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Abstract

Asthma is a chronic inflammatory disease of the airways. All patient with asthma are at risk of
having exacerbations characterized by worsening symptoms, airflow obstruction, and an increased
requirement for rescue bronchodilators. Asthma exacerbations can be classified as mild, moderate,
severe, or life threatening. The goals of treatment are correction of severe hypoxemia, rapid reversal
of airflow obstruction, and reduction of the risk of relapse.
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Le riacutizzazioni di asma bronchiale: una panoramica

_L |vell<_)‘ Caratteristiche
di gravita
Intermittente « Sintomi < 1 volta alla settimana
 Brevi riacutizzazioni
« Sintomi notturni non > 2 volte al mese
e FEV1 o PEF > 80% predetto

 Variabilita del PEF o FEV1 < 20%

Lieve  Sintomi > 1 volta alla settimana ma
persistente < 1 volta al giorno
» Riacutizzazioni possono interferire con le
attivita e il sonno
 Sintomi notturni > 2 volte al mese
« FEV1 o PEF > 80% predetto
« Variabilita della PEF o FEV1 < 20 - 30%

Moderato « Sintomi quotidiani
persistente ¢ Le riacutizzazioni possono interferire con le
attivita e il sonno
« Sintomi notturni > 1 volta alla settimana
« Uso quotidiano B2 agonisti short-acting
inalatorio
e FEV1 o PEF 60-80% predetto
e Variabilita della PEF o FEV1 > 30%

Grave « Sintomi quotidiani
persistente ¢ Frequenti riacutizzazioni
« Frequenti sintomi notturni di asma
« Limitazione delle attivita fisiche
« FEV1 o PEF < 60% predetto
* Variabilita PEF o FEV1 30%

Tabella I. Classificazione della gravita
dell’asma prima dell'inizio del trattamento.
Modificata da [2]

* La presenza di almeno una caratteristica
consente di attribuire al paziente il livello di
gravita corrispondente

Introduzione

Lasma bronchiale é una malattia inflammatoria
cronica delle vie aeree che interessa, nei Paesi
europei, oltre il 5% della popolazione generale
[1]. La malattia, prima dell'inizio del trattamen-
to farmacologico, puo essere classificata, secon-
do le linee guida (LG) GINA (Global Initiative
for Asthma) in quattro diversi livelli di gravita
(Intermittente, Lieve Persistente, Moderato Per-
sistente, o Grave Persistente) sulla base dell’in-
tensita dei sintomi respiratori, della gravita
dellostruzione bronchiale e della variabilita del-
la funzione respiratoria (Tabella I) [2].

La terapia farmacologica, distinta in step pro-
gressivamente crescenti di intensita di tratta-
mento (Tabella II), ¢ in grado di controllare la
sintomatologia clinica, migliorare la funziona-
lita polmonare e ridurre il numero e la gravita
delle riacutizzazioni di asma nella maggior par-
te dei soggetti (Tabella ITI)[2].

Nonostante il trattamento farmacologico tutti
i pazienti con asma bronchiale sono a rischio
di sviluppare una riacutizzazione di malattia.
Sebbene non esista una definizione unani-
memente accettata di riacutizzazione di asma
bronchiale questa review si propone, sulla
base di quanto contenuto nelle principali LG
internazionali [2-4], di fornire delle indica-
zione per un approccio sistematico al paziente
con riacutizzazione di malattia finalizzato da

Step 1 Step 2 Step3
SABA SABA SABA
+ +

Selezionarne uno

CSl a basso dosaggio
LABA

Selezionarne uno

CSl a basso dosaggio +

Step 4 Step 5
SABA SABA
+ +

Selezionarne uno o pii  Selezionarne uno o entrambi

CSl a medio dosaggio + Cco
LABA (la dose piu bassa)

LTRAs LTRAs

Teofillina RC

CSl a dosaggio medio-alto

CSl a basso dosaggio +
LTRAs

CSl a basso dosaggio +
teofillina RC

Tabella Il. Trattamento farmalogico dell’asma bronchiale. Modificato da [2]

CO = corticosteroidi orali; CSI = cortcosteroidi inalatori; LABA = 32 agonisti long-acting; LTRAs = inibitori dei
cisteinil-leucotrieni; SABA = 32 agonisti short-acting; Teofillina RC = Teofillina a rilascio controllato
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Livello di controllo

