
Ti ricordiamo che questo materiale 
è di proprietà dell’Autore.

Come partecipante al 
XXVIII CONGRESSO NAZIONALE 

SIMRI questo materiale ti è fornito da 
SIMRI per esclusivo uso personale 

concesso dall’Autore

Società Italiana per le Malattie Respiratorie Infantili SIMRI



STORIA NATURALE DEL BAMBINO ASMATICO

Department of Maternal Infantile and Urological Sciences
Sapienza University of Rome, Rome Italy

Enrica Mancino

CONGRESSO NAZIONALE SIMRI Torino                                    12 ottobre 2024



Asma e wheezing  

• L’asma è la più comune patologia cronica in età pediatrica e 
una delle più comuni cause di morbilità in età pediatrica 
(assenza da scuola, numero di visite pediatriche, 
ospedalizzazioni)

• Circa il 50% dei pazienti con asma inizia a presentare i 
sintomi in età pediatrica

• Secondo il Global Asthma Network 2022, 1 bambino su 10 
presenta sintomi di asma; la metà di questi ha uno scarso 
controllo dei sintomi



Wheezing: definizione

• Il wheezing o respiro sibilante è un suono acuto, continuo e 
musicale, emesso durante l’espirazione

• É il risultato del passaggio di un flusso d’aria attraverso una 
via aerea ristretta 

• In Europa, il 25% dei bambini al di sotto dei 3 anni e il 50% dei 
bambini nei primi 6 anni di vita ha presentato almeno un 
episodio di wheezing



Taussig LM, et al. Tucson Children's Respiratory Study: 1980 to present. J Allergy Clin Immunol. 2003 Apr;111(4):661-75; quiz 676. doi: 10.1067/mai.2003.162. PMID: 12704342.

E’ molto utile identificare quei bambini che svilupperanno asma: implicazioni a 
breve e a lungo termine

Tucson Children’s Respiratory Study

1,246 bambini seguiti 
dalla nascita fino 

all’età adulta



Una sola parola, diverse declinazioni

• L’asma più che una singola patologia è una sindrome complessa 
con diversi fenotipi → termine ombrello

• Identificare i meccanismi sottostanti è importante per 
prevedere l’andamento della malattia e gestirla al meglio

• I pazienti con asma non controllato presentano una scarsa 
qualità della vita e un declino precoce/ ridotta crescita della 
funzione respiratoria 



479 bambini con storia di wheezing 
seguiti dall’età di 7 anni fino a 42 
anni di età.

La riduzione della funzionalità 
respiratoria è più evidente a partire 
dai 14 anni di vita nei pazienti con 
sintomi di asma più gravi.

The Melbourne Asthma Study 



Longitudinal Lung-Function Trajectories

McGeachie MJ, et al. Patterns of Growth and Decline in Lung Function in Persistent Childhood Asthma. N Engl J Med. 2016 doi:10.1056/NEJMoa1513737.

The red brackets indicate 
FEV1 criteria according to 
Global Initiative for 
Chronic Obstructive Lung 
Disease (GOLD) stage 2 
(FEV1 ≥50% and <80%) and 
stage 3 (FEV1 ≥30% and 
<50%) of chronic 
obstructive pulmonary 
disease (COPD)



STORIA NATURALE

Fuchs O, Bahmer T, Rabe KF, von Mutius E. Asthma transition from childhood into adulthood. Lancet Respir Med. 2017 doi: 10.1016/S2213-2600(16)30187-4. Epub 2016 Sep 22. PMID: 27666650.



Fattori di rischio per asma persistente
L’asma persistente può derivare da complesse interazioni tra genetica, 

risposta immunitaria, allergeni e virus respiratori

• Caratteristiche cliniche del wheezing ( frequenza, fattori 
scatenanti,..)

