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VANTAGGI DI EBPM RISPETTO A 
EPARINA STANDARD 

ωRidotto legame di EBPM a proteine e cellule (Hirsh, 
Chest ,1998) 

ωRisposta anticoagulante più prevedibile 

ωPossono essere somministrate a dosi fisse in base al 
peso senza necessità di monitoraggio con aPTT 

ωaPTT insensibile a eparina a basso peso 

ωEffetto di eparina a basso peso si misura solo con 
attività anti-Xa (test su substrato cromogenico) 





1. PROFILASSI DELLA TROMBOSI VENOSA PROFONDA. 
2. TRATTAMENTO DELLA TROMBOSI VENOSA PROFONDA E/O 

DELLA EMBOLIA POLMONARE. 
 3.  TRATTAMENTO DELLA TROMBOSI VENOSA SUPERFICIALE. 
4. TRATTAMENTO DELLA SINDROME CORONARICA ACUTA  
       E PREVENZIONE DELLA EMBOLIA PERIFERICA NELLA 

FIBRILLAZIONE ATRIALE. 
  







INDICAZIONI, DOSAGGI, DURATA per FPX, EBPM PROFILASSI TEV 



Practice Guidelines (8th Edition) 

Chest Physicians Evidence-Based Clinical 
Executive Summary 
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Χ Although VTE is most often considered to be 
associated with recent surgery or trauma, 50-
70% of symptomatic thromboembolic events 
and 70 to 80% of fatal PEs occur in non 
surgical ǇŀǘƛŜƴǘǎΧ. 

Seventh ACCP Conference on Antithrombotic and Thrombolytic Therapy 
CHEST 123/3. 2004 Suppl 



Nei pazienti sottoposti a chirurgia oncologica il TEV è la causa 
ǇƛǴ ŎƻƳǳƴŜ Řƛ ƳƻǊǘŜ ŀ ол ƎƛƻǊƴƛ ŘŀƭƭΩƛƴǘŜǊǾŜƴǘƻ 

Medicina 
  Chir. generale 
  Oncologia medica 
  Chir. ortopedica 

  Chir. toracica 
Altro 

1. Goldhaber SZ et al. Chest. 2000;118:1680-4 
2. Agnelli GC et al. Ann Surg 2006;243:89-95 
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 D9aLbL ǊŀǇǇǊŜǎŜƴǘŀ ƛƭ ǇǊƛƳƻ ǎǘǳŘƛƻ ŎƘŜ Ƙŀ Ǿŀƭǳǘŀǘƻ ŎƻƴǘŜƳǇƻǊŀƴŜŀƳŜƴǘŜΣ ƛƴ ǳƴΩŀƳǇƛŀ 
popolazione non selezionata di pazienti internistici e quindi in un contesto real-world, la 
ŦǊŜǉǳŜƴȊŀ ŘŜƭ ¢9± ŎƭƛƴƛŎŀƳŜƴǘŜ ǊƛƭŜǾŀƴǘŜΣ ƛ ŦŀǘǘƻǊƛ Řƛ ǊƛǎŎƘƛƻ Ŝ ƭΩŀǘǘƛǘǳŘƛƴŜ ŘŜƭƭΩƛƴǘŜǊƴƛǎǘŀ ƴŜƛ 
confronti della profilassi antitrombotica.  
 
Il TEV rappresenta una complicanza di non infrequente riscontro in Medicina Interna, 
essendo diagnosticato in 1 su 25-30 pazienti ricoverati. 
 
 Facendo riferimento alle principali linee guida internazionali, circa il 40% dei pazienti 
ricoverati in Medicina Interna presenterebbe indicazione a ricevere una pro filassi per il 
TEV.   

TAKE HOME MESSAGE 



/ƛǊŎŀ ƛƭ пл҈ ŘŜƛ ǇŀȊƛŜƴǘƛ Ŏƻƴ ƛƴŘƛŎŀȊƛƻƴŜ ŀƭƭŀ ǇǊƻŦƛƭŀǎǎƛ Ŏƻƴ ¢9± ƴƻƴ ƭΩƘŀ ƛƴǾŜŎŜ 
ricevuta. Questo sottoutilizzo, che puo  ̀essere almeno in parte ascrivibile alla 
complessita ̀ed eterogeneita ̀dei pazienti in ambito internistico, richiama 
ƭΩopportunità  di sforzi di approfondimento educazionale e di studio.  
 