Caratteristiche

Controllato Parzialmente controllato Non controllato

Nessuno > 2 volte/settimana

(< 2 volte/settimana)

Sintomi giornalieri 3 o piu aspetti presenti
nell'asma non controllato
Qualche

Qualche

> 2 volte/settimana

Limitazione delle attivita Nessuno

Sintomi notturni/risvegli Nessuno

Necessita di farmaco al bisogno < 2 volte/settimana

Funzione polmonare (PEF o FEV1) Normale <80% del predetto o del
personal best (se noto)
Esacerbazioni Nessuna 1 o piu/anno*

Tabella Ill. Livelli di controllo dell’asma bronchiale. Modificato da [2]

un lato a valutarne la gravita e dallaltro a garantirne un trattamento farmacologico adeguato che
consenta di raggiungere il controllo della sintomatologia clinica minimizzando gli effetti collaterali
della terapia.

Definizione

Come premesso non esiste una definizione unanimemente accettata di riacutizzazione di asma bron-
chiale né tantomeno un criterio univoco di valutazione di gravita. Le LG GINA definiscono “le riacu-
tizzazioni acute” (Attacco d’asma o asma acuto) come «episodi di progressivo aumento della dispnea,
tosse, respiro sibilante o senso di oppressione toracica, o una combinazione di questi sintomi, accom-
pagnati da un peggioramento del flusso espiratorio che puo essere quantificato con la valutazione della
funzione respiratoria». Le stesse LG GINA definiscono anche le riacutizzazioni come una acuta e se-
vera perdita di controllo della malattia che richiede un trattamento urgente. Esse fanno riferimento a
tre diversi livelli di gravita delle riacutizzazioni sulla base della riduzione percentuale del Volume Espi-
ratorio Forzato al Primo Secondo (VEMS)/Picco di Flusso Espiratorio (PEF) post-broncodilatatore.
Sono distinte riacutizzazioni lievi (VEMS/PEF > 80% del teorico o personal best) moderate (VEMS/

Livello di gravita

Linee guida
Lieve Moderato Grave Pericoloso per la vita
GINA [2] VEMS/PEF > 80% del VEMS/PEF = 60-80 % del VEMS/PEF < 60% del VEMS/PEF < 25 % del
teorico o personal best  teorico o personal best  teorico o personal best  teorico o personal best
EPR-3 [3] VEMS/PEF > 70% del VEMS/PEF = 40-69 % del VEMS/PEF <40% del PEF (dopo terapia) < 40%
teorico o personal best  teorico o personal best  teorico o personal best del teorico o personal best
BTS/SIGN3[4] PEF = 50-75% del teorico PEF = 33-50% del PEF < 33% del teorico o

o personal best teorico o personal best personal best

Tabella IV. Classificazione delle riacutizzazioni nelle LG GINA [2], EPR-3 [3] e BTS/SIGN [4]

BTS/SIGN = British Thoracic Society Scottish Intercollegiate Guidelines Network; EPR-3 = National Asthma
Education and Prevention Program Export Panel Report 3; GINA = Global Initiative for Asthma; PEF = Picco di
Flusso Espiratorio; VEMS = Volume Espiratorio Forzato al primo secondo
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PEF = 60-80% del teorico o personal best) e gravi (VEMS/PEF < 60% del teorico o personal best), ma
non definiscono esattamente i criteri con cui distinguere i diversi livelli di gravita (Tabella IV) [2].

