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PERCHE’ ANTICOAGULAZIONE NELL’FA

La Fa è presente nel  ~3% della popolazione adulta 

– < 0,5% 40-50 anni
– 5-15% a 80 anni

• L’incidenza raddoppierà nei prossimi 50 anni
• ¼ dei quarantenni di oggi svilupperà Fa nel corso della vita!

CONDIZIONI FAVORENTI:  CAD, ipertensione, obesità, diabete, 
scompenso cardiaco, valvulopatie, IRC……

ESC 2012 – 2016 – AHA/ACC 2014



CORRELATI CLINICI DELL’FA

L’Fa aumenta di 5 volte il 

rischio di stroke

• Piu’ gravi

• Alta ricorrenza (7-10% 

anno in assenza di altri 

fattori di rischio)

• Costo 1,5 volte superiore 

a stroke di altra causa

LA TERAPIA ANTICOAGULANTE  (VKA/NAO)  E’ L’UNICA STRATEGIA CHE 

RIDUCA MORTALITA’ E STROKE. TUTTE LE ALTRE TERAPIE RIDUCONO 

SOLO I SINTOMI E  IL DETERIORAMENTO DI FUNZIONE CARDIACA

ESC GUIDELINES ON  FA   2012 - 2016

AHA/ACC GUIDELINES ON FA 2014

AHA / ASA GUIDELINE FOR PREVENTION OF STROKE 



TERAPIA DELL’FA

Solo la terapia anticoagulante e quella delle condizioni cardiovascolari 
concomitanti ( CHF, diabete, obesità…)  hanno valore prognostico. Le altre 

terapie hanno un valore prevalentemente sintomatico
ESC GUIDELINES ON FA  2016



FA: CONDIZIONE PROTROMBOTICA
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Colonna et al. G. Ital Cardiol 2013



Kirkhhoff e coll. European Heart J 2007

Nardi e coll. G. Ital cardiol 2016 

AHA/ACC/HRS 2019 on Atrial Fibrillation

L’FA E’ UNA MALATTIA   

PROGRESSIVA

10% nel primo anno dopo che si è   manifestata

5%/anno  successivamente

Il rischio embolico non dipende dal numero di episodi o dal tipo di 

fibrillazione



CHA2DS2-VASc score

(ESC 2016: racc I A

ACC/AHA/HRS 2019: racc I B)

HAS-BLED score: identifica fdr
potenzialmente modificabili per 
sanguinamenti maggiori
Non determina la scelta di NON 
scoagulare!!   
(ESC 2016 racc IIa liv B)

CHI TRATTARE CON ANTICOAGULANTE?



CHA2DS2-VASc score

PUNTEGGIO  CHA2DS2-VASc  STRATEGIA

0 (Uomini) 1 donne NON NECESSARIA ANTICOAGULAZIONE 
( ESC 2016: cl III: dannosa)

1 (Uomini) 2 donne* TERAPIA ANTICOAGULANTE PUO’ ESSERE 
CONSIDERATA**
(AHA/ACC/HRS 2019 IIB ed ESC 2016: cl IIA)

≥ 2 (Uomini) ≥ 3 donne  NECESSITA ANTICOAGULAZIONE
(AHA/ACC/HRS 2019 ed ESC 2016: cl IA)

*Sesso femminile: aumenta il rischio embolico se correlato ad età > 65 o ad altri fdr
non sesso correlati  e non per sè

ETA’:  aumento del rischio embolico in maniera lineare  

**SOLO 1 FATTORE DI RISCHIO: decisione “individualizzata ” e concordata col paziente 
(“MODIFIERS:  IRC, atrio sinistro,  dimensione /ipertrofia Vsx, fattori bioumorali…)



STRATEGIE PER MINIMIZZARE IL RISCHIO EMORRAGICO 

Controllare l’ipertensione
Range INR  e posologie NAO rispettati!

Storia di bleeding / anemia: fonti 
gastrointestinali prevalenti
Dopo la correzione del meccanismo si 
può riprendere l’anticoagulazione

Compliance, epatopatia, cadute…

Considerare anche 
Cadute frequenti, demenza, necessità di 

“bridge theraphy” per interventi 
intercorrenti 

ESC GUIDELINES ON  FA  2016

Modificabili

Potenzialmente modificabili

Non modificabili



ESC GUIDELINES ON  FA 2016



LA TERAPIA ANTICOAGULANTE ORALE
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AVK, antagonisti della vitamina K; EBPM, eparina a basso peso molecolare.

Modificata da Perzborn E, et al. Nat Rev Drug Discov 2011;10:61-75

VKA



Verheugt e col. JACC 2019



Risposta non prevedibile

Monitoraggio routinario della 
coagulazione

Lento inizio/fine d’azioneRischio di complicanze 

emorragiche

La terapia con warfarin

ha diversi limiti che ne 

rendono difficile 

l’impiego nella pratica 

clinica

Numerose interazioni 
farmaco-farmaco

Numerose interazioni 
farmaco-cibo

Frequenti aggiustamenti della 
dose

Finestra terapeutica stretta 
(INR 2-3)

• Nel 2003 e nel 2004 warfarin era al primo posto per numero di segnalazioni di “decessi per farmaci 
che causano eventi avversi nell’uso terapeutico”.

