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gHId de TRaTaMeNT aNTIPlaCHeTaR îN uRgeNţă

Diana Cimpoeşu�, Antoniu Petriş�, Ana-Maria Miclauşanu�, 
Ovidiu Popa�, Ovidiu Petriş�

Plachetele sunt, ca urmare a capacităţii lor de a se acumula la locul lezi-
unii endocoronariene şi de a adera de peretele afectat, componente vitale 
implicate precoce în hemostaza normală şi elemente cheie în procesul de 
aterotromboză (1). De aceea nu este de mirare faptul că tratamentul an-
tiplachetar este menţionat în recomandările unor numeroase ghiduri de la 
cele de revascularizare miocardică (2), de tratament al infarctului miocardic 
acut cu (3) sau fără (4) supradenivelare de segment ST, la ghidul de prevenţie 
al trombembolismului la bolnavii cu insuficienţă cardiacă (5) sau cu fibrilaţie 
atrială (6), până la problemele pe care le ridică tratamentul antiplachetar 
peri-operator în cazul pacienţilor cu afectare coronariană (7). Problemele 
de urgenţă ridicate de tratamentul antiplachetar ţin, pe deoparte, de nece-
sitatea de iniţiere a terapiei antiplachetare în afecţiunile acute menţionate 
anterior, iar pe de alta, de atitudinea rapidă pe care medicul trebuie să o 
adopte în cazul unui pacient cu terapie antiplachetară cronică la care apare 
o urgenţă chirurgicală traumatică sau non-traumatică.

Deşi se consideră că trombocitele activate nu pot sintetiza proteine de 
novo, ele pot transla ARNm constitutiv în proteine, inclusiv în interleuki-
na-1ß, in decursul mai multor ore(11). Astfel, trombocitele ar putea avea 
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funcţii neidentificate anterior în inflamaţie şi injuria vasculară, iar strategiile 
antiplachetare ar putea  influenţa proteinele-semnal derivate din plachete, 
cu rol în răspunsurile inflamatorii şi/sau proliferative.

tabelul i. Medicaţia plachetară contemporană 

inhibitorii ciclooxigenazei 1 (coX-1)
  Ireversibil: aspirina
  Reversibil: indobufen, triflusal
inhibitorii receptorilor P2y12
  Ireversibil: ticlopidina, clopidogrel, prasugrel
  Reversibil: ticagrelor, cangrelor, elinogrel
inhibitorii fosfodiesterazei
  Dipiridamol
  Cilostazol
Blocanţi ai receptorilor gPiib/iiia
  Abciximab
  Eptifibatide
  Tirofiban
antagoniştii receptorilor de tromboxan
  Terutroban
antagoniştii receptorilor de trombină (Par-1)
  Vorapaxar
  Atopaxar

Mecanismele de acţiune antiplachetare
aspirina induce la nivel plachetar un defect funcţional permanent (eva-

luat prin alungirea timpului de sângerare) ca urmare a inactivării ireversibile 
(prin acetilarea unui reziduu critic de serină din imediata vecinătate a situ-
lui ei catalitic) a ciclooxigenazei (COX-1), enzimă implicată în metabolismul 
acidului arahidonic plachetar cu formarea prostaglandinei H2, precursorul 
tromboxanului A2. Există o relaţie non-liniară între inactivarea COX-1 şi in-
hibarea funcţiei plachetare tromboxan A2-dependente. Aspirina inhibă ac-
tivitatea ciclooxigenazică a PGH-sintetazei 2, dar la concentraţii  mai mari 
decât cele necesare pentru inhibarea PGH-sintetazei 1 şi COX 1 (enzima con-
stitutiva). Aceasta poate explica, cel puţin parţial, dozele necesare diferite 
pentru exercitarea acţiunii antialgice şi antiinflamatorii comparativ cu cele 
necesare pentru exercitarea efectelor antiplachetare ale medicamentului.

