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CASO CLINICO

La paziente è una donna di 75 anni di nazionalità

rumena che viene ricoverata il giorno 08/09/2016 presso

la Unità Operativa di Chirurgia dell’Ospedale San Luca

di Lucca per episodi di melena. All’anamnesi generale la

paziente risultava affetta da polimialgia reumatica e

tiroidite di Hashimoto, l’esame emocromocitometrico

risultava normale. In particolare le piastrine erano 244 x

109/L (v.r. 150-450). Il tempo di protrombina (PT) ratio

era 1,11 (v.r. 0,8-1,2) e il tempo di tromboplastina

parziale attivata (aPTT) ratio era 1,5 (v.r. 0,76 – 1,19).

Viene fatta diagnosi di ulcera gastro-duodenale e viene

eseguita una emostasi endoscopica. Durante il ricovero

la paziente ha presentato all’occhio sinistro un vasto

infarcimento emorragico sottocongiuntivale con

sanguinamento spontaneo. Il giorno 24/09/2016 viene

trasferita presso il reparto di Oculistica dove vengono

nuovamente richiesti gli esami emocoagulativi di base

che evidenziano un aumento del aPTT ratio (1,93).

Vengono richiesti tempestivamente i dosaggi del fattore

VIII e FIX che risultano essere rispettivamente del 6%

(V.N. 50-150) e del 90% (V.N. 60-140). Vengono eseguiti

i test di mescolamento con plasma normale sia

immediatamente che dopo incubazione a 37°C per 2

ore. Tale incubazione non correggeva il ratio dell’aPTT

del paziente. Viene inoltre eseguita la determinazione

del Lupus Anticoagulant (LAC) con il test del veleno di

vipera Russell diluito “diluted Russell's Viper Venom

Test” (dRVVT) e con il “Silica Clotting time” (SCT) che

risultano entrambi negativi. Viene sospettata Emofilia A

(AHA) e per conferma il campione viene inviato al Centro

di Riferimento Regionale Malattie Emorragiche e della

Coagulazione dell’Azienda Ospedaliero Universitaria di

Careggi dove veniva confermato l’allungamento

dell’aPTT ratio (1,5), associato a significativa riduzione di

FVIII (3,2%) con associata presenza di un anticorpo

specifico anti FVIII a basso titolo (2,2 BU/mL) ponendo

diagnosi di emofilia A acquisita. La paziente è sottoposta

a  trattamento immunosoppressivo con deltacortene 1

mg/Kg/die associato a trattamento gastroprotettore; in

seconda giornata l'emorragia endooculare si arresta e

successivamente la paziente viene dimessa.

DISCUSSIONE

L'AHA acquisita è una rara malattia autoimmune

causata da un autoanticorpo (inibitore) del FVIII, che

interferisce con la sua funzione coagulante e predispone

a grave emorragia potenzialmente letale (1-2).

Poiché il FVIII funge da cofattore per attivare il FIX,

la sua carenza riduce la generazione di trombina sulla

superficie delle piastrine attivate (3), predisponendo a

sanguinamenti che possono essere pericolosi per la vita.

(1) L'incidenza AHA aumenta con l'età, nei bambini al di

sotto dei 16 anni l’incidenza riportata è di 0,045 per

milione, mentre nelle persone con più di 85 anni di età

l'incidenza sale a 14,7. Circa il 10% delle persone con

AHA sono donne giovani diagnosticate durante o dopo la

gravidanza, mentre più dell'80% delle persone colpite
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sono uomini e donne di età pari o superiore a 65 anni

(età media: 78 anni) (4-5).  Approssimativamente, la

metà di tutti i casi di AHA è attribuibile a una condizione

medica di base, tipicamente un'altra malattia

autoimmune, una neoplasia o una reazione allergica a

farmaci; il rimanente è idiopatico (4-6).

La comune presentazione clinica di AHA è un

sanguinamento spontaneo o provocato ed un aPTT

prolungato ed inspiegabile in una persona con una storia

personale o familiare negativa di coagulopatia (7). Un

numero considerevole di individui - quasi il 7% dei 501

pazienti arruolati nel Registro europeo di Emofilia

acquisita (EACH2), il più grande database

osservazionale AHA riportato - non ha avuto sintomi di

sanguinamento e la diatesi è stata rilevata

incidentalmente dopo esami del sangue di routine (6-9-

10).

Il caso qui riportato conferma la complessità della

diagnosi di AHA e la presenza in questi pazienti di

comorbidità, in particolare di patologie autoimmuni.

Riteniamo che la rarità dell'AHA possa essere,

almeno in parte, da ascrivere ad una sottostima

diagnostica in quanto i pazienti di solito si presentano ai

clinici senza precedenti sintomi di sanguinamento e in

una percentuale non indifferente di pazienti viene posta

diagnosi di AHA accidentalmente, come sopra

evidenziato.  A causa della possibile morbilità e mortalità

associate alla condizione e alla complessità della

gestione dei soggetti con aPTT allungato, è

raccomandata una consultazione immediata con un

centro di trattamento per l'emofilia, indipendentemente

dal fatto che il sanguinamento sia presente o meno.
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