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Il ruolo fisiologico della Il ruolo fisiologico della 

eritropoietina eritropoietina 

Diminuito apporto di ossigeno al rene

Le cellule Peritubulari interstiziali ricevono il m essaggio di  
basse concentrazioni ematiche di O2 

Pro-eritroblasti 
in red bone marrow 
mature more  quickly 
into reticulocytes

Molti reticulociti 
entrano nel sangue

Larger number of red blood cells
(RBC) in circulation

Increased oxygen delivery to tissues

Return to homeostasis when 
response brings oxygen delivery

to kidneys back to normal

EPO

Cellule peritubulari 
interstiziali secernono 
eritropoietina (EPO) 
Nel sangue



RETICOLOCITIRETICOLOCITI
IRF (Immature Reticulocyte Fraction)IRF (Immature Reticulocyte Fraction)

Midollo osseoMidollo osseo Sangue perifericoSangue periferico

I reticolociti perdono l’RNA con la maturazione. I 
reticolociti più giovani, quindi, contengono più RNA.

Ebl



Reticolocito

•La sostanza granulo-
filamentosa è Rna

•Le dimensioni sono > 
dei GR (24%) 

• Densità < rispetto GR

• I reticolociti immaturi 
esprimono TfR

caratteristiche

Utilizzo fluorocromi sopravitali
per la conta automatica

Aumento 20 x fluorescenza di fondo nei R
Aumento 1,7 X nei GR 

Conta in % e valore corretto
Conta assoluta
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Principali indici eritrocitari

Hb g/dL
GR 10e12/L

Valore Emoglobina

N. GR Emazie-eritrociti 

Diagnosi anemie

Anemie- talassemie

MCV Volume cellulare medio 
(misurato direttamente)

Classificazione e 
diagnosi anemie

RDW Ampiezze della 
distribuzione dei diametri 
eritrocitari

Indice di anisocitosi 
Differenza tra anemia 
sideropenica e 
talassemia

% microciti GR con diametro inferiore 
a soglia prestabilita

Diagnosi precoce di 
ferrocarenza

% macrociti GR con diametro superiore 
a soglia prestabilita

Reticolociti, carenza

B12,folati

Concentrazio
ne Hb (MCH, 
MCHC) 

Emazie ipocromiche o 
ipercromiche

Svariate condizioni 
con modificazione 
dell’eritropoiesi 

Parametro Significato Ruolo 



Valutazione automatica parametri eritrocitari
Curve di distribuzione volume GR ed indici di dispersione

Red cell distribution width (RDW)

Canali volumetrici

RDW: CV% V dei GR 
troncato 20%

DS distribuzione GR 
tra 16-84 percentile

MCV (media) X 100

Indice di 
anisocitosi



Classificazione delle anemie

INSUFFICIENTE 
ERITROPOIESI
INSUFFICIENTE 
ERITROPOIESI

AUMENTATA 
EMOLISI

AUMENTATA 
EMOLISI

ANEMIA 
MICROCITICA

ANEMIA 
MICROCITICA

ANEMIA 
NORMOCITICA

ANEMIA 
NORMOCITICA

ANEMIA 
MACROCITICA

ANEMIA 
MACROCITICA

CLASSIFICAZIONE SU BASE MORFOLOGICA
Medico di medicina generale )

CLASSIFICAZIONE SU BASE FISIOPATOLOGICA (43,44)

EmatologoRETICOLOCITI



Anemia
emocromo + reticolociti

Anemia
emocromo + reticolociti

Reticolociti 
Normali o 

ridotti

Iperproduzione
Midollare (ret )

