Commentario

Le linee guida sulla fibrosi
polmonare idiopatica:
considerazioni e alcune critiche

(costruttive)

Diagnostic guidelines on idiopathic pulmonary
fibrosis: comments and some (positive) criticisms

Le linee guida sulla diagnosi della fibrosi
polmonare idiopatica recentemente pubbli-
cate ' sono un riferimento importante per
la pratica clinica quotidiana. In esse sono
caodificate le varie combinazioni fra quadro
clinico, radiologico e, quando ritenuto ne-
cessario, istopatologico per formulare una
diagnosi con elevato grado di confidenza.
Si basano sul sistema GRADE (Grading of
Recommendations, Assessment, Deve-
lopment, and Evaluation) e riportano rac-
comandazioni “forti” o raccomandazioni
“condizionali” (suggerimenti). In particolare
queste raccomandazioni o suggerimenti
vedono come principale interlocutore il pa-
ziente (Tabella ).

Le linee guida, come tutti i documenti
di natura scientifica, sono tali perd perché
criticabili (e secondo Popper dimostrabili
come erronei aimeno in parte) 2.

La attenzione in questo breve articolo &
posta su due punti: la separazione fra quadri
UIP (Usual Interstitial Pneumonia), UIP pro-
babile, quadri indeterminati e quadri sugge-
stivi per altre diagnosi sia alla TAC che nella
biopsia chirurgica € le (non)raccomandazioni
sulle biopsie transbronchiali con criosonda.

In queste linee guida é rac-
comandata la biopsia (chirur-
gica) nel caso in cui il quadro
radiologico non sia tipico di
UIP.

Nelle Tabelle 4 e 5 del documento
sono riportati i criteri per definire i diversi

quadri sia sulla TAC che sul prelievo biop-
tico chirurgico. La combinazione di questi
diversi quadri porta ad una diagnosi con
elevato grado di confidenza nella mag-
gioranza dei casi (Figura 8 nell’articolo).
Tuttavia in queste linee guida & raccoman-
data la biopsia (chirurgica) nel caso in cui
il gquadro radiologico non sia tipico di UIP
(quindi da probabile ad alternativo) (sug-
gerimento e non raccomandazione forte).
Il riconoscere quadri differenti con criteri
non quantitativi ma solo qualitativi & pero
il primo punto critico. La variabilita inter-
osservatore & abbastanza importante e le
situazioni di sovrapposizione fra “un qua-
dro-colonna” ed un altro sono quindi ben
possibili 34,
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Si realizza in pratica quanto descritto
da Harold Hotteling ° e reso metaforica-
mente dal “paradosso dei due gelatai”.

Su una spiaggia lunga 1 km ci sono
due gelatai. Per non farsi concorrenza di-
vidono la spiaggia in due zone e ciascuno
si pone al centro della sua, risultando cosi
a 500 metri di distanza 'uno dall’altro. In
questo modo ogni bagnante non deve
percorrere piu di 250 metri per prendere |l
gelato. A questo punto un gelataio decide
di avvicinarsi un po’ verso il centro della
spiaggia allo scopo di sottrarre al con-

in questa situazione accetta di seguire
le indicazioni mentre una minoranza
di poco conto preferisce seguire altre
indicazioni

Tabella I.
Raccomandazione forte Raccomandazione “condizionale”
(noi raccomandiamo) (noi suggeriamo)
Per i pazienti |La stragrande maggioranza dei soggetti | La maggioranza (51%) dei soggetti in

