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PREFAZIONE

LUidea base di questo documento risiede nel tentativo di rispondere ad
un’esigenza, attualmente molto sentita a livello dei pazienti, dei media e dei
programmatori sanitari: la difficolta di accesso alle prestazioni sanitarie spe-
cialistiche.

Mentre grande enfasi & focalizzata sui disservizi, molta meno attenzione e
posta sui motivi che li generano, in particolare I'inappropriatezza di alcune
richieste di prestazioni e le loro cause.

Nel caso specifico delle malattie allergiche, che nel giro di mezzo secolo si
sono trasformate da patologia di nicchia a patologia di proporzioni epide-
miche, & evidente la necessita di divulgare le piu recenti conoscenze scien-
tifiche e modalita operative, per coniugare efficacia operativa ed equita di
accesso.

Un documento su un tema cosi delicato, ma ineludibile per la sostenibilita
ed il buon funzionamento dei servizi specialistici appare necessario anche
in virtt del momento storico che la Sanita Italiana sta vivendo con i nuovi
Livelli Essenziali di Assistenza (LEA).
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1. INTRODUZIONE

Dalla medicina generale all'odontoiatria, dalle chirurgie alla radiologia, i me-
dici fronteggiano con crescente difficolta la domanda “allergologica” di pa-
zienti sempre pil esigenti e disorientati. Questa situazione risente non solo
della crescita epidemiologica delle patologie allergiche, ma anche di una di-
storsione della domanda, legata ad elementi culturali ed organizzativi.

La diffusa carenza di formazione allergologica in ambito medico trasforma
un approccio diagnostico, applicabile in un ben definito numero di patologie,
nel mezzo per intervenire su una piu ampia gamma di bisogni, spesso piu
emotivi che razionali, conseguenti alla pervasivita reale e/o percepita
dell’allergia.

Questi bisogni attivano il “sogno del test allergologico” impiegabile per qual-
siasi sostanza sospetta, indipendentemente da ogni considerazione di fattibi-
lita, che fughi ogni incertezza. La variegata offerta di test disponibili sul
mercato, comprendenti test validati per I'uso clinico (es. prick test), test di ri-
cerca, ancora non chiaramente validati per I'impiego clinico (es. Basotest) e
test notoriamente non validati come quelli per le intolleranze alimentari (es.
test citotossico, IgG4, DRIA test ecc.) puo trasformare i sogni in diagnosi*?,

In Inghilterra si stima che solo il 43% dei soggetti inviati allo specialista al-
lergologo abbia test allergologici positivi ®). Una valutazione della sintoma-
tologia di invio alle nostre strutture allergologiche suggerisce che la
probabilita pre-test per patologia allergica sia nulla almeno nel 35 % dei pa-
zienti inviati.

Spesso queste diagnosi appaiono subito inconsistenti, aprendo la strada ad
ulteriori consultazioni, la cosiddetta “sindrome di Ulisse”, ovvero il pellegri-
naggio tra vari specialisti con dispendio di tempo, denaro e creazione di liste
di attesa. In qualche caso, si generano veri e propri “incubi”, rappresentati
da vite governate da diete impossibili da seguire, dall’ansia per incombenti
e sfuggenti pericoli esterni o da continui ostacoli in ambiente sanitario, per
la difficolta di accesso “dell’allergico” a terapie o procedure diagnostiche.

Una sintetica valutazione su principi, modalita ed effettivo contributo che la
diagnostica allergologica puo offrire a specialisti e medici di Medicina Gene-
rale ci sembra un mezzo utile per intervenire su una situazione sempre piu
confusa che comporta un rilevante impatto anche sul piano organizzativo.



2. 1 PRINCIPI DELLA DIAGNOSTICA ALLERGOLOGICA

Levento che da dignita di scienza all’allergologia risale a meta ‘800: era nota
da tempo la ciclica ricorrenza di sintomi primaverili in alcuni pazienti, il co-
siddetto “catarrus aestivus”, ma la causa di questa patologia era attribuita a
svariate situazioni, dai cicli astrali a germi presenti in primavera.