Le LG della NHLBI/National Asthma Education and Prevention Program Export Panel Report 3 (EPR-3)
[3] definiscono le riacutizzazioni asmatiche come «episodi acuti o subacuti caratterizzati da un pro-
gressivo peggioramento della dispnea, tosse, senso di oppressione toracica e respiro sibilante presenti
da soli o variamenti associati». Le riacutizzazioni sono caratterizzate da una limitazione al flusso espi-
ratorio che puo essere documentato e quantificato con una semplice misurazione della funzione respi-
ratoria (spirometria o picco di flusso espiratorio). Sulla base della riduzione percentuale del VEMS/
PEF si distinguono forme lievi (VEMS/PEF > 70% del teorico o personal best), moderate (VEMS/
PEF = 40-69% del teorico o personal best) e gravi (VEMS/PEF < 40% del teorico o personal best) (Ta-
bella IV) [3]. Le LG del British Thoracic Society Scottish Intercollegiate Guidelines Network (BTS/
SIGN) [4] identificano tre diversi livelli di gravita di riacutizzazione di asma bronchiale sulla base
dell'incremento della sintomatologia clinica e della riduzione percentuale del PEE Le riacutizzazioni
sono moderate se all'incremento della sintomatologia clinica si associa una valore di PEF compreso tra
il 50-75% del predetto o del personal best, sono gravi se il PEF & compreso tra il 33-50% del predetto
o del personal best o & presente una FR >25 atti/min, FC > 110 batt/min o una incapacita di parlare,
mentre una riacutizzazione ¢ definita pericolosa per la vita se il PEF ¢ inferiore al 33% del predetto o
del personal best o sono presenti cianosi, ipotensione, silenzio respiratorio o alterazione dello stato di
coscienza (Tabella IV) [4].

La task forse ATS/ERS [5] ha definito le riacutizzazioni come «eventi caratterizzati da un cambiamento
dal precedente stato del paziente». La task force ha definito una riacutizzazione grave quando levento
richiede un intervento urgente, da parte del medico e/o del paziente, per evitare serie complicazioni.
Essa dovrebbe includere almeno uno dei seguenti: 'uso di corticosteriodi sistemici o un incremento
della dose abituale per almeno 3 giorni o una visita urgente al Pronto Soccorso (PS)/Dipartimento di
Emergenza (DEA) o un ricovero che richiede 'uso di corticosteroidi per via sistemica. Una riacutiz-
zazione ¢ definita moderata se richiede un cambiamento temporaneo del trattamento per evitare che
la riacutizzazione diventi grave. Una esacerbazione moderata include una o pit dei seguenti caratteri:
peggioramento dei sintomi, deterioramento della funzione respiratoria e un aumento di uso dei beta-2
short-acting (SABA). Questi caratteri dovrebbero essere presenti da almeno due giorni ma non essere
abbastanza gravi da richiedere I'uso di corticosteroidi sistemici e/o un ospedalizzazione o una visita al
DEA per asma [5]. Nel documento ATS/ERS ¢ esclusa la definizione di “riacutizzazione lieve” poiché
si ritiene difficile distinguere tra la transitoria perdita di controllo dell'asma e la variazione giornaliera
della sintomatologia del paziente. La definizione della ATS/ERS include 3 elementi, tutti correlati al
trattamento, piuttosto che ai sintomi: 'uso di corticosteroidi per via sistemica; visite al DEA e/o ospe-
dalizzazioni; uso di SABA come farmaci reliver [5]. Questultima definizione & utile per classificare le
riacutizzazioni nei clinical trial piuttosto che nella pratica clinica poiché & una valutazione possibile a
posteriori. Nella pratica clinica le riacutizzazioni di asma sono definite come episodi che sono fastidiosi
per i pazienti e che conducono alla necessita di modificare il trattamento terapeutico. Questi episodi
sono ampiamente variabili nella rapidita di inizio, da minuti a ore fino a 2 settimane [6]. Se la compro-
missione della funzione respiratoria si realizza lentamente nell'arco di molte ore (> 6 ore) si definisce
slow progression oppure, se presenta un esordio iperacuto nell'arco di poche ore (< 6 ore) si definisce

sudden progression [7].

Epidemiologia

138

Le riacutizzazioni di asma bronchiale sono responsabili di un aumento dei costi, sia diretti che indiretti,
della malattia [8], nonché di un accelerato declino della funzione respiratoria [9] e rappresentano la
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principale causa di mortalita per asma [10]. La mortalita per riacutizzazione di asma bronchiale rima-
ne elevata ed € spesso correlata a una non corretta valutazione della gravita della riacutizzazione e/o
a un ritardato e/o non adeguato trattamento farmacologico sia in ambito extraospedaliero che ospe-
daliero [10-11]. Nei Paesi occidentali le riacutizzazione di asma bronchiale sono la causa dell'1-12%
degli accessi al PS/DEA [12]. Nel 10-20% dei casi € necessario il ricovero ospedaliero [13] e di questi il
4% avviene in una Unita di Terapia Intensiva (UTI) [14]. Tra i soggetti asmatici le riacutizzazione con
necessita di accesso al PS/DEA sono risultate piti elevate nei bambini rispetto agli adulti, nelle donne
rispetto agli uomini e negli individui di razza nera rispetto a quelli di razza bianca [15].

