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Risultati di efficacia e sicurezza dei NAO
A: ictus o eventi embolici sistemici; B: sanguinamenti maggiori

A

NAO (eventi) Warfarin (eventi) RR (95% IC) P
RE-LY 134/6076 199/6022 —l—r 0.66 (0.53-0.82) 0.0001
ROCKET AF 269/7081 306/7090 IR e 0.88(0.75-1.03) 0.12
ARISTOTLE 212/9120 265/9081 —— 0.80(0.67-0.95) 0.012
ENGAGE AF-TIMI 48 296/7035 337/7036 ——t 0.88(0.75-1.02) 0.10
Combinati 911/29312 1107/29229 > 0.81(0.73-0.91) <0.0001
0.5 — 10 2.0
A favore di NAO A favore di warfarin
NAO (eventi) Warfarin (eventi) RR (95% IC) P
RE-LY 375/6076 397/6022 ——I_—t_ 0.94 (0.82-1.07) 0.34
ROCKET AF 395/7111 386/7125 1.03 (0.90-1.18) 0.72
ARISTOTLE 327/9088 462/9052 I 0.71(0.61-0.81) <0.0001
ENGAGE AF-TIMI 48 444/7012 557/7012 —— 0.80(0.71-0.90) 0.0002
Combinati 1541/29287 1802/29211 {f} 0.86 (0.73-1.00) 0.06
0.5 — 10 2.0

A favore di NAO

Lancet 2014; 383: 955-62

A favore di warfarin



Effects of Non—Vitamin K Antagonist Oral Anticoagulants Versus
Warfarin in Patients With Atrial Fibrillation and Valvular Heart

Disease: A Systematic Review and Meta-Analysis
Kue-Li Pan, MD; Daniel E. Singer, MD; Bruce Owbiagele, MD, FRCP; YiLing Wu, MS; Mohamed A. Ahmed, MD, MPH; Meng Lee, MD

Riduzione di:

* stroke ed embolia sistemica nei pz in FA con o senza VHD
* emorragie intracraniche nei pz in FA con o senza VHD
* mortalita globale nei pazienti senza VHD

J Am Heart Assoc. 2017;6:e005835. DOI: 10.1161/JAHA.117.



Effects of Non—Vitamin K Antagonist Oral Anticoagulants Versus
Warfarin in Patients With Atrial Fibrillation and Valvular Heart

Disease: A Systematic Review and Meta-Analysis
Kue-Li Pan, MD; Daniel E. Singer, MD; Bruce Owbiagele, MD, FRCP; YiLing Wu, MS; Mohamed A. Ahmed, MD, MPH; Meng Lee, MD

NOAC éWARFARIN
—

Differenza non statisticamente significativa per:
* sanginamenti maggiori nei pazienti in FA con o senza VHD

» mortalita globale nei pazienti con VHD

J Am Heart Assoc. 2017;6:e005835. DOI: 10.1161/JAHA.117.
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- stabilisce 'indicazione

- controlla ematici: emoglobina, fx renale, ed epatica e coagulazione
- sceglie I'anticoagulante e la dose corretta

- decide se necessario un PPI

- educa il paziente alla corretta somministrazione

- organizza il follow up

- rimane il referente responsabile della terapia

Primo FU: 1 mese

Intervalli di 1-3- 6
mesi in base alle
caratterisctiche - Verifica sanguinamenti,eventi tromboembolici, effetti collaterali

del paziente - Controlla I'aderenza alla terapia

- verifica I'assunzione di nuovi farmaci

- decide se ripetere gli ematici

- Valuta la presenza di fattori di rischio modificabili (ipertensione, abuso alcolico...)

In caso di problemi contatta il medico prescrittore. Le problematiche complesse devono essere discusse insieme




GESTIONE SANGUINAMENTI

l

- Indagare circa l'ultima assunzione
- Stimare il tempo di eliminazione

l

Sanguinamenti
minori

Sanguinamenti maggiori
senza pericolo di vita

-ritardarel’assunzione/saltare
una dose

-trattare la causa del
sanguinamento

-in caso di recidive considerare
NOAC alternativo

Emostasi locale

-Trasfusione con sacche di EC o PTL

-Plasma fresco

-Ac. Tranexamico (1 gr ev. ripetibile ogni 6
ore)

-Desmopressina ( infusione ev. 0,3 mcg/Kg)

-Mantenere la diuresi (ev. dialisi per
Dabigatran)

-Considerare I'ldarucizumab per Dabigatran

- Misure standard

- ldarucizumab 2,5 mg ev. x
2

. PCC (50 U/Kg + 25 U/kg
se indicato)

- aPCC 50 U/Kg, max 200
U/Kg




INTERAZIONI FARMACOLOGICHE CUI DEVE FARE ATTENZIONE IL MMG

Table 8. Examples of In Vivo CYP3A and P-gp Inhibitors and Their Relative Potency

P-gp Inhibitor Non-P-gp Inhibitor
Strong CYP3A | Itraconazole, Voriconazole
Inhibitor lopinavir/ritonavir, telaprevir,

clarithromycin, ritonavir,*
ketoconazole,*
indinavir/ritonavir,*conivaptan

Moderate Verapamil, erythromycin,* None 1dentified
CYP3A diltiazem, dronedarone

Inhibitor

Weak CYP3A Lapatinib, quiniding, Cimetidine
Inhibitor ranolazine, amiodarone,

felodipine, azithromycin*®




IL FOLLOW UP : PERCHE’

-l rene e il fegato sono coinvolti nel metabolismo e nell’eliminazione dei NOACs
-interazioni farmacologiche (P-gp tutti i NOACs, CYP3A4 per apixaban e rivaroxaban)
-intolleranza/allergia al farmaco

-sanguinamenti/eventi ischemici



DOPO UN ANNO RINNOVO PIANO TERAPEUTICO: FUNZIONE RENALE RECENTE

Eliminazione renale

100
90
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60 -

40
30
20
10
0 _ : : I _—\
DABIGATRAN 80% EDOXABAN 50% RIVAROXABAN 35% APIXABAN 27%




A = sy b, O] — crestining dearanos; O — dabigetran {075, 75 g bad does in United States andy; DI = T80 g bid dase, not in the United
States}; E o= exbaoahasg E30 — exhousbaf 30 e G = g o bt tined | 15 - Bchemie stioke; DA — odsl Sitamagidation; B — v anocshsn;
T = transisnt Bohemic attack; VKA - vitamin K amagnost