Il dottor Charles Blackley dimostrd che la presenza dei sintomi primaverili
era causata da una reazione anomala al polline di graminacee, attraverso
una metodologia che rimane tutt’oggi valida. Egli documento che, conte-
stualmente alla presenza atmosferica del polline (verifica ambientale), si pre-
sentavano i sintomi (anamnesi compatibile) e che, a differenza dei sani, i
pollinosici presentavano una risposta infiammatoria a livello cutaneo e con-
giuntivale al contatto con il polline in questione (test allergologico). Sebbene
la mole di conoscenze successivamente accumulatesi non richieda per ogni
paziente la riproduzione di questo percorso, I'aspetto metodologico tuttora
valido riguarda il ruolo del test allergologico cutaneo o sierologico positivo,
che non rappresenta il “golden standard” della diagnosi, ma un fattore di ri-
schio per allergia, parte di un processo complesso comprendente anamnesi,
sintomatologia clinica compatibile e riscontro ambientale dell’allergene so-
spetto ¥,

Ueclissi dell’lanamnesi

Lanamnesi € un elemento cardine per una diagnostica allergologica efficace;
purtroppo diversi studi segnalano che € una delle vittime piu illustri della
medicina tecnologica. Ad esempio, si stima che la prima interruzione del rac-
conto del paziente da parte del medico avvenga dopo 20 secondi, perché il
medico confida sempre piu nei referti oggettivi delle macchine e dei test di
laboratorio ed ha sempre meno tempo per ascoltare il paziente. Spesso &
sufficiente un accenno a prurito, rush cutanei, dispnea a far scattare la ri-
chiesta di visita allergologica senza alcun ulteriore approfondimento. In al-
cuni ambiti, ad esempio quello degli effetti indesiderati da farmaci, si
evidenziano molto chiaramente le carenze nell’lanamnesi, riscontrabili sia
nella fase di produzione delle informazioni anamnestiche, sia nella fase della
loro successiva gestione.

Per quanto attiene l'ultimo punto, continuano a giungere a consulto pazienti
con la richiesta di visita per “allergia a farmaci” o a “mezzo di contrasto io-
dato” senza alcuna indicazione sul tipo di reazione e sulla molecola impli-
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cata; oppure ci si affida a “pizzini”, su cui il paziente annota i farmaci che
considera rischiosi. La mancanza di queste informazioni € ancor piu rilevante
in caso di reazioni che si manifestano in ospedale o che giungono al pronto
soccorso. In queste sedi di solito ci si concentra sulla terapia d’emergenza,
trascurando a volte elementi importanti come il dosaggio della triptasi nel
momento dell’acuzie, che potrebbe consentire di documentare I'eventuale
liberazione di mediatori peculiari dell’anafilassi, con importanti risvolti pro-
gnostici®. Alcuni anni dopo I'incidente, spesso senza informazioni affidabili,
si delega al test allergologico il compito di individuare quello che era palese
al momento dell’evento avverso.

Anche in tema di gestione delle informazioni, I'attuale modalita di raccolta
dell’lanamnesi medica appare discutibile. Spesso ci si limita a chiedere ge-
nericamente al paziente se “soffre di allergie”, generando elenchi di sostanze
a cui il paziente ritiene di essere allergico, in assenza di qualsiasi interpreta-
zione da parte del medico. Ad esempio uno stesso paziente puo essere de-
scritto come: “paziente allergico a: polline, melone, chinolonici e mezzo di
contrasto iodato”; oppure, verificando le sue affermazioni solo sul piano
anamnestico, si potrebbe ottenere un altro risultato: “ll paziente presenta
una oculorinite allergica a polline dall’infanzia, 5 anni fa ha presentato una
orticaria acuta dopo ingestione di melone, 3 anni fa ha presentato una ten-
dinite da chinolonici e 2 anni fa ha presentato sensazione di calore e nausea
nel corso di infusione di mezzo di contrato EV”. E abbastanza evidente che
un po’ di tempo speso nell'anamnesi cambia il valore dei dati raccolti.

La fisiopatologia della diagnostica allergologica

Le patologie allergiche sono le piu comuni patologie immunologiche, carat-
terizzate dalle presenza di specifiche immunoglobuline (IgE specifiche) sin-
tetizzate verso sostanze ambientali, abitualmente proteiche, di solito
innocue. La capacita diindurre la produzione di IgE specifiche da parte di al-
cune proteine identifica queste ultime come allergeni. Sebbene gli allergeni
siano numerosi (846 censiti attualmente dal WHO IUIS Allergen Nomencla-
ture Subcommittee), la grandissima maggioranza delle allergie & riconduci-
bile a poche decine di allergeni, con significative variazioni correlate ad
aspetti ecologici ed abitudini alimentari degli ambiti geografici di riferimento.

