sintomo più tipico della malattia ed è caratteristico della fase espiratoria. Molto spesso il wheezing si presenta insieme con la tosse e l’affanno sotto forma di attacchi parossistici, ma gli episodi acuti possono mancare ed i sintomi essere di modesta entità ma persistenti. Purtroppo i genitori spesso non sono in grado di identificare la natura e le caratteristiche del wheezing e ciò può essere motivo di difficoltà o ritardo nella diagnosi. Pertanto, poichè il wheezing ricorrente ha notevole significato clinico (“quasi tutto ciò che sibila è asma”), nel raccogliere l’anamnesi bisognerebbe compiere ogni tentativo per ricavare dai familiari il ricordo dell’eventuale presenza di questo sintomo in precedenti occasioni (11).

In alcuni bambini asmatici manca una storia di wheezing (“non sempre l’asma sibila”) e la tosse può costituire l’unico sintomo della malattia. La tosse tende ad essere cronica o ricorrente, di solito è secca, si manifesta soprattutto di notte e nelle prime ore del mattino ed è classicamente scatenata dalle infezioni respiratorie, dall’esercizio fisico, dal freddo e dal contatto con allergeni. Molti bambini con tosse asma-equivalente hanno una storia familiare o personale allergica ed alcuni di essi sono destinati a presentare il tipico wheezing negli anni successivi (12). Recenti studi epidemiologici hanno posto in dubbio che la tosse persistente isolata possa rappresentare un equivalente asmatico (13), ma i risultati provenienti dai numerosi studi clinici non possono certamente essere trascurati.

Nonostante l’esercizio fisico sia uno dei tanti stimoli in grado di causare broncostruzione, l’insorgenza di sintomi respiratori con lo sforzo può costituire la più eclatante manifestazione clinica dell’asma. Wheezing, tosse ed affanno possono presentarsi, da soli o associati, con intensità variabile, ma in alcuni casi il dolore toracico o un’insolita affaticabilità rappresentano l’unica sintomatologia (14).

Alcuni bambini asmatici hanno la tendenza a presentare ipersecrezione bronchiale e la formazione di tappi di muco nelle vie aeree può indurre la comparsa di atelectasie segmentali o lobari ricorrenti, in particolare a carico del lobo medio (15). Tali forme cliniche sono a volte interpretate erroneamente come polmoniti e purtroppo trattate come tali (16). Il ruolo di un’infezione batterica secondaria va comunque sempre considerato in caso di persistenza del fenomeno (17).

L’espressione clinica dell’asma può nascondersi, soprattutto nei primi anni di vita, sotto forma di sintomi respiratori aspecifici quali tosse e catarro, particolarmente evidenti nelle stagioni fredde ed in seguito a infezioni delle vie aeree. Di fronte a simili manifestazioni cliniche i medici mostrano una certa riluttanza nel formulare la diagnosi di asma e sono soliti etichettare genericamente i sintomi come "sindromi da raffreddamento", "bronchiti spastiche", "broncopolmoniti ricorrenti". Purtroppo l’uso di una terminologia inadeguata allontana da una diagnosi corretta, preclude un appropriato trattamento e nega ai genitori l’opportunità di comprendere la vera natura della malattia e di affrontare in modo idoneo i problemi ad essa connessi (18,19).

Non sempre i genitori hanno la prontezza mentale e la memoria per i dettagli tali da saper ricostruire accuratamente in un unico incontro tutta la precedente sintomatologia del loro bambino. Solitamente viene fornita un’adeguata descrizione dei sintomi recenti, ma il ricordo delle manifestazioni cliniche passate è quasi sempre inaccurato. La compilazione di un diario giornaliero su cui registrare i sintomi del bambino, le limitazioni dell’attività fisica e il fabbisogno dei broncodilatatori può costituire un mezzo efficace ai fini diagnostici, in quanto permette al medico di conoscere nei dettagli il quadro clinico relativo a un determinato periodo di tempo. Nonostante compilare un diario possa costituire uno stress emotivo per la famiglia, può risultare utile nei casi in cui i sintomi riferiti sono in contrasto con i rilievi obiettivi o quando si desidera valutare la risposta clinica ad uno specifico trattamento antiasmatico. I principali limiti sono legati alla scarsa affidabilità con cui i genitori a volte compilano il diario, ma potranno essere superati con un’adeguata educazione e responsabilizzazione. Di solito sono sufficienti alcune settimane per avere dati utili e pertanto, anche al fine di evitare stress inutili, è bene limitare l’osservazione al periodo strettamente necessario (20).

