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TC.urgente per distocia cervicale — -
PN: 3950.g (LGA)
Accessoin PSinviato dal Curanteper: :
--> Episodi ricorrenti di petecchie ed ecchimos spontanee autollmltantes
- Bambino sempre in buone condizioni generali e assenzadi altra
sintomatologia -
AI'EO: ecchimosi agli arti in variefasi evolutive. | VAS. In particolare: o

¢ Non |lesioni sospette per-maltrattamento (bimbo ben-curato, non ustioni,
non access in precedenza per fratture, mai episodi convulsivi, lividi ale
estremita distali su dorso di mani e pledl)
* 'Neurologlcamenteadeguato

& Non traumi recenti riferiti

¢ Assenzadi Segnl meningei osett|C| Adgli emat|C| IndICI d| flogos
“ negativi.
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aPTT allungato (. Caranza FVIII, IX, Xl o | Aumento rischio
2 inibitore specfico Emorag co

’

Ezcluder2 Ja _

preserza di . Carenza fatton

eparina tase conlatio (FXI,
' Prex« KK)

Mon rilevanie

1 o
) it
e
=
L ¥

/
1
1
!

A
®
l.1.

Funzionalita epato renale eresto.della biochimica nel

£ 3

P 5N




!

o
S 1P

A mn

1=

a
“I
Li

Nel corso del periodo di osservazione... A
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In anamnesi neonatologica non complicanze post profilassi-intramuscolo di vitamina K, Guthrie | B

monitoraggio glicemico, ladimissione in |V gior himosi e ljev fazione del 4 .

braccio, senza limitazione funzionale, in sede di prelievo venoso. Non indagata coagulazione. Posta

Indicazione amonitoraggio clinico. Al tollow up ambulatoriale quadro autolimitantesl.

ECOGRAFIADELLA CUTE E DEI TESSUTI SOTTOCUTANEL:

In corrispondenza dell’arto superiore di destra, sede di tumefazione, si1
osserva edema della parti molli, in assenza diimmagini riferibili a franchi
ematomi.
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? s & Madre: ulcera perforata post partum con R
- g , o severa anemizzazione e necessita di  § oo
% : FR“DTI:IH]HIHA 'I'H:J;'II:I]HA E trasfusione 1 5‘3
el Nonno mater no: flebiti ricorrenti agli arti> ' & 3¢
— Y msnvossvo ——='msum ' Paziente:  ematomi  in _sede di {7
AT vaccinazione e sanquiamenti protratti (3
| ppenscmpdiroirde. S sk ore) per-piccoli traumi
RS APOTII= apoproteina IT
PI= fosfolipidi
Ca= ioni Caldo

DOSAGGIO FATTORI VIII, I X, XI
Von Willebrand Aged RC
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Per stabilita del quadro clinico ematologico si affidava il piccolo a presa in carico presso il Centro

di Emofilia di Competenza |
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madre portatr |ceeter ozi gote




MALATTIE EMORRAGICHE CONGENITE
« EMOFILIADI TIPOA: LAPUNTADELL'ICEBERG 4

EmofiliaAe B
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* ‘Malattia di von Willebrand e

e Deficit fattore VI

??%  Deficit fattorell
 Deficit fattore X
[
n— o Deficit fattore Xl
-  Deficit fattore XIII GUIDELINES FOR THE
MANAGEMENT OF

. * |po-disfibrinogenemia HEMOPHILIA




;' L’emofilia’@ una patologia RARA. :. P"
' .

80% & rappresentato dall’'emofilia di tipo A (1;10.000)
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EMOFILIA (ema = sangue; filia = affezione)
- UNA MALATTIA ANTICA

Il secolo D.C. Tamud: divieto di circoncisione se fratello
deceduto per emorragia da analoga procedura

X-XI1 secolo: Albusasis, medico, descrive unafamigliain cui
I'maschi erano dededuti per sanguinamento

Nella1l® metade XI1X secolo coniato il termine emofilia

L’interesse per |la patologia-crebbe dopo che Leopoldo,
figlio della regina Vittoria, mori di emorragia cerebrale per
emofiliaB

Negli anni Novanta viene scoperta la presenza nel plasma di
una molecola definita «globulina antiemofilica» in grado di
correggere il tempo di sanguinamento

Invertendo | sieri di due pazienti emofiliaci differenti (A e

B) s scopri che Puno correggeva I’altro (Dr Alfredo
Paviovsky ) : '
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EMOFILIA: “Malattia dei Re”

Albem Genealogico della discencenza della Regina Villoria

F'nm':dpe Albeito Regina Vittoria
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In quanto X-Linked recessiva; ogni figlio maschio hail 50% di rischio di ereditare Je—

Il gene malato della madre portatrice in eterozigosi

Le donne portatr|C| presentano in genere valori di fattore VIII pari a 50%, e
quindi sono «asintomatiche»