Linterazione tra allergeni e sistema immunitario prevede una fase asinto-
matica, in cui avviene la sintesi delle IgE specifiche e la loro adesione a spe-
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cifiche cellule (mastociti e basofili), abitualmente presenti negli organi di
confine tra ambiente interno ed esterno (cute, mucose). Il successivo nuovo
contatto tra l'allergene e le IgE specifiche adese a mastociti e basofili ne de-
termina la degranulazione con liberazione di una serie di mediatori chimici
(es. istamina, triptasi ecc.) e conseguente comparsa dei sintomi, la cosiddetta
fase sintomatica. | sintomi mutano in funzione della sede del contatto (es.
rinite, asma, congiuntivite, orticaria acuta etc.) e della modalita di esposi-
zione agli allergeni (occasionale, persistente, ricorrente). Lesposizione per-
sistente agli allergeni condiziona la comparsa di inflammazione cronica
dell’'organo bersaglio, riconducibile prevalentemente all’effetto dei linfociti
Th2, con aspetti tipici sul piano istologico, come la presenza di eosinofili. Vi-
ceversa se il contatto con l'allergene avviene direttamente nel circolo san-
guigno (farmaci iniettati per via parenterale, punture di insetti) o
I'assorbimento mucosale dell’allergene & particolarmente rapido, la sinto-
matologia puo essere violenta ed improvvisa, caratterizzandosi come anafi-
lassi. Secondo le piu recenti Linee Guida I'anafilassi viene clinicamente
definita come: 1. una reazione grave e a rapida insorgenza che interessi,
oltre all'apparato cutaneo-mucoso, quello respiratorio o cardiocircolatorio;
2. una reazione che coinvolga due o pil organi (cutaneo, respiratorio, ga-
stro-intestinale, cardio-circolatorio) e che compaia dopo esposizione ad un
allergene sospetto; 3. una reazione acuta, caratterizzata da sola ipotensione
grave a seguito del contatto con allergene noto ©.

Rispetto alla successione temporale degli eventi biologici, la prospettiva dia-
gnostica dell’allergologo € invertita: si parte da una anamnesi suggestiva e,
attraverso l'allergene, si documenta la presenza di IgE specifiche a livello cu-
taneo o sierologico. La disponibilita dell’allergene € la precondizione neces-
saria all’'effettuazione del test; tuttavia, come per ogni altro approccio
diagnostico, non e sufficiente in quanto c’é necessita di un‘anamnesi com-
patibile (probabilita pre-test).

L'allergene ci racconta una storia

Il riscontro di test positivi verso un allergene ci suggerisce una storia: ad
esempio, in un paziente rinitico, il test positivo verso un polline ci indica il
periodo dell’'anno in cui il paziente dovrebbe sviluppare i sintomi. Se la storia
suggerita dall’allergene coincide con quella riferita dal paziente siamo sulla
buona strada; se 'anamnesi € assente o non compatibile, un riscontro posi-

tivo puo non avere significato clinico. Se invece le due narrazioni (periodo
dei sintomi e periodo della fioritura) non coincidono, il risultato del test &
da valutare con attenzione.

Per migliorare sensibilita e specificita della diagnosi, da una decina d’anni &
in corso un fondamentale progresso tecnologico, che consiste nel passaggio
dalla diagnostica con estratti allergenici alla diagnostica per singola proteina
allergenica purificata, la cosiddetta diagnostica molecolare o diagnostica per
componenti allergeniche (CRD) ¢®),

Le molecole allergeniche sono identificate da una specifica nomenclatura,
non facilmente accessibile ai non addetti ai lavori, che aumenta considere-
volmente la precisione dalla storia suggerita dall’allergene, identificando
molto meglio le caratteristiche chimico/fisiche e biologiche delle proteine
allergeniche (Fig. 1).

# o 3
a :
Specific (ross-reactive
Allergen Allergen dgen allergen
source extract components  components
o o o
Fonti Estratti da fonte CDR: diagnostica per singolo allergene che

allergeniche allergenica composti da distingue tra allergeni specifici per ciascuna

miscele di allergeni fonte (a sx ) e condivisi tra differenti fonti

allergeniche (allergeni cross-reattivi a dx)
Figura 1: Evoluzione della diagnostica allergenica (modificato da Phadia)

Cio consente miglioramenti nell'ambito di vari aspetti critici della diagno-
stica, come ad esempio nel caso delle cosiddette reazioni crociate, discrimi-
nando esplicitamente le molecole specifiche della sensibilizzazione allergica
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primaria dai panallergeni, molecole cross-reattive e diffuse trasversalmente
nel regno vegetale o animale; oppure fornendo informazioni cruciali per I'ap-
propriata prescrizione dell'immunoterapia specifica con allergeni.

Un esempio classico € quello del lattice di gomma, in cui la positivita verso
I'estratto di lattice puo essere legato all’allergene Hev b 8 (profilina) cross-
reattivo con le profiline dei pollini, determinando quindi una falsa diagnosi
di allergia al lattice in pazienti allergici alle graminacee inducendo in modo
inappropriato I'attivazione di procedure intra-operatorie latex-safe .

