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•  Uomo di 24 aa 

•  Trasferito da altro nosocomio per la diagnosi di Aplasia Midollare 
con necessità di trattamento 

•  APP 
² Aumento degli indici epatici di citolisi  
² Markers virali negativi 
² Pancitopenia 
² Sepsi da E.Coli ancora in terapia antibiotica ad ampio spettro 

(piperacillina/tazobactam e amikacina)  
² Terapia steroidea in corso (0,5 mg/kg) 
² “Strappo muscolare al polpaccio dx” 
    



Al momento del ricovero 
 
• Revisione esami clinici e della storia clinica: 

APLASIA MIDOLLARE IDIOPATICA severa 
 con epatite acuta siero negativa 

 
• Discrete condizioni generali 
• No segni di infezione (terapia steroidea in corso) 
•  Tumefazione del muscolo gastrocnemio dx 



• PROGRAMMA: 

1.  Scelta della strategia terapeutica 

2.  Sospensione della terapia steroidea 

3.  Rivalutazione infettivologica: esame TAC torace e 
addome, eco polpaccio, emocolture e tamponi di 
superficie, ves, pcr, procalcitonina 



 
1.  Scelta della strategia terapeutica 

v Trapianto allogenico 

v Siero antilinfocitario di coniglio 
 
 
v Siero antilinfocitario di cavallo 
Approvato dall’ AIFA ma deve esser importato dagli USA 

v Protocollo sperimentale RACE 

Assenza di un donatore 
sibling HLA-identico 

33% di RC a 3 mesi 
e 

37% di RC a 6 mesi 

62% di RC a 3 mesi 
E 

68% di RC a 6 mesi 

Studio ancora non in 
vigore 

Immunosuppressive therapies in the management of 
acquired immune-mediated marrow failures. 
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• PROGRAMMA: 

1.  Scelta della strategia terapeutica 

2.  Sospensione della terapia steroidea 

3.  Rivalutazione infettivologica: esame TAC torace e 
addome, eco polpaccio, emocolture e tamponi di 
superficie, ves, pcr, procalcitonina 



u Sepsi da E.Coli (resistente a Piperacillina/tazobactam e amikacina) 
     isolato sia da emocolture da sangue periferico che da Picc 
 
u Peggioramento clinica polpaccio con perdita di funzione 
               - comparsa di fascite (dd con fascite eosinofila) 
 
 
 
 
 
               - edema linfatico 
               - eco: area di colliquazione di 18x7,5 cm  
           

Agoaspirato della lesione al polpaccioè Al colturale: E.Coli 



Inizia terapia antibiotica aggressiva con Merrem e Colistina, dopo 8 giorni 

u Breaktruogh infection  

u Ulteriore peggioramento clinica polpaccio 
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u Paziente sfebbrato in 48 h 

u  Isolato Staphilococcus Epidermidis sia da emocolture da vp e Picc 

u Colturale da polpaccio: Staphilococcus Epidermidis  



ü ATGAM 40 mg/kg x 4gg 
ü CsA 5 mg/kg fino ad 1 anno poi a scalare 
ü Steroide a 1 mg/kg come profilassi della malattia da siero 
  (ridotto del 25% ogni tre giorni) 

 
1.  strategia terapeutica 



 MALATTIA DA SIERO 
Ø Clinicamente moderata  
Ø Aumento degli indici epatici 
Ø Aumento della creatinina 
Ø Porpora arti inferiore 
Ø Aumento ves e pcr con procalcitonina nella norma 
Ø Aumento di C3 e C4 
Ø Responsiva a terapia steroidea 



The clinical relevance of C 
activation-related HSRs, a 
n o n - I g E - m e d i a t e d 
pseudoallergy (CARPA) 



ATGAM 1 MESE 

  u Paziente stabile: no sepsi, ma peggioramento polpaccio 
u ANC >1000 (+ G-CSF) 
u Piastrinopenia 
u Trasfusione dipendenza 

u RMN: grave infezione tessuti molli, con possibile 
coinvolgimento osseo 
 è approccio chirurgico con drenaggio dell’ ascesso 



ATGAM 3 MESI 

  u Parziale miglioramento dell’infezione  
u Risposta parziale: anc >1000 
u Trasfusione dipendenza 
u Piastrinopenia severa 
u T. antibiotica: linezolid 
u Valutazione col chirurgo: 
    watch and wait 
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Opzioni terapeutiche 
u Osservazione 
u Trapianto allogenico da donatore MUD 
u  Eltrompobag 
u Terapia di supporto 
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  RP 

Opzioni terapeutiche 
u Osservazione 
u  Trapianto allogenico da donatore MUD 
u  Eltrompobag 150mg/die 
u  Terapia di supporto: terapia antibiotica con linezolid 

nonostante la mielotossicità del farmaco 
 



ATGAM 3 MESI 4 MESI 

Eltrombopag 

Infezione al polpaccio risolta 
Stop linezolid 
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u  anc >1000 
u  trasfusione indipendenza 
u  plt >50.000 
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• A 12 mesi quadro di “very good partial remission” 
  (piastrinopenia moderata stabilmente >50.000/µL)  
 
 IL PROGRAMMA  
 estendere il trattamento con eltrombopag 



CONCLUSIONI 
 
•  Complessità della gestione dei pazienti con AA legata a 

possibili complicanze infettive, talvolta presenti sin dall’esordio  

•  Modifiche individuali alla tempistica della terapia eziologica. 

•  L’utilizzo sequenziale di IST e terapia “stimolante le cellule 
staminali” con eltrombopag ha permesso di ottenere un’ottima 
risposta clinica permettendo di risolvere l’infezione severa 

•  Il futuro ruolo dell’eltrombopag: 
    - sarà chiarito e definito grazie al trial clinico al momento in  
corso (RACE) 
    - utilizzo nell’ambito delle indicazioni per le quali è già stato 
approvato in Italia rappresenta una fondamentale opzione 
terapeutica per i pazienti per i quali il trapianto è una strategia 
non praticabile o gravata (anche temporaneamente) da rischi 
clinici elevati. 












