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Quali alterazioni trombofiliche 

ricercare 



Quali alterazioni trombofiliche ricercare 

• Difetto di Antitrombina 

• Difetto di Proteina C  

• Difetto di Proteina S 

• Mutazione Fattore V Leiden 

• Mutazione G20210A della protrombina  

• Lupus Anticoagulant e aumento anticorpi 
anticardiolipina/anti ß2 Glicoproteina I 

• Disfibrinogenemia 

• Aumento Fattore VIII 

• Iperomocisteinemia 

 



Test da non eseguire 

• Polimorfismi della MTHFR  

• PAI-1 (dosaggio e polimorfismi) 

• Fattore XIII (dosaggio e polimorfismi) 

• Plasminogeno e t-PA 

• TAFI 

• TFPI 

• Cofattore eparinico II 

• Fattore VII, IX, XI, XII e altri 

• Polimorfismi della Trombomodulina 

• Aplotipo HR2 







Raccomandato l’uso di un profilo 

• Comprende TUTTI i test per 
l’identificazione delle alterazioni 
trombofiliche accertate 
- migliore valutazione del rischio  
- migliore interpretazione dei risultati di lab 

• Può essere aggiornato in base ai dati della 
letteratura 

• Evita la richiesta di test non appropriati o 
test non necessari 





Richiesta test non appropriati/non necessari 

Dosaggi funzionali Antitrombina e Proteina C, Proteina S libera 

 

Dosaggi immunologici Antitrombina e Proteina C, Proteina S totale 

 

Ricerca mutazione Fattore V Leiden e G20210A Protrombina 

 

Dosaggi coagulativi Fattore V e II 

 

Ricerca LAC ma non degli anticorpi ACA e anti ß2 GPI (o viceversa) 

 

Dosaggio omocisteina 

  

Ricerca mutazione C677T della MTHFR 

 



Quando eseguire i test 



Condizioni che possono determinare 

false positività 

• Evento acuto Riduzione AT, PC, PS, Aumento 

FVIII 

• Terapia eparinica Riduzione AT, Positività test LAC 

• Anticoagulanti orali  

   (anti vitamina K) 

Riduzione PC e PS, Negatività test 

APCR in portatori FV Leiden 

• Anticoagulanti orali  

   diretti (DOACs) 

Positività test LAC 

• Gravidanza Riduzione PS, Aumento FVIII 

• Estroprogestinici Riduzione PS, Aumento FVIII 



Condizioni che possono determinare 

false negatività 

• Anticoagulanti orali  

   diretti (DOACs) 

Normalizzazione AT, PC, PS, 

Negatività test APCR in 

portatori FV Leiden 

(in relazione al tipo di farmaco e 

tipo metodo) 

• Gravidanza Normalizzazione PC 



Proteina C e gravidanza 

• Donna di 36 anni esaminata alla 25° settimana di 

gravidanza 

• Il padre in trattamento anticoagulante per 2 pregressi 

episodi di TEV (1 TVP prossimale a 30 anni dopo 

gesso e recidiva idiopatica di TVP a 62 anni) 

• Livello della Proteina C durante la gravidanza 

= 66% (n.v. > 68%) 

• 2 anni dopo il parto: 

Proteina C attività = 47% 

Proteina C antigene = 51% 

• Conferma del difetto di Proteina C nello zio paterno 



Quando NON eseguire i test 

• Trombosi acuta (eseguire la diagnostica per la 
HIT, se presente sospetto) 

• Durante le terapie anticoagulanti 

• Gravidanza o terapia ormonale 

• In tutte le condizioni associate ad aumento 
delle proteine della fase acuta (post-chirurgia, 
mal. infiammatorie) 

 

Se indispensabile, test genetici sempre 
eseguibili, ma in genere non sono consigliabili 
screening parziali 

 



Quando eseguire i test 

• Dopo 3 mesi dall’evento trombotico 

venoso/arterioso 

• Dopo almeno 48 ore dalla sospensione di eparina e 

derivati 

• Dopo 5-7 giorni dalla sospensione dei DOACs 

• Dopo 30 giorni dalla sospensione della terapia 

anticoagulante con anti vit. K 

• Dopo almeno 2 mesi dal parto 

• Dopo almeno 1 mese dalla sospensione della 

terapia ormonale  



Conferma di una alterazione 

• Ripetere dosaggio AT, PC e PS in caso di 

valori alterati su un campione indipendente  

• Ripetere i test per LAC, ACA e anti ß2 GPI, 

Fattore VIII dopo almeno 12 settimane 

• Riconfermare la positività per la mutazione 

su un secondo campione (senza ripetizione 

del prelievo) 



Test genetici 

Errore diagnostico 

Mutazione R506Q Fattore V Leiden 

Mutazione G20210A della Protrombina  

3-6%  

(15-17% per 

omozigosi)  

Preston et al, 1999; Tripodi et al , 2002 
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