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Il sottoscritto  Raffaella Colombatti
ai sensi dell’art. 3.3 sul Conflitto di Interessi, pag. 17 del Reg. Applicativo dell’Accordo Stato-Regione del 5 
novembre 2009,

dichiara
❏ che negli ultimi due anni ha avuto rapporti diretti di finanziamento con i seguenti soggetti portatori di 

interessi commerciali in campo sanitario:

- Agios, NovoNordisk, Vertex, Addmedica, Forma Therapeutics, Global Blood Therapeuics, Pfizer



Coordinatore: R. Colombatti (Padova)

Membri Effettivi: S. Perrotta (Napoli), G. Russo (Catania), P. Corti (Monza) G. Palazzi 
(Modena), V. Munaretto (Padova/Treviso), E. Bertoni (Brescia)

Consulenti: L. Notarangelo (Brescia), D. Cuzzubbo (Firenze), P. Bianchi (Milano), M. 
Casale (SITE, Napoli) 

Ulteriori 30-80 partecipanti alle riunioni/webinars

Rappresentante AIEOP Discovery: M. Di Mauro (Roma)



• Update Linee Guida Malattia Drepanocitica
• Eventi Pubblici del GdL
• Eventi formativi - Webinars 2024
• Aggiornamento studi in corso
• Pubblicazioni 2023 e in corso

2023 2024



Aggiornamento 2023: IDROSSIUREA 
raccomandata a partire dai 9 mesi per genotipo 
HbSS-HbSβ°

Progetto EU-DGSANTE/ERN-EuroBloodNet: traduzione in 
lingua inglese delle Linee Guida significative in Europa. 8 
selezionate e tradotte.
«Critical appraisal of SCD Guidelines in Europe»
(Perrotta-Russo-Colombatti)







13 Marzo 2024
Evento di sensibilizzazione sulla Rete Nazionale 
Talassemie ed altre emoglobinopatie con altre società 
scientifiche ed associazioni



Webinars 2024 sulle Patologie Rare del GR

• 2 Febbraio 2024: Sferocitosi e Difetti di Membrana
• La diagnostica: Paola Bianchi
• La Clinica: Silverio Perrotta
• La ricerca: Lucia De Franceschi

• 7 Marzo 2024: Enzimopatie
• La diagnostica: Paola Bianchi
• La Clinica: Wilma Barcellini
• Correlazioni Genotipo Fenotipo nella G6PD: Lucio Luzzato

• 23 Maggio 2024: Alfa Talassemie
• La diagnostica: Michela Grosso
• La Clinica: Raffaella Origa

Le registrazioni sono disponibili nell’area del GdL Patologie del Globulo Rosso, nel sito AIEOP

120 
partecipanti

68 partecipanti



• OTTIMI CASI CLINICI PRESENTATI DA GIOVANI MEDICI

Membranopatie
Udine
Treviso
Brescia
Roma

Enzimopatie
Torino
Brescia
Monza

Webinars 2024 sulle Patologie Rare del GR



STUDIO Prospettico Malattia Drepanocitica Sβ+

(PI Elisa Bertoni, Brescia)



Trento
Brescia
Monza
Padova
Parma
Ferrara
Pisa
Firenze
Perugia
Bari
Napoli
Roma
Catania

STUDIO 
RETROSPETTIVO

Tot pz: 41 S/β+



Obiettivo dello studio retrospettivo:
Identificare sottogruppi di pazienti S/β+ con caratteristiche cliniche specifiche che 
abbiano bisogno di un monitoraggio più stretto

Conclusioni:
IVS-I-110 fenotipo più severo: comparsa precoce dei sintomi e numero mediano di eventi severi per 
anno più elevato.

Mutazione del sito promotore:  fenotipo più lieve (osteonecrosi come unica presentazione) 



Obiettivi primari: 

 descrivere il fenotipo clinico dei soggetti affetti da doppia eterozigosi S/β+ in termini di 
decorso clinico, comparsa degli eventi e tipo di eventi, trattamento correlato. 

 conferma correlazione genotipo fenotipo almeno per alcune mutazioni β+ in base ai dati 
ottenuti

Studio prospettico
Tempo di osservazione: 4 anni
Arruolamento: terminato a ottobre 2023

Obiettivo secondario:
• valutare se presenti eventuali modifiche del follow-up rispetto ai dati ottenuti nello 

studio retrospettivo



Criteri di inclusione: 

 Soggetti di età pediatrica o adulta, maschi e femmine, affetti da Talasso/drepanocitosi 
S/β+; 

