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Un vero e proprio 
“giallo”…

2° caso clinico - 26/02/2015



02/09/2014, ore 22.59
W.D. 48 aa, maschio

“Poliartralgie, dolore addominale e alla base del polmone dx
in paziente affetto da connettivite mista e sindrome da 
anticorpi antifosfolipidi  (APA)“

…quali esami/indagini strumentali richiedere?

PRONTO SOCCORSO



Esami ematochimici….





Rx torace…



TC addome…





…”recentemente dimesso dalla nefrologia 
(06/2014) con diagnosi di insufficienza renale 
acuta (IRA) in corso di sepsi in paziente con 
connettivite mista e sdm APA”



RACCORDO ANAMNESTICO 2014:

-febbraio-marzo: molti accessi in PS per addominalgie (ricoveri/indagini negativi)

-aprile-giugno (Senegal): ricovero per astenia, edemi ed anemia (trasfuso)

-giugno (Nefrologia): IRA ed anemia (origine?), sviluppa febbre e diarrea (colturali 
neg., TC t con adenopatie polistazionali, TC/ECO add neg., ANA/ENA/antiβ2GPI +)
Peggiora  funzione renale         biopsia: GN parainfettiva vs Sindrome emolitico 
uremica (SEU)?...sviluppa anuria: CVVH
Nonostante plurime terapie antibiotiche sviluppa shock settico, ricovero c/o 2ª CR 
(colturali neg., tp con meropenem e tigeciclina, migliora e ritorna in nefrologia)
Persiste diarrea con colturali neg., colonscopia: colite post-infettiva
Persiste febbre, esegue PET: patologici iperaccumuli di farmaco a livello delle 
adenopatie. Biopsie inguine/ascella: modificazioni reattive aspecifiche
ECO addome: raccolta saccata addominale con idronefrosi bilaterale. Mette 
drenaggio addominale: citologico liquido neg per neoplasia. Granulociti neutrofili ed 
istiociti su fondo ematico (ematoma organizzato?)
Valutazione immunologica: nel 2006 Ig vena, metotrexate e ciclosporina… Legame 
tra APA e microangiopatia renale? Inizia TAO dopo risoluzione complicanza 
addominale

DIMESSO 12/8/2014



03/09/2014  ore 2.14 si ricovera presso la nefrologia 

…”recentemente dimesso dalla nefrologia 
(06/2014) con diagnosi di insufficienza renale 
cronica (IRA) in corso di sepsi in paziente con 
connettivite mista e sdm APA”



NEFROLOGIA

03/09/2014, ore 2.30

“Il paziente riferisce diarrea acquosa e giallastra 
con dolori addominali  e muscolo scheletrici diffusi. 
Brivido scuotente. Nega melena/perdite ematiche”

Pa 110/80 mmHg
TC 39°C
SpO2 98% in AA
Blumberg neg
EO torace neg

cosa fare?...



Esegue emo/uro/coprocolture ed inizia terapia con 
vancomicina + meropenem
Richieste 4 EC

Esami ematici ore 6.00 pervenuti diluiti
Ripetuti ore 10





ore 12.10

Improvvisa dispnea e polipnea, SpO2 non valutabile. Posiziona 
reservoir a 15l/min e interrompe trasfusione. EO polmonare 
negativo, Pa 70/40 mmHg, FC 130 bpm. Si infondono cristalloidi e si 
allerta il rianimatore.

…cosa facciamo?



•Rxt neg

•Ecocardio neg (VSx non dilatato, FE > 60%, Vdx non dilatato con parete 
normocinetica, lieve IM +, aorta normale, VCI piccola e collassabile, non versamento 
pericardico, PAPs 22 mmHg) 

•EGA pHa 7.60
PaCO2    19 mmHg
PaO2 124 mmHg
HCO3- 18.7 mEq/l
BE            -2.9 mEq/l

...ipotesi diagnostiche?
…come procediamo?