questa situazione accetta di seguire le
indicazioni ma una significativa (49%)
minoranza preferisce seguire altre
indicazioni
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corrente una parte dei clienti che si trovano a meta
strada tra i due. Conseguentemente i bagnanti agli
estremi della spiaggia saranno costretti a fare piu di
250 metri. Laltro gelataio se ne accorge e si sposta di
pari distanza. Se la distanza dagli estremi della spiag-
gia non e eccessiva, ossia se i “costi di trasporto” non
scoraggiano i bagnanti a recarsi a prendere il gelato,
il processo si ripete finché i due gelatai si trovano
nello stesso punto in mezzo alla spiaggia. In pratica
molti clinici si troveranno non infrequentemente pro-
prio molto vicino — quando sia richiesta la decisione
—al confine fra un quadro ed un altro con un aumento
significativo di confusione fra un quadro e quello o
quelli a esso prossimo. Le linee guida suggerisco-
no la biopsia chirurgica (cio significa, come riportato
nella Tabella I, che una maggioranza risicata di pa-
zienti accettera di fare la biopsia chirurgica) quando
ci si trovi di fronte ad un quadro TAC non tipico di
UIP. Nella pratica si pongono alcuni dilemmi. Se ci si
trova di fronte ad un quadro di UIP probabile, o fra
UIP tipico e UIP probabile, la probabilita di essere
affetti dalla malattia appare elevata — la maggioran-
za dei soggetti ha 65 anni o piu, risultera affetta da
comorbidita e la biopsia chirurgica suggerita ha, a
priori — una mortalita a 30 giorni del 2% (mortalita
piu elevata se la diagnosi clinica di fibrosi polmonare
idiopatica é elevata e se la funzionalita ventilatoria e
compromessa) ©”.

Appare realistico che la maggioranza
dei pazienti (e non una minoranza signi-
ficativa) non vorra essere sottoposta a

biopsia chirurgica.

Appare allora realistico che la maggioranza dei
pazienti (e non una minoranza significativa) non vorra
essere sottoposta a biopsia chirurgica e che anche i
Clinici saranno propensi a prescrivere farmaci “anti-
fibrotici” senza richiedere la “prova istologica”. Se ci
si trova di fronte a quadri indeterminati o “suggestivi
di altra diagnosi” la utilita di una biopsia potrebbe es-
sere importante viste le probabilita che la diagnosi fi-
nale sia “non fibrosi polmonare idiopatica”. In questo
ultimo contesto le complicanze della biopsia chirur-
gica si scontrano con una significativa probabilita di
poter/dover scegliere trattamenti appropriati o identi-
ficare una prognosi favorevole.

In pratica la raccomandazione debole (suggeri-
mento) per la biopsia chirurgica non pare essere mo-
dulata in relazione alle diverse probabilita di diagnosi
in rapporto ai differenti — e nella pratica clinica a volte
difficilmente separabili — quadri TAC ed al suo profilo
di rischio.

Nel documento si afferma che per i pazienti con so-
spetto clinico-radiologico di interstiziopatia da causa
sconosciuta con un pattern TAC di UIP probabile, in-
determinato o “suggestivo di una diagnosi alternativa”
non c’é raccomandazione (a favore o contro) I'utilizzo
della criobiopsia. Questa posizione &€ comprensibile
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poiché queste linee guida hanno come bacino di utiliz-
Z0 pneumologi e pazienti in varie parti del mondo. Tut-
tavia i dati sul rendimento diagnostico della criobiopsia,
la attendibilita della identificazione del pattern UIP sui
prelievi cosi ottenuti e i dati sul suo profilo di sicurezza
quando eseguita in centri esperti rendono il suo utilizzo
(ed in effetti nel documento cid € riconosciuto poiché si
afferma che la metodica va utilizzata dai centri che gia
hanno esperienza con essa) ormai pratica consolidata
in Europa ed in altri centri extraeuropei &2,

| dati sul rendimento diagnostico del-
la criobiopsia e i dati sul suo profilo di
sicurezza quando eseguita in centri
esperti rendono il suo utilizzo pratica
consolidata in Europa.

In conclusione, le linee guida sulla diagnosi della
fibrosi polmonare idiopatica rappresentano un ulterio-
re progresso nella definizione dell’approccio clinico ad
una malattia di cui solo ultimamente si inizia a capire
bene la patogenesi * e contro la quale solo recente-
mente sono stati individuati farmaci in grado di rallen-
tarne la progressione.

rLe linee guida sulla diagnosi della fi- )
brosi polmonare idiopatica rappresen-
tano un ulteriore progresso nella defi-
nizione dell’approccio clinico ad una
malattia di cui solo ultimamente si inizia
\ 2 capire bene la patogenesi. y

Alcuni punti sono e dovranno (e lo sono gia in pra-
tica in molti Centri) essere migliorati nel breve futuro. I
ruolo di nuove modalita di imaging quantitativo ', del-
la criobiopsia, delle nuova modalita di guida bioptica
adottabili " o della biopsia chirurgica in paziente non-
intubato andra approfondito 8.
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