In rari casi, per il processo di «Lyonizzazione», la madre eredita dal padre il gene
malato, ma venendo silenziato il cromosoma X sano, essa risulta sintomatica,
anche se portatrice in eterozigos
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EMOFILIA: TRASMISSIONE GENETICA

Patol ogia X-linked, autosomicarecessive
|| 70% delle mutazioni sono ereditate
Il 30% sono «de novo»

Factor VIl Gene and Protein

Fienn

i & 1P - .
I 1 — ] 1 | —
FVIN Frotemn

|| deficit puod essere T R——

quantitativo, qualitativo o
entrambi, a seconda della
mutazione

Emofilia lieve-moder ata

- Mutazioni missense

Emofilia severa

* Inversioni (42%) =
e Frame shift (17%)

o Missense (15%)

Non sense (14%)
Delezioni ampie (8%)
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GUIDELINES FOR THE
MANAGEMENT OF

HEMOPHILIA

= b

PERCENTUALE DI
ATTIVITA' BIOLOGICA
DEL FATTORE VIII

SINTOMATOLOGIA-

-

5-40%

Le emorragie spontanee sono rare. [1
sangumamento anomalo & presente
solo per miervent chimirzict
maggiorn

i

MODERATA

1-5%

Le emotragie spontanee sono
sporadiche. Sono presenti
sanguinam enti protrath i seguito a
traumi minon o interventi chinrgics
e odontoiatrici

SEVERA

<1%

Le emotragie spontanee sono
sporadiche. Sﬂﬂﬂ_p%esmﬁ
sanguinamernti protratii in seguito a
fraumi minon o mtervents chirurgici
& odontoiatrici
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o EMOFILIA: SITI DI SANGUINAMENTO £
S1P ' U | XY
_ [ P L
{.'S'{;rh.ls ‘;fﬁqnims (hemarthrosis) _.j"? ‘
- hiﬂscle:-‘. especially deep q,pgrpam
[iﬁépsoas, calf, and forearm)
SIF’F"---‘ fs‘-:m*r
2 b “Mucous membranes in the m GUIDELINES FOR THE
— $ s e . nose, and genitourinery track £Maturia MANAGEMENT CF
— epistassi HEMOPHILIA e
> Life- Intracranial R e
cS threatening ;_" _ = ol —
. e, ! = . ' II [ 1 5N
a | P Gastreintestinal ematemesi, melena, proctorragia _ e Ei*
- SITE OF BLEEDING FREGUENCY © 4 B AR
: : . Hgmarthrosis N 0% g0x
sLadiagnosi precoge &, . ¥ S emmeetmuiie 3%

fondamentale.

(caso.clinico)

Tuttavia non e scontata. .

H_" o
: = 1 '-'l:-
Musdle o

- E$ COMMmOon Mo mﬁiﬁﬁ] Josnts:
s.i':;;ulder-s wrists, hips

b Cc DD C P
10%-20%
Aiana ' ol
Other major bleeds “ 5%-10% - é
ajer . - A

Centralnervous system (CNS) <5%
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EMOFILIA:; roe
FATTORI“DI-RI TARDO DIAGNOSTICO ——

La forma severa puo non manifestarsi fino all’eta
della deambul azione autonoma

La rarita della malattia puo contribuire al mancato }{,
riconoscimento dei-sintom Brs,

Presentazione eterogenea  nelle differenti  eta:
Importante sia conoscerle che essere a corrente della
possibile presentazione:-nelle epoche precoci di-vita,
guali quellaneonatale [ fino al 33% del cas




Sites of initial bleeding episodes, mode of delivery and age of diagnosis in babies  §

e
‘::

P .
g:_ with haemophilia diagnosed before the age of 2 years: a report from The Centers for 1.
=== Disease Control and Prevention's (CDC) Universal Data Collection (UDC) project.
- Studio prospettico americano condotto su 580 bambini (eta da 0 a24 mes) con emofilia
A eB, di cui rispettivamente il 62% e il 49% con forma severa.
1° MESE:

s -CIRCONCISIONE: praticamolto diffusa negli USA
I . _EMORRAGIA INTRACRANICA: il 94% era associato'al"parto vaginae. Nel caso e
‘ del nostro paziente quindi il taglio cesareo urgente hafunto dafattore protettivo - ¥ys
. -PRELIEVO EMATICOQO: la prima manifestazione clinica del nostro paziente in epoca P T
ﬁ, neonatale, in letteratura ha unaricorrenza del 16-20%. i 5‘5
% [P il '.:5;;_3

R L

PROFILASSI INTRAMUSCOLO NEONATALE CON VITAMINA K: I|'assenza di
complicanze del nostro paziente, e concorde con il basso rate descritto in letteratura
(3,4%)

1° - 6° MESE: ECCHIMOSI ED EMATOMI, clinica concorde con I’incremento
delle competenze neuromotorie del lattante.

