


58.204 patients, mean age 80,  

30.916 (53.1%) OAT-treated

74.650 patients, mean age 78, 

36.269 (50.1%) OAT-treated

763.627 patients,  mean age 82,                                          

335.154 (43.9%) OAT-treated

5.253 patients, mean age 75,  

2.481 (47.0%) OAT-treated

170.404 patients, mean age 78, 

63.1 % OAT-treated
Bo M, Fumagalli S, Marchionni N, Degli Esposti L

Malpractice, inerzia terapeutica o incertezze cliniche?



>800000 real world   AF patients, 

mean age 78 years,

52% frail

31% CCS>4

44% polypharmacy

Overall

N=4230
Gender (F) (%) 2426  (57.4)

Age mean (± SD) 85.8  (± 6.1)
ADL median(IQR)

≤ 3

> 3

3(0-5)

2401(57.3)

1787   (42.7)

SPMSQ median 
MILD

MODERATE

SEVERE

3(1-6)

1884(45.7)

1418(34.4)

818  (19.9)

History of bleeding (%) 859(20.3)

History of stroke (%) 974(23)

CCI 3.9 (±1.9) 

CHA2DS2Vasc 

≤ 3

> 3

5  (4-6)

828(19.7)

3379(80.3)
HASBLED

≤ 3

> 3

2(1-2)

4000(95,1)

206(4.9)

EGFR mean (± SD) 52.8(±22.8)

OAC 2461 (58.2)

Multicenter study (Pisa, Torino, Cuneo) 
including 4230 AF older in-patients
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GL recommended OAC use: 97%

Effective OAC use: 61%
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Campione totale Campione nuove FA

Multicenter study (Pisa, 
Torino, Cuneo) including 
4230 AF older in-patients

Variabili associate alla 
prescrizione di TAO
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CHA2DS2-

VASC score

186461 Medicare beneficiaries >=65 years (mean age 79.5 years) with AF; 
outcomes mortality and hospitalization

death

stroke

death

stroke



“frailty, comorbidities, and 
increased risk of falls do not 

outweigh the benefits of OAC”

“there may be no benefit to OAC in states of 

severe frailty or where life expectancy is 

likely to be limited”







*

FI 0.10-0.24: pre-frailty FI=>0.25: frailty

ROBUST PRE-FRAIL FRAIL

AGE 65 (56-74) 71 (63-77) 73 (66-79)

BMI 26.2 27.7 28.9

DEMENTIA 2 (0.1%) 41 (0.7%) 72 (3.3%)

MALIGNANCY 67 (3.5%) 452 (7.5%) 242 (11.1%)

ROBUST PRE-FRAIL FRAIL

VKAs Ref 1.24 (1.02-1-51) 0.73 (0.56-0.94)

DOACs Ref 1.09 (0.90-1.33) 0.54 (0.41-0.70)







“there may be no benefit to OAC in 

states of severe frailty or where life 

expectancy is likely to be limited”

2-year all-cause 
mortality:

10%

40-50%

Pilotto A. et Al. Circ.Heart Fail.2010;3.14-20







TAO NO TAO NO

TAO SI’

TAO SI’

Conclusions:..analyses accounting

for competing death events may

provide a more realistic estimate of 

OAC benefit…and highlight the 

importance of accounting for the 

individual’s life expectancy in 

weighing the benefits and the 

harms of long-term OAC

ONE SIZE FITS ALL?



17ABC OPTIONS?? 

MPI 0.33-0.66 MPI >0.66

NO EVIDENCE





1:1 PSM analysis AF Medicare beneficiaries (mean 
age 76 years) with frailty (CFI) who initiated warfarin 
or DOACs



20ABC OPTIONS?? 

MPI 0.33-0.66 MPI >0.66

NO EVIDENCE



…among real-world older AF in-patients with poor health status, those treated with aspirin had higher 

incidence of stroke and similar risk of major bleeding compared with patients treated with OAT…





Nei pazienti ospedalizzati con FA nota in TAO all’ingresso abbiamo valutato:

1) le variabili cliniche associate alla decisione di sospendere la TAO alla dimissione

2) l’incidenza di morte, ictus e sanguinamenti maggiori in relazione alla prosecuzione/sospensione della TAO
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Deprescrizione TAO -

ANALISI MULTIVARIATA

β OR (95% CI)

Età 0,04086
1,0417 

1,0150 - 1,0691 

FA cronica -0,5358
0,5852

0,4371 - 0,7836

Storia di 

sanguinamenti
0,7382

2,0923 

1,5166 - 2,8865

HAS BLED 0,3897
1,4765

1,2543 - 1,7379

CCI 0,0967
1,1015 

1,0188 - 1,1910

ADL 0,3674
1,4440 

1,2253 - 1,7018

FA note in terapia anticoagulante al ricovero

Variabile (anamnestica)
Totale 

(n=1578)

TAO deprescritta

in dimissione

n=341 (21,6%)

