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A RETENIR: ACQUISES ≠ CONSTITUTIONNELLES

- Apparition d’un déficit en facteur de coagulation chez un sujet 
jusque-là indemne.

- Absence d’histoire hémorragique personnelle et familiale.

- Présence d’une maladie causale sous-jacente (surtout SWA) dont le 
traitement efficace peut permettre la disparition des anomalies 
biologiques et du phénotype hémorragique.
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URGENCE avec mise en jeu du pronostic vital à 
court terme.

- Prévalence est de 1,4 cas par million d’habitants -> 
En Allemagne est de 6 car par million d’habitants.

- Population cible H et F, population âgée (médiane 
70 ans). Population fragile.

- Selon registre EACH2 -> délai de diagnostic est > à 1 
mois après le début des symptômes / ERRANCE 
diagnostique.

- Selon registre, étiologies: 2/3 idiopathique, 
Néoplasies, MAI, infection, médicamenteuse, 5% 
grossesse et post partum.

Diagnostic :

- Manifestations hémorragiques brutales et récentes.

- Nappes ecchymotiques, Hématome musculaire profond 
notamment psoas (≠ HA congénitale hémarthrose).

- Difficultés : pop. Gériatrique -> AOD / AVK / AAP.

- Allongement isolé du TCA + Déficit isolé du FVIII:C < 40% + 
présence d’un auto-anticorps contre le facteur VIII > 0,6 UB.

- Absence d’ACC, VWF normal.

- Bilan étiologique

TIEDE A. & al. Acquired bleeding disorders. Haemophilia . 2024 Apr:30 Suppl 3:29-38.  
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Prise en charge thérapeutique:

Thérapeutiques immunosuppressives: (+Prophylaxie infectieuse)

- Corticothérapie 1mg/kg 6 semaines puis décroissance

- Cyclophosphamide 2mg/kg 6 semaines +/- 6 semaines 
supplémentaires en fonction de la réponse

- Rituximab 375mg/m² hebdomadaire 4 cures.

- Plasmaphérèse / Immunoadsorption (très rare).
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Prise en charge thérapeutique:

Thérapeutiques hémostatiques: ANTICIPATION +++
- Acide tranexamique (EXACYL®): ttt adjuvant / Faible efficacité en 

prescription seule.

- Desmopressine (MINIRIN®): Faible utilité. ATTENTION aux 
comorbidités qui peuvent représenter une CI (HTA, patho. 
Cardiovasculaires…).

- Concentrés FVIII : si agents By passants non disponible. Protocole: 2 
bolus de 50 ui/Kg (1 pour saturer l’Ac, l’autre pour atteindre un taux 
de FVIII de 70%) puis PSE: 4 UI/Kg/h par UB + 4 UI/Kg/h. 

- FVIII porcin OBIZUR: Dose initiale = 200 ui x poids du patient puis 
/500 = Nbr de flacons (ex poids 70kg = 28 flacons à passer pour la 
dose de charge). Réaction croisée avec l’anticorps + monitoring 
difficile.

- Agents By passants: 
rFVIIa= NOVOSEVEN®, 90µ/kg -> rythme injection 2-4h
APCC: complexe prothombinique activé = FEIBA® 80 à 100ui/kg - rythme 
d’injection 8-12h.

Attention au risque thrombotique / Disparition AC
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EMICIZUMAB: une aide précieuse pour le patient et pour l’astreinte d’Hémostase !!!!

Michael Iarossi & al.   Emicizumab as first-line therapy in acquired hemophilia 
A. Res Pract Thromb Haemost. 2024 May 13;8(4):102438.

TIEDE A. & al. Acquired bleeding disorders. Haemophilia . 2024 Apr:30 Suppl 3:29-38.  
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Leebeek F. & al. Von Willebrand's Disease. N Engl J Med. 2016 Nov 24;375(21):2067-208

Facteur Von Willebrand (VWF): Bref rappel

Glycoprotéine multimérique synthétisée dans les cellules endothéliales 
+ mégacaryocytes.

