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’ASMA IN GRAVIDANZA

La gravidanza (G) e una condizione fisiologica partico-
lare, che nella nostra realta viene abitualmente seguita
dal ginecologo, mentre il Medico di Medicina Generale
(MMG) & chiamato a occuparsi quasi esclusivamente
delle impegnative per il monitoraggio.

D’altra parte € vero che la donna in gravidanza “non
cessa di essere una nostra assistita”, quindi il MMG ha
il dovere di occuparsi di eventuali complicanze generali,
come diabete o ipertensione, ma soprattutto di “conti-
nuare a curare le patologie preesistenti”.

Asma e rinite allergica sono fra queste.

'asma ¢ la condizione medica preesistente pit comune
nell’epoca gestazionale con una prevalenza stimata, in
studi effettuati negli Stati Uniti, del 4-8% !, ma che in
Italia piu verosimilmente si colloca trail 3 e il 4%

La dispnea fisiologica della gravida pu0 prestarsi a con-
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fusione e sottostima da parte della paziente e del medi-
co e deve essere differenziata dall’asma 2. In questi casi
i sintomi, modesti, tendono a peggiorare con I'aumento
del volume addominale, e i test funzionali respiratori
mostrano alterazioni dei parametri statici ma non di
quelli dinamici.

Altre possibili cause di dispnea patologica in gravidanza
e la relativa diagnosi differenziale sono riassunte nella
Tabella | 3.

La gravita dell’asma nella singola paziente pud modi-
ficarsi in corso di gravidanza: approssimativamente un
terzo delle pazienti peggiora, un terzo migliora e un terzo
rimane stabile #3, tuttavia diversi studi evidenziano un
peggioramento soprattutto in presenza di forme severe
e/o poco controllate ©8 e le pazienti affette da asma
severo sono a maggior rischio di attacchi che richiedo-
no intervento medico (riacutizzazioni, accessi al pronto
soccorso e ricoveri aumentano in G). Appaiono quindi

TABELLA | 1
Le principali diagnosi differenziali della dispnea in gravidanza 3. 1

Dispnea acuta e progressiva con sibili e tosse, spesso & presente storia di asma e di fattori precipitanti; conferma

diagnostica con test di funzionalita polmonare

DISPNEA FISIOLOGICA DELLA GRAVIDA

Iperventilazione dovuta principalmente all’aumento del progesterone; pud comparire precocemente in gravidanza e non

interferisce con le attivita quotidiane

EMBOLIA POLMONARE

Difficolta respiratoria acuta o dispnea gradualmente progressiva con o senza tachicardia, tosse, dolore toracico,
emoftoe o segni di trombosi venosa profonda; diagnosi confermata dalla scintigrafia di ventilazione perfusione,

dall’angio TAC o dall’angiografia polmonare

EDEMA POLMONARE

Difficolta respiratoria acuta o progressiva in presenza di cardiopatia, ipertensione arteriosa, malattia embolica, terapia
tocolitica, reintegrazione eccessiva di liquidi o sepsi; diagnosi confermata da radiografia del torace

CARDIOMIOPATIA PERIPARTUM

Dispnea causata da cardiomiopatia dilatativa che si verifica nel corso dell’ultimo mese di gravidanza e fino a sei mesi
dopo il parto. Segni e sintomi di scompenso cardiaco, conferma ecocardiografica

EMBOLIA DI LIQUIDO AMNIOTICO

Difficolta respiratoria acuta che si verifica piu spesso durante il parto e che pud essere complicata da ipotensione,
convulsioni, coagulazione intravascolare disseminata e arresto cardiaco
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fondamentali una corretta stadiazione e monitoraggio

della gravita dell’asma all’inizio della gravidanza.

La maggior parte delle gravidanze decorre senza signifi-

cative complicazioni, tuttavia in un certo numero di casi

possono verificarsi complicanze a carico:

e della madre °: emorragie pre e post-partum, pre-
eclampsia e eclampsia gravidica, maggior ricorso a
parto cesareo;

e del feto*5810; mortalita perinatale, parto pretermine,
ritardo di crescita intrauterina, basso peso alla nascita.

In una percentuale intorno a 0,02-2% si verificano gravi

riacutizzazioni che possono mettere arischio la vita della

madre e conseguentemente del bambino.

Il feto si trova in ambiente a bassa pressione parziale di

ossigeno (Pa0y), e ogni riduzione di ossigenazione del

sangue materno ha su di esso conseguenze importanti.

Nonostante I'ampia diffusione che le linee guida !

hanno avuto negli ultimi anni I'asma risulta in generale

sottodiagnosticato e sottotrattato. A questo si aggiunge
in gravidanza il timore, da parte delle pazienti e spesso

CATEGORIA Terapia a scalini
LIEVE INTERMITTENTE

LIEVE PERSISTENTE

B2-agonisti inalatori al bisogno”

dei medici, di potenziali effetti dannosi da parte dei
farmaci antiasmatici sullo sviluppo fetale.