Aspirina în doză de întreţinere de 75–100 mg are aceeaşi eficienţă ca şi 
dozele mari şi are un risc redus de intoleranţă gastrointestinală, această 
intoleranţă fiind cea care determină întreruperea administrării sale la până 
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1% dintre pacienţi. Reacţiile alergice la aspirină (şoc anafilactic, rush cuta-
nat şi reacţii astmatice) sunt rare (sub 0.5%) (4).

tienopiridinele inhibă funcţia plachetară adenozin difosfat-dependentă 
prin modificarea ireversibilă a receptorului plachetar P2Y12 prin metaboliţi 
activi generaţi de către izoenzimele citocromului P-450 hepatic care for-
mează legături covalente cu reziduurile critice de cistină ale receptorului 
amintit. Inhibarea funcţiei plachetare ADP-dependente este mai puţin pre-
dictibilă decât inhibarea funcţiei TXA2-dependente. Există o relaţie liniară 
între inactivarea P2Y12 şi inhibarea agregării plachetare ADP-dependente, 
o recuperare a funcţiei trombocitelor după întreruperea medicamentului 
apărând după 7-8 zile ca urmare a turnoverului plachetar. S-a constatat 
o variabilitate a nivelelor circulante ale metaboliţilor activi ai clopidogre-
lului ca urmare a variaţiei genetice a enzimelor hepatice responsabile de 
metabolismul său dar şi al interacţiunilor medicamentoase (de exemplu, cu 
inhibitorii pompei de protoni etc). Prasugrel este un prodrog inactiv in vitro. 
Administrarea prasugrelului comparativ cu cea a clopidogrelului determină 
inhibarea mai rapidă, mai importantă şi mai puţin variabilă (mai predictibilă) 
a receptorului plachetar P2Y12.

antagoniştii gPiib/iiia nu permit legarea fibrinogenului la nivelul recep-
torilor GPIIb/IIIa activaţi (calea finală comună a agregării plachetare) şi, prin 
urmare, formarea punţilor de fibrină între plachete. Abciximab, este un inhi-
bitor non-competitiv al GPIIb/IIIa, un fragment Fab himeric umanizat al unui 
anticorp monoclonal de şoarece care reacţionează încrucişat cu o integrină de 
pe celulele endoteliale, celulele musculare, granulocite şi monocite. Alte două 
molecule acţionează specific pe lanţul IIb al antagoniştilor receptorilor GPIIb/
IIIa: eptifibatide, un heptapeptid ciclic şi tirofiban, un antagonist non-peptidic 
(peptidomimetic). Eptifibatidul şi tirofibanul sunt inhibitori competitivi. Efec-
tul acestora asupra agregării plachetare este strâns legat de concentraţiile 
plasmatice. Din cauza timpilor scurţi de supravieţuire este necesară adminis-
trarea lor continuă pentru a se obţine o inhibare plachetară susţinută.

antagoniştii receptorilor de tromboxan
Au fost creaţi antagonişti puternici ai receptorilor tromboxanului, de 

exemplu GR 32191, BMS-180291 (ifetroban), BM 13.177 (sulotroban) şi S-
18886 (terutroban), dezamăgitori în studiile clinice de fază 2 şi 3.

antagonişti reversibili ai receptorilor P2y12
Actualmente sunt studiaţi trei astfel de antagonişti asociaţi cu debutul 
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rapid şi întreruperea rapidă a inhibiţiei plachetare şi care nu necesită ac-
tivare metabolică hepatică: ticagrelor (un agent oral), cangrelor (un agent 
intravenos) şi elinogrel (disponibil atât ca agent intravenos şi oral). 

