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Ipertensione polmonare

PROFILO EMODINAMICO
Pressione arteria polmonare media (mPAP) > 20 mmHg
In condizione di riposo Precapillare
Misurata mediante cateterismo cardiaco destro PAWP<15mmHg ¢ PVR>2WU

: R i Postcapillare isolata
Pulmonary arterial PH associated with PH associated with EH a;:;‘:::‘eaﬂyw'd‘ an:zrrlnttlri?:clte::ial P
hypertension (PAH) left heart disease lung disease = cbetnicons Sy PAWP >15 mmHg ¢ PVR<2WU
. 4 ¥

Postcapillare combinata
PAWP >15mmHg ¢ PVR>2WU

e |diopathic/heritable ¢ Non-severe PH e CTEPH ¢ Haematological
* Associated e Severe PH e Other pulmonary disorders
conditions obstructions e Systemic disorders
Rare Very common Common Rare Rare Di .
ispnea, fatigue
3 22:22 2::32 3 3 Spnea, Tatigue,
23322 2.2 palpitazioni, emottisi,

sincope

Humbert M, et al ESC/ERS Scientific Document Group. 2022 ESC/ERS Guidelines for the diagnosis and treatment of
pulmonary hypertension. Eur HeartJ. 2022
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MEETING DEL CLUB DEL GLOBULO ROSSO 202 NAPOLI, 28-29 SETTEMBRE 2026



Ipertensione polmonare e talassemia

Continuita di sintomi e manifestazioni

Impaired o8 globin ratio

Dispnea, tachicardia, fatigue
Segni ecografici

Red cell pathology

I
v v

Ineffective erythropoiesis Hemolysis ——p Gall stones
| ;

Iron overload <

v

: Anemia —¢
i l {Tissue oxygenation The prevalence of pulmonary hypertension in B-thalassemia.
L
E ‘l Erythroid marrow expansion Study B-thalassemia ryp Age (vears) Splenectomy (%) PH prevalence (%o)
E i Aessopos er al ¥ Intermedia 325 61 (56) 59
E ’: Aessopos ef ai® Intermedia 232 42 (5T) 23
L Taher et 2/1.5 Intermedia 254 325 (56) 1
Hyperco!gvulabie state Derchi ef al** Intermedia 428 194 (58) 48
| Grisaru ef af® Major 19.8 29 (3%) 75
l Du eral®” Major 121 21 (64) 79
Derchi er al®® Major 25 N/A 10
e I (e Y G s m e e
Hypothyroidism Pulmonary hematopoietic W er af Major 129 15 (38) 31
Hypoparathyroidism hypertension pseudotumors Aessopos ot al® Major 179 27 1) Abeent
Hypogonadism
Hepatic cancer Hagar eral®’ Mayor 26 20 (56) 57
Renal disease Viahos et af 100 Major 38 17 (63) 19
Derchi et al** Major 343 430 (45) 1.1
Phrommuntikul efaf2*  f-thal E/B-thal Hbl 203 32 (47) 43
Morris er al ¥ [-thal, E/B-thal. Hb 259 100 (68) 33
f-thal, p-thalassemia; E/B-thal, hemoglobin E/p-% oglobin H

Khaled M. Musallam, et al Non-transfusion-dependent thalassemias. Haematologica 2013
Fraidenburg DR, Machado RF. Pulmonary hypertension associated with thalassemia syndromes. Ann N Y Acad Sci. 2016
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Obiettivo dello studio

1. 2.

Determinare la prevalenza di Valutare il ruolo di NT-proBNP e
ipertensione polmonare nei del test cardiopolmonare (CPET)
pazienti con talassemia non nella diagnosi di ipertensione
trasfusione-dipendente, polmonare.

applicando l'algoritmo ESC.
L —

POPOLAZIONE DELLO STUDIO

[ Pazienti con alfa e beta talassemia non trasfusione-dipendente J
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Metod s> cowru o

Probabilita ecocardiografica

‘ 5& ' A A intermedia/alta o fattori di rischio |

, 1. Scintigrafia V/Q
Ecocardiogramma transtoracico per escludere CTEPH \

Riconoscimento precoce ® \Velocita di picco del rigurgito tricuspidale (TRV)

dei soggetti a rischio —> @ Segni ecocardiografici aggiuntivi (da > 2 categorie): > = 2. TC torace con contrasto /

e Sintomi: dispnea, ridotta A. Ventricoli: rapporto area VD/VS >1, appiattimento del setto i & angio-TC po!monare Sl
tollcianzz allo.Rro (indice di eccentricita VS >1,1) per parenchima e vascolarizzazione
affaticamento. dol oré toracico B. Arteria polmonare: tempo di accelerazione RVOT <105 ms J'

