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Negli ultimi anni, I'asma é stata trattata principalmen-
te per controllare i sintomi con terapie inalatorie a
base di corticosteroidi e, in casi gravi, corticosteroidi
orali (1). Tuttavia, I'introduzione dei farmaci biologici
ha permesso un approccio piu mirato, portando a una
riduzione delle riacutizzazioni e all'uso di corticoste-
roidi e migliorando la funzione polmonare e la qualita
della vita. Si sta ora cercando di raggiungere la re-
missione della malattia. Alcuni studi hanno suggerito
che gli anticorpi monoclonali potrebbero indurre la
remissione in alcuni pazienti con asma grave di tipo 2
(2). Lo studio di Carpagnano e colleghi ha esaminato
i fattori che potrebbero predire la remissione in pa-
zienti trattati con anticorpi monoclonali anti- IL5/IL5r.
Sono stati analizzati i dati di 266 pazienti con asma
grave eosinofila trattati con Mepolizumab (n=154) o
Benralizumab (n=112) per almeno 12 mesi. La popo-
lazione dello studio era principalmente composta da
donne (65%), con un'eta media di 58 anni e un BMI
medio di 26,3 kg/m?2. La maggior parte dei pazienti
non aveva mai fumato (66,5%) e solo il 5,6% erano
attualmente fumatori. Le comorbilita piu riportate
erano la sinusite cronica con poliposi nasale (50%) e
il reflusso gastroesofageo (35,3%). La maggior parte
dei pazienti aveva avuto almeno una riacutizzazione
asmatica nell'anno precedente all'inizio del tratta-
mento con farmaci biologici. Gli investigatori hanno
esaminato sintomi, terapie, funzione polmonare e
biomarcatori inflammatori, cercando di identificare
quei pazienti che hanno raggiunto una remissione
clinica dopo un anno di trattamento. | pazienti sono
stati valutati a diversi intervalli di tempo per un anno.
La remissione clinica & stata definita come assenza
di riacutizzazioni, terapia con corticosteroidi sistemi-
ci, ACT > 20 e FEV1 > 80% (3). Durante il follow-up
di 12 mesi, I'uso dei farmaci biologici ha migliorato
tutte le caratteristiche esaminate, con una riduzione
della frequenza delle riacutizzazioni asmatiche, degli
accessi al pronto soccorso e dell'uso di corticoste-
roidi sistemici, insieme a una riduzione dei biomar-
catori infiammatori e a un miglioramento dei sintomi
e della funzione polmonare. Il 30,5% dei pazienti ha
raggiunto la remissione clinica dopo un anno di trat-
tamento, mentre il 64,7% ha soddisfatto almeno tre
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criteri di remissione; risultati in linea con dati prove-
nienti da altre coorti di pazienti asmatici (4,5). Non
sono state riscontrate differenze sostanziali nel tasso
di remissione (P = 0,59) e nelle caratteristiche basali
dei pazienti che hanno raggiunto la remissione clinica
in base al biologico somministrato. | pazienti in re-
missione mostravano un migliore stato clinico basale,
con un punteggio ACT piu elevato, meno riacutiz-
zazioni, un uso meno frequente di terapie anti-mu-
scariniche per controllare i sintomi asmatici gravi e
una funzione polmonare complessivamente migliore.
Utilizzando la regressione logistica LASSO (un mo-
dello statistico che permette di ottenere stime piu
accurate dei coefficienti delle variabili pit importanti,
attraverso una penalizzazione di quelle meno signifi-
cative) (6), gli investigatori hanno identificato alcuni
fattori predittivi associati positivamente al raggiun-
gimento della remissione clinica, come un conteg-
gio basale piu elevato degli eosinofili, una migliore
funzione polmonare, la presenza di poliposi nasale
cronica come comorbidita, e l'uso piu frequente di
corticosteroidi orali o terapie broncodilatatorie ina-
latorie. Al contrario, la positivita al test cutaneo per
allergeni, un BMI piu elevato, un maggior numero di
riacutizzazioni prima dell'inizio della terapia biologi-
ca, e la presenza di comorbilita (e.g. granulomatosi
eosinofila con poliangioite, bronchiectasie o osteo-
porosi), sono stati identificati come fattori predittivi
negativi. L'analisi delle curve ROC ha dimostrato la
solidita dei modelli statistici sviluppati. Nonostante
alcune limitazioni, come il design retrospettivo, il
breve periodo di follow-up e la mancanza di informa-
zioni su altri biomarcatori funzionali e inflammatori, la
natura multicentrica dello studio, la rigorosa selezio-
ne dei pazienti e un solido modello predittivo per la
remissione clinica consentono la generalizzazione dei
risultati. Il lavoro di Carpagnano e colleghi identifica
un possibile profilo di pazienti che raggiungono la re-
missione clinica dopo terapia di un anno con anti-IL5/
IL5r, rafforzando I'idea di un approccio clinico perso-
nalizzato in base alla risposta del paziente ai tratta-
menti biologici e consentendo ai clinici di adattare le
proprie scelte terapeutiche utilizzando i principi della
medicina di precisione.
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