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Alfa Talassemia

Alterata sintesi delle catene 
alfa globiniche 

5% popolazione mondiale carrier

1 milione di persone affetto da  

sindrome alfa talassemica

Galanello R, Alpha-thalassemia carrier identification by DNA analysis in the screening for thalassemia. Am J Hematol. 1998
Lal A, Disease burden, management strategies, and unmet needs in α-thalassemia due to hemoglobin H disease. Am J Hematol. 2024

Spettro fenotipico ampio e 
molto variabile
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In Sardegna 38% 
popolazione ha 
almeno una 
mutazione

Alfa Talassemia



Basi molecolari

Soggetto sano

Portatore sano o 
silente

Trait alfa

Malattia HbH

Malattia di Bart o 
Idrope fetale

GRAVITA’
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Basi molecolari
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Normale valore Hb

Lievissima microcitosi

Asintomatico

𝛂 𝛂 / 𝛂 -
𝛂T𝛂/ 𝛂𝛂

Portatore silente
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Hb normale o lieve anemia

microcitosi e ipocromia

Asintomatico

Trait alfa talassemico



𝛂- / --

Anemia moderata - grave

Microcitosi e ipocromia

Manifestazioni cliniche variabili

Reticolocitosi

Malattia HbHMalattia HbH – Delezionale



𝛂T - / --
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Malattia HbH

Anemia moderata - grave

Microcitosi e ipocromia

Reticolocitosi

Produzione di catena alfa instabile 

à precipitazione nei globuli rossi 

à emolisi e eritropoiesi ine?icace

Malattia HbH – Non Delezionale
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Ossigeno

TIF Guidelines for Alpha Thalassemia

Hb effettiva (g/dL) 
= 

(1 - % Hb Bart + % HbH) 
x Hb tot (g/dL) 

Malattia HbH

Genetica alfa 
Constant Spring

–a3.7,  –a4.2,  –SEA, 
–FIL, –THAI, –MED, 

Fattori secondari



HbH

Marcon A, Complications and Their Management. Hematol Oncol Clin North Am. 2018
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Malattia HbH



Malattia HbH
Delezionale Non Delezionale
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Gravidanza può portare a anemizzazione

Target Hb pre trasfusionale 9 g/dL

Supplementazione marziale con ferro in 
assenza di carenza non migliora i valori 

emoglobinici

Li J, Pregnancy outcomes in women affected by fetal alpha-thalassemia: a case control study. Sci Rep. 2021 
Vaeusorn O, A study of thalassemia associated with pregnancy. Birth Defects Orig Artic Ser. 1988
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Malattia HbH _ Gravidanza

Non influenza fertilità

Malattia HbH aumenta rischio di 
pre eclampsia e scompenso 
cardiaco 

Nelle pazienti splenectomizzate è 
consigliato acido acetilsalicilico in
prevenzione per eventi trombotici

Non indicazioni assolute in merito alla 
tipologia di parto 



Malattia HbH _ Gravidanza

𝛂-SEA𝛂 / - 𝛂



Malattia HbH _ Infezioni

Causa di crisi emolitiche

Causa di anemizzazione

Supporto trasfusionale

Schedula vaccinale

Crisi aplastica da Parvovirus B19

TIF Guidelines for Alpha Thalassemia



accumulo delle catene 
gamma

Aggregati Hb Bart

Idrope Fetale
Genotipo alfa

- - / - -

−−SEA/ −−SEA
−−SEA/−−FIL 

Impossibilità sintesi 
catene alfa

Ali Amid, Hemoglobin Bart’s hydrops fetalis: charting the past and envisioning the future. Blood 2024



Grave anemia e 
ipossia

Iperbilirubinemia
Organomegalia
Ipoalbuminemia
Scompenso 
cardiaco/malformazioni 
cardiache
Ascite e versamento 
pleurico
Malformazioni del tratto 
genitourinario

Fine del 
primo trimestre 

Terapie

Trasfusioni epoca intrauterina 
(18° settimana)

à risoluzione del quadro clinico               
à trasfusione-dipendenza

Trapianto di Midollo intrafetale

Terapia genica 

Idrope Fetale

Ali Amid, Hemoglobin Bart’s hydrops fetalis: charting the past and envisioning the future. Blood 2024
King AJ, HPoten.al new approaches to the management of the Hb Bart's hydrops fetalis syndrome: the most severe form of α-thalassemia. Hematology Am Soc Hematol Educ Program. 2018 
.



Forme inusuali di Alfa Talassemia

ATR 16

Anomalia telomero ch 16

Alfa talassemia e ritardo 
mentale

ATR X

Mutazione X linked che 
downregola gene alfa

Genere maschile

Alfa talassemia 
Ritardo Mentale
Disfmorfismo volto
malformazioni multiorgano

ATMDS

Forma acquisita di alfa 
talassemia

Disordini clonali 
ematopoiesi

Gibbons RJ. α-Thalassemia, mental retardation, and myelodysplastic syndrome. Cold Spring Harb Perspect Med. 2012
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Take home messages

- mai sottovalutare microcitosi

- attenzione alle improvvise 

anemizzazioni in corso di eventi 

acuti o gravidanza

- attenzione provenienza geografica



Take home messages
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