Nella Tabella II sono indicate le principali caratteristiche che devono indirizzare verso la diagnosi di asma.

Se la diagnosi in difetto della malattia rappresenta un problema di importanza non trascurabile, altrettanta attenzione deve essere posta nell’evitare l’errore opposto (“non tutto ciò che sibila è asma”). Infatti diverse malattie sono in grado di simulare l’asma e devono essere considerate nella diagnosi differenziale (21). Nella Tabella III sono indicate alcune importanti caratteristiche che suggeriscono una diagnosi alternativa all’asma. La relativa frequenza delle varie malattie in funzione dell’età è mostrata nella Tabella IV.

Poichè l’asma è una condizione clinica molto comune nell’infanzia, è possibile che bambini affetti da altre malattie respiratorie soffrano anche di asma. Tale potenziale associazione va sempre considerata ed un elevato indice di sospetto andrebbe mantenuto soprattutto nei casi in cui i sintomi persistono nonostante un adeguato trattamento antiasmatico.

ESAME FISICO

Nel valutare un bambino con sintomi suggestivi di asma i medici di solito tendono a limitare la loro attenzione all’apparato respiratorio. È necessario invece che l’esame fisico sia generale, in quanto elementi clinici di diverso ordine possono costituire un aiuto per la diagnosi di asma, o al contrario indirizzare verso una diagnosi alternativa (21).

Poichè molti bambini asmatici sono allergici, la presenza di segni particolari, quali occhiaie, solco nasale caratteristico, saluto allergico, mucosa nasale ipertrofica, secrezione sierosa endotimpanica, iperemia congiuntivale, lesioni cutanee eczematose, può essere di supporto ai fini diagnostici. Così come in tutte le malattie respiratorie, particolare attenzione dovrebbe essere riservata allo stato di ossigenazione e alle caratteristiche del respiro, in quanto il prolungamento della fase espiratoria e l’uso della muscolatura accessoria inducono a sospettare una malattia ostruttiva delle vie aeree. Nei casi di asma ad esordio precoce e non adeguatamente trattato possono essere talora presenti deformità "pseudo-rachitiche" del torace, mentre il riscontro di un torace iperespanso è comune in soggetti con ostruzione persistente delle vie aeree. In pazienti con asma cronico o che abbiano fatto uso molto frequente di steroidi la crescita può essere rallentata e la pubertà ritardata (22).

Nei periodi di remissione clinica l’esame ascoltatorio del torace è quasi sempre normale, ma talora può essere percepito il caratteristico prolungamento della fase espiratoria, con o senza wheezing. Negli asmatici con broncostruzione cronica tale reperto obiettivo può non essere facilmente riscontrabile. Infatti questi pazienti tendono a presentare un respiro piuttosto superficiale, in quanto sono consapevoli che l’espirazione completa può aumentare la broncostruzione e stimolare la tosse. In questi casi il wheezing va svelato con opportuni accorgimenti, quali la compressione manuale del torace nella fase espiratoria nei bambini più piccoli o stimolando i bambini collaboranti ad effettuare un’attiva espirazione forzata.

Nella Tabella III sono elencati alcuni importanti elementi obiettivi che inducono a sospettare una diagnosi alternativa all’asma.

INDAGINI DI LABORATORIO

Non esiste alcun test per la diagnosi sicura di asma, ma specifiche indagini possono rivelarsi di grande utilità nel confermare il sospetto clinico proveniente dall’anamnesi e dall’esame fisico.

Test di funzionalità respiratoria

La percezione dello stato di pervietà delle vie aeree da parte di bambini e genitori ed il semplice esame clinico del paziente non riflettono fedelmente il reale quadro fisiopatologico dell’apparato respiratorio e non rappresentano metodi di giudizio affidabili del grado di ostruzione bronchiale (23). Una valutazione dello stato funzionale delle vie aeree è pertanto essenziale in ogni paziente con asma sospetto o accertato.

La spirometria costituisce la modalità più semplice e la più utilizzata nella pratica clinica per lo studio della funzionalità respiratoria. Tale indagine richiede una collaborazione attiva ed è eseguibile correttamente solo da bambini di età superiore a 5-6 anni. Gli indici spirometrici più significativi per la valutazione di soggetti asmatici sono quelli ottenuti durante una manovra di espirazione forzata, tuttavia le caratteristiche della componente inspiratoria della curva flusso-volume possono a volte fornire informazioni determinanti per la diagnosi differenziale (24).