Alcune categorie di pazienti, come i malati oncologici o i pazienti con protratto 
allettamento, sembrano richiedere una particolare attenzione e probabilmente 
ǳƴΩƻǘǘƛƳƛȊȊŀȊƛƻƴŜ ŘŜƭƭΩŀǘǘŜƎƎƛŀƳŜƴǘƻ ǇǊƻŦƛƭŀǘǘƛŎƻΦ 
 
 Il contesto real-world dello studio ha confermato come non sia trascurabile la 
percentuale di pazienti appartenenti a categorie (esempio obesita ̀o insufficienza 
renale severa) sovente escluse dai trial di intervento e per le quali permangono 
indicazioni non definite rispetto alla strategia profilattica ottimale 



 



La maggior parte delle TEV si verifica dopo la 
dimissione in un periodo variabile fra le 2 settimane 

fino a 2-3 mesi (Kearon 2003) 



70% paz internist. TVP entro un mese dalle dimissioni come OUTPATIENTS 

Spencer FA: Arch Intern Med 2007 



Dallo studio MEDENOX a EXCLAIM 

Lo studio EXCLAIM* è stato disegnato 
per valutare, nei pazienti internistici 
con patologia acuta ospedalizzati, 

efficacia e tollerabilità di una profilassi 
protratta ŘƻǇƻ ƭŀ ŘƛƳƛǎǎƛƻƴŜ ŘŀƭƭΩƻǎǇŜŘŀƭŜ 

*  Extended Clinical Prophylaxis with Enoxaparin in Acutely    
  Ill Medical patients  

ò 

Hull RD et al. J Thromb Thrombolysis 2006;22:31 -38  



ÅEndpoint primario 

Exclaim study 

5800 paz medici acuti con ipomobilità 
(450 centri) 

Enoxaparina 40 mg/die X 10 + 4 gg 

28 + 4 gg 
Enoxeparina 40 mg/die 

28 + 4 gg 
placebo 

Incidenza TEV (CUS) 

ωEndpoint secondari 
- Incidenza TEV nei 3 mesi 

succesivi 

- Incidenza mortalità a 3  

e 6 mesi 
Hull RD et al. J Thromb Thrombolysis  
2006 Aug; 22 (1) 



Studio EXCLAIM: risultati di efficacia 
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NNT: numero di pazienti da trattare per evitare un evento 
NNH: numero di pazienti da trattare per avere un evento 

10 gg enoxaparina  

La riduzione di TEV osservata a 38 giorni è mantenuta dopo 90 giorni 

Hull RD et al. ISTH 2007 Abstract OC 397  
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Malattia tromboembolica venosa e 
cancro 

Â Incidenza del TEV: 0,1-60% dei pazienti oncologici; in circa il 50% dei 
ǇŀȊƛŜƴǘƛ Ŏƻƴ ŎŀƴŎǊƻ ǾƛŜƴŜ ǊƛǎŎƻƴǘǊŀǘŀ ǳƴ ¢9± ŀƭƭΩŀǳǘƻǇǎƛŀΦ 

Â [ΩŜƳōƻƭƛŀ ǇƻƭƳƻƴŀǊŜ ŝ ƭŀ ǎŜŎƻƴŘŀ Ŏŀǳǎŀ Řƛ ƳƻǊǘŜ ƛƴ ǇŀȊƛŜƴǘƛ ǊƛŎƻǾŜǊŀǘƛ 
per cancro. 

Â Il TEV è la più frequente complicanza trombotica nei pazienti affetti da 
cancro (80%); circa il 20% dei pazienti con TEV acuto ha un tumore. 

Â Significativa influenza del TEV sulla morbilità e mortalità 
nei pazienti neoplastici. 



Fra le cause che determinano lo stato di ipercoagulabilità 
associato alla malattia neoplastica, un ruolo importante è 
attribuito alle proprietà protrombotiche espresse dalle stesse 
cellule tumorali   





Clinical and standard laboratory parameters with addition of 
biomarkers enable prediction of VTE and allow identification of cancer 
patients at high or low risk of VTE.  



 



(DURATA?) 







