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Problematiche 

• FA di nuova insorgenza nel  

       paziente oncologico in 

        trattamento : che fare?  

• Diagnosi di neoplasia nel paziente 
che assume DOACS: che fare? 

• Come stratificare il rischio 
emorragico e trombotico? 

• Quale anticoagulante? 

• Quali interferenze farmacologiche? 

• Ci aiutano le linee guida? 
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Fibrillazione atriale e cancro 

La FA è l’aritmia più comune che può insorgere durante 
o dopo chemioterapia e radioterapia 

 

 

Drug Saf 2015;38:129–152. 
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DOACS e cancro di nuova diagnosi 

1. Tipo di neoplasia e rischio di sanguinamento (tratto 
gastro-enterico, fegato, polmone, prostata, vescica, 
testa-collo) 

 

 

2. Qual è il programma terapeutico del paziente 
(mielosoppressione, nefrotossicità, epatotossicità,…) 
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IL PAZIENTE ONCOLOGIGO 

SANGUINAMENTO TROMBOSI 



• Localizzazione tumore 
• Trombocitosi 
• Leucocitosi 
• BMI > 35 
• EPO 
• CVC 

• Chirurgia 
• Danno da radiazioni 
• Tumori polmonari, 

gastrointestinali e vescicali 
• Trombocitopenia da 

terapia mielosoppressiva 
• Fluttuazioni delle funzioni 

epatica e renale 
• Età >75 

IL PAZIENTE ONCOLOGICO 

Trombosi Rischio emorragico 



CHADS2Vasc Score e HASBLED non sono 
validati nella popolazione oncologica!!! 

 

 i pazienti possono sviluppare una TVP nonostante la corretta 
anticoagulazione 

 
 I pazienti hanno un rischio di sanguinamento di 2-6 volte più 

elevato,  pur in assenza di anticoagulazione 
 



Oltre il Khorana Score? 



Problematiche 

• FA di nuova insorgenza nel 
paziente oncologico in 
trattamento : che fare?  

• Diagnosi di neoplasia nel paziente 
che assume DOACS: che fare? 

• Come stratificare il rischio 
emorragico e trombotico? 

• Quale anticoagulante? 

• Quali interferenze farmacologiche 

• Ci aiutano le linee guida? 

 



VKA e cancro 

Ridotta efficacia per difficoltà a mantenere INR stabile: 

 

- Numerosi farmaci (tra cui i chemioterapici) ed alimenti 
utilizzano gli stessi isoenzimi di CYP450 utilizzati da VKA 

- Elevato legame con le proteine plasmatiche di VKA, che 
può essere spiazzato da altri farmaci 

- Ipoalbuminemia 

- Anoressia, nausea, vomito 

- In caso di basso peso corporeo 

        J Gen Intern Med 2007;22: 997–1002 

 



Considerare che: 

• La funzione renale si può modificare rapidamente in 
caso di vomito, diarrea, disidratazione e con alcuni 
trattamenti chemioterapici  

 

• La possibilità di insufficienza epatica (NOAC consentiti 
solo per Child Pugh A) con conseguente coagulopatia 
ed accumulo di farmaco 

 
 



Vantaggi e svantaggi 
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Vascular Health and Risk Management 2016:12 23–34 



CYP3A4 

• E’ responsabile del 
metabolismo ossidativo di 
rivaroxaban ed apixaban.  

• Gli induttori di CYP3A4  assunti 
contemporaneamente a 
DOACS ne riducono l’effetto 

• Gli inibitori di CYP3A4 assunti 
contemporaneamente a 
DOACS ne aumentano la 
tossicità.  



Glicoproteina P 

 

• Rappresenta uno dei meccanismi 
di resistenza ai chemioterapici: la 
sua attività riduce l’uptake di 
alcuni chemioterapici in alcune 
cellule tumorali 

 

• Trasportatore ATP-dipendente, che media l’assorbimento e l’escrezione 
dei farmaci. 
 

• Nella membrana luminale degli enterociti e nella membrana apicale degli 
enterociti e delle cellule tubulari renali 

 



Glicoproteina P 

Nell’intestino: escrezione delle sostanze 
assorbite nel lume intestinale, 
riducendone l’assorbimento netto 
Nei canalicoli biliari e nei tubuli renali: 
escrezione dei farmaci, riducendone 
l’assorbimento netto  attraverso 
l’eliminazione con bile ed urine 



Interazioni DOACS e farmaci CV 



Interazioni farmacologiche e DOACS 



Interazioni farmacologiche e DOACS 



Tabelle 

TheOncologist 2014;19:82–93 







http://www.fda.gov/Drugs/DevelopmentApprovalProcess/ 
DevelopmentResources/DrugInteractionsLabeling 
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Cosa utilizzare? 

 

- LMWH per terapia a breve-medio termine 

 

- VKA se INR stabile ed in assenza di malattia metastatica o 
rischio emorragico elevato 

 

- NOAC 



- CHA2DS2VASc Score ≥ 2 e PTL > 50000/mm2: VKA 
mantenendo TTR > 70%, in stretta collaborazione con 
ematologo/oncologo 

- CHA2DS2VASc Score < 2: può essere comunque  

 indicata la scoagulazione se il paziente è a rischio di VTE 

- Valutare ecocardiogramma, comorbidità, rischio di 
sanguinamento, preferenze del paziente 

 





Suggerimenti pratici 

1. I pazienti oncologici con FA necessitano una valutazione 
multidisciplinare per pianificare la strategia antitrombotica 

 

2. La neoplasia nel paziente fibrillante aumenta il rischio di 
stroke: se il paziente è già in NOACS, è possibile che 
continui dopo aver valutato l’eventuale terapia 
mielosoppressiva e le interazioni farmacologiche 

 

3. Nel pz naive sono di prima scelta i VKA e le eparine 
(esperienza clinica, possibilità di monitoraggio ed 
eventuale reversal) 



Suggerimenti pratici 

4. Basandosi sui dati relativi alla TVP la posologia dei NOACS 
utilizzata per la FA protegge nei confronti della TVP. Pertanto non 
bisogna aggiungere altri farmaci (LMWH) 

 

5. I pazienti in NOACS che devono sottoporsi a radioterapia o 
chemioterapia non marcatamente mielosoppressiva possono 
continuare, eventualmente adattando il dosaggio in caso di 
alterazioni delle funzioni epatica e renale 

 

6. In caso di radioterapia o chemioterapia mielosoppressiva è 
necessario un team multidisciplinare che discuta la riduzione 
posologica o la momentanea sospensione del NOACS 

 



Criteria for NOAC use in cancer patients requiring 
anticoagulation 

TheOncologist 2014;19:82–93 

1. SANGUINAMENTO 
 

2. PIASTRINE 
 

3. COAGULAZIONE 
 

4. FUNZIONE EPATICA 
 

5. FUNZIONE RENALE 
 
 
 

6. FARMACI 



Grazie dell’attenzione 