Ipotesi diagnostiche 
formulate…

-SHOCK SETTICO

-EMBOLIA POLMONARE

-SINDROME NEOPLASTICA/PARANEOPLASTICA

03/09/2014, ore 16.00 si ricovera in 2 rianimazione



2ª Rianimazione

03/09/2014, ore 16 

Sveglio, ipoteso, tachicardico. 

Si richiedono 2 sacche di emazie concentrate, EGDS e 
TC total-body.  

Esegue esami ematochimici, EGA, emo/copro/urocoltura, ricerca
parassiti feci, ricerca tossina Clostridium Difficile

Inizia pc noradrenalina 0,035 mcg/Kg/min.
Terapia con vancomicina, meropenem, caspofungin

cosa fare??...



ESAMI EMATICI:

GB 30 x 10³ /µl                                                                 
GR 2,74 x 10⁶ /µl                           
Hb 7,6 g/dl
Ht 23,2 %
PLT 138 x 10³ /µl
TnI 0,012 ng/ml
Creat 3,87 mg/dl
Glu 105 mg/dl
PT 63%
INR 1,4
PTT 52 sec.

EGA (in RS con 6 l/min O2):

pH 7,41
PCO2 26 mmHg
PO2 201mmHg
HCO3- 16,5 mmol/l
BE -8,1 mmol/l
SAT 100 %
Lac 1,8 mmol/l



TC total body: encefalo…



TC total body: torace…



TC total body: addome…





03/09 ore ,22.30 
CONSULENZA NEFROLOGICA: non controindicazione a 
terapia eparinica

Inizia pc 800U/h previo bolo di 3000 UI eparina.
Nella notte sospende Noradrenalina (Pas 115 mmHg)



04/09/2014, ore 10.00

Pervenuta POSITIVITÀ alla 
TOSSINA del CLOSTRIDIUM DIFFICILE: 

inizia vancomicina per os

Ecocardio: FE > 65%, VCI 6 mm, completamente collassabile 
in inspirio. Lieve versamento pericardico non tamponante. 
Ecocolordoppler CUS arti inferiori negativo.

Si reintegra con 2000 ml cristalloidi

Ore 16.00
EGDS: NON segni di sanguinamento, presenza di ristagno 
gastrico alimentare.



Nei gg seguenti paziente febbrile, ipoteso, si reintegra con 
cristalloidi

06/09/2014, ore 9.30

GB 34570/µl
Hb 9,6 g/dl
PLT 24000/ µg 
PCT 18 ng/ml

Alcalosi respiratoria, oligoanuria

Nessun nuovo isolamento

TC 38,5°c, esegue emocolture

Esegue TC addome e CONSULENZA 2ª CHIRURGIA nel sospetto 
di una colite da clostridium…



TC addome…





06/09/2014, ore 14.15
CONSULENZA 2ª CHIRURGIA: …”si concorda congiuntamente ai 
colleghi rianimatori che l’unica possibliità di cura è la 
COLECTOMIA TOTALE”…

Si sospende eparina, si trasfondono PLT e si accompagna il paziente 
in blocco operatorio…

Ore 20.15
Il paziente rientra dalla sala operatoria, si collega al monitor e al 
ventilatore, si imposta sedazione e si richiedono esami ematochimici.
Ipoteso, inizia Noradrenalina 0,095 mcg/Kg/min.

Hb 8,4 g/dl
PLT 29000/µl

Si trasfondono 1 PLT e 1 EC



07/09/2014, ore 9.50

Si sospendono le sedazioni per eventuale estubazione, sospeso il 
supporto catecolaminergico, il paziente ventila in PSV, si 
reintegra con 500 ml per oligoanuria (creatinina 3,97 mg/dl, in 
aumento)

08/09 
CONSULENZA EMODINAMICA: non indicazioni a filtro cavale

GB 41900/µl
Hb 8,8 g/dl
PLT 16000/µl
Creat 3,96 mg/dl

Anasarca (+ 9 Kg dall’ingresso)…inizia furosemide pc.

…E il trombo in VCI?