| fattori di rischio

La frequenza e la gravita delle riacutizzazioni di asma bronchiale dipende sia dallesposizione a fattori
scatenanti [16], che dallo scarso controllo della malattia [10] (Tabella III). Il controllo dell'asma bron-
chiale a sua volta dipende sia dalla gravita della malattia che dall'aderenza al trattamento farmacologico
[2,17]. I fattori scatenati una crisi di asma bronchiale, definiti triggers, elencati nel Box “Fattori di ri-
schio per riacutizzazione di asma bronchiale”, includono allergeni, ma anche fattori non allergici come
le infezioni virali, gli inquinanti indoor e outdoor e i farmaci [16].

La riacutizzazione di asma bronchiale nella sua

forma grave, non prontamente riconosciuta e

trattata, puo determinare lexitus del paziente

Gravita e e Asma grave
[10]. I fattori di rischio per riacutizzazione gra- | controllo - Ripetuti ricoveri per asma
ve sono indicati nella Tabella V. [18]. dell’'asma « Precedenti ricoveri in terapia intensiva

Tra questi particolare rilevanza assumono la
diagnosi di asma grave (Tabella VI) [19-20], in
cui la frequenza di riacutizzazioni ¢ compresa
tra 1,5 [21] e 4 per anno [22], l'anamnesi po-
sitiva per riacutizzazioni di gravita tale da ri-
chiedere ripetuti accessi al PS/DEA, il ricovero
ospedaliero in degenza ordinaria o in UTI per
la comparsa di insufficienza respiratoria con
necessita di intubazione oro tracheale (IOT)
[20-24].

Allergeni inalatori indoor e outdoor
Infezioni respiratorie

Inquinamento atmosferico
Esercizio fisico

Cambiamenti climatici

Allergeni alimentari

Farmaci (ASA/FANS/B-bloccanti)
Stress emozionali

Reflusso gastroesofageo

Fase premestruale del ciclo
Gravidanza

© SEEd All rights reserved

Terapia .
farmacologica

Fattori .
psico-sociali

Fattori medico -
assistenziali

Ripetuti accessi al DEA per riacutizzazioni
asmatiche

Scarsa aderenza al trattamento
farmacologico

Eccessivo uso di farmaci $2-agonista
short acting

Dosaggio inadeguato di corticosteroidi
inalatori

Ripetuta necessita di cicli di steroidi orali
Tattamento con B2-agonista long acting
in ionoterapia

Aumentato uso di teofillinici

Eta anziana

Scarsa percezione della dispnea

Disturbi psichiatrici

Fumo

Mancata comprensione dell’asma del suo
trattamento

Abuso di alcol e droghe

Ritardo nell'inizio di un trattamento
farmacologico adeguato

Incapacita di valutare la gravita di una
riacutizzazione

Incapacita di fornire un piano di azione
per ridurre I'esposizione a fattori di
rischio

Tabella V. Fattori di rischio per gravi
riacutizzazioni
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Criteri maggiori  « Trattamento continuo o quasi continuo (> 50% dell'anno) con CSO
« Trattamento con alte dosi di CSI: beclometasone diproprionato >1260 pg, budesonide > 1200 pg,
flunisolide > 2000 pg, fluticasone propinato > 880 pg

Criteri minori « Trattamento giornaliero con CSI + B-2 agonisti long-acting (LABA) o Anti-leucotrieni oTeofilline-LR
« Trattamento giornaliero con -2 agonisti short-acting per il controllo dei sintomi
 Ostruzione persistente delle vie aeree (FEV1< 80% del predetto; Variabilita PEF>20%)
« Una o piu visite urgenti per anno
« Tre o piu cicli di CSO per anno
« Rapido peggioramento clinico quando la dose di CSO viene ridotta di almeno il 25%
« Anamnesi positiva per episodi di asma quasi fatale

Tabella VI. Criteri per la diagnosi di Asma Grave (la diagnosi di asma grave pud essere posta
in presenza di entrambi i criteri maggiori od almeno un criterio maggiore e due criteri minori).
Modificato da [19]