Ticagrelor este absorbit rapid şi se transformă enzimatic în cel puţin un 
metabolit activ, concentraţia plasmatică de vârf şi inhibiţia plachetară ma-
ximă se obţine la 1-3 ore de la administrare, iar timpul de semiviaţă plasma-
tică este 6-13 h ceea ce impune o administrare de două ori pe zi.

antagoniştii receptorilor de trombină
Trombina interacţionează cu doi receptori plachetari (Protease-Activa-

ted Receptor-1 PAR-1 şi - 4), care sunt activaţi printr-un clivaj proteolitic. 
Protease-activated receptor-1 este receptorul plachetar uman major, pre-
zentând o afinitate pentru trombină de 10–100 ori mai mare decât PAR-4 
(1). Acum sunt studiaţi clinic doi antagonişti ai receptorilor de trombină 
Vorapaxar (SCH530348), un analog sintetic de himbacine, administrat oral, 
care păstrează efectul de inhibare plachetară până la 4 săptămâni de la în-
treruperea administrării sale şi Atopaxar (E5555).

inhibitorii de fosfodiesterază
Dipiridamolul este un derivat de pirimidopirimidină cu efecte vasodila-

tatoare şi (subiect de controverse) antiplachetare. Eficienţa clinica a dipiri-
damol-ului, singur sau în asociere cu aspirina a fost cercetata în mai multe 
trialuri randomizate (ESPS-2, ESPRIT, PRoFESS), la pacienţi cu AVC acut sau 
recent.  Aceste studii au arătat ca asocierea dipiridamolului cu aspirină scade 
riscul unui eveniment vascular major în medie de 20%, dar creşte adresabili-
tatea pacienţilor în departamentul de urgenţă din cauza efectelor secundare 
- cefalee importantă şi hemoragii severe(11).

Cilostazol este un inhibitor reversibil de fosfodiesterază tip III cu efecte 
vasodilatatoare şi antiplachetare. Adăugat unei combinaţii standard cu aspi-
rina şi clopidogrel, cilostazol în doză de 100 mg x 3/zi potenţează inhibarea 
agregării plachetare ADP-induse.
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tabel ii. Caracteristicile principalilor agenţi antiplachetari

antiplachetar acid acetilsa-
licilic

clopidogrel Prasugrel ticagrelor

Clasa Salicilat Antagonist de 
receptor P2Y12 
– tienopiridină

Antagonist de 
receptor P2Y12 
– tienopiridină

Antagonist de 
receptor P2Y12 
– triazolopiri-
midină

Structura

Formula Drog activ Pro-drog, limitat 
de metabolizare

Pro-drog, nu 
este limitat de 
metabolizare

Drog activ

Doza de încăr-
care

150–300 mg 
(p.o.)

600 sau 300 mg 
(p.o.)

60 mg (p.o.) 180 mg (p.o.)

Doza de între-
ţinere

75-100 mg/zi 150/75 mg/zi 10 mg/zi 90 mg x 2/zi

Reversibilitate 
efect

Nu Nu Nu Da

Debutul efec-
tului

5-30 min 2-4 ore 30 min 30 min

Durata efectului 7-10 zile 3-10 zile 5-10 zile 3-4 zile

De întrerupt 
înainte de o 
intervenţie 
chirurgicală 
majoră cu:

7 zile 5 zile 7 zile 5 zile

Tratamentul antiplachetar actual în urgenţă în infarctul mio-
cardic acut cu supradenivelare de segment sT (3)
Medicaţia antiplachetară periprocedurală în cursul intervenţiei coronariene 
percutane primare