TAO confermata 

in dimissione

n=1237 (78,4%)

p

Età, anni,

mediana (25°-75°)
86 (82-89) 86 (83-90) 85 (81-89) 0.0004

Sesso maschile, n (%) 690 (43.7) 145 (42.5) 545 (44.1) 0.6126

Tipo di FA n (%):

- Parossistica

- Cronica

<0.0001

374 (23.7) 110 (32.3) 264 (21.3)

1204 (76.3) 231 (67.7) 973 (78.7)

CHA2DS2-VASc, m±ds 4.7±1.4 4.7±1.4 4.7±1.3 0.8618

Storia di ictus, n (%) 361 (22.9) 92 (27) 269 (21.8) 0.0416

HAS-BLED, m±ds 1.9±0.85 2.3±0.91 1.8±0.81 <0.0001

Storia di sanguinamenti,

n (%)
282 (17.9) 111 (32.6) 171 (13.8) <0.0001

Charlson Comorbidity Index, 

m±ds
3.5±1.7 3.9±1.5 3.4±1.8 <0.0001

ADL, numero di

funzioni conservate, m±ds
3.4±2.3 2.5±2.4 3.6±2.2 <0.0001

IADL, numero di funzioni 

conservate, m±ds
2.6±2.6 2.1±2.5 2.8±2.6 <0.0001

SPMSQ, numero di errori, 

m±ds
3.5±3.2 4.4±3.7 3.2±3.0 <0.0001
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FA note in terapia anticoagulante al ricovero

Variabile
Campione totale 

n=1578

Vivi 

920 (58,3%)

Morti

658 (41,7%)
p

Età, anni, mediana (25°-75°) 86 (82-89) 85 (81-88) 87 (83-90) <.0001

Sesso maschile, n (%) 690 (43.7) 405 (44.0) 285 (43.3) 0.7796

Tipo di FA, n (%):

- parossistica

- cronica

0.8058

374 (23.7) 216 (23.5) 158 (24.0)

1204 (76.3) 704 (76.5) 500 (76)

CHA2DS2-VASc, m±ds 4.7±1.4 4.7±1.3 4.8±1.5
0.0732

Storia di ictus, n (%) 361 (22.9) 189 (20.5) 172 (26.1) 0.0091

HAS-BLED, m±ds 1.9±0.85 1.8±0.81 2.0±0.89 <.0001

Storia di sanguinamenti, n (%) 282 (17.9) 141 (15.3) 141 (21.4) 0.0018

eGFR sec CKD-EPI, ml/min, 

mediana (25°-75°)
51.6 (36.5-69.1)

52.8 (40.4-

73.4)

47.1 (31.2-

65.2)
<.0001

Charlson Comorbidity Index, m±ds 3.5±1.7 3.3±1.8 3.8±1.6 <.0001

ADL, numero di funzioni conservate, 

m±ds
3.4±2.3 4±2.1 2.6±2.2 <.0001

IADL, numero di funzioni conservate, 

m±ds
2.6±2.6 3.2±2.7 1.8±2.3 <.0001

SPMSQ, numero di errori, m±ds 3.5±3.2 2.9±2.9 4.4±3.4 <.0001

Deprescrizione TAO in dimissione, n 

(%)
341 (21.6) 148 (16.1) 193 (29.3) <.0001

Morte a 12 mesi - ANALISI MULTIVARIATA

β OR 95% CI

Età 0,05868 1,0604 1,0369 - 1,0845

CKD -0,008658 0,9914 0,9862 - 0,9966

Charlson

Comorbidity

Index

0,1255 1,1337 1,0619 - 1,2103

ADL 

(tricotomico)
0,4066 1,5017 1,2897 - 1,7487

SPMSQ 0,1746 1,1907 1,0659 - 1,3301

TAO si/no -0,5023 0,6051 0,4630 - 0,7909

TAO_DIM
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Bo M, Brunetti E, Presta R., submitted

Risultati dello studio 
Decesso a 12 mesi



FA note in terapia anticoagulante al ricovero

Variabile
Totale 

n=1578

No Ictus 

n=1537 

(97,4%)

Ictus n=41 (2,6%) p

Età, anni, mediana (25°-75°) 86 (82-89) 86 (82-89) 86 (83-90)
0.7716

Sesso maschile, n (%) 690 (43.7) 677 (44.1) 13 (31.7) 0.1504

Tipo di FA, n (%):

- Parossistica

- Cronica

0.8544

374 (23.7) 364 (23.7) 10 (24.4)

1204 (76.3) 1173(76.3) 31 (75.6)

CHA2DS2-VASc, m±ds 4.7±1.4 4.7±1.3 5.3±1.4 0.0201

Storia di ictus, n (%) 361 (22.9) 345 (22.5) 16 (39.0) 0.0218

HAS-BLED, m±ds 1.9±0.85 1.9±0.85 2.0±0.74
0.3351

Storia di sanguinamenti 282 (17.9) 277 (18.0) 5 (12.2) 0.4312

eGFR sec CKD-EPI, ml/min, 

mediana (25°-75°)
51.6 (36.5-69.1)