Stocké dans les corps de Weibel-Palade des cellules endothéliales avant 
d’être secrétés en réponse à des stimuli physiologiques ou 
pharmacologiques.

2 grandes fonctions: 
- Permet l’adhésion des plaquettes à la paroi vasculaire lésée 

GPIbαplaquettaires et le collagène -> facilite l’agrégation 
plaquettaire grâce à son interaction avec la GPIIb/IIIa.

- Interaction avec le FVIII (protection protéolyse plasmatique ) ½ vie 
12-20h au lieu de 2h.

Intervient également dans de nombreux processus pathologiques: 
angiogénèse / prolifération cellulaire / inflammation / apoptose.

SWA décrit pour la première fois en 1968

Sa prévalence est estimée à 0,04% -> FORTE sous-
estimation en raison de la difficulté du diagnostic.
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Principaux mécanismes physiopathologiques du SWA

Tiede A. & al. Acquired Bleeding Disorders. Haemophilia. 2022 May:28 Suppl 4:68-76

Etiologies / physiopathologie:

- Sd lymphoprolifératifs (48%): MGUS, MM, 
LNH,LLC, Waldenström…

- Sd myéloprolifératifs (15%): TE, Vaquez, LMC.

- Forces de cisaillement (21%): valvulopathies, 
ECMO, HEARTMATE.

- Maladies Autoimunes (2%): LED, PR…

- Néoplasies solides (5%): 

- Autres (9%): Hypothyroïdie, Iatrogène…

Advances in hematology. Etiology and diagnosis of acquired von Willebrand 
syndrome. Clin Adv Hematol Oncol . 2010 Jan;8(1):20-4.
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Spécificités Cliniques:

Manifestations hémorragiques cutanéomuqueuses 
récentes:
- Épistaxis
- Ecchymoses
- Métrorragies
- Sgt gastro-intestinaux

Hémorragies post geste invasif / post opératoires.

Recherche de symptômes cliniques d’une pathologie sous-
jacente.

Spécificités Biologiques:

Diagnostic biologique difficile  -> pas de test spécifique du 
SWA.
Repose sur un faisceau d’arguments +++.

- Absence d’anomalies biologiques antérieures.
- Allongement du temps d’occlusion du automate PFA 100.
- Diminution des concentrations FVIII:C, VWF:Act, VWF:Ag.
- Anomalie structure du VWF (MHPM) -> type 2.
- Recherche Ac antiVWF -> + dans 16% des cas.
- Dosage propeptide : ratio élevé -> augmentation clairance 

(test non spécifiique).

Bilan étiologique : recherche d’une pathologie sous-jacente.



Réunion IHE 2024
Prise en charge thérapeutique:

2 axes: PEC de la pathologie causale et TTT hémostatique  du SWA.

Thérapeutiques hémostatiques -> selon délai réponse souhaité + type de saignement:
- Acide tranexamique (EXACYL®): ttt adjuvant / Faible efficacité en prescription seule.

- Desmopressine (MINIRIN®): utilité favorable dans 25% des cas notamment sd lymphoprolofératifs / Sgt mineurs et geste à faible 
potentiel hémorragique. ATTENTION aux comorbidités qui peuvent représenter une CI (HTA, patho. Cardiovasculaires…).

- Concentrés en VWF +/- FVIII associé: efficacité variable / réduction ½ vie -> Augmentation de la posologie (80-100 ui/kg) avec 
réduction des intervalles entre les injections. 

- Immunoglobulines (Ig IV) PRIORITAIRE: efficacité MAJEURE dans les MAI, la présence d’AC antiVWF, les sd lymphoprolifératifs, 
notamment MGUS à IgG mais quasi nulle à IgM. Posologies recommandées = 0,4g/kg/J pendant 5 jours ou 1g/kg/j pendant 2 jours. 
Durée d’action variable mais peut aller jusqu’à 3 semaines avec correction durable FVIII et VWF.