: 2 ? e/o notch mesosistolico; velocita di rigurgito polmonare
sincopé precoce >2,2 m/s; diametro AP >25 mm TC/angio-TC negativa
® Reperti suggestivi: C. VCI/AD: VCI >21 mm con ridotto collasso inspiratorio; oppure sospetto di CTEPH persistente
1 2
e ECG: deviazione assiale destra, el : .
ipertrofia/sovraccarico del Stima della probabilita ecocardiografica di PH (ESC/ERS) Valutazione completa dopo >3 mesi
ventricolo destro ( — ) di anticoagulazione efficace*
T TRV<2,8m/s | TRV2,9-3,4 m/s ; TRV >34m/s | \l’
e RX torace: dilatazione delle f Segrl sgghuithi " ——— . — —
arterie polmonari, ingrandimento ‘ ; BASSA INTERMEDIA
delle sepz?oni destre ad | assenti - ' @ CATETERISMO CARDIACO DESTRO (RHC)
N . s o |
o E'cogra-ﬁa /TC: dilata;ione S ;S:E:;:tgiglunm INTERMEDIA ALTA ALTA Conferma diagnostica e classificazione emodinamica |
disfunzione del ventricolo destro, -
arteria polmonare dilatata La TRV da ol nonconferma né escluce a PH. *Prima dei 3 mesi se clinicamente instabile o in rapido deterioramento.

APPLICABILE A TUTTI | PAZIENTI LUNGO L’ INTERO PERCORSO DIAGNOSTICO

@ CPET IN TUTTI | PAZIENTI

Principali parametri analizzati
a / e VO, dipicco | e Polso di O, (VO,/FC) ‘ e Sp0, e desaturazione da sforzo

. ® Pendenza VE/VCO, @ Soglia anaerobica ® Frequenza cardiaca, pressione
(S
2B O ® PETCO; a riposo e durante esercizio ® Riserva ventilatoria arteriosa ed ECG
Rulo-qut (B8 o ay: Egloe ::np;er = 50-75 anni: >75 anni:
@ NT-proBNP IN TUTTI | PAZIENTI <300 pg/mL >450 pg/mL | 2900 pg/mL ’ >1800 pg/mL |

Nota: soglie per scompenso cardiaco acuto; non sono cut-off dlagnostla specifici per PH.

—— —

ca; PH = ipertens

sis and treatment o pumr ary hypertension. CTEPH = ipertensior mboembolica cronic

el rigurgito tricuspida ile.

e poimonare tro one polmonare;
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Risultati
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Caratteristiche demografiche e cliniche all’arruolamento

48 pazienti: 43 B talassemia non trasfusione dipendente Etd mediana Donne 18/48

5 Malattia da HbH 45 anni(range 25-72) (37.5%)

Caratteristiche cliniche e terapie della coorte Emoglobina, g/dL, merdiana (range) 9.75 (5.9-129)
Coorte totale n=48 HbF %, mediana (range) 12.95 (0.9-97.5)
SPLENECTOMIA ' EVENTI TROMBOTICI ‘ ] ULCERE DEGLI ARTI INFERIORI Globuli rossi, 109/L, mediana (range) 4.75 (3.5-6.2)
\ “ Piastrine, 108/L, mediana (range) 247 (71-788)
‘ | . oy . 6 . _
18 (37,5%) 4 (8,5%) \ 7 (14,6%) Reticolociti, 10°/L, mediana (range) 141 (38-999)
' ] : LDH, U/I, 10%/L, mediana (range) 261 (165-535)
TERAPIA FERROCHELANTE | | TERAPIA ANTICOAGULANTE TERAPIA ANTIAGGREGANTE { TERAPIA CON IDROSSIUREA
Bilirubina totale 10%/L, mediana (range) 2.01(0.33-2.09)
& | W | & | &
‘ & ‘ Bilirubina diretta, 10%/L, mediana (range) 0.5(0.27-2.09)
0, [ 0, 0, | 0,
17 (35,4%) I 3(6,2%) 10 (20,8%) L 11 (22,5%) Ferritina sierica, pg/L, mediana (range) 484.5 (16-3244)
T2* Cardiaco ms, mediana (range) 37 (25-77.18)
LIC mg Fe/g dw, mediana (range) 3.02(1.04-21.29)
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N = 48 PAZIENTI

Prevalenza di PH
12,5%
(6/48 pazienti;
IC 95%: 4,7-25,2%)
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No PH PH
Eta, anni, mediana (range) 44 (25-66) 54 (45-72)
Emoglobina, g/dL, mediana (range) 9.9 (5.9-12.5) 9.7 (8.1-10.4)
HbF %, mediana (range) 7.9 (0.9-95.9) 29.9 (0.9-97.5)
Globuli rossi, 109/L, mediana (range) 4.75 (3.5-6.2) 4.42 (3.67-5.47)

Piastrine, 106/L, mediana (range)

240(71-748)

329(101-788)

Reticolociti, 106/L, mediana (range)

143 (42-999)

118(38-801)

LDH, U/l, 109/L, mediana (range)

255(165-520)

274 (177-504)

Bilirubina totale 109/L, mediana (range)

2.04 (0.33-4.12)

1.57 (0.42-4.31)

Bilirubina diretta, 109/L, mediana (range)

0.5(0.27-3.2)

0.79 (0.38-1.2)

Ferritina sierica, pg/L, mediana (range)

431 (4-3244)

396 (159-1816)