51.7 (36.5-

69.1)
46.2 (36.0-68.7)

0.7615

Charlson Comorbidity Index, 

m±ds
3.5±1.7 3.5±1.7 3.3±1.9 0.5293

ADL, numero di funzioni 

conservate, m±ds
3.4±2.3 3.4±2.3 3.3±2.1 0.5964

IADL, numero di funzioni 

conservate, m±ds
2.6±2.6 2.6±2.6 2.5±2.5 0.8113

SPMSQ, numero di errori, m±ds 3.5±3.2 3.5±3.2 2.8±2.8 0.2519

Deprescrizione di TAO in 

dimissione, n (%)
341 (21.6) 336 (21.9) 5 (12.2) 0.1777

Incidenza ictus:

41/1578 (2.6%)

36/1237 (2.9%) nei pazienti con TAO

5/341 (1.5%) nei pazienti senza TAO

Incidenza sanguinamenti:

74/1578 (4.7%)

60/1237 (4.9%) nei pazienti con TAO

14/341 (4.1%) nei pazienti senza TAO

Bo M, Brunetti E, Presta R., submitted

FA note in terapia anticoagulante al ricovero

Variabile
Totale 

(n=1578)

No Sanguinamenti 

n=1504 (95,3%)

Sanguinamenti

n=74 (4,7%)
p

Età, anni, mediana (25°-75°)
86 (82-89) 86 (82-89) 85 (81-89) 0.3431

Sesso maschile, n (%) 690 (43.7) 656 (43.6) 34 (46) 0.6934

Tipo di FA, n (%):

- Parossistica

- Cronica

0.8890

374 (23.7) 356 (23.7) 18 (24.3)

1204(76.3) 1148 (76.3) 56 (75.7)

CHA2DS2-VASc, m±ds 4.7 ± 1.4 4.7 ± 1.3 4.7 ± 1.5 0.6261

Storia di ictus 361 (22.9) 345 (22.9) 16 (21.6) 0.7923

HAS-BLED, m±ds 1.9 ± 0.85 1.9 ± 0.85 2.1 ± 0.91 0.1339

Storia di sanguinamenti, n (%) 282 (17.9) 262 (17.4) 20 (27.0) 0.0352

eGFR sec CKD-EPI, ml/min, 

mediana (25°-75°)
51.6 (36.5-69.1) 51.8 (36.8-69.3) 44.7 (30.8-61.9) 0.0438

Charlson Comorbidity Index,

m±ds
3.5 ± 1.7 3.5 ± 1.7 3.9 ± 1.8 0.0068

ADL, numero di funzioni 

conservate, m±ds
3.4 ± 2.3 3.4 ± 2.3 4±2.1 0.0343

IADL, numero di funzioni 

conservate, m±ds
2.6 ± 2.6 2.6 ± 2.6 3.2 ± 2.4 0.0270

SPMSQ, numero di errori, m±ds 3.5±3.2 3.5±3.2 3.1±2.8 0.5759

Deprescrizione TAO in dimissione, 

n (%)
341 (21.6) 327 (21.7) 14 (18.9) 0.6649



La maggior parte dei pazienti con FA nel mondo clinico reale sono anziani, molti dei quali con impairment 
cognitivo/funzionale e con un elevato carico di patologie e di farmaci. 

L’uso dei DOACs è indicato e clinicamente vantaggioso per la maggior parte dei pazienti anziani con FA, inclusi quelli con 
fenotipo fragile. 

In questi pazienti, in assenza di evidenze cliniche, sulla base di una decisione clinica condivisa, si può optare sia per un 
trattamento «umanitario» con DOACs sia per una deprescrizione della TAO  che, sulla base di dati preliminari sembra non 
comportare un maggior rischio di ictus fatali e non fatali e con una tendenza ad una minor incidenza di sanguinamenti

La VMG identifica quei pazienti anziani che per perdita di autonomia funzionale, soprattutto in associazione a  
importante comorbilità e/o severo deterioramento cognitivo sono più vulnerabili e con  limitata spettanza di vita, e per i 
quali  esistono scarsissime evidenze di beneficio clinico netto della TAO. Laddove la VMG non è fattibile, i nostri dati 
dimostrano che il riconoscimento di una severa fragilità multidimensionale (CFS e FI) identifica i pazienti con più alta 
mortalità a breve termine e scarse/assenti evidenze di beneficio dalla TAO.





“frailty, comorbidities, and 
increased risk of falls do not 

outweigh the benefits of OAC”

“(...) The complexity of AF requires a multifaceted, 

holistic, and multidisciplinary approach ... with the 

goal to further improve the structured management 

of AF patients, promote patient values, and finally 

improve patient outcomes

“there may be no benefit to OAC in states of 

severe frailty or where life expectancy is 

likely to be limited”
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