
INTRODUZIONE
Il deficit di alfa-1 antitripsina (DAAT) è una malat-
tia genetica sottodiagnosticata che predispone allo 
sviluppo di enfisema, asma e bronchiectasie (1,2). 
Negli ultimi anni, crescente attenzione è stata ri-
volta al ruolo delle piccole vie aeree (diametro <2 
mm), considerate una “silent zone” del polmone, in 
cui alterazioni strutturali e funzionali possono svi-
lupparsi precocemente senza determinare sintomi 
evidenti o alterazioni spirometriche convenzionali 
(3,4). 
In questo contesto, la disfunzione delle piccole vie 
aeree (Small Airways Dysfunction, SAD) rappre-
senta una fase iniziale del danno polmonare e un 
potenziale indicatore precoce di suscettibilità alla 
malattia. Nonostante ciò, le evidenze sulla presen-
za di SAD nei pazienti con DAAT e spirometria con-
servata sono ancora limitate (5,6), e non esiste un 
GOLD standard universalmente riconosciuto per la 
sua identificazione. 
La spirometria, pur essendo ampiamente utilizzata, 
presenta limiti nella rilevazione delle alterazioni pe-
riferiche, mentre tecniche più recenti, come l’oscil-
lometria ad impulsi (IOS), permettono una valuta-
zione sforzo-indipendente della funzione delle vie 
aeree periferiche durante il respiro (7). Lo scopo di 
questo studio è stato valutare la presenza di SAD 
in soggetti con DAAT senza ostruzione bronchiale, 
utilizzando sia criteri spirometrici sia l’IOS, analiz-
zando la concordanza tra le due metodiche e la loro 
associazione con i sintomi respiratori.

METODI
Abbiamo condotto uno studio retrospettivo mono-
centrico su 60 soggetti con DAAT (FEV1/FVC ≥ 0,70), 
comprendenti pazienti e loro familiari (Tabella 1). 
Il presente studio è stato approvato dal Comitato 
Etico “Area Vasta Emilia Nord (AVEN)”, con numero 
di autorizzazione 27533, in data 13 luglio 2018, in 
conformità con la Dichiarazione di Helsinki del 1964. 
È stato inoltre ottenuto il consenso scritto da tutti i 
partecipanti. 
La SAD è stata definita tramite spirometria (riduzio-

ne di almeno due tra FEF25–75, FEF50 e FEF75 <65% 
del predetto) (8) e/o IOS (R5–R20 >0,07 kPa·s·L-¹) (7). 
Sono state inoltre valutate le correlazioni tra i para-
metri funzionali e la dispnea, misurata tramite scala 
mMRC.

RISULTATI
La SAD è stata identificata nel 23% dei soggetti me-
diante spirometria, nel 10% mediante IOS e nel 13% 
con entrambe le metodiche. La concordanza tra spi-
rometria e IOS è risultato modesto (κ = 0,22), sug-
gerendo che le due tecniche forniscono informazioni 
diverse ma complementari. 
I valori di R5–R20 sono risultati significativamente più 
elevati nei soggetti con dispnea (mMRC ≥2) rispetto 
a quelli con mMRC <2 (0,07 [0,04-0,24] vs 0,02 [0,01-
0,05] kPa·s·L-¹; p = 0,016) (Figura 1). 

DISFUNZIONE DELLE PICCOLE VIE AEREE NEI PAZIENTI 
CON DEFICIT DI ALFA-1 ANTITRIPSINA SENZA 
OSTRUZIONE: CONFRONTO TRA SPIROMETRIA E 
OSCILLOMETRIA AD IMPULSI
Alessandra Marchese, Marina Aiello

Dipartimento di Medicina e Chirurgia, Università degli studi di Parma

Tabella 1 - Dati antropometrici e clinico-funzionali in 60 
soggetti con DAAT

Età (anni) 50 ± 16.0

Sesso, F/M 39/21

BMI (kg/m²) 26 ± 5

Abitudine tabagica
• 20 fumatori
   (Pack-Years: 12 ± 18)
• 40 non fumatori

Asma sì/no 24/36

Bronchiectasie sì/no 4/53

Asma e bronchiectasie sì/
no 3/57

AAT (mg/dL) 86 [74.6–99.6]

PCR (mg/L) 1 (0.5–1.9)

FEV1/FVC, % pred 98.4 ± 6.9

FEF25-75, % pred 78.5 ± 30.3

FEF50, % pred 3.5 ± 1.4

FEF75, % pred 60.00 [45.00-86.00]

R5-R20, kPa·s·L−1 0.0300 [0.0100-0.0675]



Solo la SAD definita tramite IOS è risultata significati-
vamente associata alla dispnea (mMRC ≥2; p = 0,05), 
e i valori di R5–R20 hanno mostrato una correlazione 

significativa con il punteggio dell’mMRC (r = 0,38; p 
= 0,003).
Questi risultati indicano che l’IOS, essendo una tec-
nica sforzo-indipendente e più fisiologica, può esse-
re più sensibile nel rilevare alterazioni precoci delle 
piccole vie aeree rispetto alla spirometria tradizio-
nale. Inoltre, la sua associazione con i sintomi clinici 
suggerisce una maggiore rilevanza nel contesto della 
valutazione funzionale precoce, in linea con quanto 
osservato anche in altre condizioni respiratorie (9).

CONCLUSIONI
In conclusione, in assenza di un GOLD standard per 
la diagnosi di SAD, spirometria e IOS offrono infor-
mazioni diverse ma complementari. 
L’IOS sembra essere più sensibile e più strettamente 
correlata ai sintomi, rappresentando uno strumento 
promettente per l’identificazione precoce del coin-
volgimento delle piccole vie aeree nei soggetti con 
AATD.
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Figura 1 - Valori di R5–R20 significativamente più elevati 
nei soggetti con dispnea (mMRC ≥2) 


