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dell’arto inferiore omolaterale a seguito di

artroscopia della spalla [13,14].

La rarità degli eventi tromboembolici dopo

artroscopia della spalla non depone per una

profilassi antitrombotica routinaria, da de-

stinare semmai ai soli pazienti con trombo-

filia nota e nel caso di procedure complesse

che richiedano un prolungamento del tem-

po operatorio. Peraltro è da porre in rilievo

il fatto che, dei 20 casi descritti, 14 erano

embolie polmonari. Inoltre l’intervallo me-

dio tra artroscopia e comparsa dell’evento

tromboembolico era di 7 giorni e variava da

3 a 21 giorni. Ciò suggerisce che, qualora si

decida per la profilassi, questa debba essere

prolungata, come per l’artroscopia del gi-

nocchio. L’indagine multicentrica italiana

[12] ha concluso per una eguale frequenza

di complicanze tromboemboliche nei sog-

getti che ricevevano (2/2410) o non riceve-

vano (4/6975) profilassi antitrombotica con

EBPM. Tale conclusione va presa con cau-

tela, dato che non era avvenuta alcuna ran-

domizzazione e solo il 34% degli ortopedi-

ci intervistati faceva uso della profilassi far-

macologica.Anche per l’artroscopia del ginocchio esiste

una forte disomogeneità nell’atteggiamento

degli operatori italiani circa la profilassi con

EBPM. Un’indagine condotta nel 2004 [22]

tra 200 ortopedici italiani ha evidenziato l’u-

tilizzo della profilassi antitrombotica farma-

cologica nel 94% dei casi e l’84% degli in-

tervistati riteneva vi fosse evidenza sufficiente

in tal senso. Tra i prescrittori di profilassi,

l’83% lo faceva per tutti i pazienti sottoposti

ad artroscopia, mentre solo il 17% selezio-

nava i pazienti sulla base di fattori di rischio

concomitanti. Per il 59% dei prescrittori l’i-

nizio della profilassi era stabilito a 12 ore pri-

ma dell’artroscopia, per il 14% a meno di 6

ore prima dell’artroscopia e per il 10% im-

mediatamente prima dell’artroscopia. L’ini-

zio post-operatorio della profilassi era pre-

ferito da circa il 13% degli intervistati. La du-

rata della profilassi era superiore a 10 giorni

per il 59% dei prescrittori, fino al pieno ca-

rico per il 22%, compresa tra 5 e 10 giorni

per il 15% e di durata inferiore a 5 giorni per

il 2%. Circa il 3% riteneva che la durata del-

la profilassi dovesse variare a seconda del ti-

po di procedura artroscopica.

La profilassi antitrombotica farmacologica

Nonostante l’introduzione dei nuovi far-

maci anticoagulanti orali, l’eparina a basso

peso molecolare rimane il farmaco di scel-

ta per la profilassi antitrombotica degli in-

terventi in artroscopia. È probabilmente qui

il caso di ribadire che la somministrazione di

ASA non va in alcun modo raccomandata

in sua sostituzione (Grado 1A) [4].

La definizione di EBPM individua una clas-

se di farmaci ottenuti dall’eparina naturale

estrattiva, che hanno però caratteristiche

chimiche e farmacodinamiche diverse. Sia

l’eparina non frazionata sia quella a basso

peso molecolare esercitano un’attività anti-

coagulante tramite l’induzione di un cam-

biamento conformazionale nella molecola

dell’antitrombina, la quale entrando in con-

tatto con esse espone il sito reattivo che si

complessa con gli enzimi della cascata co-

agulativa. Peraltro, mentre tale cambiamento

conformazionale, indotto dall’interazione

con una sequenza di 5 saccaridi della catena

dell’eparina, è sufficiente per la neutralizza-

zione dei fattori IX e X attivati, per la neu-

tralizzazione della trombina è necessaria una

catena di eparina più lunga, che possa lega-

re contemporaneamente antitrombina e

trombina. La lunghezza delle catene di epa-

rina non frazionata condiziona peraltro an-

che il suo legame ad altre proteine, oltre che

agli elementi del sangue e alle cellule endo-

teliali, e rappresenta il motivo principale del-

la necessità di monitoraggio di laboratorio

dei pazienti con essa trattati. Le EBPM com-

merciali sono una miscela di catene di peso

molecolare diverso, pur se inferiore a quel-

lo dell’eparina non frazionata (circa 35.000

dalton). Solo una parte delle catene di epa-

rina contenute nella miscela, quelle a peso

molecolare più alto, è in grado di esercitare

un’attività anticoagulante anche nei con-

fronti della trombina. Da qui il crescere del

rapporto tra inibizione di Xa e di trombina

con il diminuire del peso molecolare medio

delle EBPM (Fig. 1).
Tra quelle in commercio, bemiparina ha il

peso molecolare medio più basso (3600 dal-

ton) e di conseguenza il maggior rapporto

tra attività anti-Xa e anti-IIa (8:1). Per con-

fronto, il peso molecolare medio di un’altra

EBPM commercializzata in Italia, daltepa-

rina, è 6000 dalton, con un rapporto anti-

Xa/anti-IIa di 2,5. L’eparina non frazionata

viene eliminata per via sia epatica sia rena-

le, a differenza delle EBPM che hanno uni-

camente eliminazione renale, in generale

tanto più rapida quanto maggiore è il peso

molecolare. Così, mentre l’emivita dell’epa-

rina non frazionata è di circa due ore, quel-

la delle EBPM è più lunga e lo è tanto più

quanto minore è il peso molecolare. Per-

tanto, mentre bemiparina ha un’emivita su-

periore a 5 ore, dalteparina ha un’emivita

inferiore a 3 ore, con valori intermedi per

enoxaparina e nadroparina, che hanno en-

trambe un peso molecolare intorno a 4500

dalton (Fig. 1). Il più basso peso molecola-

re di bemiparina ne previene interazioni

aspecifiche con proteine e cellule; da qui una

maggiore biodisponibilità (96%) e ripro-

ducibilità del tempo medio di permanenza

in circolo (>7 ore) e una maggiore AUC in

studi di farmacodinamica rispetto a quanto

osservato con enoxaparina [23]. Il vantaggio,

almeno teorico, che deriva da una più lun-

ga emivita e da una maggiore AUC consiste

in una maggiore copertura antitrombotica

del paziente nel corso delle 24 ore a seguito

di una singola somministrazione giornalie-

ra a dosaggio profilattico, senza un perico-

loso aumento dei livelli di attività al mo-

mento del picco di concentrazione massi-

ma, che si ha tra 2 e 6 ore dopo l’iniezione

sottocutanea [24].
Sebbene di più recente introduzione rispet-

to alle altre EBPM, bemiparina possiede già

un’abbondante letteratura. In uno studio

multicentrico, 378 pazienti con trombosi

venosa profonda acuta sono stati rando-

mizzati a eparina non frazionata per via en-

dovenosa (gruppo A) seguita da warfarin,

iniezioni giornaliere sottocutanee di bemi-

parina per una settimana seguite da warfa-

rin (gruppo B) o iniezioni giornaliere sot-

tocutanee di bemiparina a dosaggio tera-

peutico per 3 mesi (gruppo C). Un’indagi-

ne venografica eseguita nei pazienti a 14

giorni ha mostrato un’oggettiva riduzione

delle dimensioni del trombo nel 52% dei

pazienti del gruppo A e nel 72% dei pazienti

trattati con bemiparina (gruppi B e C) [25].

L’esperienza è particolarmente ampia nel

campo della tromboprofilassi. In uno stu-
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