SPLENECTOMIA

® PH: 6 (60%)
® no PH: 12 (31,6%)

p =0,099

TERAPIA
FERROCHELANTE

2

® PH: 6 (60%)
® no PH: 11 (28,9%)
p =0,068

TERAPIA
ANTICOAGULANTE

39

@ PH:2(20%)
® no PH:1(2,6%)
p=0,044

T2* Cardiaco ms, mediana (range)

40.15(26-98)

34 (7.8-39.65)

LIC mg Fe/g dw, mediana (range)

2.64(0.87-19.7)

3.99 (1.31-6.1)
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® PH:1(10%)

EVENTI TROMBOTICI (
\
\
® no PH: 3 (8,1%) ‘

p = 0,849

TERAPIA
ANTIAGGREGANTE

SZ
® PH: 2 (20%)
‘ ® no PH: 8 (21%)
p=0,942

| pazienti affetti da ipertensione polmonare sono piu anziani e con un profilo clinico piu complesso

ULCERE DEGLI ARTI

INFERIORI

® PH:2(20%)
® no PH: 5 (13,2%)

p =0,585

TERAPIA CON
IDROSSIUREA

&

® PH: 6 (60%)
@ no PH: 5 (13,2%)
p=0,002
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CPET

Il test da sforzo cardiopolmonare (CPET) misura il consumo di ossigeno
(VO,), la produzione di CO; e la ventilazione durante |'esercizio
incrementale, valutando la risposta integrata di cuore, polmoni e muscoli.

48 pazienti hanno eseguito il test
La soglia anaerobica e stata identificata in tutti i soggetti

eccetto due

EETING DEL CLUB DEL GLOBULO RO SO Z@G NAPOLI, 28-29 SETTEMBRE 2026



VALUTAZIONE IN BASE ALLA CATEGORIA DI RISCHIO - FLOW CHART ESC

VO2/HR durante esercizio VO: durante esercizio

3000 A

=]
N
1

2500 -

[
Q
1

2000 +

1500

al 1000 -
5. 500

0 T T T T
'HO 'TAT .rkc 1'MAX TO TAT T RC T MAX

VO2/HR (mL/battito)
(-]
VO:z (mL/min)

—8— NoPH - PH
8- NoPH —@— PH

Il polso dell’O2 a riposo (VO2/HR) raggiunge il plateau ILVO2 max é significativamente inferiore nei

precocemente nei soggetti con PH pazienti con PH, ma la differenza si perde nel

Insufficienza cronotropa e limitazione confronto delle percentuali I’iSpettO alvalore

cardiogena predetto.
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VALUTAZIONE CON CPET COME STRATIFICATORE DI RISCHIO

CPET, tramite i parametri di efficienza ventilatoria, permette di individuare stratificare il rischio di

ipertensione polmonare e di diagnosticare correttamente i pazienti con rischio elevato

VE/VCO2 AT

60 -
I Normale Borderline Iperventilazione p-value
o0 [ PARAMETRO n =30 n=10 n==6 tra gruppi
i IPERVENTILAZIONE NYHA = Il 3 (10%) 1 (10%) 5 (83%) <0,001
40 r
- TRV max (m/s) 2,56 £ 0,3 2,8+£0,4 3,2+0,6 0,001
]
50 © & Gradiente TR max (mmHg) 26,9 £ 6,8 32 +£8,3 41,7 £ 15,2 <0,001
PAPs (mmHg) 31,7 £ 6,7 37,4 £ 9,9 48 + 18,6 0,001
20 Volume AS BP/BSA (mL)* 36,5 + 9,3 44,6 = 23,6 49,6 = 19,9 0,028
Area AD (cm?) 17,2 = 3,8 18,2 =+ 4,6 23,1 +9,8 0,002
10 N normali
[ 6/6 pazienti
0 e — diagnosticati con
g PHO2AT 10 20 30 40 50 60

ipertensione
polmonare
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NT- proBNP

| valori di proBNP differiscono significativamente tra i pazienti affetti da ipertensione polmonare e quelli

non affetti.

La differenza si mantiene anche stratificando, grazie a CPET, la popolazione per rischio di PH

NT-proBNP
2000 NT-proBNP
bk 2 800 -
1750 ] _
]
1500 -
600
1250~
E
= 1000 _
g :'5, 400 -
750 L c
500- ' 8 . ® 200 1
250 . *
L
P - L == - -
noPH PH Normale Borderline Iperventilazione
NT-proBNP 92.09 £99.76 449.9 +442.2 P 0.005 NT-proBNP 97.2+106.8 171.5+226 283.2+140.6 P 0.005
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Conclusioni

'ipertensione polmonare si conferma una frequente complicanza dei pazienti affetti da

talassemia non trasfusione dipendente

* |l solo ecocardiogramma porta senz’altro a sovrastimare la patologia, con la sola ecografia

avremmo dovuto effettuare il cateterismo in ben 17 pazienti su 48, ovvero il 35% del totale.

|l CPET potrebbe essere un importante strumento per rilevare precocemente i soggetti a

rischio di sviluppo di ipertensione polmonare,

|l ProBNP si e rivelato uno strumento importante nell’identificare i soggetti a rischio di

sviluppo di ipertensione polmonare
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