Inoltre la CRD puo migliorare la prognosi attraverso informazioni piu detta-
gliate relative alle caratteristiche aerodinamiche delle proteine volatili o alle
caratteristiche biologiche di termo e gastro-resistenza delle proteine alimen-
tari.

Infine la CRD puo fornire importanti contributi nell’individuazione dei falsi
positivi da determinanti carboidratici, condivisi ad esempio da alimenti, pol-
lini e veleno di imenotteri ),

In conclusione I'approccio allergologico prevede I'analisi di due narrazioni,
quella clinica, fornita dal paziente e quella ambientale, suggerita con sempre
maggior accuratezza dalla diagnostica allergologica. Se invece di narrazioni
si confrontano afasie, sia del paziente (anamnesi assenti o lacunose) sia del
test (allergene non disponibile, test applicato a patologia non allergica),
I'inappropriatezza della diagnostica diventa evidente.

3. MODALITA OPERATIVE DELLA DIAGNOSTICA ALLERGOLOGICA

Lo strumento operativo di primo livello per 'allergia respiratoria o alimentare
prevede I'impiego di pannelli di test cutanei con estratti allergenici predefi-
niti in base alle caratteristiche epidemiologiche ed ambientali della allergo-
patia oggetto di indagine. Questi pannelli, attraverso un limitato numero di
estratti allergenici, consentono di avere informazioni sulla maggioranza delle
allergie presenti nell’area geografica di riferimento. Un analogo modello ope-
rativo si attua per allergia ad imenotteri e farmaci, tenendo conto del fatto
che solo un limitato numero di veleni d’insetto (in particolare imenotteri,
come api, vespe e calabroni) e di farmaci (es.betalattamici ) si avvale di una
affidabile diagnostica allergologica. La competenza allergologica consiste nel
leggere i risultati dell’indagine di primo livello, non in modo letterale se-
condo le fonti allergeniche (es. paziente allergico a betulla, pesca e arachide)

ma nel coglierne il sottostante assetto, in chiave di allergologia molecolare.
Un esempio e rappresentato dal paziente allergico a PR-10, proteina omo-
loga dell’allergene maggiore della betulla, presente in diversi cibi di origine
vegetale e quindi spesso causa di sintomi dovuti a cross-reattivita. Alle indi-
cazioni piu accurate della diagnostica con le molecole allergeniche corrispon-
dono costi piu elevati; & quindi importante la scelta degli strumenti da
utilizzare in funzione del quesito clinico.

Limpiego di pannelli piu o meno ampi di allergeni, creati estemporanea-
mente su suggestioni anamnestiche del paziente o di pannelli preordinati
verso centinaia di allergeni, nell’ipotesi che la quantita sopperisca alle co-
noscenze, comporta spesso disorientamento e sprechi.

Un’ulteriore degenerazione della diagnostica allergologica € rappresentata
dal cosiddetto “pomfo di prova”, ovvero l'inoculazione intradermica di una
soluzione estemporanea del farmaco con cui si intende trattare il paziente,
per testarne preliminarmente il rischio allergologico, senza alcun conside-
razione sulle caratteristiche farmacologiche e sulle modalita di preparazione
della soluzione da iniettare *°), Nonostante sia stata pil volte ribadita la sua
totale inattendibilita e pericolosita, questa pratica continua a sopravvivere
con conseguenze a volte tragiche V.

Oltre alle patologie IgE—mediate, esistono patologie allergiche mediate da
cellule linfocitarie verso alcune molecole chimiche semplici, che & possibile
indagare con la metodica del patch test a lettura ritardata. Tale procedura
diagnostica si utilizza, per la gran parte, in pazienti affetti da dermatite da
contatto. Sebbene la patologia di riferimento (prevalentemente dermatite
da contatto ed alcune reazioni allergiche a farmaci) e la procedura diagno-
stica siano differenti (patch test) da quelle relative alle reazioni IgE-mediate,
anche in questo caso il semplice riscontro di un patch test positivo, in as-
senza di anamnesi e di contesto clinico ed ambientale compatibile, non ha
significato diagnostico.