 Analisi di mutazione gene HBB compatibile con doppia eterozigosi S/β+ 

 Analisi molecolare gene alfa globinico (raccomandato)

Criteri di esclusione: 

 Malattia Drapanocitica secondaria a genotipi diversi dalla doppia eterozigosi S/β+ ( n.b. 
verificare prima dell’arruolamento che la variante quantitativa sia β +, ClinVar)

 Comorbidità non legate alla malattia drepanocitica

Studio prospettico



Pazienti arruolati
Centri N° pazienti

Orbassano 22

Brescia 10

Monza 5

Padova 5

Perugia 5

Verona 1

Parma 1

Pavia 2

Taranto 2

Totale 53



Terapia

* Dei 22 pz non in profilassi  19 hanno più di 15 anni
# Pazienti in terapia con HU: IVS I-110 11/14, IVS I-612/18, -29 A>G 4/7 

Terapia Pz

Profilassi amoxi 26*

HU 32#

Trasfusioni croniche 4

EEX 3

Ferrochelazione 2

Pazienti in HU

IVS I-6
IVS I-110
29 A>G
IVS II-745



STUDIO SFEROCITOSI
(PI M.Marinoni, Varese)

Continua Arruolamento



STUDIO RADEEP
(Promotore AIEOP

Centro Coordinatore: Padova)



• A retrospective / prospective, multicenter European Epidemiological Platform for patients diagnosed 
with Rare Anemia Disorders (RADs) with clinical significance, in concrete Sickle cell disease and 
Thalassaemia disorders, and other rare defects of the red blood cell and erythropoiesis. 

• Una Piattaforma Epidemiologica Europea retrospettiva/prospettica, multicentrica per i pazienti con 
diagnosi Anemie Rare (RAD), in particolare anemia falciforme, talassemia e altri rari difetti dei 
globuli rossi e dell'eritropoiesi

Rare Anemia Disorder Epidemiological
Platform (RADEEP)

Promotore Europeo EuroBloodNet, Promotore Italiano AIEOP
Supporto al data entry e interoperabilità: EuroBloodNet («national data manager»)



Rare Diseases CDE

ENROL Rare Hematological Diseases-CDE

BPDCN MDS / AML Von WillebrandRare anaemia
disorders

ENROL CDE
Onco

ENROL CDE  
Bleeding

ENROL CDE 
RAD

ENROL sub registries: what is transferred?

TWISTEU-BLAST

EU RD PLATFORM

IMPACT- AML



Copes with the fragmentation of RD patients data contained in 
hundreds of registries across Europe by releasing standards for 
interoperability:
✔ Common data elements (16)
✔Pseudonymization tool – GDPR Compliant 

EU Platform on Rare Disease Registration (EU RD Platform)

The European context

European Reference Networks registries

24 ERNs Central Registries: 
✔ Build
✔ Upgrade
✔ Link

European Rare Blood 
Disorders Platform

Patients’ registries covering the diseases of 
each ERN & following the standards defined 
by the EU RD Platform. 

about:blank


Centri coinvolti in RADeep

Supporto fornito dal centro coordinatore
Telematico: 751 contatti
(E-mail, telefonate, call Zoom)

Onsite: 12 trasferte totali nei centri di Monza,
Brescia, Modena, Varese, Verona

Centri con 
inserimenti 
effettuati 

26; 26; 
81%

Centri con 
inserimenti 

non 
effettuati 
6; 6; 19%

Rapporto centri - inserimenti
al 09/04/2024

Centri con inserimenti
effettuati 26

Centri con inserimenti
non effettuati 6

32

Centri 
attivati 32; 

32; 86%

Centri di 
prossima 

attivazione 
5; 5; 14%

Status centri RADeep
al 09/04/2024

Centri attivati 32

Centri di prossima
attivazione 5

37

Già attivate 3 Unità di Adulti in Ospedali 
dove siamo presenti come UOC 
Oncoematologia Pediatrica (PD, MO, MZ) –
In corso emendamento per includere un 
centro nuovo



Pazienti RADeep

Baseline confirmed: tutti i campi «mandatory» del primo inserimento sono stati
inseriti e salvati correttamente
Baseline unconfirmed: sono stati inseriti alcuni campi «mandatory» nell’ambito del
primo inserimento (quindi non un follow-up), ma manca il salvataggio di alcune
pagine e/o il “Confirm all changes”
Registered: è solo stato creato lo pseudonimo, non ci sono altri dati inseriti