Periprocedural (Pci primar) se va administra cât mai precoce terapia 
antiplachetară duală (DAPT) cu aspirină şi un blocant al receptorilor de 
adenozin difosfat (date pentru prasugrel în principal din studiul TRial to 
assess Improvement in Therapeutic Outcomes by optimizing platelet inhi-
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bitioN–Thrombolysis In Myocardial Infarction 38 - TRITON–TIMI 38, date 
pentru ticagrelor în principal din PLATelet inhibition and patient Outcomes 
- PLATO) precum şi un anticoagulant parenteral. Aspirina se va administra 
per os (preferabil 150–300 mg) sub formă masticabilă sau i.v. la pacienţii 
care nu pot înghiţi (preferabil un bolus de 80–150 mg). Blocantele recepto-
rilor-ADP preferaţi sunt prasugrel (60 mg per os doza de încărcare, 10 mg 
doza de întreţinere) sau ticagrelor (180 mg p.o. doza de încărcare, 9 mg x 
2/zi doza de întreţinere). Prasugrel este contraindicat în cazul pacienţilor 
cu accident vascular cerebral constituit sau tranzitor şi nu este în general 
recomandat în cazul pacienţilor peste 75 ani şi a celor subponderali (sub 60 
kg), însă dacă totuşi se administrează doza de încărcare rămâne aceeaşi dar 
cea de întreţinere se va reduce la 5 mg. Ticagrelor poate determina apariţia 
unei dispnei tranzitorii la debutul administrării sale şi este asociat cu apa-
riţia unei bradicardii asimptomatice în prima săptămână de administrare. 
Niciunul dintre cei doi agenţi antiplachetari nu se va administra la pacienţii 
cu accident vascular hemoragic în antecedente sau la pacienţii cu o afec-
tare hepatică medie-severă. Dacă aceşti agenţi nu sunt disponibili se poate 
recurge la administrarea de clopidogrel 600 mg doza de încărcare şi 150 
mg doza de întreţinere (superioară dozelor 300/75 mg, conform Optimal 
Antiplatelet Strategy for Interventions - OASIS 7. Toţi aceşti agenţi vor fi 
utilizaţi cu precauţie în cazul pacienţilor cu risc înalt de sângerare sau cu 
anemie semnificativă.

stemi: medicaţia antiplachetară periprocedurală în cursul intervenţiei 
coronariene percutane primare (PCI primară) – recomandări de ghid:

• Aspirină oral sau i.v. (dacă nu e disponibilă forma masticabilă) (I B)
Se recomandă asocierea la aspirină a unui blocant al receptorilor ADP (I 

A):
• Prasugrel este recomandat la pacienţii care nu au mai primit clopidogrel 

(clopidogrel-naivi), la pacienţii cu antecedente de accident vascular ce-
rebral (tranzitor sau nu) sau cu vârsta <75 ani (I B).

• Ticagrelor (I B).
• Clopidogrel, preferabil când prasugrelul sau ticagrelolul nu sunt dispo-

nibile sau sunt contraindicate (I C).
• Inhibitorii GP IIb/IIIa trebuiesc luaţi în consideraţie ca terapie de salva-

re (bailout therapy) dacă există dovada angiografică a prezenţei unui 
tromb masiv, re-flow redus ori absent sau apariţia unei complicaţii 
trombotice (IIa C).

• Utilizarea de rutină a inhibitorilor GP IIb/IIIa ca terapie asociată hepa-
rinelor nefracţionate în cursul tratamentului PCI primar va fi luată în 
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consideraţie în cazul pacienţilor fără contraindicaţii (IIb B).
• Utilizarea în amonte a inhibitorilor GP IIb/IIIa (spre deosebire de admi-

nistrarea lor în laboratorul de cateterism) poate fi luată în consideraţie 
la pacienţii cu risc înalt care sunt transferaţi pentru efectuarea PCI pri-
mar (IIb B).

Opţiunile pentru inhibitorii GP IIb/IIIa sunt următoarele:
• Abciximab (A): bolus de 0.25 mg/kg i.v. şi 0.125 mcg/kg/min piv (maxim 

10 mcg/min) pentru 12 ore.
• Eptifibatide (cu dublu bolus) (B): bolus dublu de 180 mcg/kg i.v. (admi-

nistrate la un interval de 10 minute) urmat de piv cu 2.0 mcg/kg/min 
pentru 18 ore.