Il test di esposizione controllato

| test cutanei e sierologici per la ricerca delle IgE specifiche sono percepiti
come 'unica modalita operativa dell’allergologia, invece sono solo una delle
modalita con cui documentare il ruolo dell’allergene; in molte circostanze
sono indispensabili altre possibilita operative 12,



Una procedura diagnostica essenziale dell’allergologia € rappresentata dai
test di esposizione alla sostanza sospetta controllati con placebo. Il test di
esposizione si esplicita in due differenti modalita: il test di provocazione at-
traverso il quale, con la ri-somministrazione controllata dell'agente sospetto,
si intende riprodurre la reazione segnalata dal paziente; il test di tolleranza
che intende verificare la tollerabilita di un agente alternativo a quello so-
spetto, la cui ri-somministrazione sia ritenuta troppo pericolosa. L'impiego
di questa procedura e spesso risolutiva in numerosi casi di reazioni a farmaci
o ad alimenti, in cui la disponibilita di test diagnostici affidabili & limitata e
le interferenze psicosomatiche hanno un ruolo significativo .

In effetti questa procedura ha consentito di documentare che il numero di
coloro che presumono di essere allergici/intolleranti ad alimenti, additivi,
coloranti o che attribuiscono comunque all’alimentazione determinate pa-
tologie € molto superiore a quello dei pazienti effettivamente affetti da al-
lergia alimentare 14>, Cio pone seri dubbi sull’'uso diagnostico/terapeutico
di diete dispensate in assenza di una conferma oggettiva del ruolo clinico
dei cibi eliminati. Inoltre e stato dimostrato che I'eliminazione automatica
di alimenti sulla base del semplice risultato del test, senza tener conto della
storia clinica, € una procedura che si & associata paradossalmente ad un au-
mento di allergia alimentare, in particolare in eta pediatria *®. Diete non ne-
cessarie o formulate su presupposti non fondati su prove certe possono
comportare rischi, anche gravi, sia sul semplice piano nutrizionale (es. ipo-
vitaminosi) sia in termini piu generali, in soggetti a rischio per comporta-
menti alimentari anomali 317,

Il test di esposizione € una procedura diagnostica complessa, in qualche caso
pericolosa, che richiede tempo ed a volte la collaborazione di altre profes-
sionalita (es. farmacista) per camuffare gli allergeni da somministrare e ren-
derli non riconoscibili. Nonostante la diagnostica per componenti molecolari
consenta di limitarne numero e rischi, il test di esposizione controllato con
placebo rimane, in alcune situazioni, la procedura diagnostica piu affidabile
ed insostituibile.

| test d’organo

Va segnalato che approcci diagnostici non allergene-specifici focalizzati al-
I'organo in cui la patologia allergica si manifesta non sono estranei alla dia-
gnostica allergologica ma anzi ne potenziano I'impatto clinico *¥. Ad esempio

in un paziente che accede per “rinite”, il peso clinico di una sensibilizzazione
allergica cambia radicalmente se si documenta la coesistenza di poliposi na-
sale. Analogamente in un paziente che accede per sospetta asma bronchiale
allergico, il peso clinico di una sensibilizzazione allergica pud cambiare sen-
sibilmente in funzione dei risultati spirometrici o del livello di ossido nitrico
esalato. Concentrare presso un’unica sede test allergologici e test d’organo
rappresenta un miglioramento sostanziale nell’appropriatezza dell’offerta
diagnostica, in quanto il paziente ha la possibilita, in un’unica sede, di giun-
gere alla diagnosi 8,

In conclusione, una diagnosi allergologica affidabile € una procedura che
puo richiedere I'impiego di differenti modalita operative: ricondurre la sua
complessita ad un’ordalia, affidata ad un unico test, rischia di essere parte
del problema invece di essere parte della soluzione.

4. PATOLOGIE CHE NON SI AVVALGONO DELLA DIAGNOSTICA
ALLERGOLOGICA

Il primo passo per migliorare I'appropriatezza della diagnostica allergologica
e conoscere in quali patologie non e utile I'impiego dei test allergologici.
Sebbene si tratti di un’ovvieta, la cosa non e cosi banale se la piu importante
associazione allergologica statunitense (AAAAI) ha ufficialmente affermato
per quanto attiene l'orticaria cronica che “Leffettuazione di un esteso pan-
nello di test di routine non solo non e cost-effective ma non si associa ad un
miglioramento degli outcomes clinici. Non € indicata I'esecuzione di test cu-
tanei o sierologici verso allergeni da inalazione e da ingestione, a meno che
non ci sia una chiara anamnesi che indichi in un determinato allergene un
fattore scatenante o cronicizzante l'orticaria”. Dal momento che ormai si puo
fare una rapida consultazione di Pubmed anche con il telefonino, attivare
consulenze allergologiche per sospetti inconsistenti genera liste d’attesa che
ostacolano 'accesso ai pazienti che hanno realmente necessita di una con-
sulenza allergologica. Inoltre si generano frustrazioni sia per il paziente che
non risolve i suoi problemi a fronte di costi significativi, sia per lo specialista,
costretto ad effettuare procedure diagnostiche in pazienti in cui la probabi-
lita pre-test di allergia e nulla (Fig. 2).



