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Nonostante siano stati da tempo individuati i fattori clinici di rischio per la malattia trombotica,prima dello scorso decennio solo raramente i tests di laboratorio identificavano anormalità coagulative di importanza patogenetica e prognostica.

I fattori di rischio trombotico includono l’età, la presenza di neoplasie, interventi chirurgici, immobilizzazione prolungata, uso di contraccettivi orali e la s. da Ab-antifosfolipidi.

Queste condizioni non sembrano solo influenzare l’insorgenza della patologia trombotica negli individui sani, ma anche e soprattutto in soggetti portatori di anomalie congenite od acquisite della coagulazione (le più note sono ATIII, Prot. C, Prot. S, ed il Fatt. V Leiden che condiziona una resistenza alla prot.C attivata).

Anche l’iperomocisteinemia si associa ad eventi trombotici e sembra essere la conseguenza di una carenza congenita di MTHFR o di deficienze a carico del metabolismo di alcune vitamine (cobalamina, folati o piridossina, inoltre una mutazione del Fatt.II (protrombina 20210 A) ed aumentati valori della concentrazione del Fatt. VIIIc possono essere potenziali cause di trombofilie.

Una o più di queste anomalie trombofiliche possono essere presenti in circa il 40-60 % dei pz. con un primo evento trombotico.

TAB. 1

	
	Pazienti con TVP (%)
	Popolazione generale (%)

	Deficit di ATIII
	1-2
	0,1-0,3

	Deficit Prot. C
	2-3
	0,2-0,5

	Deficit Prot. S
	2-3
	3-7

	Fatt. V Leiden
	10-20
	2-6

	Iperomocisteinemia
	10-20
	2-6

	Protrombina 20210A
	5-6
	1-3

	Fatt. VIII c  
	10-15
	6-8



Lancet 99; 353 : 479-85

Precocità della diagnosi di TVP

1. Ridurre la morbilità e la mortalità associate con le sue manifestazioni acute, 

2. Ridurre l’incidenza di recidive di ulteriori eventi acuti,

3. Contrastare l’incidenza di sequele a distanza : s. post-flebitica.

Trattamento anticoagulante adeguato sin dall’inizio
La qualità del trattamento anticoagulante con eparina durante i primi giorni di terapia dopo la diagnosi di TVP influenza in modo determinante l’incidenza di recidive tromboemboliche nel lungo termine.

Criteri clinici (score di Wells)
Punteggio

Cancro in fase attiva (terapia in atto o praticata nei precedenti
1

6 mesi o in cura palliativa)

Paralisi, paresi o immobilizzazione recente di arto inf.
1

Recente allettamento di durata superiore a 3 giorni o chir. Maggiore
1

Nelle quattro settimane precedenti

Dolorabilità lungo il sistema venoso profondo
1

Gonfiore dell’intero arto inferiore
1

Edema con formazione di fovea confinato all’arto sintomatico
1

Gonfiore del polpaccio che presenti diametro superiore a 3 cm. rispetto
1

al controlaterale (misurato 10 cm. al di sotto della tuberosità tibiale)

Evidenza di vene collaterali superficiali (non varicose)
1

Diagnosi alternativa – altrettanto probabile o pù probabile – a quella di TVP
-2


Totale        6
Probabilità
ALTA > 3
MEDIA 1 o 2
BASSA < 0

U.S. doppler 
D-Dimero i livelli di D-Dimero misurabili in circolo sono il risultato dell’equilibrio tra la loro formazione e clearance; nei soggetti normali la loro emivita e di circa 48 h.

Elevati livelli plasmatici di D-Dimeri, oltre che per la presenza di trombi (sia venosi che arteriosi), possono essere frequentemente causati da molte altre condizioni in cui vi sia formazione di fibrina negli spazi vascolari o riassorbimento di prodotti di degradazione dagli spazi extra-vascolari (ematomi sottocutanei, ferite chirurgiche, necrosi cutanea, ustioni estese, ascite, versamenti pleurici). Un aumento del D-Dimero si osserva quindi con estrema frequenza in una grande varietà di situazioni cliniche (CID, neoplasie, angina instabile, IMA, eclampsia, infezioni, malattie epatiche e renali, chirurgia). Il dosaggio dei D-Dimeri si è pertanto dimostrato estremamente sensibile (ovvero positivo in molte circostanze), ma scarsamente specifico per la presenza di trombi.

Quelli sopra elencati sono i mezzi a disposizione per giungere ad un inquadramento clinico e terapeutico del pz. con sospetto di TVP. In vari studi questi sistemi sono stati associati in differenti combinazioni ed in gruppi di pz. diversi per grado di rischio tromboembolico, per ottenere dati statistici utili a validare le procedure utilizzate.

TAB. 2
Condizioni nelle quali è consigliabile eseguire uno screening per trombofilie
Età giovanile di comparsa dell’evento trombotico, arterioso o venoso (< 45 anni)

TVP idiopatica

TVP dopo stimoli di entità trascurabile

TVP ricorrenti

Trombosi in sedi atipiche

Storia familiare positiva per TVP

Associazione di trombosi con perdita fetale

Necrosi cutanea indotta da TAO

Porpora fulminante neonatale

TAB. 3 
Condizioni che possono alterare il risultato dei tests funzionali per trombofilia

Durante la fase acuta di un evento trombotico

Durante la terapia anticoagulante

Durante trattamento E.P.

Durante la gravidanza

Per la presenza di epatopatie

Si consiglia di eseguire lo screening per trombofilia a distanza di almeno 3 mesi dall’evento tromboembolico venoso acuto e dopo la sospensione (da almeno 15-20 giorni ) del trattamento anticoagulante. Non subiscono alterazioni le determinazioni genetiche di biologia molecolare.

Casistica del ns. Centro per lo studio delle trombofilie
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