IL TRATTAMENTO DELL’ASMA IN GRAVIDANZA

Negli ultimi anni, per questi motivi, importanti organi-
smi sanitari hanno ribadito I'importanza del trattamen-
to ai fini di garantire la salute materna e fetale e la
Food and Drug Administration (FDA) ha incluso I'asma
nelle patologie che richiedono trattamento in gravidanza
(Tabb. I, Ill, Fig. 1) 1214,

Linee guida per il trattamento dell’asma e della rinite
allergica in gravidanza sono state pubblicate da socie-
ta scientifiche statunitensi e australiane 213, In questi
documenti, che si basano su ampie revisioni critiche
della letteratura disponibile per ogni classe farmacolo-
gica di antiasmatici, si ribadisce I'importanza di una
corretta gestione globale dell’asma in gravidanza ponen-
dosi gli stessi obiettivi e utilizzando gli stessi strumenti
a disposizione per I'asma dell’adulto.

TABELLA Il
ACAAI-ACOG Recommendations for the Pharmacologic Step Therapy
of Chronic Asthma During Pregnancy 4.

Disodio cromoglicato. Continua nedocromile nelle donne con buona risposta prima della gravidanza.

Se controllo inadeguato sostituisci con corticosteroide inalatoriof

MODERATO PERSISTENTE

Corticosteroide inalatorio (ICS). Continua il salmeterolo nelle pazienti che hanno mostrato un’ottima

risposta prima della gravidanza. Aggiungi teofillina orale e/o salmeterolo inalatorio per le pazienti
non adeguatamente controllate con dosi medie di steroidi inalatori

GRAVE PERSISTENTE
se necessario)

Come sopra + corticosteroidi orali (brevi cicli per sintomatologia attiva, a giorni alterni o ogni giorno

* La maggior parte dei dati umani riguarda salbutamolo, terbutalina, metaproterenolo (non in commercio in ltalia).
" Beclometasone o budesonide se ICS sono stati iniziati durante la gravidanza; continuazione di altri ICS se la paziente era ben control-
lata da questi prima della gravidanza; considera la budesonide se la paziente richiede dosi elevate di ICS.

I TABELLA Il 1

Speciali considerazioni nelle donne asmatiche in gravidanza 3. |

e Assicura un controllo ottimale dell’asma durante la gravidanza

e Tratta energicamente le riacutizzazioni dell’asma in gravidanza

e Evita di ritardare diagnosi e trattamento

e Verifica frequentemente il bisogno di farmaci e la risposta alla terapia

e Assicura un'educazione adeguata alla paziente e I'acquisizione delle capacita di autogestione

e Tratta in modo adeguato la rinite, il reflusso gastrico e le altre comorbidita

® |ncoraggia la cessazione del fumo

¢ Valuta la funzione polmonare (flusso espiratorio) con una spirometria almeno ogni mese

e Offri I'approccio di un team multidisciplinare

e Non vaccinare contro I'influenza fino a dopo la dodicesima settimana di gravidanza

e Sii consapevole del rischio di pre-eclampsia e di ritardo di crescita intrauterina



Analoghe osservazioni vengono sinteticamente riporta-
te anche dalle linee guida GINA (Global Initiative on
Asthma) 1.

Le conclusioni pit importanti dei numerosi lavori pub-
blicati sono le seguenti:

I’asma non adeguatamente controllato perché non
correttamente trattato & la vera causa delle compli-
cazioni gravi per la madre e il nascituro osservate
negli studi sull’asma in gravidanza;

una gestione farmacologica adeguata alla gravita del-
I'asma in gravidanza si accompagna a minor numero
di riacutizzazioni e di accessi al pronto soccorso e
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non comporta aumento di malformazioni fetali, basso
peso alla nascita o ritardo di crescita intrauterina;
il rapporto rischio/beneficio del trattamento con
antiasmatici in gravidanza € sempre da considerarsi
favorevole a fronte del rischio che una grave riacutiz-
zazione potrebbe comportare.

Sono in particolare da considerarsi sicuri 12-22;
e il disodio cromoglicato;
e gli steroidi inalatori, in particolare la budesonide (che

ha il maggior numero di studi);

* | B-agonisti short acting (salbutamolo, terbutalina,

fenoterolo);

VERIFICA LA GRAVITA

* PEF < 50% del personal best o del predetto suggerisce una crisi grave
e |'entita dei sintomi correla in modo imperfetto con la gravita

e |'impiego di muscoli accessori suggerisce una crisi grave

Notare la presenza di movimenti fetali

TRATTAMENTO INIZIALE

fino a 3 somministrazioni di 2-4 puff MDI a intervalli di 20 minuti

B2-agonista short-acting (SABA):

Y

Y

Y

RISPOSTA BUONA

Crisi lieve

PEF > 80% del predetto o del
personal best

e Assenza di sibili o dispnea

Risposta al [.-agonista SA
sostenuta per almeno 4 ore

e Appropriata attivita fetale

Trattamento

e Puod continuare SABA ogni 3-4
ore per 24-48 ore

e |Le pazienti che utilizzano ste-
roidi inalatori possono raddop-
piare la dose per 7-10 giorni