Tabella 1: Principali patologie in cui non & presente una patogenesi allergica documen-

= tabile
Patologia
da Acne giovanile
valutare Acne rosacea
I

Afte orali
Diagnostica differenziale Probabilita
plausibile per presenza pre-test nulla Artrite
di allergia per presenza
di allergia Cefalea

Colon Irritabile

test allergologico test allergologico ;
cutaneo/ cutaneo/ RO auwiaie a Cistite
sierologico : ; diagnostica
'0g! sierologico :
positivo negativo allergologica

Bronchite cronica

Figura 2: Chi avviare alla diagnostica allergologica? Dispepsia/gonfiore addominale, epigastralgia, glossite, stomatite, etc.

Effetti indesiderati da farmaci a patogenesi nota (descritti nel foglietto illustrativo)

La tabella 1 propone un elenco orientativo di patologie, in cui non &€ mai

. . . R . . Morbo celiaco
stata dimostrata una patogenesi allergica. L'elenco & necessariamente in-

completo: la suggestione della parola allergia e tale che viene spesa, soprat- Micosi cutanee

tutto dai pazienti, in contesti ampiamente imprevedibili.
Obesita

Prurito sine materia

Punture di zanzara o altri insetti, differenti dagli imenotteri
(ovvero api, vespe e calabroni)

Rush cutanei aspecifici

Sindrome da affaticamento cronico

Sindrome da sensibilizzazione chimica multipla

Sindrome da iperreattivita
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Si documentano spesso richieste inappropriate di diagnostica allergologica
nei settori dell’allergia a farmaci e dell’allergia alimentare. Al fine di miglio-
rare I'appropriatezza di invio allo specialista si suggerisce la valutazione pre-
liminare di alcuni aspetti rispettivamente al sospetto di allergia alimentare
(Tab. 2) e di allergia a farmaci (Tab. 3). Nel primo caso I'appropriatezza di
invio aumenta se la sintomatologia si sviluppa rapidamente (<1 ora) e
necessita di terapia farmacologica per la sua regressione. Nel secondo caso
I'appropriatezza di invio aumenta con una risposta affermativa al quesito
1,2ed4.

Tabella 2: Aspetti clinici compatibili con allergia ad alimenti

Sintomi suggestivi per allergia alimentare. e Prurito a bocca e labbra

Il sospetto pre-test aumenta se i sintomi e Orticaria/angioedema acuto

sono associati e gli episodi sono ripetuti a

. - ) . e Sensazione di soffocamento a li-
seguito di ingestione dello stesso alimento

vello della gola
e Dispnea sibilante
¢ Dolori addominali acuti/diarrea
e Perdita di conoscenza

e |Ipotensione arteriosa

* Presenza di cofattori associati
- Esercizio fisico

- Alcool

- FANS
Tempo intercorso tra assunzione del cibo e comparsa dei sintomi <lora
Modalita di remissione dei sintomi e Spontanea

e Terapia steroidea sistemica/anti H1
e Accesso Pronto Soccorso

e Adrenalina

Tabella 3: Aspetti da definire per invio appropriato del paziente con sospetta allergia a
farmaci

1. Identificazione del farmaco (o classe di farmaci) sospetto SI NO
2. Disponibilita di diagnostica attendibile per il farmaco in esame SI - NO
3. Indicazioni su eventuali terapie tollerate SI  NO
4. Disponibilita di cartella clinica, se evento avverso occorso in

ambiente ospedaliero SI NO
5. Disponibilita di farmaci alternativi parimenti efficaci SI  NO

6. Compatibilita dell’evento avverso con effetti indesiderati noti
del farmaco in questione SI  NO

5. PATOLOGIE CHE SI AVVALGONO DELLA DIAGNOSTICA
ALLERGOLOGICA

Le patologie in cui la richiesta di consulenza allergica € appropriata sono in-
dicate nella tabella 4.

Tabella 4: Patologie in cui la richiesta di consulenza allergologica & appropriata

Congiuntivite

Rinite

Rinosinusite cronica con e senza polipi

Asma bronchiale

Dermatite atopica

Dermatite da contatto

Orticaria acuta dopo assunzione di alimenti o farmaci o dopo puntura di imenotteri

Orticaria cronica non responsiva ad antistaminico a dosaggio elevato

Reazione anafilattica o shock anafilattico seguente assunzione di farmaci, alimenti,
puntura di imenotteri, esercizio fisico o senza causa apparente

Edema della glottide

Esofagite eosinofila

Sindrome allergica orale




La consulenza allergologica & utile in particolare se si intende modificare la
gestione del paziente in chiave preventiva o terapeutica in funzione dei ri-
sultati dei test allergologici (Fig. 3).

