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Aggiornamenti di clinica e terapia

U n aspetto di crescente 
interesse nella comunità 
scientifica è rappresenta-

to dall’identificazione dei diversi 
fenotipi della BPCO. 
La malattia è infatti caratterizzata 
da eterogeneità a diversi livelli: 
anatomo-patologico (reperto di 
enfisema, bronchite cronica, flo-
gosi e rimodellamento bronchiola-
re, fibrosi), clinico (dispnea, tosse, 
catarro), temporale (diverso grado 
di severità correlato con la storia 
naturale, esacerbazioni). 
Gli sviluppi della diagnostica per 
immagini, in particolare la tomo-
grafia computerizzata ad alta risolu-
zione (HRCT) hanno notevolmente 
contribuito alla classificazione dei 
pazienti per fenotipi clinico-patolo-
gici. Queste considerazioni hanno 
portato ad intraprendere studi per 
approfondire tali aspetti.
In questo contesto, ECLIPSE (Eva-
luation of COPD Longitudinally to 
Identify Predictive Surrogate End-
points. N Engl J Med 2010; 363: 
1128-38) è uno studio europeo 
osservazionale, longitudinale, del-
la durata di 3 anni, condotto su 
una popolazione di oltre 2.000 
pazienti con BPCO da moderata a 
molto grave (stadi GOLD II - IV) e 
566 controlli (fumatori e non), con 

l’obiettivo di definire i sottotipi di 
BPCO clinicamente rilevanti ed 
identificare parametri e biomarca-
tori in grado di predire la progres-
sione di malattia. 
Poiché le informazioni circa l’inci-
denza delle riacutizzazioni e l’iden-
tificazione dei fattori predittivi sono 
scarse, una delle prime analisi dei 
dati raccolti ha inteso verificare 
l’ipotesi che la frequenza delle ri-
acutizzazioni potesse identificare 
un distinto fenotipo di BPCO, in-
dipendentemente dalla gravità di 
malattia.
Secondo il Prof. Alberto Papi, Di-
rettore della Clinica di Malattie 
dell’Apparato Respiratorio dell’Uni-
versità di Ferrara, “emerge sempre 
più chiaramente che le riacutizzazio-
ni siano l’evento chiave della storia 
della BPCO”. 
I risultati di ECLIPSE confermano 
che con l’aggravarsi della malat-
tia le riacutizzazioni diventano più 
frequenti e gravi, ma mostrano an-
che che una quota importante di 
pazienti manifesta riacutizzazioni 
frequenti (>1/anno), indipendente-
mente dallo stadio di gravità. Nel-
lo stadio moderato della malattia 
(GOLD II) essi sono circa il 22%, 
33% nello stadio grave (GOLD III) 
e 47% nello stadio molto grave 

(GOLD IV). Questi pazienti potreb-
bero rappresentare un fenotipo 
specifico di BPCO, definito ap-
punto “frequente riacutizzatore”, 
caratterizzato da un’intrinseca su-
scettibilità ai triggers, come le in-
fezioni virali. Una storia pregressa 
di riacutizzazioni è il fattore mag-
giormente predittivo della loro fre-
quenza.
In altri termini, grazie allo studio, 
è stato descritto un fenotipo di 
BPCO ad alto rischio di riacutizza-
zione, stabile nel tempo, clinica-
mente prevedibile e identificabile 
attraverso la storia clinica. 
Per Andrea Rossi, Direttore dell’UO 
di Pneumologia, AOUI di Verona, 
“tale osservazione non è priva di im-
plicazioni per lo sviluppo di strategie 
mirate alla prevenzione delle riacu-
tizzazioni all’interno dello spettro di 
gravità della BPCO”.
In conclusione, un obiettivo impor-
tante nella gestione della BPCO è 
l’identificazione di pazienti suscet-
tibili alle riacutizzazioni e l’imposta-
zione di una terapia mirata a preve-
nire e ridurre tali eventi, in modo da 
influire positivamente sulla morbi-
lità e sulla mortalità correlate alla 
patologia.
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