• Warfarin ha causato il 6% dei 702.000 eventi avversi da farmaci trattati nel dipartimento di 
emergenza/anno; il 17% dei quali ha richiesto il ricovero. 

Modificata da Haas S. J Thromb Thrombolysis 2008 



Modificata da Schulman e coll.  J Intern Med 1994
Willey et al. Clin Ther 2004  

NONOSTANTE UNO STRETTO MONITORAGGIO I PAZIENTI SONO SPESSO FUORI RANGE!!   

Trial clinici

Solo il 58% dei valori INR 

nel range terapeutico

(INR 2,0-2,85)

Pratica clinica reale
Fino a solo il 37% del tempo 

nel range terapeutico 
(INR 2,0-2,85)

AHA/ACC/HRS 2019 on Atrial Fibrillation

SOTTOPRESCRIZIONE (37.4%-66.9%)  ATA/AF STUDY Int J cardiol2013

FREQUENTE ABBANDONO DELLA TERAPIA (con 
aumentato rischio embolico!)  Studi AFFIRM  e RACE



Nardi e coll. G. Ital cardiol 2016 



IL PAZIENTE 
PUO’ 

CAMBIARE NEL 
TEMPO!!



Precauzioni: cardiopatie valvolari (VHD)

EHRA TYPE 1: 
VHD needing VKA 

EHRA TYPE 2:  
VHD needing OAC for Fa

Steffel e col. Eur Heart J. 2018 



Tutti i NOACs hanno in parte escrezione renale:
• DABIGATRAN 80%
• EDOXABAN 50% RIVAROXABAN 35% APIXABAN 27%

Precauzioni: nefropatia / epatopatia  

Preferire Edoxaban o Apixaban

Preferire  Riva-, Edo- o  Apixaban
(dosi aggiustate)

EPATOPATIA: se epatopatia attiva, persistenza AST O ALT x 2/3 o bilirubina  x 1,5  o 
coagulopatia o cirrosi Child C (B per Rivaroxaban) = NOACS CONTROINDICATI 

Steffel e col. Eur Heart J. 2018 



SICUREZZA

EFFICACIA

Caldeira e col.  Arch Geront Geriatrics 2019



PRINCIPALI VANTAGGI DEI NOAC  

• EFFICACIA (EFFETTO DI CLASSE) NON INFERIORE O SUPERIORE AL WARFARIN

• SICUREZZA CON RIDUZIONE DI EMORRAGIE, SPECIE INTRACRANICHE

• RISPOSTA PREVEDIBILE

• BASSA INCIDENZA /GRAVITA’ DEGLI EFFETTI INDESIDERATI

• DOSE ORALE FISSA

• ASSENTE NECESSITA’ DI MONITORARE L’INR

• SCARSE INTERAZIONI CON FARMACI ED ALIMENTI

• RAPIDA COMPARSA (ON) E SCOMPASA (OFF) DELL’EFFETTO: NON EMBRICARE! NO 

BRIDGE THERAPHY 

• MINORI EFFETTI DANNOSI SULLA FUNZIONE RENALE 

• RAPPORTO COSTO / EFFICACIA FAVOREVOLE 



PRINCIPALI SVANTAGGI DEI NOAC  

• EMIVITA BREVE (CONSEGUNZE IN CASO DI DOSI DIMENTICATE)

• AUMENTATO RISCHIO EMORRAGIE GASTROINTESTINALI 

• DIFFICOLTA’ NEL MISURARE L’EFFETTO ANTICOAGULANTE QUANDO NECESSARIO 

(emorragie, chirurgia d’urgenza, declino della funzione renale…)

• “ANTIDOTI” (Idarucizumab, Andexanet alfa..)

• COSTI  (mensile $ 436  vs $ 18 con VKA)

Rose e col. J Stroke Cerebrovasc Disease 2018



RACCOMANDAZIONI DELLE LINEE GUIDA 

I A

AHA/ACC/HRS 2019 

ESC GUIDELINES FA 2016



Criteri per scegliere 

Nardi e coll. G. Ital cardiol 2016 



EFFICACIA E SICUREZZA DELLE DIFFERENTI 
POSOLOGIE



SCEGLIERE IL DOAC PIU’ APPROPRIATO

Non esistono al momento trials di confronto head to head tra i doacs
I paragoni sono estrapolati dalle metanalisi dei differenti trials

Schaefer e col. Ann Hematol. 2016



SWITCH   VKA ↔ DOAC

APIXABAN: 

SHIFT DA VKA iniziare quando INR < 2   Shift a VKA: cosomministrazione sino a INR  ≥ 2

RIVAROXABAN:

SHIFT DA VKA: iniziare  quando INR < 3  Shift a VKA: cosomministrazione sino a INR > 2

DABIGATRAN:

SWITCH DA VKA: iniziare  quando INR < 2  Shift a VKA: cosomministrazione per  3 gg se 
Cl crea > 50, dopo 2 se 30-50

EDOXABAN:

SHIFT DA VKA:  iniziare quando INR < 2,5  Shift a VKA: Coassunzione (mezza dose) sino 
a INR > 2



CONSIDERARE LE POSSIBILI INTERAZIONI 
TRA DOACS ED ALTRI FARMACI!

MENO FREQUENTI RISPETTO A VKA   

Antimitotici, antimetaboliti, antracicline… chemioterapici, agenti ormonali ed immunomodulanti