La capacità vitale forzata (FVC) esprime la massima quantità di aria mobilizzabile con un'espirazione forzata. Solitamente questo parametro risulta normale nei soggetti asmatici, a meno di un'ostruzione bronchiale molto grave. Il volume espiratorio massimo a 1 secondo (FEV1 o VEMS) è un indice sensibile e riproducibile dello stato di pervietà globale delle vie aeree e risulta di grande utilità nella valutazione del paziente asmatico. Il flusso massimo medio espiratorio (FEF25-75 o MMEF) è un parametro molto sensibile di ostruzione delle vie aeree periferiche e può risultare alterato anche in presenza di un FEV1 normale. Il picco di flusso espiratorio (PEF) è un indice dipendente dallo sforzo impiegato nell’eseguire la manovra, è discretamente riproducibile ed esprime lo stato di pervietà delle vie aeree più grandi. Oltre che con i comuni spirometri, questo parametro può essere determinato con strumenti semplici, di basso costo e facili da utilizzare a domicilio anche da bambini in età prescolare. L’ampia variabilità interindividuale dei valori limita il significato di una singola determinazione, ma valutazioni longitudinali possono risultare di notevole aiuto ai fini della diagnosi e della condotta terapeutica.

Alcuni soggetti asmatici manifestano una broncostruzione ai test di funzionalità respiratoria. In tal caso la dimostrazione della reversibilità dell’ostruzione bronchiale è un metodo di notevole significato clinico. Un aumento del FEV1 superiore al 12% del valore basale, a distanza di 15 minuti dall'inalazione di un agente beta-2 agonista, è infatti classicamente considerato significativo per asma (25). Questo tipo di risposta è semplice da ottenere in pazienti asmatici con broncostruzione in atto, ma è difficilmente evidenziabile in bambini con asma episodico i quali generalmente presentano test di funzionalità respiratoria normali nei periodi asintomatici. Una reversibilità non completa è riscontrabile in alcuni asmatici con ostruzione bronchiale cronica, verosimilmente a causa delle alterazioni strutturali indotte nelle vie aeree dal processo infiammatorio sottostante. In questi pazienti un breve ciclo di terapia steroidea sistemica di solito permette il miglioramento del quadro respiratorio funzionale e ripristina la capacità di risposta al broncodilatatore (26).

L’ampia variabilità circadiana della pervietà delle vie aeree è una caratteristica dell’asma e può essere utilizzata ai fini diagnostici (27). Oscillazioni circadiane del PEF (valore più alto - valore più basso / media dei valori) superiori al 20% sono ritenute genericamente indicative per asma, ma la notevole sovrapposizione di valori tra soggetti asmatici e normali ne riduce il significato clinico (28). Utilizzando il limite superiore della variabilità circadiana del PEF dei bambini normali (31%) come parametro di riferimento, la specificità per la diagnosi di asma è molto elevata ma la sensibilità è solo del 60% (29). Ai fini diagnostici il metodo dovrebbe risultare efficace soprattutto nei pazienti, come quelli con asma lieve, in cui è più difficile riscontrare la broncostruzione e dimostrarne la reversibilità. Purtroppo, poichè esiste una buona correlazione tra variabilità circadiana del PEF e gravità clinica dell’asma, il test manifesta limiti di sensibilità proprio in quelle forme cliniche in cui maggiormente dovrebbe essere utile (30).

Test di provocazione bronchiale

Poichè l'iperreattività delle vie aeree costituisce una caratteristica fondamentale dell'asma, i test di provocazione bronchiale rappresentano un elemento importante per la diagnosi della malattia. Tali test sono ottenuti applicando sulle vie aeree stimoli di natura chimica (metacolina, istamina, carbacolo), fisica (esercizio, aria fredda, nebbia) o immunologica (allergeni), in grado di provocare una significativa risposta ostruttiva nei soggetti con iperreattività delle vie aeree (31). Così come per lo studio della funzionalità respiratoria, la necessità di una collaborazione attiva limita la valutazione della reattività bronchiale ai bambini in età scolare.