- Plasmaphérèse et FVII activé recombinant (NOVOSEVEN®): alternatives, cependant l’utilisation du rFVIIa est rare et hors AMM.
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Récapitulatif des thérapeutiques

Tiede A. & al. Acquired Bleeding Disorders. Haemophilia. 2022 May:28 Suppl 4:68-76

Le traitement CURATIF reste celui de la pathologie causale.

A discuter avec le spécialiste de l’hémostase +++
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Cas clinique: 
- Patient de 58 ans, conducteurs d’engins BTP.
- Actd: HTA, Dyslipidémie, Diabète type2
- Adressé par la clinique pour abaissement du TP + Facteur X <10% 

(bilan réalisé contexte de douleurs thoraciques).
- Absence d’histoire hémorragique personnelle (spontanée, 

traumatique et chirurgicale).
- Absence d’histoire hémorragique familiale. 

Contexte:
- Amaigrissement involontaire de 10kg en 2 mois / sueurs nocturnes.
- Dyspnée à l’effort depuis 1 an.
- Rectorragies depuis peu.

Bilan complémentaire résultats:
- Déficit isolé en Facteur X à 6% sans anticorps antifacteur X.
- EF -> pas de déficit en FX dans la descendance;
- Scanner CTAP: ADP péri pancréatiques.
- Syndrome néphrotique impur / Bilan cœur: RAS

Gestes invasifs:

- BGSA et graisse sous cutanée -> EXACYL
- Graisse Rectale + biopsie ADP -> EXACYL + PPSB
- CI PBR 

Faisceau d’arguments:
- Amylose AL hautement probable
- 8 VCD 
- Amélioration de la coagulation FX >80%
- Amélioration SN impur
- Amélioration état général du patient.
- PBR = Amylose AL
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Déficit acquis en facteur X et amylose:

- Le déficit acquis en FX survient chez environ 8 à 
14 % des patients atteints d’une amylose à chaine 
légère (amylose AL).

- Adsorption +/- augmentation de la clairance
- Saignements engageant le pronostic vital.
- Diminution efficacité des thérapies de substitution 

en FX ( PFC, PPSB…)

Faire une évaluation de coagulation +++ 
Attention CI certains gestes invasifs
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EXPERIENCE BISONTINE: Hémophilie Acquise

- Aucune HB acquise.
- Aucune Hémophilie acquise pédiatrique.
- Participation étude CREHA (CYCLO vs RITUX en première ligne).
- Participation aux RCP urgentes hémophilie acquise filière MHEMO.
- Registre local prospectif tenu depuis 2017 avec travail rétrospectif jusqu’à 2004.
- 40 patients dont 20 depuis 2019 -> Travail majeur de sensibilisation de nos partenaires régionaux (Franche-

Comté).
- Aide précieuse du service d’hématologie maligne pour hospitaliser ces patients.

Particularité bisontine: Décision du ttt hémostatique + immunosuppresseur par l’équipe d’hémostase!!!
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Expérience Bisontine depuis 2017: SWA
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Expérience Bisontine: Autres déficits acquis.

- Déficit acquis en facteur V (+/- Ac mis en évidence): néoplasies solides

- Déficit acquis en Facteur X: Amylose

- Déficit acquis en fibrinogène (Ac): Amylose

- Déficit acquis en FXI (Ac): MM
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RESSOURCES
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Conclusion

Bien identifier les coagulopathies acquises
- Augmentent la morbi-mortalité des patients

- Peuvent être des CI à certains ttt anticancéreux 
- Complexifient la PEC du patient

- Prédisent les rechutes.
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Conclusion

Bien identifier les coagulopathies acquises
- Augmentent la morbi-mortalité des patients

- Peuvent être des CI à certains ttt anticancéreux 
- Complexifient la PEC du patient

- Prédisent les rechutes.

Identifier les ressources médicales de la région
- PEC pluridisciplinaire.

- Anticipation des situations à risque hémorragiques (ex: pose de CIP, ENMG…)

Education thérapeutique du patient 
- Situations à risque hémorragique (ex en FC: « faire du bois »)

- Vigilance +++ sur l’automédication
- Education des partenaires de santé du patient (ex: PDS plis du coude)
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Merci de votre attention
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