La valutazione di gravita

I cardini della corretta gestione del paziente con riacutizzazione di asma sono rappresentati dalla classi-
ficazione di gravita e dalla valutazione della risposta al trattamento farmacologico [2-4,10-11,18,25]. La
classificazione di gravita prevede un’anamnesi accurata, un attento esame obiettivo, una quantificazio-
ne del grado di ostruzione bronchiale e dello stato di ossigenazione allo scopo di identificare precoce-
mente quei pazienti con una riacutizzazione grave [2-4,10-11,18,24-25]. Lindagine anamnestica deve
essere focalizzata sul trattamento farmacologico di fondo e sull'aderenza allo stesso, sulla esposizione
a fattori scatenanti, sullepoca di insorgenza dei sintomi e sulla gravita degli stessi anche in rapporto a
precedenti riacutizzazioni, sulla frequenza d’uso di farmaci sintomatici al bisogno [2-4,10-11,18, 25].
La riacutizzazione di asma bronchiale & associata ad unostruzione variabile al flusso nelle vie aeree che
puo essere documentato e quantificato con una semplice misurazione del PEF e/o del VEMS [2-4].
La misurazione del grado di ostruzione bronchiale espresso come riduzione percentuale del PEF e/o
VEMS rispetto al teorico (o al personal best del paziente) costituisce un parametro oggettivo sia per
stabilire la gravita della riacutizzazione che per valutare la sua risposta al trattamento farmacologico
[26] sebbene le diverse LG internazionali [2-4] utilizzano differenti valori di PEF/VEMS per stabilire
la gravita della riacutizzazione come indicato in Tabella IV [2-4]. Secondo le LG BTS/SIGN [4] valori
di PEF < 33% del teorico (o del personal best) al momento dell'acceso al PS/DEA o la presenza di segni
clinici di grave compressione sistemica quali ipotensione, cianosi, alterazioni dello stato di coscienza
oppure valori di PEF/VEMS < 40% del teorico (o del personal best) dopo adeguato trattamento far-
macologico secondo quanto stabilito dalle LG NHLBI/National Asthma Education and Prevention
Program Export Panel Report 3 [3] oppure valori di PEF/VEMS < 25% del teorico (o del personal best)
secondo le LG GINA [2] definiscono un sottogruppo di pazienti con riacutizzazioni asmatiche la cui
gravita ¢ tale da essere pericolose per la vita (life-threatening) e per le quali & necessario il ricovero del
paziente in UTI. La misurazione del PEF/VEMS, con la spirometria, o del solo PEF, con misuratore
di picco di flusso nonostante sia raccomandata dalle principali LG internazionali [2-4], e sia di facile
esecuzione, & spesso sottoutilizzata [27]. La misurazione del PEF/VEMS tuttavia non deve ritardare
I'inizio del trattamento farmacologico [11]. Il monitoraggio della SaHbO, ¢ indicata in tutti i pazienti
con riacutizzazione di asma bronchiale mentre lemogasanalisi arteriosa (EGA) deve essere limitata ai
pazienti in cui la SaHbO, < 90%. Non esiste alcuna indicazione allesecuzione di un Rx-torace durante
una riacutizzazione di asma bronchiale a meno che lesame obiettivo non suggerisca la concomitante
presenza di una complicanza (focolaio broncopneumonico, pneumotorace) oppure nel caso in cui il
trattamento farmacologico non ¢ seguito da un miglioramento clinico [2-4].
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Trattamento farmacoloaico

Il trattamento farmacologico di una riacutizzazione di asma bronchiale & subordinato alla gravita
della stessa. Gli obiettivi della terapia sono quelli di mantenere un’adeguata ossigenazione arteriosa
(SaHbO2 > 92%), di rimuovere lostruzione bronchiale e di ridurre I'inflammazione bronchiale allo
scopo di controllare i sintomi e di prevenire le ricadute [2-4,10-11,18,25]. Tutti i pazienti con riacutiz-
zazione di asma bronchiale che accedono al PS/DEA devono essere inizialmente trattati con O,-terapia,
con farmaci B,-agonisti short-acting (SABA) per via inalatoria e con corticosteroidi (CS) per via si-
stemica. La dose e la frequenza di somministrazione di questi farmaci e leventuale aggiunta di altri
agenti farmacologici ¢ subordinata alla gravita della riacutizzazione e alla risposta stessa al trattamento
(Figura 1) [2-4,11,18,25].