• Atopia (Rinite allergica, dermatite atopica, ipereosinofilia, 
allergia a inalanti e alimenti )

• Fumo di sigaretta

• Inquinamento ambientale: soprattutto nei primi anni di vita 
l’esposizione a inquinanti insieme alla suscettibilità genetica 
sono importanti fattori di sviluppo di asma persistente



Le infezioni respiratorie da Rhinovirus si associano ad un aumentato rischio 
di sviluppare asma 

Midulla F, et al. Recurrent wheezing 36 months after bronchiolitis is 
associated with rhinovirus infections and blood eosinophilia. Acta 
Paediatr. 2014. doi: 10.1111/apa.12720

Fattori di rischio per asma persistente

Jackson DJ, Gern JE. Rhinovirus Infections and Their Roles in Asthma: Etiology 
and Exacerbations. J Allergy Clin Immunol Pract. 2022.
doi: 10.1016/j.jaip.2022.01.006.



● Infezioni virali delle basse vie respiratorie (RV e polimorfismi in 
CDHR3,...)

● Microbiota: 
- Moraxella catarrhalis, Haemophilus influenzae, Streptococcus 

pneumoniae, and Staphylococcus aureus possono aumentare il 
rischio di wheezing e asma

Fattori di rischio per asma persistente



● Suscettibilità genetica: poligenica e complessa (più di 200 
varianti genetiche) 

- Principali geni coinvolti:
- locus 17q che regola ORMDL3 e GSDMB, CDHR3 che 

codifica il recettore per RV-C 
- geni che codificano per citochine epiteliali (IL33, TSLP) 

e i loro recettori (IL1RL1 e IL7R). 

- Studi epigenetici: fattori ambientali importanti per l’asma ad 
esordio infantile, come il fumo materno, lo stress materno, 
l’inquinamento atmosferico o le esposizioni microbiche, 
possono modificare l’epigenoma, fornendo un ponte tra 
fattori ambientali e regolazione genetica dell’asma

Fattori di rischio per asma persistente



Asthma Inception: Epidemiologic Risk Factors and Natural 
History Across the Life Course

Am J Respir Crit Care Med. 2024 Sep 15;210(6):737-754. doi: 10.1164/rccm.202312-2249SO.



Targeted strategies are needed to prevent childhood asthma, Danielle Wurzel, Paul V. Licciardi. European Respiratory Journal Jul 2022, 60 (1) 2200378; DOI: 10.1183/13993003.00378-2022



Modelli predittivi per lo sviluppo dell’asma

Castro-Rodriguez JA, Cifuentes L, Martinez FD. Predicting Asthma Using Clinical Indexes. Front Pediatr. 2019 Jul 31;7:320



Asthma Predictive Index



Modelli predittivi per lo sviluppo dell’asma

Principali limiti dei modelli predittivi precedentemente sviluppati: 

• Outcome “asma” non standardizzato

• Accuratezza predittiva spesso bassa

• Scarsa applicabilità clinica quando presenti biomarkers che ne aumentano 
il valore predittivo



Potenziali biomarkers predittori di asma



Disegno dello studio

Studio prospettico osservazionale che ha l’obiettivo di identificare 
fattori di rischio precoci, epidemiologici e biochimici, per lo 

sviluppo di asma in bambini con bronchite asmatica in età 
prescolare

95 bambini con preschool wheezing ricorrente arruolati presso gli 
ambulatori di pneumologia pediatrica del Policlinico Umberto I



Risultati: API e biomarkers



• Bisogna sempre tener presente che sia per il preschool wheezing che 
per l’asma c’è una notevole variabilità clinica

• La sfida principale è quindi quella di identificare precocemente a 
quale categoria appartiene il bambino con preschool wheezing, quale 
traiettoria seguirà. 

• Esistono dei modelli predittivi per lo sviluppo di asma ma la maggior 
parte presenta dei limiti

• L’utilizzo di nuovi biomarkers poco invasivi e facilmente valutabili,
insieme a score clinici già in uso, potrebbero aiutare a identificare in 
modo più preciso i bambini più a rischio di sviluppare asma

In conclusione…
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