• Tirofiban (cu bolus în doză mare) (B): 25 mcg/kg în 3 min i.v., urmată de 
o piv de 0.15 mcg/kg/min pentru 18 ore.

stemi: medicaţia antiplachetară în cursul tratamentului trombolitic 
– recomandări de ghid:

• Aspirina trebuie administrată (I B): doza iniţială 150–500 mg p.o. sau 
doza i.v. de 250 mg dacă nu este posibilă administrarea lor orală.

• Clopidogrel va fi asociat aspirinei (I A): doza de încărcare 300 mg p.o. la 
pacienţii cu vârsta ≤ 75 ani, urmată de doza de întreţinere de 75 mg/zi.

stemi: medicaţia antiplachetară în absenţa terapiei de reperfuzie. Se 
vor administra aspirină (doză de încărcare de 150-500 mg p.o.) şi clopidogrel 
75 mg/zi p.o.

Există o serie de recomandări referitoare la dozele iniţiale de agenţi anti-
plachetari de administrat în cazul pacienţilor cu boală renală cronică (clea-
rance de creatinină estimat <60 ml/min)(3):

• Aspirină şi clopidogrel: fără ajustare.
• Prasugrelul şi ticagrelorul: fără ajustare. Nu există încă experienţă în 

cazul afectării renale terminale/ dializei.
• Abciximabul: fără recomandări specifice. Evaluarea cu atenţie a riscului 

hemoragic.
• Eptifibatide: în cazul pacienţilor cu insuficienţă renală moderată (GFR ≥ 

30 până  <50 ml/min), se va administra i.v. un bolus de 180 mcg urmată 
de piv cu 1.0 mcg/kg/min pe toată durata tratamentului; în cazul paci-
enţilor cu insuficienţă renală severă (GFR <30 ml/min) este contraindi-
cată administrarea eptifibatidului.

• Tirofibanul: în cazul pacienţilor cu insuficienţă renală severă (GFR <30 
ml/min) doza administrată se va reduce cu 50%.
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infarctul miocardic acut fără supradenivelare de segment st (Nstemi) 
(4)
Tratamentul antiplachetar trebuie administrat cât mai precoce posibil, înda-
tă ce diagnosticul NSTEMI este stabilit atât pentru a reduce riscul de apari-
ţie a complicaţiilor ischemice acute cât şI a evenimentelor aterotrombotice 
recurente.

Nstemi: medicaţia antiplachetară – recomandări de ghid(4):
• Aspirina trebuie administrată la toţi pacienţii fără contraindicaţii cu o 

doză de încărcare de 150–300 mg şi o doză de întreţinere de 75–100 
mg/zi pe termen lung (I A).

• Un inhibitor P2Y12 va trebui adăugat la aspirină cât mai repede posibil 
şi va fi menţinut 12 luni, dacă nu există contraindicaţii cum ar fi riscul 
hemoragic excesiv (I A).

• Un inhibitor de pompă de protoni (omeprazolul va fi evitat !) este reco-
mandat a fi administrat în combinaţie cu DAPT la pacienţii cu antece-
dente de hemoragie gastrointestinală sau ulcer peptic, fiind util în cazul 
pacienţilor cu factori de risc multipli (infecţie cu Helicobacter pylori, 
vârsta ≥ 65 ani, administrarea asociată de anticoagulante sau steroizi) 
(I A).

• Întreruperea prelungită sau permanentă a inhibitorilor P2Y12 în primele 
12 luni după evenimentul index este descurajată, cu excepţia unor situ-
aţii clinice care să o indice în mod special (I C).

• Ticagrelorul (180 mg doza de încărcare, apoi 90 mg de două ori/zi) este 
recomandat în cazul tuturor pacienţilor cu risc moderat-înalt de apari-
ţie a evenimentelor ischemice (de exemplu, creşterea troponinelor), in-
diferent de strategia terapeutică iniţială, incluzând pacienţii pre-trataţi 
cu clopidogrel (medicament care va trebui întrerupt odată cu iniţierea 
tratamentului cu ticagrelor!)(I B).

