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RIASSUNTO

Laprevalenzadi asma e maggiore nell’infanzia rispetto
al’ eta adulta. Scopo di questarassegna e I’ dentificazio-
ne dei fattori predittivi per la persistenza di asma nel-
I’ etaadulta. Dopo ladescrizione dei fattori di rischio per
lo sviluppo di asmain etapediatrica, attraverso unarevi-
sione dellaletteratura vengono identificati i fattori di ri-
schio per la cronicizzazione. Essi sono stati identificati:
1) nellasensibilizzazione a particolari alergeni (derma-
tofagoidi, derivati epidermici di gatto e sporedi Alterna-
ria), 2) nelladiminuitafunzionalitapolmonarein etapre-
coce e 3) nella presenza di iperreattivita bronchiale. Da
cio discende che per poter predirelapersistenzadi asma
fino al’eta adulta le indagini allergologiche dovranno
essere sempre accompagnate da una accurata val utazio-
ne funzionale respiratoria.

Parole chiave: Asma, storia naturale, fattori di rischio,
persistenza

Convegno: “ Asma bronchialein eta pediatrica: valutazione di
efficaciadellelineeguidaper ladiagnosi elaterapia’ - Reggio
Emilia, Ordine dei Medici Chirurghi e degli Odontoiatri - Sa-
bato 13 settembre 2003.

ASTHMA FROM CHILDHOOD TOADULTHOOD
SUMMARY

Asthma prevalence is much higher in children than in
adults. The purpose of thisreview isto identify the pre-
dictive factors of asthma persistence in adult age. A re-
view of theliterature, in order to understand the natural
history of asthma, demonstrates that persistent disease
isassociated with 1) sensitization to particular allergens
(house dust mites, cat and Alternaria) 2) decreased lung
function at avery early age and 3) airway hyperrespon-
siveness. In order to predict which children are likely to
develop persistent asthma, allergic studies must aways
be coupled with a careful evaluation of pulmonary func-
tion tests.

Key words: asthma, natural history, risk factors, persi-
stence

Parlare di evoluzione dell’ asmadall’ etainfantile aquel-
la adulta significa cercare di tracciare la storia naturale
della malattia (1) e cid presuppone, come per tutte le
malattie, di potere disporre di alcuni parametri rappre-
sentati da:

1) una chiara definizione della malattia che consenta
di identificaretutti i pazienti che ne sono affetti ed escluda
pazienti con sintomi simili
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2) dati longitudinali che permettano di seguirelamalat-
tiadall’ esordio fino alla morte o allaremissione
3) unachiaracomprensionedegli effetti dellaterapiasul
decorso della malattia.
Negli ultimi decenni ladefinizione di asma é stata modi-
ficata sulla base delle maggiori conoscenze funzionali
respiratorie, patogenetiche ed istopatol ogiche.
Attualmente |’ asma viene considerata una patologia in-
fiammatoria cronica delle vie aeree in cui molte cellule
giocano un ruolo (eosinofili, mastociti e linfociti T), ca-
ratterizzata sia da episodi ricorrenti di ostruzione delle
Vie aeree, spesso reversibili spontaneamente o dopo tera-
piache daiperreattivita a stimoli di diversa natura.
Questa definizione consente di distinguere nell’infanzia
i bambini affetti daasmabronchiale daquelli che presen-
tano broncospasmo per altre ragioni, per esempio fibrosi
cistica o in occasione di infezioni delle vie respiratorie
(wheezing infant) e nell’ eta adulta coloro che sono affet-
ti dadisordini simil-asmatici (asthma-like disorders) (2).
Alcuni studi su grandi coorti di pazienti seguiti dall’in-
fanziaall’ eta adulta (3-7) ci consentono oggi di disporre
di dati longitudinali indispensabili per seguire nel tempo
I”evoluzione, sia spontanea che in rapporto alla terapia,
di questamalattia.
Lo scopo fondamentale di questa lettura sara I’ identifi-
cazione dei fattori predittivi di persistenza di asma dal-
I’infanzia all’ eta adulta.
Per fare cio inizieremo aricordare brevementei fattori di
rischio per 1o sviluppo di asma in eta pediatrica (1,8):
(sesso maschile, atopia, fattori genetici e familiari, infe-
zioni respiratorie, inquinamento esterno ed indoor, fumo
di sigaretta). Senzainoltrarci in dettagli su questi aspetti,
mi limitero a ricordare che molti studi fra la fine degli
anni '80 e gli anni 90 (9-12) hanno chiarito la correla-
zione fraesposizione agli allergeni degli acari domestici
ed insorgenza di asmanell’infanzia.
Martinez (13) haproposto un algoritmo per identificarei
bambini a maggior rischio di sviluppare asma (devono
avere uno dei primi 2 criteri maggiori ed un qualsiasi al-
tro criterio maggiore oppure uno dei primi 2 criteri mag-
giori e 2 criteri minori):
Criteri maggiori:
- Ospedalizzazione per bronchiolite o broncospasmo
severo
- Almeno 3 episodi di wheezing nei 6 mesi prece-
denti
- Genitori con anamnesi positiva per asma
- Dermatite atopica
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Criteri minori:

- Rinorrea (eccetto che in corso di raffreddore co-
mune)

- Respiro sibilante, escluso quello in concomitanza
di raffreddore

- Eosinofilia> 5%

- Sesso maschile

Bisognaosservare che un periodo rel ativamente buio nella
ricostruzione della storia naturale dell’ asma e rappresen-
tato dall’ adolescenza (8). Gli studi relativi all’ adolescen-
Za sono senz’ altro molto meno numerosi rispetto aquelli
sull’ asmain eta pediatricaed adulta. L’ adolescente asma-
tico e un paziente complesso per unaseriedi ragioni. L' al-
lentamento dell’ obbedienzaai genitori rende meno rego-
lari le visite mediche.

Gli adolescenti, per rifiuto dellamalattia e senso di onni-
potenza, mostrano scarsa compliance alla terapia, rifiu-
tando il trattamento regolare con antinfiammatori e ri-
correndo solo ai broncodilatatori inalatori, di cui posso-
no abusare.

Per molti ragazzi | adolescenza segnapoi I’ inizio dell’ abi-
tudine tabagicae I'ingresso nel mondo del lavoro, con la
possibilitadi sensibilizzarsi asostanze cui divengono pro-
fessionalmente esposti (14).

| risultati dei grandi studi di coorte, che hanno seguito
centinaiadi soggetti asmatici dall’infanziaal’ eta adulta,
ci consentono importanti osservazioni sull’ evoluzione dei
disturbi respiratori nel tempo e sul loro outcome.

Park e collaboratori (15), in uno studio su 11.465 bambi-
ni nel Regno Unito avevano evidenziato come solo il 20%
del bambini che avevano avuto un attacco di wheezing
primadei 5 anni avevauno o piu attacchi di wheezinga9
anni. Il numero di attacchi primadei 5 anni erafortemen-
te predittivo dellaprognosi a 10 anni. |1 50% dei bambini
con unadiagnosi di asmaall’etadi 5 anni non avevapiu
unadiagnosi di asmaa 10 anni.

Nello studio precedente rimaniamo comungue in eta pe-
diatrica.

Un altro studio fondamentale e molto citato ci consente
di spingerci fino al’ eta adultain quanto i bambini arruo-
lati al’etadi 7 anni sono stati seguiti con un follow up di
21 anni (3,4). In questa casistica il 43% dei soggetti che
avevano broncospasmo a 7 anni non o presentavano piu
a 28 anni, mentre il 32% aveva broncospasmo ameno
unavoltaallasettimana. | pazienti con broncospasmo piu
severo al’eta di 28 anni avevano peggiore funzionalita
polmonare ed aumento dell’ i perreattivita bronchiale.
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Cominciamo qui ad identificare due fattori (ridotta fun-
zionalita polmonare ed iperreattivita bronchiale) che ve-
dremo successivamente associati a rischio di persisten-
zadi asmanell’ eta adulta.
| membri della precedente coorte furono seguiti fino a 33
anni in atri studi (5-7). Dei bambini con asma o bronchi-
te sibilante a 7 anni soltanto il 10% riferi broncospasmo
nell’ anno precedente quando intervistato all’ etadi 23 anni.
Tuttavia, all’eta di 33 anni il 27 % riferi broncospasmo
nell’ anno precedente. Dopo un netto miglioramento al-
I"inizio dell’ eta adulta una significativa percentuale di
Soggetti ripresentavaquindi sintomi respiratori con |’ avan-
zare dell’ eta. Nei pazienti con broncospasmo persistente
al’etadi 33 anni, il FEV 1 0VEMS eraridotto del 10%
rispetto al gruppo di controllo. Ritroviamo pertanto nuo-
vamente|’ associazionefrapersistenzadi sintomi nell’ eta
adulta e riduzione della funzionalita polmonare.
Molti altri studi di minori dimensioni (1) concordano nel
dimostrare che circa il 50% degli adulti che riferivano
unadiagnosi di asmanell’infanzia non presentavano piu
sintomi.
Abbiamo visto pero che una certa percentual e di soggetti
tende a ripresentare sintomi respiratori procedendo nel-
I’ eta adulta. Un recentissimo articolo (16) ci mostra che
in unacoortedi pazienti che presentavano bronchite sibi-
lante nell’ infanzia, una val utazione funzional e respirato-
riaal’inizio dell’ eta adultamostravaindici normali men-
tre una nuova val utazione quando questi soggetti si tro-
vavano frai 45 ed i 50 anni d’ eta evidenziava un piu rapi-
do declino della funzionalita polmonare rispetto ai sog-
getti di controllo.

