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Topics Donne e deficit emorragici congeniti

Terapia genica dell’emofilia A e B

Terapie non sostitutive in emofilia

Deficit rari (FXI, VKORD1)



Repeat or Not Repeat, That Is the Question: Von Willebrand Testing in 
Adolescent Girls with Heavy Menstrual Bleeding

Clay Cohen ha mostrato 
che nelle adolescenti di 
età compresa tra 9 e 21 
anni con flussi mestruali 
eccessivi, se il livello 
inziale di vWF:Ag risulta 
superiore a 80%,non è 
necessario ripetere 
dosaggio vWF

Blood (2022) 140 (Supplement 1): 1411–1412.



Margaret Ragni ha mostrato che in donne con vWD e HMB, VWF ricombinante risulta inferiore ad acido
tranexamico (TA) nel ridurre PBAC score,nessuna differenza in qualità di vita è stata riportata.

Multicenter, Randomized Crossover Trial Comparing Recombinant Von 
Willebrand Factor and Tranexamic Acid for Heavy Menstrual Bleeding in 

Von Willebrand Disease

Blood (2022) 140 (Supplement 1): 1413–1415.



Neeraja Swaminathan ha riportato i dati relativi a hemophilia carriers. La maggior parte degli eventi emorragici si 
verifica tra 13-49 anni. Incremento nell’uso di concentrati; Incremento dei livelli di Fattore nel tempo (intervallo non 
molto lungo);Scarsi i dati relativi a sanguinamenti mestruali.

Characterization of Bleeding and Laboratory Phenotype of Carriers of 
Hemophilia and Trends of Utilization of Factor Concentrates and 

Hemostatic Therapies: Analysis of the National Athndataset

Blood (2022) 140 (Supplement 1): 59–60.



Angela Weyand ha comparato maschi affetti da emofilia lieve e donne affette da emofilia. 
Tassi di  sanguinamento sovrapponibili tra maschi e femmine

Characteristics and Bleeding Behavior of Females with Mild Hemophilia 
A: Longitudinal Study from Picnichealth Hemophilia A Database

Blood (2022) 140 (Supplement 1): 61–62.





Wolfgang Miesbach ha 
presentato i dati a due 
anni relativi alla fase 3 di 
HOPE-B trial(AMT061). 
I livelli di FIX sono stabili 
con una media pari a 
36.7% a 2 anni vs 39.0% a 
6 mesi.

Adults with Severe or Moderately Severe Hemophilia B Receiving Etranacogene
Dezaparvovec in the HOPE-B Phase 3 Clinical Trial Continue to Experience a 
Stable Increase in Mean Factor IX Activity Levels and Durable Hemostatic 

Protection after 24 Months’ Follow-up

Blood (2022) 140 (Supplement 1): 4910–4912.



Denise Sabatino ha presentato dati  relativi a vettore AAV di seconda generazione per 
terapia genica di emofilia A, disponibili ad oggi solo studi animali

Second Generation Adeno-Associated Viral Vector Using a Novel 
Factor VIII Variant with Improved Secretion Achieves Higher Factor 

VIII Expression in Non-Human Primates

Blood (2022) 140 (Supplement 1): 1902–1903.



Stacy Croteau ha illustrato i dati 
aggiornati dello studio con 
SPK8011 su terapia genica di FVIII. 
In contrasto con tutti gli altri 
programmi relativi a terapia 
genica di emofilia A, i livelli di 
FVIII sono stabili

Long-Term Durable FVIII Expression with Improvements in Bleeding 
Rates Following AAV-Mediated FVIII Gene Transfer for Hemophilia A: 

Multiyear Follow-up on the Phase I/II Trial of SPK-8011
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Non-factor therapies

Via di somministrazione sottocute, intervalli prolungati



Melissa Frei-Jones ha riportato 
i dati relativi a profilassi 
quotidiana con concizumab in 
pazienti affetti da emofilia A e
B con inibitore.La molecola è 
risultata efficace, nessun 
evento tromboembolico 
registrato

Subcutaneous Concizumab Prophylaxis in Patients with Hemophilia 
A or B with Inhibitors: Efficacy and Safety Results By Hemophilia 

Subtype from the Phase 3 Explorer7 Trial

Blood (2022) 140 (Supplement 1): 466–468.



Trevor Baglin ha riportato i risultati relativi alla somministrazione di SerpinPC (inibitore di proteina C
attivata) in emofilia. ABR ridotto da 34 a 2.2, 100% dei pazienti con target joints ad inizio studio.