Patologia
suscettibile di
consulenza
allergologica
I 1 =
Non responsiva a Responsiva a
terapia farmacologica terapia
I T farmacologica
| | - | - I
onsulenza =
allergologica per Consulenza allergologica Consulenza
adottare norme per adottare terapie che allergologica per terapia Sostituzione o
preventive P’EVE_'dU“D l'uso biologica supporto della terapia
allergene- dell'allergene in casi selezionati di farmacologica con
correlate asma a||Ergico grave ed prCl\-"\l'Edi‘mEl"lti

orticaria cronica allergene specifici

Figura 3: Modifiche gestionali che la consulenza allergologica comporta sulla gestione del pa-
ziente

6. MISURE DI PREVENZIONE ORIENTATE ALLUALLERGENE
RESPONSABILE

Allergia alimentare

La dieta che escluda gli alimenti responsabili delle reazioni allergiche ¢ il piu
classico approccio preventivo allergene-correlato, che ha importanti ricadute
per la prognosi del paziente. Lindicazione della dieta si deve fondare su
prove certe e va scoraggiato l'uso di approcci dietetici non basati su solide
basi scientifiche. Una recente applicazione della dieta di esclusione é stata
suggerita nell’esofagite eosinofila; in questo caso la dieta non viene guidata
dai riscontri allergologici cutanei e sierologici ma da una procedura com-
plessa, che prevede una stretta collaborazione tra allergologo e gastroente-
rologo e l'effettuazione di numerosi prelievi bioptici esofagei (*°.

Allergia respiratoria

L'adozione di norme di prevenzione ambientale per I'acaro della polvere e
gli altri allergeni degli ambienti domestici (animali domestici, muffe) ha un

effetto clinicamente utile nel ridurre la sintomatologia, in particolare in si-
tuazioni con alto livello di rischio (ambienti in cui siano presenti animali, pre-
senza di muffa etc.). Tuttavia la complessita metodologica necessaria a
documentare I'efficacia delle norme di prevenzione ambientale negli studi
clinici controllati assegna loro un livello di evidenza basso. Un altro ambito
in cui I'effetto delle misure di prevenzione ambientale € determinante ri-
guarda i casi di allergia a lattice di gomma e ad allergeni professionali %),

Allergia a farmaci

Evitare il farmaco coinvolto in un evento avverso ed applicare i criteri con
cui la sostituzione deve avvenire fanno parte della formazione di base di
ogni medico enunciata sui trattati di Medicina Interna. Il test allergologico
(test cutaneo e sierologico e test di esposizione/provocazione) puo essere
utile nel governare le sostituzioni in casi selezionati di allergia a farmaci (di-
scriminazione cross-reattivita tra antibiotici betalattamici, discriminazione
tra i vari agenti coinvolti in incidenti in corso di anestesia generale etc.) o le
modalita di sostituzione in pazienti con reazioni a farmaci antinfiammatori
non steroidei (FANS).

Allergia a veleno di imenotteri

Per evidenti motivi le norme precauzionali in questo ambito hanno un
ruolo marginale.

7. LATERAPIA CON ALLERGENI
Allergia respiratoria

La terapia immunologica con allergeni o immunoterapia specifica (AIT) per
allergia ad allergeni da inalazione (pollini ed acari in particolare) & una pro-
cedura terapeutica la cui efficacia su rinite ed asma allergico & stata docu-
mentata con studi clinici controllati e confermata da meta-analisi (evidenza
A) 2V, La sua efficacia € analoga alle migliori terapie farmacologiche attual-
mente disponibili e si manifesta entro 5-10 mesi dall’inizio del trattamento;
se non si documenta efficacia dopo il primo anno di terapia il caso va ricon-
siderato. Oltre all’'effetto sintomatico, I'AIT € un modificatore biologico della
patologia allergica: I'attenuazione/scomparsa della sintomatologia, che si
evidenzia fin dal primo anno di somministrazione, si consolida nei successivi