OLTRE IL 6° MESE:  “SANGUINAMENTO DAL~ CAVO ORALE,
INTRAMUSCOLARE E INTRARTICOLARE
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. . Complications of haemophilia in babies (st two years oflfe); a report rom the Centersfor ~~ § .
-Disease Control and Prevention Universal Data Collection System, - -

Sites of 2257 bleeding episodes in 547 babies =2 vears of age enrolled in the Universal Data

The numberof babies (%) with a bleeding The number of episodes

a A
—
- Cgilecﬁnn system.
—

Sites of bleeding episode” (%)

Soft tissue haematoma 246 (55.8) 004 (40.0) —
Oral'nasal bleeding 182 (41.3) 335(14.8) H B
Head injury 165 (37.4) 330 (14.6) , r-l,H.;..J
Joint bleeding 125 (28.3) 196 (8.7) * :-& '
Intramuscular haematoma 00 (22.4) 140 (6.2) b P S
Venepuncture heel stick ‘surgieal 01 (20.6) 152(6.7) . h
bleeding

r:i;cfmncism bleeding 88 (20.0) 0274.1)

Intracranial hasmorrhage 37(8.4) 48 (2.1}

Gastrointestinal 21 (4:8) 30(1.7 —
Umbiiical bleeding 9 (20 8 (0.4)

Genitourinary 6 (1.4) 8 flﬂ-g}}

Head injury with skull fracture 3(0.7) 5(0.2) e

0

=S| P P S

~"Numbers and percentages do not total to lﬂﬂ% because a baby could have multiple bleeds.
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© 7" Mode of delivery and cranial bleeding in newborns with haemophilia: a systematic ; oA
5 177 review and meta-analysis of the literature. P-S
W RESULTS: Newboms with haemophilia are 44 fimes (95% CL 34 7-57 1 P < 0 01) more likely to experience symptomatic
ICH._and  times (95% CL 238126 P <0 01) morehikely (o experience extracranial naemorrhage at i, compared to
- the general population. In newborns with haemaphifia the OR of experiencing ICH are 4.4 (35% C: 1.46-13.7, P=0.008)
following an assisted vaginal delivery (AVD) and 0.34 (35% CI- 0.14-0.83, P = 0.018) following caesarean section (CS)
W Omparedio vaginal detivery.
: . Complications of haemophilia in babies (first two years of life): a report from the Centers for 4R
%ﬂﬁ  Disease Control and Prevention Universal Data Collection System. i 3{
S | P % FEF
o - ﬁ%ﬁ
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- - diagnosi...

di carrier materno e
Importante,tuttavia
- non € e non deve essere
Seanena L[] fattorelimitante la

What factors influence the age at diagnosis of hemophilia? Results of the French hemophilia
cohort.

Casistica di.599 pazienti
con emofiliaAe B, forma
severa 54%

Eta mediaalla
diagnos
5,8 mes,
tuttavia...

—

g

| | — Brother (r=44)
[ . Other family members (n=84)
— No family history (n=154)
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TAKE HOME MESSAGE | P

=
;ﬁ: L 'emofilia & una patologiarara. La diagnos precoce & fondamentale, | = -
w==  Devevenirein mente, apartire dalle epoche piu precoci, non solo ==
per il pericolo dell'emorragialife-treateing:
— 5% 2V )\
[ \
w : o .4
£ Emofiliaeigieneorale FE Seh
o Emofilia eattivitafisica | e
|
— b3~ Emofilia e corretta
24l  alimentazione
- Emofilia e prevenzione A
e artropatia Emofilia e farmaci srrewone
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;‘_” Consensus statements on vaccination in patients with haemophilia-Results from the Italian

~ haemophilia and vaccinations (HEVA) project

(3 L
S el B

1 -

Una recente consensus ha infatti dehneato amezzo di un' ampia revisione della letteratura, le linee § "
guida per- la vaccinazione dei pazienti con-emofilia. Nello specifico, indipendentemente dalla
gravita della malattia, I'iniezione con I'ago piu fine possibile, per via sottocutanea invece che
Intramuscolare, e preceduta e sequita da crioterapia, rappresenterebbe la metodica di elezione, per
quanto siano ancora necessari studi prospettici inerenti 'efficacia dell'immunizzazione
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Emofilia e vaccinazioni
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Haemophilia A Carriers Demonstrate Pathological and
Radiological Evidence of Structural Joint Changes

Haemopiulia. 2014 November
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“Ogni medico dovrebbe essere ricco-di conoscenze,
e non soltanto di quelle contenute sui libri.
| 'suol pazienti, dovrebbero esserei suoi libri.”
(Paracelso, XV secolo)