L’iperreattività bronchiale non è una caratteristica esclusiva dell’asma, ma è riscontrabile anche in altre malattie respiratorie, quali ad esempio la fibrosi cistica, la displasia broncopolmonare e le infezioni delle vie aeree. I valori della reattività bronchiale formano un "continuum" tra soggetti normali ed asmatici, per cui è difficile differenziare con certezza i due gruppi sulla base dei semplici risultati di un test. L'iperreattività bronchiale inoltre è un fenomeno dinamico, che può modificarsi con l’evoluzione naturale della malattia, in seguito all’esposizione ad agenti irritanti o allergeni, oppure come conseguenza di un trattamento specifico. Queste considerazioni indicano che esistono limiti precisi nel significato clinico dei test di provocazione bronchiale e che molta cautela dovrà essere sempre utilizzata nell’interpretazione dei risultati (32).

Ai fini della diagnosi di asma i test di provocazione bronchiale non sono necessari in presenza di sintomatologia tipica o nei soggetti in cui è stata accertata la reversibilità della broncostruzione. La dimostrazione dell’iperreattività bronchiale può invece avere valore diagnostico in pazienti con sintomi caratteristici ma insufficiente risposta al trattamento o in soggetti con sintomatologia atipica e test di funzionalità respiratoria nella norma (33).

I test di provocazione bronchiale agiscono attraverso meccanismi patogenetici differenti e pertanto hanno una diversa sensibilità e specificità. Il test con metacolina è il più utilizzato nella pratica clinica, in quanto ben standardizzato, di facile applicazione, non costoso, riproducibile ed in grado di evocare una curva dose-risposta. La quasi totalità dei soggetti asmatici manifesta una risposta positiva al test con metacolina, ma una discreta sovrapponibilità di valori con i soggetti normali e con quelli affetti da altre malattie respiratorie ne limita la specificità (34). Il test da sforzo mostra invece una minore sensibilità, ma è in grado di distinguere con molta accuratezza gli asmatici dalla restante popolazione (35).

Nell’adulto esiste una buona correlazione tra grado di iperreattività delle vie aeree e gravità dell'asma. Poichè tale caratteristica non è sempre riscontrabile in età pediatrica, la classificazione della malattia in base ai valori della reattività bronchiale è un metodo inadeguato e può essere fuorviante ai fini clinici (36).

Esami radiografici

Non è essenziale effettuare l’esame radiologico del torace in tutti i bambini con storia di asma, ma tale esame è indispensabile se esistono dubbi sulla diagnosi o se la sintomatologia non è tipica (37). Diverse condizioni cliniche in grado di simulare l’asma, quali la fibrosi cistica, l’inalazione di un corpo estraneo o le masse mediastiniche possono infatti presentare quadri radiografici caratteristici. Al riguardo, la presenza di reperti radiologici focali o persistenti (es. addensamenti parenchimali, linfoadenopatie ilari, iperlucentezza polmonare unilaterale) dovrebbe sempre indurre a mettere in dubbio la diagnosi di asma (Tabella III).

Non esistono reperti radiologici caratteristici nell’asma. Solitamente l’esame radiologico del torace è normale, ma nei casi con broncostruzione cronica può essere evidenziabile un’iperinsufflazione polmonare generalizzata e un ispessimento peribronchiale. Soprattutto nei bambini della prima infanzia possono essere invece occasionalmente riscontrate atelectasie segmentali o lobari conseguenti alla presenza di tappi di muco nell’interno dei bronchi (38).

Non è necessario effettuare l’esame radiologico del torace in corso di ogni episodio asmatico acuto (39), ma l’esame va sempre previsto in caso di attacchi particolarmente gravi in cui esiste il pericolo di complicanze quali il pneumotorace o il pneumomediastino (40).

La presenza di sinusite nei soggetti con asma è piuttosto elevata. Poichè la sinusite peggiora l’iperreattività bronchiale e rende più difficile il trattamento dell’asma, può essere opportuno effettuare un esame radiologico dei seni paranasali nei pazienti asmatici che manifestano ostruzione nasale persistente, scolo mucoso retro-faringeo o tosse/wheezing resistenti al trattamento (41).

Test allergologici

La maggior parte dei bambini asmatici sono atopici e pertanto è ragionevole cercare di evidenziare l’eventuale sensibilizzazione ad allergeni.