MATERIALE AD USO DELLA MEDICA 

Recurrent VTE Major bleeding* 

The Challenge of Anticoagulation in Patients 
with Venous Thromboembolism and Cancer 

Risk of events in patients receiving anticoagulation therapy for VTE 
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*Defined as ƻǾŜǊǘ ŀƴŘ ŀǎǎƻŎƛŀǘŜŘ ǿƛǘƘ ŜƛǘƘŜǊ ŀ ŘŜŎǊŜŀǎŜ ƛƴ ǘƘŜ ƘŀŜƳƻƎƭƻōƛƴ ƭŜǾŜƭ όŀǘ ƭŜŀǎǘ нΦл ƎκŘƭύ ƻǊ ǘƘŜ ƴŜŜŘ ŦƻǊ ǘǊŀƴǎŦǳǎƛƻƴ όҗн ǳƴƛǘs of blood), if it was retroperitoneal or intracranial, or if the 
treatment had to be discontinued permanently 

Prandoni P et al, Blood 2002;100:3484ς3488 



In Patients With Active Cancer, Most 
Recurrence of VTE are in the First 6 Months 
Incidence rate of VTE recurrence = 9.6 (95% CI 8.8ς10.4) per 100 person-years 

ï 8.8 per 100 person-years after first DVT  

ï 10.5 per 100 person-years after first PE 

Patients with active cancer and a first VTE (N=6592). Active cancer was defined as a primary diagnosis of cancer (excluding non-melanoma skin cancer) as a 
hospital discharge diagnosis or treatment with radiation, chemotherapy or bone marrow transplantation during hospitalization 

Cohen AT et al, Thromb Haemost 2017;117:57ς65 

The peak of incidence for recurrent VTE in CAT occurs in the first 6 months 
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Lƭ ƳŀƎƎƛƻǊ ōŜƴŜŦƛŎƛƻ ŘŜƭƭΩ9.ta ŝ ƛƭ ǾŀƴǘŀƎƎƛƻ ǇǊŀǘƛŎƻ ƴŜƭ ŎƻƴǎŜƴǘƛǊŜ ƭŀ 
terapia ambulatoriale del TEV, cosa molto importante in questi pazienti. 













648 EBPM in gravidanza e puerperio 
NOVITÀ 





Gravidanza e puerperio 







Recurrent DVT on Anticoagulation 

ïIs this really recurrent VTE? 

ïIs my patient compliant with therapy? 

ïIs there underlying malignancy? 







{¢w!¢LCL/!½Lhb9 wL{/ILh ahw¢![L¢!Ω 



Initial pulmonary embolism treatment flowchart 

Initial anticoagulation in patients with pulmonary embolism: thrombolysis, unfractionated heparin, LMWH, fondaparinux, or DOACs ?   
Br J Clin Pharmacol (2017) 83 2356ς2366 



In patients with high suspicion of VTE start treatment 
(LMWH) while waiting for diagnostic  confirmation/exclusion 
 

In patients with PE, evaluate the risk/benefit ratio of a 
more aggressive approach: 

     - in patient haemodinamically unstable, prefer 
        thrombolysis 
     - in all the other patients, prefer anticoagulant 
       treatment 





 In patients with subsegmental PE (no involvement of more 

proximal pulmonary arteries) and no proximal DVT in the legs 

who have a (i) low risk for recurrent VTE (see text), we 

suggest clinical surveillance over anticoagulation (Grade 2C)  

or (ii) high risk for recurrent VTE, we suggest anticoagulation 

over clinical surveillance (Grade 2C). 

 

La valutazione clinica ¯ elemento discriminante non lôesame 

strumentale ripetuto (Tc) 

La decisione di trattare o no : D-Dimero, cancro, rischio di 

sanguinamento, presenza o meno di TVP 







 When targeting anti-Xa activity ranges, younger patients require 
higher doses of enoxaparin on a perkilogram basis than do older 
children: often much higher.  
Based on numerous PD end point-driven dose-finding studies 
current consensus- and evidence-based guidelines recommend a 
twice daily dose of 1.5 mg/kg in infants vs 1.0 mg/kg in older 
children and some experts have further recommended that doses 
of 1.7 and 2.0 mg/kg be used in term and premature neonates, 
respectively. 