Serpinpc in Persons with Severe Hemophilia (PwH): Updated 
Results from a Multi-Center, Multi-Part, First-in-Human Study

Blood (2022) 140 (Supplement 1): 460–461.



Steven Pipe ha illustrato i dati dello studio HAVEN7 Emicizumab nei lattanti di età <12 mesi, 54 
participanti, buoni i livelli medi di emicizumab, buona efficacia, sicuro

Emicizumab Prophylaxis for the Treatment of Infants with Severe 
Hemophilia A without Factor VIII Inhibitors: Results from the Interim 

Analysis of the HAVEN 7 Study

Blood (2022) 140 (Supplement 1): 457–459.



Flora Peyvandi ha riportato il profilo di 
eventi avversi  secondari a esposizione ad 
emicizumab vs FVIII EHL per eventi 
trombotici e emorragici dal database
Eudravigilance

Hemorrhagic and Thrombotic Adverse Events Associated with Emicizumab and 
Extended Half-Life FVIII Replacement Drugs in Patients with Hemophilia a: Data 

from the Eudravigilance Database

Blood (2022) 140 (Supplement 1): 462–463.



E’ possibile per i pazienti affetti da emofilia adoperare a domicilio US per diagnosticare 
emartro con l’aiuto di un algoritmo basato su intelligenza artificiale.                                 
Roberta Gualtierotti ha presentato il progetto PETRA

A Computer-Aided Diagnosis Tool for the Detection of Hemarthrosis 
By Remote Joint Ultrasound in Patients with Hemophilia

Blood (2022) 140 (Supplement 1): 464–465.



Poster presentations



Identificazione di deficit genetici responsabili di carenza di FXI per valutarne i diversi siti 
interessati e l’impatto clinico 

91 famiglie di razza Caucasica con deficit di FXI (FXI:C<70%) identificate tramite 
allungamento di aPTT,  studiate tramite gene sequencing in NGS

Identificate 31 varianti di FXI, tre di esse sono nuove varianti strutturali nucleotidiche, 
includono due parziali duplicazioni, una a carico di esoni 8-9 e esone 14; una delezione di 7 
MB (142 basi).

Eterogeneità genetica confermata in deficit di FXI in Caucasici.  

Enhancing the Genetic Diversity of FXI Deficiency: Structural Variants and 
New Cross Reactive Positive Variants

Maria Eugenia de la Morena-Barrio, PhD, Universidad de Murcia

Blood (2022) 140 (Supplement 1): 8478–8479.



Identificata  in una famiglia araba una 
nuova mutazione nel gene 
GGCX,c.[416G>A];[416G>A] 
p.(Cys139Tyr) esone 4, 
responsabile di VKCFD1
in probando di 17 mesi.
Mutazione associata  a easy bruising ed 
alterazioni scheletriche (alterazioni 
dentarie, ridotta distanza tra le falangi)
Vitamina kappa, efficace nell’ 
incrementare, ma non normalizzare, i 
livelli di fattori della coagulazione

Novel Gamma-Glutamyl Carboxylase Mutation Causing Hemorrhagic and 
Non-Hemorrhagic VKCFD1 Phenotypes

Gianna M. Guzzardo, MD, Children's Hospital of Michigan

DOI:10.1182/blood-2022-169105



Agire sulle proprietà funzionali di FV/FVa potrebbe rappresentare un approccio per la 
gestione di emofilia A e B. Valutata la capacità di anticorpi monoclonali che agiscono su  FVa
con FXa, sulla superficie  di cellule attivate  e amplificano la cinetica di TF.

Valutato se tutte le forme di anticorpi monoclonali che agiscono su FV fossero efficaci nel 
promuovere la generazione di trombina (TG) in vivo e in vitro in modello murino
Identificato un anticorpo procoagulante (GB5) ad alta affinità con t(h)FV, FVa.

GB5 è un anticorpo monoclonale procoagulante che si lega ad alta affinità a FV e influenza 
le reazioni che portano alla sua attivazione e inattivazione, FVa ha il massimo impatto su TG.

An Antibody Targeting Human FV Promotes Thrombin Generation and 
Reduces Bleeding in a Hemophilic Mouse Model

Sean Quinn, PhD, Children's Hospital of Philadelphia

Blood (2022) 140 (Supplement 1): 963–964.