Morfologia eritrocitaria

Normocitica 
Normocromica
Normocitica 

Normocromica
Microcitica
Macrocitica
Microcitica
Macrocitica

ipoproliferazione Disordine maturativo

DANNO MIDOLLARE
-Infiltrazione
-Aplasia

RIDOTTA PRODUZIONE
-Flogosi
-Danno renale

DANNO MIDOLLARE
-Infiltrazione
-Aplasia

RIDOTTA PRODUZIONE
-Flogosi
-Danno renale

ALTER.CITOPLASMATICHE
- Carenza di ferro
- Talassemia
- Anemia sideroblastica

ALTER. NUCLEARI
- carenza folati e B12
- anemia refrattaria

ALTER.CITOPLASMATICHE
- Carenza di ferro
- Talassemia
- Anemia sideroblastica

ALTER. NUCLEARI
- carenza folati e B12
- anemia refrattaria

EMORRAGIA - EMOLISI

DIFETTO 
INTRAGOLOBULARE
Sferocitosi
Carenza di G6PD
A. Falciforme

Difetto
EXTRAGOLOBULARE
Autoanticorpi
Danno microcircolo

DIFETTO 
INTRAGOLOBULARE
Sferocitosi
Carenza di G6PD
A. Falciforme

Difetto
EXTRAGOLOBULARE
Autoanticorpi
Danno microcircolo



Classificazione anemie su base 
fisiopatologica e cinetica  

intraglobulariintraglobulari

membrana
Enzimo-
patie

Sferocitosi
EPN

G6PD, PK
Catene 
globiniche

Falcemia
Talassemia

extraglobulariextraglobulari
Meccanici Microangiopatica

Protesi valvolari

Chimici 
e fisici

Piombo
veleni

Autoanticorpi AEA
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Ridotta sopravvivenza GR



MISURAZIONE DI MCV ED MCH RETICOLOCITARI

• Colorazione con          conta   

fluorocromo          

• Misurazione 

dell’MCV                  MCVr

• Misurazione 

dell’MCHC               CHCMr

• Calcolo di

MCH                        CHr

>24% GR>24% GR

< 16% GR< 16% GR

= a GR= a GR

Calcolo dell’Hct 
Reticolocitario

Calcolo dell’Hct 
Reticolocitario



GR normali GR in anemia sideropenica



MEAN CELL VOLUME (MCV)
cause di aumento spurio

• Agglutinazione GR da autoanticorpi freddi 
(o caldi)

• Pan-agglutinazione da anticorpi EDTA 
dipendenti

• Iperosmolarità plasmatica (ipernatriemia, 
iperglicemia)

• Agitazione ripetuta di provetta chiusa 
(effetto da CO2)

• Ostruzione parziale dell’apertura nei 
sistemi a resistenza



S frammentazioni eritrocitarie 
(Valvulopatia, PTT, SEU)

S mieloprol

artefatti





SIDEREMIA E SATURAZIONE 
TRANSFERRINICA (1)

• La sideremia e la saturazione transferrinica 
(rapporto sideremia /TIBC) forniscono una misura 
dell’apporto di ferro ai tessuti

• A seguito della deplezione dei depositi, la 
sideremia diminuisce ; una saturazione < 16% è
indice di eritropoiesi siderocarente

• La sideremia e la saturazione transferrinica 
sono un’indice scarsamente sensibile di 
sovraccarico monocito-macrofagico 
(trasfusionale), mentre costituiscono l’indice più
sensibile e precoce di sovraccarico parenchimale 
(emocromatosi ereditaria)



FERRITINA SIERICA

• La ferritinemia (V. N. : 20-230 μg/L) è
direttamente proporzionale all’entità dei depositi di 
Fe  (1 μμμμg/L = 8 mg di Fe di deposito)

• Un valore < 12 μμμμg/L (in assenza di 
ipotiroidismo e/o deficit di ascorbato) è
altamente specifico per una carenza marziale

• Valori > 4.000 μg/L (massima capacità di di 
sintesi) sono legati a danno cellulare

• La ferritinemia può essere influenzata da : deficit 
di ascorbato, ipotoroidismo,febbre, 
infezioni acute, infiammazioni croniche, 
citonecrosi epatica, emolisi, eritropoiesi 
inefficace(talassemie, MDS)