I test cutanei allergici rappresentano un metodo semplice, rapido, sensibile e di basso costo in grado di rilevare una condizione atopica. Una reazione cutanea positiva verso un allergene indica soltanto l'esistenza di una specifica sensibilizzazione, ma non prova in alcun modo il ruolo etiologico dell'allergene nei confronti della sintomatologia asmatica, a meno di un'evidente correlazione con la storia clinica. In genere la gravità dell’asma è correlata all’entità dello stato atopico (42), ma talora il numero delle reazioni allergiche cutanee può aumentare nonostante la malattia tenda a migliorare (43).

I test in vitro in grado di evidenziare le IgE specifiche nel siero (Rast) non rappresentano metodi alternativi ai test cutanei in quanto meno sensibili e più costosi (44). Il loro uso è pertanto da prevedere solo in quelle situazioni che rendono poco attendibili o sconsigliabili i test cutanei, quali risultati dubbi, dermatiti estese, assunzione di farmaci in grado di interferire con la reattività cutanea, rischio di reazioni anafilattiche. Nonostante i soggetti asmatici abbiano complessivamente valori di IgE sieriche totali più elevati rispetto ai normali, la determinazione di questo parametro ha scarsissimo significato ai fini diagnostici a causa della notevole dispersione dei valori nella popolazione generale (45). Il riscontro di risultati al di sopra della media per l’età può comunque costituire un ulteriore elemento a sostegno della diagnosi di asma nei casi dubbi.

Markers dell’infiammazione

Durante l’ultimo decennio, soprattutto grazie alla utilizzazione delle tecniche bioptiche e di lavaggio broncoalveolare, si è accumulata una consistente evidenza scientifica sul ruolo centrale della flogosi non solo nelle forme conclamate di asma ma anche in quelle di minore gravità (46). Le metodiche per valutare la presenza e l’entità della flogosi bronchiale possono essere distinte in dirette (lavaggio broncoalveolare e biopsia bronchiale) e indirette (dosaggio di markers umorali, analisi dell’espettorato indotto, misurazione dell’ossido nitrico nell’aria espirata). A causa della loro invasività le metodiche dirette non sono proponibili quali indagini routinarie e sono impiegate solo in casi particolari e nell’ambito della ricerca. Le metodiche indirette si propongono invece come potenzialmente utili anche per l’applicazione nella pratica clinica.

La ricerca degli eosinofili nel sangue e nei secreti (nasale, bronchiale) è un metodo poco sensibile e specifico, ma valido solo per un orientamento generico sulla natura allergica dei sintomi (47). Recentemente si è resa disponibile la determinazione di alcune proteine derivate dagli eosinofili attivati, come indice di attività del processo infiammatorio allergico. Il significato clinico dei valori sierici della proteina cationica eosinofila (ECP) nella diagnosi di asma è modesto (48), ma la determinazione nelle urine della proteina X eosinofila si propone come metodo di un certo interesse per studi futuri (49). In genere i markers umorali si dimostrano poco specifici come espressione di flogosi bronchiale, in particolare quando all’asma sono associate altre manifestazioni allergiche (50). Questo limite viene in parte superato se gli stessi markers sono dosati nello sputo indotto, ma questa metodica è applicabile solo ai soggetti collaboranti (51).

La determinazione nell’aria espirata di un marker infiammatorio della flogosi bronchiale quale l’ossido nitrico (NO) è un metodo recente e con importanti risvolti pratici. Numerosi studi hanno infatti dimostrato che i livelli di NO nell’aria espirata sono significativamente più elevati negli asmatici rispetto ai controlli e rappresentano un indicatore molto sensibile dell’attività della malattia (52). La semplicità di esecuzione e la non invasività della metodica la rendono particolarmente attraente per l’età pediatrica.

RISPOSTA AL TRATTAMENTO

Indipendentemente dai risultati delle indagini, il miglioramento clinico in seguito alla somministrazione di farmaci antiasmatici per un breve periodo di tempo è un elemento molto importante a sostegno della diagnosi di asma.

La maggior parte dei bambini con asma lieve o moderato migliora in seguito alla somministrazione di un beta2-agonista. Alcuni soggetti con broncostruzione cronica non mostrano risposta al trattamento, ma questa può essere solitamente ripristinata da un breve ciclo di steroidi per via sistemica.

La valutazione della risposta a uno specifico trattamento antiasmatico può rivelarsi di grande utilità diagnostica nei soggetti con sintomatologia atipica e in quelli in cui i risultati delle indagini non sono conclusivi (8).