08/09/2014, ore 12.00 
CONSULENZA IMMUNOLOGIA CLINICA

…”l’istologia renale suggeriva la possibile presenza di sindrome 
microangiopatica. Va considerata l’ipotesi che anche le alterazioni della 
crasi ematica attuali siano in parte attribuibili a sindrome 
microangiopatica (nell’ambito di una S. APA?)
Consiglio quindi ricerca schistociti, controllo LDH, aptoglobina, 
valutazione centro TAO.”

Ore 15.10 
CONSULENZA CENTRO TAO
“….controindicata TAO, inizia di nuovo eparina pc mantenendo aPTT
ratio ≤ 15, consiglio PFC 15-20 ml/Kg”

Ore 16.00 
CONSULENZA INFETTIVOLOGICA
“sospende vancomicina e meropenem ed inizia tigeciclina 50 mg x 2”



09/09/2014, ore 10.50
CONSULENZA NEFROLOGICA

…”importante incremento ponderale nell’ultimo mese (circa 25 Kg). 
A disposizione per inizio CVVH indicata non tanto per la 
depurazione (creatinina 4 mg/dl,) quanto per il controllo dei volumi 
se non ottenibile con terapia diuretica”

GB 44300/µl
Hb 11,6 g/dl
PLT 13000/µl
Glu 77 mg/dl
Albumina 2.06 g/dl
Creat 4,07 mg/dl
Cl creat 8 ml/min
Bil tot 7,23 mg/dl
Bil diretta 4,98 mg/dl

AST 30 U/l
ALT 6 U/l
ALP 143 U/l
GGT 80 U/l
PT%/INR 83/1.1
PTT 49 sec



10/09/2014 

Neurologico: paziente risvegliabile, astenico
Respiratorio: PSV 10/8 FiO2 0.4 P/F 300
Cardiologico/renale: Pa 100/50 mmHg con Noradrenalina 
0.09 mcg/Kg/min. VCI filiforme.
Inizia CVVH a calo 100 ml/h

GB 52190/µl
Hb 8.3 g/dl (trasfonde 2 EC)
PLT 15000/µl
Creat 4.1 mg/dl

11/09/2014
Sclere itteriche
Hb 7.7 g/dl (trasfonde 2 EC)



12/09/2014, ore 17.00

Insorgenza di crisi tonico-cloniche con deviazione dello sguardo a 
dx e della rima buccale a sx. 

…Cosa faccio e cosa sospetto? 



Si somministrano 3 mg EV di midazolam con beneficio. 
Si richiede EEG di controllo: “asimmetria dei ritmi cerebrali, più 
depressi a dx, con anomalie lento-irritative a prevalente 
proiezione fronto-temporale sx”. 

Hb 6.8 g/dl, si trasfondono 2 EC

Ore 18.30
Crisi epilettiche subentranti. Inizia fenitoina e levetiracetam. 
Somministrato in estemporanea TPS 1 mg/Kg con beneficio
Inizia pc di midazolam.

Ore 22.30
Comparsa di anisocoria sx > dx, reagenti bilateralmente.  

…Cosa faccio? 



Si conduce il pz ad eseguire 
TC ENCEFALO: 



non comparsa di alterazioni densitometriche. 
Lieve minor rappresentazione degli spazi subaracnoidei. 
Invariate le dimensioni del sistema ventricolare.



13/09/2014, ore 10.50

Nel sospetto di un encefalopatia itterica (bilirubina totale 
43,8 mg/dl, AST 159 U/l, ALT 20 U/l – probabile interferenza da 
emolisi), si valuta la possibilità di rimozione extracorporea della 
bilirubina, ma non risultano disponibili metodiche dedicate.

Ore 12.40
Nell’ipotesi di colestasi da tigeciclina si sospende il farmaco 
e si richiede consulenza infettivologica. 
Inizia ciprofloxacina 200 mg x 2/die + meropenem 1 g x 2/die
(oltre a vancomicina per os e caspofungin).

Esegue ECO ADDOME



Eco addome…



Ore 20.00
Persistono crisi al volto nonostante midazolam in pc.
Si aumenta a 14 ml/h.
Hb 6.8, trasfonde EC e PFC. CVVH calo 250 ml/h.