Circa 7% della popolazione mondiale è portatore 
di un difetto a carico dell’emoglobina

EMOGLOBINOPATIE

ANEMIE MICROCITICHE



� Sindromi talassemiche  

alfa o beta

� Emoglobinopatie

Difetti genetici delle globine



Eterozigosi     (β++)(β++)(β++)(β++) Portatore silente

(β+(β+(β+(β+ or ββββ°°°°)                    Tratto ββββ−−−−
talassemico

Talassemia Intermedia

Doppia eterozigosi

Omozigosi                         

Talassemia Major

ββββ- Talassemia



1990: transfusion and chelation1990: transfusion and chelation

1970: irregular transfusions1970: irregular transfusions



Chr. hemolytic 

anemia:

Hct 20's; retic 20's

Indr  bil, LDH, etc

Gallstones

LVH, easy CHF

Anemia Falciforme (+ B talassemia)  Anemia Falciforme (+ B talassemia)  



Eventi Acuti in Adult Sickle Cell Eventi Acuti in Adult Sickle Cell 

• Acute Painful Crisis
• Acute Chest Syndrome
• Acute Abdominal Pain
• Stroke 
• Acute Anemic Episodes ( ����Aplastic Crisis)
• Priapismo

Terapia
Trasfusioni di sangue
Exanguinotransfusioni



STADI DELLA CARENZA 

MARZIALE

• Deplezione dei depositi tissutali di 

ferro

• ridotto apporto di ferro all’eritrone 

(eritropoiesi siderocarente)

• anemia sideropenica Istituto “Seràgnoli” - Bologna



ANEMIE DA ALTERATA 
MATURAZIONE NUCLEARE
ANEMIE DA ALTERATA 
MATURAZIONE NUCLEARE

ridotto assorbimento, 
carenze alimentari

ANEMIA MACROCITICHE CARENZIALI:

VIT B12/FOLATI 

Aumento MCV, 
MCH, RDW;  

due vitamine  idrosolubili che 
funzionano come coenzimi  
nella sintesi del DNA.



1.Carenze alimentari (dieta vegetariana)

2. Condizioni  che causano malassorbimento:
- a livello gastrico (anemia perniciosa dell’adulto, anemia 

perniciosa del bambino, gastrectomia). Principali 
condizioni che determinano deficienza di fattore 
intrinseco a livello intestinale:resezioni chirurgiche 
intestinali; patologie intestinali quali diverticolosi, stenosi,
fistole, sindrome dell’ansa cieca; sindrome di Imerslund-
malassorbimento selettivo con proteinuria; sprue 
tropicale, parassitosi intestinaleda Botriocefalo causano 
un dismicrobismo con competizione biologica fra i diversi 
ceppi batteri.

- Malattie endocrine, insufficienza pancreatica, uso di 
farmaci quali la neomicina, colchicina, fenformina, 
composti arsenicati.

CAUSE DI CARENZA VIT B12



ANEMIA MEGALOBLASTICA. SP



A. MACROCITICHE A. MACROCITICHE 

ANEMIE EMOLITICHE ANEMIE EMOLITICHE IMMUNIIMMUNI

•• ANEMIE EMOLITICHE AUTOIMMUNIANEMIE EMOLITICHE AUTOIMMUNI: : 

a. macrocitica ipercromica a. macrocitica ipercromica 

disomogeneadisomogenea (MCV, MCH, RDW (MCV, MCH, RDW 

aumentati), con reticolocitosiaumentati), con reticolocitosi

•• Atc caldi (IgG)Atc caldi (IgG)

•• Atc freddi (IgM)Atc freddi (IgM)

•• Atc bitermici Atc bitermici 

(lisanti o agglutinanti) (lisanti o agglutinanti) 



Anemia immunoemolitica: sferociti, macrociti e 
reticolocitosi. Nelle cellule più grandi si vede materiale reticolare (RNA 
precipitato). Colorazione con blu di metilene (Controcolorazione con Giemsa)