La somministrazione di O, con maschera Venturi o con cannule nasali, deve essere effettuata in tutti i
pazienti con attacco acuto di asma allo scopo di garantire una SaHbO, > 92% [28]. I farmaci broncodi-
latatori B2-agonisti short-acting per via inalatoria (salbutamolo, terbutalina, fenoterolo) sono i farmaci
di prima scelta nel trattamento della riacutizzazione di asma bronchiale [2-4]. Il salbutamolo ¢, tra 2
agonisti short-acting, il piti utilizzato nel DEA [25]. La dose di salbutamolo dipende dalla modalita di

Valutazione iniziale: anamnesi, esame obiettivo,
SaHbO, (o EGA), valutazione FEV1/PEF

v

-

M

PEF o FEV, = 40 % del predetto

PEF o FEV, < 40 % del predetto
(grave)

PEF o FEV' < 25 % del predetto
(pericolosa per la vita)

(lieve o moderata)

.

N

poi ogni ora)

* O,-terapia: con occhialini nasali o maschera Venturi (SaHbO, > 92%)

* Broncodilatatori per via inalatoria: SABA (es. salbutamolo MDI 100 pg
con distanziatore 4 puff ogni 20 min nella prima ora e poi ogni ora) o
SABA/anticolinergici short acting (es. salbutamolo/ipatropio bromuro
75/15 pg MDI con distanziatore: 4 puff ogni 20 minuti nella prima ora e

* Corticosteroidi per via sistemica: metilprednisone 40 mg ev/os o
idrocortisone 100 mg ev/os

v

Dopo 2-3 ore dall'inizio del trattamento:

valutazione FEV,/PEF

v

-

M

Buona risposta
(PEF o FEV, = 70%)

Risposta incompleta
40% < PEF o FEV, <69 %

Scarsa risposta
PEF o FEV, <40 %

v

v

v

Dimissione con piano
d'azione scritto

Ricovero in presenza di sintomi
e/o fattori di rischio per asma
fatale o quasi fatale

