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Introduzione 

La somministrazione di farmaci anticoagulanti rappresenta il cardine di profilassi e terapia 

di un ampio spettro di patologie tromboemboliche, tra le quali fibrillazione atriale, 

tromboembolismo venoso, protesi valvolari e sindrome coronarica acuta (1). Storicamente, 

l’eparina (standard e a basso peso molecolare) congiuntamente agli antagonisti della vitamina K 

hanno rappresentato i farmaci anticoagulanti maggiormente utilizzati. Più recentemente, 

l’armamentario terapeutico si è avvalso dell’introduzione di nuovi farmaci anticoagulanti orali 

(NAO), che pur mantenendo le ottime caratteristiche terapeutiche dei precursori, hanno il 

vantaggio di non richiedere un monitoraggio stringente al fine di evitare sovra o sotto-dosaggio 

(2,3). Tre farmaci sono in fase avanzata di commercializzazione e saranno pertanto utilizzati a 

breve in Italia. Essi comprendono un inibitore diretto della trombina (darbigatran, Pradaxa®, 

Boehringer Ingelheim) e due inibitori del fattore X attivato (FXa) (rivaroxaban, Xarelto®, Bayer; 

apixaban, Eliquis®, Pfizer). Quest’articolo, che esprime il consenso di tre società scientifiche 

italiane di medicina di laboratorio che si occupano di trombosi ed emostasi, si pone quali 

principali finalità sintetiche: (i) la definizione della tipologia di pazienti da sottoporre ai test; (ii) 

la revisione sistematica del tipo di analisi che devono essere utilizzate per valutare l'effetto 

anticoagulante di ciascuno dei NOA attualmente disponibili; (iii) la descrizione della tempistica 

delle analisi (4-7). 

 

Pazienti da sottoporre al test 

Nei pazienti in terapia con NAO, il monitoraggio di laboratorio non è generalmente necessario. 

Fanno tuttavia eccezioni alcune condizioni, dettagliate come segue: 

 Pazienti che si presentino in emergenza con eventi trombotici o emorragici e senza chiare 

indicazioni in merito alla terapia. In queste circostanze, può essere utile conoscere la tipologia 

del NAO assunto, ed il dosaggio ematico attuale. 

 Necessità di antagonizzare rapidamente l’effetto anticoagulante del farmaco. 

 Necessità di sottoporre pazienti in terapia con NAO ad interventi invasivi. 

 Pazienti con insufficienza renale o epatica, in cui il metabolismo dei NAO può essere alterato. 

 Interazione con altri farmaci che possono ridurre o potenziare l’effetto dei NAO. 

 Pazienti con estremi di peso (eccessiva magrezza o obesità). 

 

Farmaci e test 

Dabigratan 

 Si raccomanda l’esecuzione del Tempo di Trombina diluito (dTT), del tempo di ecarina 

(Ecaring Clotting Time, ECT) o del tempo di trombina (Thrombin Clotting Time, TCT). 

 I risultati dei suddetti test devono essere espressi in termini di rapporto (paziente su normale), 

o come concentrazione del farmaco mediante interpolazione del tempo di coagulazione del 

campione in esame su una curva di calibrazione definita localmente utilizzando plasma 

calibranti contenti darbigratran. 

Rivaroxaban 

 Si raccomanda l’esecuzione dell’attività anti-FXa o del tempo di protrombina (PT). Il primo 

test risulterebbe più sensibile a basse concentrazioni di rivaroxaban , mentre il secondo, ad 

oggi,  è più accessibile a tutti i laboratori clinici. 

 I risultati del PT devono essere espressi in termini di rapporto (paziente su normale), mentre è 

sconsigliata l’espressione in termini di “International Normalized Ratio” (INR) che è invece 

tradizionalmente usata per il monitoraggio degli antagonisti della vitamina K. 

 I risultati di entrambi i test possono anche essere espressi in termini di concentrazione del 

farmaco mediante interpolazione del tempo di coagulazione o dell’assorbanza del campione 

in esame su una curva di calibrazione definita localmente utilizzando plasma calibranti 

contenti rivaroxaban. 
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Apixaban 

 Non sono ad oggi disponibili sufficienti informazioni per esprimere raccomandazioni 

definitive in merito al monitoraggio di questo NAO. Nondimeno, considerando le molteplici 

analogie con il rivaroxaban, si ritiene che le considerazioni espresse per il suddetto farmaco 

siano valide anche per apixaban. 

 

Tempistica dell’analisi 

 Si raccomanda di valutare sempre accuratamente il periodo intercorso tra la somministrazione 

del NAO ed il suo monitoraggio, considerando che i valori di picco vengono generalmente 

raggiunti due ore dopo l’assunzione, dopo di che la concentrazione decade progressivamente 

in funzione del metodo utilizzato per la sua determinazione. In merito al monitoraggio 

terapeutico, non esistono ancora indicazioni definitive se sia più indicata la determinazione 

prima dell’assunzione della dose successiva o in corrispondenza del valore di picco. 

 Si rammenta infine che alcuni parametri (soprattutto antitrombina, fibrinogeno, resistenza alla 

proteina C attivata, proteina C ed S, Lupus Anticoagulante) sono eterogeneamente e 

considerevolmente alterati dalla terapia con NAO (4). 
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