Dai grandi studi epidemiologici, condotti soprattutto in

AustraliaeNuovaZelanda (10,12) si desume chei fattori

associati allapersistenzadi asmanell’ etaadulta sono rap-

presentati da (17,18):

1) Sensibilizzazione aparticolari allergeni (acari, Alter-
naria, gatto) mentre la sensibilizzazione ad allergeni
pollinici non é correlata alla persistenza di asma

2) Diminuitafunzionalita polmonare in eta precoce

3) lperreattivita bronchiae. L’ iperreattivita nell’ infan-
Ziatende a predire quella dell’ eta adulta e ad essere
maggiore negli asmatici con sintomi persistenti, sen-
zamigliorare nel tempo.

Da cio discende che per poter rispondere a quesito sei

disturbi asmatici di un bambino avranno o meno lapossi-

bilita di persistere fino al’eta adulta, sara certamente
importante un’ accurata val utazione all ergol ogicamanon
dovranno essere assol utamente trascurate leindagini fun-
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zionali respiratorie. Una buona spirometria pud essere
ottenuta giadal’etadi 5 anni e, se e vero cheil test ala
metacolina raramente pud essere eseguito adeguatamen-
te prima dei 7-8 anni, esistono tuttavia altre metodiche
(per es. il test dellacorsaper 6 minuti) che, anche se poco
riproducibili da laboratorio alaboratorio, possono tutta-
viafornire utili elementi per valutare la presenzadi iper-
reattivita bronchial e aspecifica.

BIBLIOGRAFIA

1) Barbee RA, Murphy S. The natural history of asthma. J
Allergy Clin Immunol. 1998; 102: S65-72.

2) Lowhagen O. Asthma and asthma-like disorders. Respir
Med. 1999;93:851-5.

3) McNicol KN, Williams HB. Spectrum of asthma in chil-
dren. I. Clinical and physiological components. Br Med
J.1973; 4: 7-11.

4) Kelly WJ, Hudson I, Phelan PD, Pain MC, Olinsky A.
Childhood asthma in adult life: a further study at 28 ye-
ars of age. Br Med J. 1987;294:1059-62.

5) Strachan DP, Butland BK, Anderson HR. Incidence and
prognosis of asthma and wheezing illness from early
childhood to age 33 in a national British cohort. Br Med
J. 1996; 312 :1195-9.

6) Strachan DP, Griffiths JM, Johnston ID, Anderson HR.
Ventilatory function in British adults after asthma or whe-
ezing illness at age 0-35. Am J Respir Crit Care Med.
1996, 154: 1629-35.

7) Anderson HR, Pottier AC, Strachan DP. Asthma frombir-
th to age 23: incidence and relation to prior and concur-
rent atopic disease. Thorax 1992; 47:537-42.

8) Lombardi C, Boner A. Asma bronchiale e adolescenza:
un problema sottostimato. Not Allergol. 2000; 19:121-
30.

9) Burrows B, Martinez FD, Halonen M, Barbee RA, Cline
MG. Association of asthmawith serumIgE level and skin-
test reactivity to allergens. N Engl JMed. 1989; 320: 271-
7.

10) SearsMR, Herbison GP, Holdaway MD, Hewitt CJ, Flan-
nery EM, SilvaPA. Therelativerisk of sensitivity to grass
pollen, house dust mite and cat dander in the develop-
ment of childhood asthma. Clin Exp Allergy 1989;19: 419-
24,

11) Sporik R, Holgate ST, Platts-Mills TAE, Cogswell JJ.
Exposure to house-dust mite allergen (Der p |) and the
development of asthma in childhood. A prospective study.
N Engl JMed. 1990; 323 : 502-7.

12) Peat XK, Tovey E, Toelle BG, Haby MM, Gray EJ, Mah-
mic A, Woolcock AJ. House dust mite allergens. A major
risk factor for childhood asthma in Australia. Am J Re-
spir Crit Care Med.1996; 153: 141-6.

65



L’asma bronchiale dal bambino all’adulto

13)

14)

15)

16)

17)

66

Martinez FD. Recognizing early asthma. Allergy1999; 54
Suppl 49:24-8.

Asthmain the Workplace . In Bernstein L, Chan-Yeung
M, Malo }L, Bernstein DI Eds, New York; Marcel Dekker
1999:129-43.

Park ES, Golding J, Carswell F, Stewart-Brown S. Pre-
school wheezing and prognosis at 10. Arch Dis Child
1986;61: 642-6.

Edwards CA, Osman LM, Godden DJ, Douglas JG. Whe-
ezy bronchitisin childhood: a distinct clinical entity with
lifelong significance?. Chest 2003; 124:18-24.

Nelson HS. The importance of allergens in the devel op-
ment of asthma and the persistence of symptoms. JAller-

Lo Spallanzani (2004) 18: 63-66

gy Clin Immunol. 2000; 105: S628-632 .
18) Reibman J. Severe asthma: What, Who and Why. Pulmo-
nary Perspectives 2003; 20:5-8.

Corrispondenza:

Dr Alberto Roggeri

U.O. di Pneumologia, Arcispedale S. Maria Nuova
Viale Risorgimento 80 , 42100 Reggio Emilia

Tel 0522 296073  Fax 0522 296182

e-mail roggeri.aberto@asmn.re.it