Ricovero in UTI

Figura 1. Trattamento dell’asma bronchiale acuto
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somministrazione: MDI con distanziatore: 4-8 puffs (100 pg/puff) ogni 20 min durante la prima ora
di trattamento e successivamente 4-8 puff ogni 1-4 ore a seconda della necessita; 2,5-5 mg nebulizzati
ogni 20 minuti per 3 volte durante la prima ora poi 2,5 -10 mg ogni 1-4 ore a seconda della necessita
0 10-15 mg/ora in nebulizzazione continua [3]. La somministrazione dei 2 agonisti short-acting MDI
con lausilio di un distanziatore & altrettanto efficace che la somministrazione con nebulizzatore [29].
Tuttavia una Cochrane review ha evidenziato che la nebulizzazione continua determina, rispetto alla
nebulizzazione intermittente, una riduzione del numero di ospedalizzazioni specie tra i pazienti piu
gravi [30]. La somministrazione per via orale e/o parenterale di SABA non & raccomandata poiché, a
parita di efficacia, queste vie di somministrazioni, rispetto alla via inalatoria, sono gravate da maggiori
effetti collaterali [2-4]. Gli anticolinergici a breve durata d’azione (SAMA) impiegati nel trattamen-
to dell'asma includono ipatropio bromuro e ossitropio bromuro. Questi ultimi, somministrati per via
inalatoria, hanno un inizio di azione lento per cui non sono indicati, nel PS/DEA, come farmaci in
monosomministrazione nel trattamento dell’asma acuto. E stato, tuttavia, dimostrato che I'aggiunta di
ipatropio bromuro per via inalatoria al salbutamolo per via inalatoria &, nei casi di asma acuto grave,
pit efficace rispetto alla somministrazione del solo salbutamolo per via inalatoria e si traduce in una
riduzione del 25% della necessita di ospedalizzazione [31-32]. Nei pazienti con riacutizzazione di asma
una dose di CS per via sistemica dovrebbe essere somministrata entro unora dall’accesso in PS/DEA.
Questi farmaci non hanno azione broncodilatatrice ma sono estremamente efficaci nel ridurre I'infiam-
mazione presente nelle vie aeree dei soggetti asmatici. Malgrado alcune controversie sulla loro efficacia,
sulla dose e la via di somministrazione, i dati evidenziati in due review sistematiche, hanno consentito
di concludere che i corticosteroidi per via sistemica richiedono un intervallo di tempo superore alle 6
ore per migliorare la funzione polmonare e che, a meno di controindicazioni, quali le alterazioni dello
stato di coscienza e o malattie gastrointestinali che ne alterano 'assorbimento [33], la somministra-
zione orale ha uguale efficacia che la somministrazione per via endovenosa. Nella maggior parte dei
pazienti, per migliorare la funzione polmonare sono necessarie dosi medio-alte di CS (800 mg di idro-
cortisone o 160 mg di metilprednisolone suddivise in 4 somministrazioni) [10,33-35]. La somministra-
zione di corticosteroidi inalatori (CSI) ad alte dosi associata alla somministrazioni di corticosteroidi
per via sistemica sembra essere in grado di determinare, soprattutto negli attacchi asmatici pil gravi e
prolungati, un pit rapido miglioramento clinico rispetto alla sola somministrazione di corticosteroidi
per via sistemica, ma i dati disponibili in letteratura non sono esaustivi [36]. I derivati xantinici (teo-
fillina e aminofillina) non sono raccomandati nel trattamento dell’attacco acuto di asma poiché il loro
uso, in aggiunta ai SABA per via inalatoria, non determina un’ulteriore broncodilatazione. Inoltre I'uso
dei derivati xantinici, specie nei pazienti ipossiemici, ¢ gravato da numerosi effetti collaterali a carico
dell'apparato cardiovascolare e del SNC poiché il range terapeutico dei derivati xantinici & prossimo
alla concentrazione tossica [37-38]. Non esistono dati esaustivi sull'utilizzo degli antileucotrieni nel
trattamento dell'asma acuto sebbene alcune reviews degli studi disponibili in letteratura suggeriscono
che l'aggiunta di questi ultimi ai SABA determina un miglioramento della bronco dilatazione e riduca
la percentuale delle ospedalizzazioni [39-42]. I dati disponibili in letteratura non supportano l'uso rou-
tinario di magnesio solfato nelle riacutizzazioni di asma bronchiale ma una revisione Cochrane ne ha
documentato lefficacia (2 g ev) nel migliorare la funzione polmonare nei pazienti che non rispondono
al trattamento iniziale con broncodilatatori per via inalatoria e corticosteroidi per via sistemica e nei
pazienti con grave ostruzione bronchiale (FEV, o PEF < 25-30% del predetto) [43]. La somministra-
zione di una miscela elio-ossigeno (79:21) riduce il lavoro respiratorio e migliora l'assorbimento dei
farmaci per via aerosolica per cui potrebbe essere indicata nel trattamento dei pazienti con riacutizza-
zione grave che non hanno risposto al trattamento iniziale [44]. La ventilazione non invasiva a pres-
sione positiva (Non Invasive Positive-Pressure Ventilation, NIPPV) puo costituire un ulteriore presidio
terapeutico nel paziente con attacco asmatico grave che non risponde alla terapia iniziale ma il suo
uso & controverso. Una recente revisione Cochrane ha suggerito che la NIPPV ¢é utile in caso di asma
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grave complicato da insufficienza respiratoria, in un paziente vigile e collaborante, con pH arterioso
compreso tra 7,25-7,35 e PaCO, di 45-55 mmHg [45]. Tra le diverse modalita di ventilazione la BiPAP
(Bilevel Positive Airway Pressure) ¢ la piu efficace per l'attacco asmatico e dovrebbe essere considerata
nelle esacerbazioni gravi [46]. Sebbene la NIPPV possa rappresentare, in mani esperte, unopzione te-
rapeutica i pazienti in con ipercapnia e/o con PEF/VEMS < 25% del teorico (o personal best) allesordio
e/o dopo adeguato trattamento devono essere ricoverati in terapia intensiva e correttamente valutati
per l'intubazione oro-tracheale [2-4].