anni (da 3 a 5) di somministrazione e permane stabile per molti anni dopo
la sospensione del trattamento, comportando spesso una remissione della
patologia. A fronte di questi aspetti positivi, I'’AIT comporta la disponibilita
del paziente ad un trattamento prolungato, che, nel caso della terapia iniet-
tiva, richiede l'acceso ricorrente (in media 1 volta al mese) all'lambulatorio
del medico iniettore. Inoltre pud comportare costi per 'acquisto dell’estratto
allergenico: attualmente solo I'AIT sublinguale per graminacee ¢ dispensata
gratuitamente dal SSN. Alla luce di cio, il medico di Medicina Generale do-
vrebbe avviare al controllo allergologico i pazienti che non trovano giova-
mento dalla terapia farmacologica o che hanno intenzione di eseguire
comunque I'AIT 22, effettuazione di procedure diagnostiche allergologiche
senza prescrivere 'immunoterapia specifica puo essere paragonata alla pre-
scrizione di un antibiogramma in tutti pazienti affetti da bronchite acuta o
tonsillite e successiva somministrazione di un antibiotico a largo spettro.
Considerando che dati recenti indicano che il 25% della popolazione normale
in Italia e affetta da rinite allergica, la ricaduta organizzativa di questa man-
cata riflessione puo essere sostanziale %3,

Allergia alimentare

La reintroduzione controllata dell’alimento responsabile di reazione allergica
a dosaggi progressivamente crescenti € una procedura abitualmente effet-
tuata soprattutto in ambiente pediatrico, in particolare con latte e uovo (co-
siddetta desensibilizzazione per via orale o sublinguale). Si tratta di una
procedura che comporta un certo livello di rischio e va effettuata sotto con-
trollo medico in ambiente idoneo. Nei casi gravi tale procedura va governata
da specialisti in ambito ospedaliero.

Allergia a farmaci

Qualora fosse indispensabile attuare una terapia con un farmaco verso cui
il paziente € allergico e non fossero possibili alternative terapeutiche, si pud
adottare la procedura della desensibilizzazione, che consente, partendo da
dosaggi minimi progressivamente crescenti, la tolleranza del farmaco in que-
stione in un percentuale elevata di pazienti. Si tratta di una procedura com-
plessa, non disponibile per ogni farmaco e non esente da rischi, anche gravi.
| farmaci verso cui sono disponibili le procedure piu consolidate sono
I'ac.acetilsalicilico, il cotrimossazolo, alcuni antibiotici betalattamici, I'allo-
purinolo, alcuni farmaci anti-neoplastici.

Allergia al veleno di imenotteri

La disponibilita di estratti standardizzati di veleno di ape e vespa consente
di effettuare I'AlT, che ha altissima efficacia nei confronti delle reazioni gravi
da ripuntura 2>, Le reazioni locali estese non presentano indicazione sia
alla prescrizione di adrenalina autoiniettabile ?®, che alla effettuazione del-
I'AIT @3, 'indisponibilita di estratti standardizzati di veleno non consente la
diagnostica e I'AIT per reazioni indesiderate da puntura di altri insetti (mo-
scerini, zanzare, tafani, etc.)

8. 'IMPIEGO DI FARMACI BIOLOGICI

Lomalizumab, farmaco biologico anti-IgE, si € dimostrato molto efficace in
pazienti affetti da asma allergico grave o da orticaria cronica, non responsivi
alle terapie farmacologiche standard 2”-°), ’Allergologo ha le competenze
specifiche per gestire queste affezioni.

L'imminente arrivo sul mercato di ulteriori farmaci biologici, indirizzati su
altri bersagli molecolari della flogosi Th2 che sottende le patologie croniche
a livello respiratorio (asma bronchiale, rinosinusite con poliposi nasale) e
cutaneo (dermatite atopica) lascia intravedere un ampliamento delle possi-
bilita operative di tipo terapeutico da parte dello Specialista Allergologo.

9. CONCLUSIONI

Lappropriatezza € una tematica che coinvolge tutti gli ambiti operativi del
Sistema Sanitario Nazionale, compresa l'allergologia.

In questo specifico ambito specialistico, le maggiori criticita si riscontrano
nella tendenza a prescrivere test allergologici in patologie non allergiche,
che non si giovano a priori di tale valutazione e nella formulazione di quesiti
diagnostici, che non tengono conto delle risposte che l'allergologia puo ef-
fettivamente fornire. Tutto cio va a scapito dell’accesso a prestazioni diagno-
stiche e terapeutiche, sempre piu evolute, che l'allergologia € in grado di
offrire, in particolare ai pazienti allergici piu gravi.

Siauspica che il lettore, giunto alla conclusione di questo articolo, si sia con-
vinto che il suo attivo contributo nel distinguere i bisogni dai sogni & indi-
spensabile per preservare un’allergologia pubblica efficace ed efficiente.
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