14/09/2014, ore 10.00
Gb 57000
Bilirubina 52,2 mg/dl
PTT 60 sec (riduce la pc di eparina a 100 UI/h, evidenza di
sanguinamento dal cavo orale)

15/09 ore 11.00 
CONSULENZA CENTRO TRASFUSIONALE
…”non si ritiene attualmente razionale l’uso del plasma-exchange
per la rimozione della bilirubina”
ALP 159 U/l
AST e ALT: risultato non fornito a causa di interferenze da emolisi



16/09/2014

GB 45210/µl
Hb 7.1 g/dl
Ht 20 %
PLT 35000/µl
Glu 58 mg/dl
PT%/INR 37/2,6
PTT 76 sec
Creat 0,73 mg/dl
Bilir tot 63,7 mg/dl

Ore 13.40 
CONSULENZA EMATOLOGICA
…”post-intervento sviluppo di iperbilirubinemia mista sospetta 
per BILE DUCT VANISHING SYNDROME…
si consiglia valutazione epatologica…”





Ore 18.15 
CONSULENZA EPATOLOGICA
…”si consiglia di considerare la sospensione  del caspofungin o 
quantomeno la riduzione della posologia a 35 mg/die (vista 
l’insufficienza epatica). Rivalutazione collegiale anche allo scopo di 
definire l’iter diagnostico: allo stato attuale vedrei più probabile o 
forse utile BOM e/o asportazione linfonodale piuttosto della 
biopsia epatica”…

Ore 19.00
EEG di controllo: rilevanti segni di sofferenza cerebrale globale, 
con anomalie irritative bilaterali diffuse, frammiste a brevi periodi 
di depressione dell’attività elettrica cerebrale.



-Paziente sedato con midazolam, crisi epilettiche subentranti, bulbo 
oculare dx deviato in basso a dx.
-Insufficienza respiratoria non svezzabile dalla ventilazione 
meccanica.
-Quadro emodinamico dipendende da supporto catecolaminergico.
-Insufficienza renale in CVVH
-Insufficienza epatica iatrogena con iperbilirubinemia (67,14 U/l) ed 
alterazione dei parametri coagulativi (INR 1,8) con sanguinamento 
spontaneo

QUADRO DI MOF (multiorgan failure)

20/09/2014, ore 19.45
EXITUS



La parola all’ANATOMO PATOLOGO:





ANATOMIA MICROSCOPICA



CK-19





Dalla letteratura….



ITTERO POSTOPERATORIO 
BENIGNO

L’ittero postoperatorio benigno è caratterizzato da
iperbilirubinemia che si sviluppa dai 2 ai 10 gg successivi
all’intervento chirugico e che aumenta progressivamente dopo 2-
3 settimane fino a raggiungere valori di 10-40 mg/dl, AST e ALT
aumentano fino ad un massimo di 5 volte i valori normali, ALP
aumenta dalle 2 alle 4 volte oltre i limiti di norma.
In pazienti senza cirrosi, il prolungamento del PT di solito è
corretto con somministrazione di vit. K.

È un processo multifattoriale



ITTERO POSTOPERATORIO

Preesistente
epatopatia

Bilirubinemia
indiretta

Bilirubinemia
diretta

EPATOPATIA CRONICA
S. DI GILBERT

EPATOPATIA CRONICA
S. DI GILBERT

TRASFUSIONI
RIASSORBIMENTO EMATOMI

TRASFUSIONI
RIASSORBIMENTO EMATOMI Ecografia

Anormale Normale
(Colecistite, 
coledocolitiasi, 
lesione iatrogena)



Ecografia
normale

EPATITE DA ALOTANO
EPATITE POST-

TRASFUSIONALE SHOCK
EPATITE DA FARMACI

SEPSI
TNP
PBI

Predominanza
> AST, ALT

Predominanza
> Bilirubina , ALP



È la diagnosi corretta???!!
QUADRO DI MOF
(multiorgan failure)