Monitoraggio clinico-strumentale

e destinazione del Eaziente

La valutazione del paziente con riacutizzazione
di asma bronchiale nel DEA deve essere effet-
tuata ogni ora dall’inizio del trattamento farma-

Uso dei muscoli accessori della respirazione
Frequenza cardiaca > 120 battiti/min
Frequenza respiratoria > 25 atti/min

cologico. La decisione definitiva sulla destina-
zione del paziente dovrebbe essere effettuata

entro 4 ore all'accesso al DEA [2-4]. Nello stabi- Difficolta a parlare
lire la necessita di ricovero ospedaliero di un Alterazione del sensorio
paziente con riacutizzazione di asma bronchiale Silenzio respiratorio all'auscultazione del

torace
Diaforesi
PEF < 30% del predetto e/o FEV, < 25%

del predetto dopo 2 ore dal trattamento
zione grave”), i parametri della funzione respi- SaHbO, < 90%

bisogna considerare i fattori di rischio per riacu-
tizzazione grave (Tabella V), la sintomatologia
clinica (vedi Box “Segni e sintomi di riacutizza-

ratoria e lo stato di ossigenazione. Cianosi
La valutazione della funzione respiratoria
dopo il trattamento iniziale rappresenta il
migliore fattore predittivo del rischio di ri-
cadute alla dimissione dal DEA. I pazienti che presentano una compromissione della funzione re-
spiratoria a distanza di 2-3 ore di un trattamento farmacologico aggressivo devono essere ricoverati
[2-4,10-11,18,25,47]. Indipendentemente dalle LG cui si vuole fare riferimento I pazienti che presenta-
no un PEF/VEMS < 25-30% del predetto (o personal best) prima del trattamento e/o un valore di PEF/
FEV, post-trattamento < 40% del predetto (o personal best) devono essere ricoverati in terapia inten-
siva [2-4,48]. Con particolare riferimento alle LG NHLBI/National Asthma Education and Prevention
Program Export Panel Report 3 (EPR-3) [3] i pazienti il cui PEF/VEMS >70% del predetto (o personal
best) possono essere dimessi in sicurezza a domicilio con un piano di azione scritto. Nei pazienti in cui
il PEF/VEMS ¢ compreso tra il 40-69% del predetto (o personal best) dopo il trattamento farmacologico
in acuto si deve tenere conto delle caratteristiche del paziente con particolare riferimento alla gravita
dellasma, alla capacita del paziente di aderire al trattamento terapeutico e alla presenza di triggers a
domicilio. In presenza di fattori di rischio per asma grave ¢ preferibile un breve ricovero [9]. I pazienti
con PEF/VEMS > 70% del predetto possono essere dimessi [3] fornendo loro un adeguato trattamento

domiciliare con corticosteroidi orali [49].

Conclusioni

Lasma bronchiale & una malattia infiammatoria cronica delle vie aeree. Tutti i pazienti con asma bron-
chiale sono a rischio di sviluppare delle riacutizzazioni di malattia caratterizzate da un peggioramento
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dei sintomi, da una ostruzione bronchiale e da
un incrementato uso di farmaci broncodilatato-
ri al bisogno. Gli obiettivi del trattamento sono
correggere lo stato di ossigenazione, rimuovere

Implementazione di linee guida universali

per la definizione e il trattamento della ria-

ostruzione bronchiale e ridurre il rischio di ri- cutizzazione di asma bronchiale

cadute. Lapproccio sistematico al paziente con

riacutizzazione di malattia ¢ fondamentale per

la corretta valutazione della gravita e per garan-

tirne un trattamento farmacologico adeguato che consenta di raggiungere il controllo della sintomato-

logia clinica minimizzando gli effetti collaterali della terapia.

Conclusioni

Aree grigie

Quesito clinico  Fornire delle indicazione per un approccio sistematico al paziente con riacutizzazione di asma

bronchiale.

Tipo di review  Narrativa

Nonostante il trattamento farmacologico tutti i pazienti con asma bronchiale sono a rischio di sviluppare
una riacutizzazione di malattia. L'approccio sistematico al paziente con riacutizzazione di malattia &
fondamentale per la corretta valutazione della gravita e per garantirne un trattamento farmacologico

che consenta di raggiungere il controllo della sintomatologia clinica.

Mancanza di una definizione unanimemente accettata di riacutizzazione di asma bronchiale
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