TABELLA I

Elementi anamnestici da indagare nel sospetto di asma

· Natura dei sintomi (wheezing, tosse, affanno, costrizione toracica)

· Caratteristiche dei sintomi: età di comparsa, frequenza, gravità, tipo (perenni/stagionali, continui/parossistici), variazioni circadiane

· Decorso dei sintomi: modalità di insorgenza, progressione, risoluzione

· Fattori (ambientali, infettivi, irritanti, allergici, climatici, attività fisica, emozionali, farmaci, cibi, etc.) in grado di scatenare o aggravare i sintomi

· Interferenza dei sintomi sulla frequenza scolastica, l’attività fisica e il sonno

· Precedenti terapie effettuate e risposta clinica

· Storia familiare e personale di malattie allergiche (asma, rinite, eczema)

· Storia ambientale (abitazione, fumo, animali domestici)

TABELLA II
Caratteristiche cliniche indicative per la diagnosi di asma

·  Episodi ricorrenti di wheezing, tosse, respiro corto, dolore toracico

·  Tosse secca, soprattutto notturna o nel primo mattino

·  Sintomi scatenati dall’esercizio fisico, clima freddo, infezioni virali, allergeni

·  Sintomi che migliorano dopo trattamento con broncodilatatori

·  Malattie atopiche (rinite, eczema) associate

TABELLA III

Caratteristiche indicative per una diagnosi alternativa all’asma

Storia

·  Sintomi ad esordio neonatale
- Malformazioni

·  Prematurità, pregressa ventilazione meccanica
- Displasia broncopolmonare

·  Tosse/wheezing durante l’alimentazione
- Sindrome da inalazione

·  Frequente rigurgito, vomito post-prandiale
- Reflusso gastro-esofageo

·  “Tosse/soffocamento” ad esordio improvviso
- Inalazione di corpo estraneo

·  Steatorrea
- Fibrosi cistica

·  Malattia nella famiglia o nella comunità
- Pertosse, tubercolosi

·  Dolore toracico, ansia, cefalea, parestesie
- Sindrome da iperventilazione

·  Wheezing in/espiratorio
- Adduzione delle corde vocali

·  Sintomi respiratori cronici dopo infezione delle vie aeree
- Bronchiolite obliterante 

·  Infezioni ricorrenti
- Immunodeficienza, discinesia ciliare

·  Dolore toracico con lo sforzo
- Prolasso della mitrale

Esame fisico

·  Crescita scarsa, stato nutrizionale carente
- Fibrosi cistica, immunodeficienza

·  Stridore
- Tracheomalacia, anomalie vascolari

·  Soffi cardiaci, cardiomegalia
- Malattie cardiache

·  Clubbing
- Fibrosi cistica, bronchiectasie

·  Linfoadenopatia cervicale
- Masse mediastiniche o polmonari

·  Reperti obiettivi toracici focali
- Corpo estraneo, bronchiectasie

·  Otite, sinusite, etc.
- Discinesia ciliare

Laboratorio

·  Non reversibilità dell’ostruzione bronchiale
- Altro

·  Test di provocazione bronchiale negativi
- Altro

·  Reperti radiografici polmonari focali o persistenti
- Altro

TABELLA IV

Frequenza relativa delle varie malattie in funzione dell’età


1a INFANZIA
2a-3a INFANZIA 
ADOLESCENZA






Anomalie congenite
+++
++
-

Fibrosi cistica 
+++
++
+

Bronchiolite obliterante
+++
++
+

Sindromi da aspirazione
++
+
-

Reflusso gastro-esofageo
++
+
+

Discinesia ciliare
++
++
+

Corpi estranei 
++
+++
-

Pertosse
++
++
-

Displasia broncopolmonare
++
+
-

Croup/epiglottite
++/+++
+++/++
-

Sindrome da iperventilazione
-
+
++

Disfunzione delle corde vocali
-
+
++

Prolasso della mitrale
-
-
+

TABELLA V

Obiettivi della terapia

1- Controllare i sintomi

2- Prevenire le riacutizzazioni

3- Ottimizzare la funzionalità respiratoria

4- Ridurre l’iperrreattività bronchiale

5- Ridurre l’infiammazione delle vie aeree

6- Ottenere una buona qualità di vita

7- Prevenire lo sviluppo di alterazioni irreversibili delle vie aeree

8- Evitare gli effetti collaterali da farmaci

9- Prevenire la mortalità

10- Soddisfare le aspettative del paziente e della famiglia
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