Inserimenti RADeep
dal 04/10/2022 al 09/04/2024

Inseriti 963

Da inserire 2272
3235

Specifica inserimenti RADeep
dal 04/10/2022 al 09/04/2024

Baseline confirmed 899

Baseline unconfirmed 37

Registered 27

963

>4000 
pazienti



Patologie inserite

Pazienti di 
cui non è 
stata 
inserita la 
diagnosi

Diagnosi Numero %

Metaemoglobinemia 1 0.1%

Emoglobina C 2 0.2%

Alfa-thalassemia 2 0.2%

Anemia sideroblastica 1 0.1%

Emoglobina E 2 0.2%

Unstable Hemoglobin Disease 3 0.3%

Other 5 0.5%

CDA 7 0.8%

Rare Constitutional Aplastic Anemia 8 0.8%

Membranopatie 143 15%

Enzimopatie 8 0.8%

Beta-thalassemia 156 16%

Sickle cell disease 576 60%

NULL 49 5%

Totale 963

Primi due 
manuscript Europei 
in preparazione

Iniziato data 
cleaning nazionale 
per le prime 
pubblicazioni 
italiane



TEAM RADEEP CENTRO COORDINATORE  
Università di Padova

Maria Paola Boaro 
Medico Pediatra
mariapaola.boaro@unipd.it 

Martina Bonel
Study Coordinator
martina.bonel@unipd.it

Roberta Trapanese 
Data Manager
roberta.trapanese@unipd.it

CTO AIEOP: Caterina De Benedittis 



STUDIO GENOMED4ALL

Uso della Radiomica per l’identificazione degli infarti cerebrali silenti nella 
malattia drepanocitica e la definizione del carico lesionale

25% dei bambini <6 anni presenta già infarti silenti e il 40% <18 anni



1) Implemented Pipeline to define and train the algorithm on 500 MRIs 
(FLAIR/T1) from Padova, Barcelona, Genova, Modena and Napoli (2022-2023)

Preprocessing
• Uniform images from 

different scan

• Correct Artifacts

• Isolate the Brain

Segmentation
• UNet trained on MS

• Transfer Learning on SCD

• Identify Probable SCI 

Regions

Postprocessing
• ML Approach

• Use ad hoc features

• Remove not SCI 

regions

2) Algorithm testing underway on MRIs from Torino and Amsterdam (2024); 
blinded cross check by neuroradiologists



SURVEY GdL patologie GR sulle Infezioni 
PARVOB19 nelle anemie rare

(Proposta di: Giovanni Del Borrello, Torino)



Pubblicazioni



Pubblicazioni







Pubblicazioni in fieri

• Retrospective and Prospective Study of Childhood Autoimmune Hemolytic Anemia. A Report 
from the Red Cell Working Group of the Pediatric Italian Hematology and Oncology 
Association.

(Manuscripts in preparation. Saverio Ladogana, SGR; Antonio Marzollo, PD; Giovanna Russo, CT)

• Incidence and outcomes of post-splenectomy complications in Sickle Cell Disease: 
results from a large, prospective multicentre study of the Italian Network of Asplenia 
(Manuscript Submitted. M. Casale, NA.)

• Limited access to transcranial doppler screening and stroke prevention in children with 
SCD in Europe: Results of a multinational EuroBloodnet Survey (Revision Submitted. 
D.Cuzzubbo, M.Casale, V.Voi, R.Colombatti)



YOUNG EHA e altre collaborazioni

Working Group 4: Monthly Journal Club

Giulia Reggiani, Padova
giulia.reggiani.ped@gmail.com

Giulia Ferrari, Monza
giulia.ferrari@fondazionembbm.it 

COST ACTION: Hemoglobinopathies in 
European Liaison of Medicine and Science 

(HELIOS)



AYA - TRANSIZIONE
• Aumento significativo degli adolescenti 

con patologie croniche (ematologiche)
• Necessità di verificare l’esistenza di 

percorsi strutturati e di servizi adeguati

• Ove necessario, creare percorsi standardizzati, strutturati con prestazioni 
tracciabili nei vari centri, raccolta dati during the lifespan

• Collaborazione Direzioni Sanitarie Padova-Brescia
• Promotori nei nostri centri?

EHA-AYA TASK 
FORCE

(M.Miano, 
R.Colombatti)



NUOVI FARMACI e TRIALS CLINICI

• Voxelotor: in commercio dal 19 Marzo
(Crizanlizumab)

• Gene Editing (Exacel): Approvato EMA
• Mitapivat
• Etavopivat
• Ndec
• Altri trial in arrivo

Lavoro per espansione dei centri attivi

Mitapivat Approvato 
EMA >16 anni

SCD

PKD

Thal

Mitapivat
Luspatarcept
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