
Prove di funzionalità 
respiratoria: 

un aiuto alla diagnosi

Dr.ssa Maria Rosa Mirenda



2015 ESC/ERS



Spirometria semplice

Spirometria globale 
(pletismografia)

DLCO 
(singolo respiro)
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Il ruolo della DLCO 

 Consente di valutare la capacità di diffusione dei 
gas O2 e CO2 attraverso la membrana alveolo-
capillare. Il test di diffusione valuta l’integrità di 
tale membrana.

 Si sfrutta monossido di carbonio, gas che ha 
un’elevata affinità per l’emoglobina e il cui 
trasferimento è limitato quindi unicamente dalla 
diffusione

 Il test di diffusione del monossido di carbonio viene effettuato facendo inalare 
al soggetto una miscela con CO a bassissime concentrazioni (0.3%) ed elio (He) 
ad una concentrazione del 10% mediante respiro singolo. 



Alterazione DLCO (% del teorico)

lieve < 80% e ≥ 60%

media < 60% e  ≥ 40%

elevata < 40%

ATS/ERS, 2005

75% dei pazienti con PAH ha una DLCO < 80%
DLCO 59-71% 

Respiratory Medicine, 2015



DLCO/VA 

DLCO= Kco x VA ml/min/mmHg



Respiratory Research 2013

Equazione di Roughton e Forster:
1/DL = 1/Dm + 1/θxVc

DL = DLCO
Dm= capacità di diffusione di membrana 
Vc = volume capillare
Θ = reazione del CO con il sangue (corretta per la 

concentrazione emoglobinica)



Respiratory  Research 2013

↓ Dm   

 ispessimento della membrana 
alveolocapillare  per processi   
fibrotici e proliferativi

 edema interstiziale

↓ Vc  

 ↑ resistenze vascolari
 ↓ output cardiaco
 trombosi locale



Respiratory Research 2013
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Circulation 2010



20-50% dei pazienti
Deficit restrittivo
↓TLC fino al 64%

20-40% deficit ostruttivo
FEV1/FVC < 70%
76% vs 84% p < 0.001

Respiratory Medicine, 2015



Scambi gassosi nella IPAH

Hoeper, Eur Respir J,  2007

Ipossiemia lieve moderata paO2  72 ± 13 mmHg nelle donne

paO2  70 ± 13 mmHg negli uomini

Ipocapnia lieve moderata paCO2  31  ± 5 mmHg nelle donne

paCO2 30 ± 6 mmHg negli uomini



Eur Respir J,  2007

paO2 < 67 mmHg ---------- paCO2 < 32 mmHgpaCO2  ≥ 32 paCO2 < 32 
(p<0,001)

1 anno 98 86

2 anni 82 69

3 anni 80 51

5 anni 77 41

8 anni 65 12



Hoeper, Eur Respir J 2007

------------paCO2<  32 mmHg

paCO2  ≥ 32 paCO2 < 32 
(p<0,001)

1 anno 95 88

2 anni 86 70

3 anni 83 57

5 anni 83 46

8 anni 78 15



Hoeper, Eur Respir J 2007

R=0,362
P < 0,001



ATS/ERS,  2015



Sclerodermia
↓ DLCO

Secondaria all’
interessamento isolato della 
componente vascolare 

Volumi nella norma

Test 
immunosierologici



Sclerodermia
↓ DLCO

Secondaria all’
interessamento isolato della 
componente vascolare 

secondaria all’interessamento 
parenchimale 

Volumi nella norma

Volumi nella norma
Sindrome restrittiva







Kco ridotto  /VA normale Kco ridotto/  VA ridotta 

Meccanismi
fisiopatogenetici

Condizioni cliniche Meccanismi 
fisiopatologici

Condizioni cliniche

Distruzione del 
microcircolo

Ipertensione 
polmonare 
idiopatica

Distruzione 
alveolare

Enfisema (ridotto 
volume alveolare 
accessibile)

vasculiti Distruzione 
alveolare

Malattia 
interstiziale diffusa 
del polmone con 
fibrosi

Rimodellamento e 
dilatazione del 
microcircolo

Sindrome 
epatopolmonare

Distruzione del 
microcircolo

Bronchiolite
obliterante

MAV Grave SCC

DLCO = Kco x VA



Deficit ostruttivo

Deficit restrittivo

Severità FEV1 % del predetto

Lieve >70

Moderata 60-69

Moderata-severa 50-59

Severa 35-49

Molto severa <35

ATS/ERS 2005



IPF



Enfisema



Volumi statici e dinamici nella norma
Severa riduzione della DLCO

Pseudonormalizzazione spirometrica



CEPF

Necessità di interpretare le prove funzionali alla luce delle immagini TC



Test da sforzo: severità e prognosi in PAH 



Test da sforzo: severità e follow up in PAH 



 Semplice, poco costoso, accettato da autorità regolatorie (sintomi e 
capacità funzionale)

 Primo end-point utilizzato in primo trial su terapia PAH-specifica (epoprostenolo)
 End-point primario più usato (bosentan, ambrisentan, sildenafil, tadalafil, 

treprostinil….)
 Dati basali associati a prognosi

6MWT



330 m

6MWT e prognosi in PAH 

Macchia et al. Am Heart J 2007; 153: 1037-1047



McLaughlin al. JACC 2015; 65: 1976-97



• «ceiling effect»
• Poco specifico (frailty, decondizionamento,…)
• Poco utile in «add-on» terapia
• Nessuna informazione sulla fisiopatologia 



PARAMETRI:
- metabolici
- cardiaci
- respiratori

CPET





AnnalsATS Volume 12 number 4 April 2015 

peakVO2



Test da sforzo cardiopolmonare Test da sforzo cardiopolmonare: peakVO2

Galiè N., Manes A, Palazzini M. Eur Heart J 2016; 37; 45-48

PAH



AnnalsATS Volume 12 number 4 April 2015 
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VCO2 x 863
VE = ------------------------------------

[PaCO2 x (1- VD/VT)]
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peakVO2



AnnalsATS Volume 12 number 4 April 2015 



AnnalsATS Volume 12 number 4 April 2015 

VCO2 x 863
VE = ------------------------------------

[PaCO2 x (1- VD/VT)]



European Heart Journal 2016; EDITORIAL



Grazie!
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