
LA GESTIONE DELLE COMPLICANZE 

EMORRAGICHE

LUCA MASOTTI

MEDICINA INTERNA SMN FIRENZE
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Management dei sanguinamenti

in corso di trattamento con farmaci anticoagulanti: obiettivi

 Neutralizzare l’attività anticoagulante

 Reverse e monitorizzazione dell’effetto anticoagulante

 Far cessare il sanguinamento e trattare le complicanze, talora

gravi, secondarie all’emorragia

 Gestione e monitorizzazione clinica
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 Emorragia intracranica ed altro sanguinamento in organi

critici (midollo spinale, peritoneo, retroperitoneo, tratto

gastro-enterico, torace, articolazioni, occhio, sindrome

compartimentale)

 Emorragie che determinano un calo di 2 g/dl di Hb o che

richiedono almeno 2 sacche di GR per trattarle

 Emorragie che richiedono l’intervento chirurgico o manovre

invasive per arrestarle

 Emorragie fatali

Definizione di emorragie maggiori/a rischio di vita 

in corso di terapia antitrombotica. Criteri ISTH 
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Schulman S et al. JTH 205
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Definizione di emorragie minori in corso di terapia 

antitrombotica. Criteri ISTH 

 Ecchimosi e petecchie

 Ematomi sottocutanei e muscolari

 Epistassi

 Emorragia congiuntivale e 
palpebrale

 Gengivorragie

 Emoftoe

 Otorragia

 Ematuria

 Meno-metrorragie

Schulman S et al. JTH 205



Reverse

Antidoti specifici

 Vitamina K per i VKA 

 Solfato di protamina per la UFH
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Reverse dei AVK
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Check
INR

antidoto

re-
check

INR
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Flow-chart reverse AVK

luca masotti 3 ottobre 2015

12

Controllo INR al termine infusione

Se INR ≥ 1.5 ripetere infusione di CCP come sopra 

Se il valore dell’INR non è ancora disponibile Se valore di INR disponibile 

CCP a 3 fattori 20 UI/Kg infusione in 10 min CCP a 3 fattori  infusione in 10  min

Appena disponibile il risultato INR: INR 1.5-2.0 20 UI/Kg

CCP a 3 fattori completare dose: INR 2.0-3.0 30 UI/ Kg

INR < 2.0 nessuna dose aggiuntiva INR 3.0-4.0 40 UI/ Kg

INR 2.0-3.0 aggiungere 10 UI/Kg INR > 4.0 50 UI/ Kg

INR 3.0-4.0 aggiungere 20 UI/kg

INR > 4.0 aggiungere 30 UI/Kg Considerare CCP a 4 fattori se INR > 4.0

+

Vitamina K1 5-10 mg in soluzione fisiologica 250 cc alla velocità di 1mg/min

In alternativa al CCP (se non disponibile) PFC 15-30 ml/Kg o FVIIra 90 microg/Kg



 Emorragie meno gravi in termini di mortalità

 Emorragie che impattano meno come durata di 

degenza
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Gestione dei sanguinamenti 

negli studi di fase III
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Possibilità di monitoraggio di laboratorio 

dei DOACs in ASF

Urgenza ed 
elezione

Dabigatran

Profilo cod 348

aPTT ratio TT ratio

Rivaroxaban

Profilo cod 347

PT ratio

check
Test coag. 
specifici??

antidoto

re-check
Test  

coag. 
specifici??
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Elezione

Dabigatran

Dosaggio cod
556 e 556p

Metodica

dTT

Risultato 
espresso in 

concentrazione

Rivaroxaban

Dosaggio cod
557 e 557p

Metodica

antiXa

Risultato 
espresso in 

concentrazione

Apixaban

Dosaggio cod
558 e 558p

Metodica

antiXa

Risultato 
espresso in 

concentrazione

Possibilità di misurazione della concentrazione 

dei DOACs in ASF
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Eseguire prelievo urgente per valutazione emocromo, 
funzionalità renale, parametri coagulativi

Dabigatran:

aPTT ratio, TT ratio

Carbone attivo se entro  ore dall’assunzione

Acido tranexamico (emorragie extracraniche)

CCP a  3 o 4 fattori 25-50 UI/Kg, ripetibile al 
massimo 2 volte

In caso di mancata risposta clinica

FVIIra 90 microg/Kg

o

FEIBA 30-50 U/Kg

Ultrafiltrazione in casi selezionati

antiXa: 

PT ratio solo per rivaroxaban

Carbone attivo se entro  ore dall’assunzione 

Acido tranexamico (emorragie extracraniche)

CCP a  3 o 4 fattori 25-50 UI/Kg,

ripetibile al massimo 2 volte

In caso di mancata risposta clinica

FVIIra 90 microg/Kg

o

FEIBA 30-50 U/Kg

Flow-chart reverse in corso di emorragia maggiore NAO 

correlata: possibile approccio in ASL 10 19
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Check
Test coag. 
specifici??

antidoto

re-check
Test  

coag. 
specifici??



Possibili metodi per lo studio dell’emostasi nel suo 

complesso: ipotesi di studio o possibilità concrete?

 Tromboelastografia

TEG

ROTEM

 Test di generazione di trombina??

 Analisi delle curve dell’aPTT??

luca
 m

a
so

tti 3
 o

tto
b

re
 2

0
1

5

21



Reverse dei NAO: il prossimo futuro….

 Antidoti specifici (in corso studi di fase III con buoni dati preliminari)

Anticorpi monoclonali

 Idarucizumab per dabigatran

Proteine competitive

 AndeXanet per gli antiXa

 Ciraparantag (Aripazine, PER977) per dabigatran, antiXa, LMWH e 

fondaparinux
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NEJM 2015
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Costo e costo/beneficio ??

 18 decessi su 90 pazienti (20%)

 9 nei 51 pazienti con emorragia grave (17,6%)

 9 nei 39 pazienti sottoposti a chirurgia d’urgenza 

(23%)

 5 sanguinamenti fatali

 3 nei pazienti con emorragia grave (5,8%)

 2 nei pazienti sottoposti a chirurgia d’urgenza (5,1%)

 3 casi su 18 ICH (16,6%) hanno presentato progressione 

della ICH o ri-sanguinamento

 5 eventi trombotici (5,5%)
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Take home messages

 Il reverse urgente rappresenta il cornerstone del management pratico dei
sanguinamenti maggiori/a rischio di vita in corso di terapie anticoagulanti in
combinazione con misure generali

 La gestione del reverse urgente dei NAO è ancora controversa perché non sono
ancora disponibili antidoti specifici (di prossima commercializzazione) ed i fattori
pro-emostatici non specifici hanno prodotto risultati non univoci negli studi sperimentali
e ci sono pochi dati di vita reale

 L’uso di misure di supporto generale sembra essere efficace nella maggior parte dei
casi di sanguinamento da NAO, specie per le emorragie extracraniche

 Tra i punti di maggior controversia vi è come monitorare il reverse. Per molti casi, il
solo monitoraggio clinico potrebbe essere il target
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