RISPOSTA INCOMPLETA RISPOSTA SCARSA

Crisi moderata Crisi grave

e PEF 50-80% del predetto o e PEF < 50% del predetto o del
del personal best personal best

e Persistenza di sibili e dispnea e Marcati sibili e dispnea

* Ridotta attivita fetale * Ridotta attivita fetale

Trattamento
e Aggiungere steroidi orali

e Ripetere immediatamente
SABA

e Se il distress & grave e non

responsivo chiamare immedia-
tamente il medico e il 118

Trattamento
e Aggiungere steroidi orali
e Continuare SABA

Contattare il medico
per indicazioni e follow-up

Contattare urgentemente
il medico

Recarsi al pronto soccorso

MDI: Metered-Dose Inhaler; PEF: Peak Expiratory Flow.
Per il monitoraggio dell’attivita fetale si osserva se la conta dei movimenti fetali si riduce nel tempo.

Figura 1

Trattamento della crisi asmatica durante la gravidanza e l'allattamento: trattamento domiciliare (da NAEPP Expert Panel Report

2005 2, mod.).
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* |a teofillina (con i limiti legati allo stretto range tera-
peutico e agli effetti collaterali noti).
Si ritiene comunque che possano essere impiegati
anche gli altri steroidi inalatori se tollerati ed efficaci
prima della gravidanza, specie se la loro sostituzione
pud rendere instabile il controllo dell’asma.
Ci sono pochi studi relativi ai Bo-agonisti a lunga dura-
ta d’azione, tuttavia il profilo farmacologico & simile
ai B-agonisti a breve durata d’azione e si ritiene che il
rapporto rischio/beneficio sia favorevole se utilizzati nel-
I'asma moderato non sufficientemente controllato con
dosi medie di steroidi e nell’asma severo. |l salmeterolo
¢ quello che possiede piu dati in letteratura perché da
pil tempo in commercio.
Gli antileucotrieni montelukast e zafirlukast vengo-
no considerati non rischiosi in gravidanza anche se la
minore efficacia rispetto agli steroidi inalatori e il minor
numero di studi in gravidanza li collocano come terapia
alternativa nelle donne asmatiche che hanno dimostrato
una risposta favorevole prima di divenire gravide e che
non rispondono adeguatamente ad altri trattamenti piu
sicuri.
Gli steroidi per os rimangono il trattamento da riservare
alle gravi esacerbazioni e in caso di asma severo ste-
roido-dipendente. Mentre non sembra che i trattamenti
brevi necessari in corso di riesacerbazione possano com-
portare esiti avversi neonatali, i dati di sicurezza per
trattamenti prolungati non sono cosi certi anche se negli
studi & difficile separare gli effetti dovuti agli steroidi
orali da quelli dell’asma grave e scarsamente controlla-
to. E tuttavia riconosciuto che il loro impiego, quando
indicato, sia da ritenersi sicuramente vantaggioso.
L'immunoterapia specifica (ITS) e I'unico trattamento
che pud modificare la malattia e pud essere proseguita
in gravidanza.

LA RINITE ALLERGICA IN GRAVIDANZA

[ 20% delle donne nel corso della gravidanza sperimen-
ta sintomi rinitici 1°.

Accanto alla comune rinite vasomotoria della gravida
non bisogna dimenticare che la prevalenza di malattie
allergiche nelle donne in eta fertile & intorno al 25% e
che pertanto una quota significativa delle riniti in corso
di gravidanza ¢ in realta causata da allergia o da altre
condizioni preesistenti come la NARES (o rinite eosino-
fila non allergica), la poliposi nasale, la sinusite cronica
e la rinite vasomotoria.

[l problema dellarinite allergica e tra I'altro strettamente
connesso con I'asma, dato che il 70-80% delle persone
asmatiche & anche affetto da rinite 1.

Analogamente a quanto riportato per I'asma, il decor-
so della rinite allergica in gravidanza non & prevedibi-
le, risultando invariato nel 45%, peggiore nel 35% e
migliore nel 20% delle future madri, con una signifi-
cativa correlazione tra il decorso di asma e rinite. Ne
conseguirebbe che un corretto trattamento della rini-

te puo influenzare favorevolmente il decorso dell’asma
gestazionale 1.

Il trattamento della rinite allergica in gravidanza

In corso di rinite allergica I'impiego di spray a base di
cromoglicato sodico pud essere considerato una prima
scelta per la sua sicurezza d'impiego.

Per le pazienti non adeguatamente trattate o per quelle
affette da NARES con prevalenti starnutazione e rinor-
rea si possono utilizzare gli antistaminici (cetirizina e
loratidina sono quelli considerati attualmente piu sicuri;
tra gli antistaminici di prima generazione, se tollerati, si
puo impiegare la clorfeniramina).

La terapia con steroidi inalatori nasali, specie dopo il
primo trimestre, non & controindicata.

Gli steroidi orali possono essere presi in considerazione
per pazienti con NARES severa che non rispondono a
antistaminici, cromoglicato e steroidi topici specie, se
si associa asma severg 1517212324,
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