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Una revisione sistematica suggerisce che i macrolidi possono essere utili nell'asma a migliorare i sintomi e a ridurre le
riacutizzazioni, ma con alcuni caveat.

Sono utili i macrolidi nell'asma? Ha cercato di fare il punto una revisione sistematica della letteratura con meta-analisi di
RCT. Sono stati analizzati in tutto 19 trial randomizzati (per un totale di 1825 pazienti con asma) in cui i macrolidi
venivano confrontati con placebo/standard care.
La revisione ha evidenziato che i macrolidi migliorano il controllo dell'asma; un miglioramento clinicamente significativo
si è avuto nel 40.6% versus 21.6%. Anche se la certezza di questo effetto è stata elevata l'effetto è stato giudicato in
generale modesto anche se clinicamente rilevante. Il dato principale però probabilmente è quello che ha riguardato le
riacutizzazioni gravi: i macrolidi hanno comportato una riduzione del rischio del 25% circa (riduzione assoluta:
&#8722;0.26 eventi/paziente/anno; certezza moderata). 
La revisione ha valutato anche la qualità di vita: un miglioramento significativo è stato regsitrato nel 47.6% versus 42.4%
(certezza moderata). 
Effetti simili si sono registrati nei vari fenotipi di asma.
Infine non c'è stata nessuna differenza per quanto riguarda eventi avversi gravi e mortalità (certezza alta). 

Che dire? Storicamente i macrolidi sono stati considerati utili soprattutto nell'asma neutrofilica / T2-low. Questa revisione
suggerisce invece che che l'efficacia è indipendente dal fenotipo. Il vero problema però, a cui la revisione non può dare
una risposta è la resistenza batterica che si può instaurare con un uso prolungato della terapia antibiotica. I trial
esaminati infatti non catturano pienamente il problema della possibile comparsa di resistenza antibiotica nel lungo
periodo in quanto il follow up degli studi esaminati aveva una durata massima di circa 1 anno. 
Dal punto di vista pratico possiamo dire che i macrolidi possono essere una valida scelta nell'asma non controllato
nonostante terapia ottimizzata, con frequenti riacutizzazioni nei pazienti non candidabili o non responsivi a biologici. 
Take home message: nei pazienti con asma difficile e riacutizzazioni frequenti, i macrolidi rappresentano una strategia
efficace e relativamente sicura, ma il loro impiego deve essere bilanciato con attenzione rispetto al rischio di resistenza
antibiotica e alla disponibilità di alternative biologiche. Non sono la prima scelta nell'asma ben controllato, con sintomi
lievi senza riacutizzazioni oppure se i biologici sono una scelta indicata e accessibile. La decisione deve essere presa
caso per caso, evitando un uso automatico di routine. Le evidenze sono solide fino a circa un anno; oltre, stiamo
andando più su buon senso clinico che su dati robusti. Si può proporre nei casi indicati un ciclo di 6–12 mesi. Poi
rivalutazione clinica ed eventuale sospensione oppure prosecuzione solo se beneficio chiaro: i macrolidi nell’asma non
sono una terapia necessariamente a vita: vanno considerati come un trattamento da provare e rivalutare. 
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