• Prasugrelul (60 mg doza de încărcare, 10 mg/zi doza de întreţinere) 
este recomandat pentru pacienţii inhibitori-P2Y12-naivi (în special cei 
diabetici) la care anatomia coronariană este cunoscută şi la care s-a 
efectuat PCI cu excepţia situaţiei în care există un risc înalt de hemora-
gii ameninţătoare vital sau alte contraindicaţii (I B).

• Clopidogrelul (300 mg doza de încărcare, 75 mg/zi doza de întreţinere) 
este recomandată în cazul pacienţilor care nu au primit ticagrelor sau 
prasugrel (I A). O doză de încărcare de 600 mg de clopidogrel (sau o 
doză suplimentară de 300 mg în cazul PCI care va urma dozei iniţiale de 
300 mg) este recomandată în cazul unor pacienţi programaţi pentru o 
strategie invazivă atunci când  ticagrelor sau prasugrel nu reprezintă o 
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opţiune (I B). O doză de întreţinere crescută de clopidogrel (150 mg/zi) 
va trebui luată în consideraţie în primele 7 zile la pacienţii la care s-a 
efectuat PCI atunci când nu există un risc crescut de sângerare (IIa B). 
Nu este recomandată a fi efectuată de rutină creşterea dozei de întreţi-
nere de clopidogrel bazată pe testarea funcţiei plachetare,  dar aceasta 
poate fi luată în consideraţie în cazuri selectate (IIb B). Genotiparea 
şi/sau testarea funcţiei plachetare poate fi luată în consideraţie în cazuri 
selectate atunci când se administrează clopidogrelul (IIb B).

• În cazul pacienţilor pre-trataţi cu inhibitori P2Y12 care necesită efec-
tuarea unor intervenţii chirurgicale non-emergente (inclusiv CABG), 
amânarea intervenţiei chirurgicale cu cel puţin 5 zile după întreruperea 
administrării de ticagrelor sau clopidogrel, şi 7 zile pentru prasugrel, 
dacă această amânare este fezabilă şi dacă pacientul nu este la un risc 
înalt de evenimente ischemice (IIa C).

• Ticagrelorul sau clopidogrelul pot fi (re-)iniţiaţi după chirurgia CABG 
îndată ce acest lucru este considerat a fi sigur (IIa B).

• Nu este recomandată combinaţia aspirinei cu un NSAID (inhibitori selec-
tivi COX-2 sau NSAID neselectivi)(III C).

recomandări pentru administrarea inhibitorilor receptorilor gP iib/iiia 
în NstemI

• Alegerea combinaţiei dintre un agent plachetar p.o., un inhibitor al re-
ceptorilor GP IIb/IIIa şi un anticoagulant va fi corelată cu riscul ischemic 
şi de apariţie al unor evenimente hemoragice (I C).

• În cadrul pacienţilor cu risc înalt (de exemplu, cu troponine crescute 
sau cu tromb vizibil) trataţi prin PCI, care primesc deja DAPT, este reco-
mandată adăugarea unui inhibitor al receptorilor GP IIb/IIIa dacă riscul 
hemoragic este redus (I B).

• Eptifibatidul şi tirofibanul adăugate aspirinei vor fi administrate înainte 
de efectuarea angiografiei în cazul pacienţilor cu risc înalt care nu erau 
deja încărcaţi cu inhibitori P2Y12 (IIa C).

• În cazul pacienţilor cu risc înalt, eptifibatidul şi tirofibanul asociaţi DAPT 
pot fi luaţi în consideraţie înainte de efectuarea precoce a angiografiei, 
dacă aceşti pacienţi prezintă ischemie şi un risc hemoragic redus (IIb C).

• Inhibitorii receptorilor GP IIb/IIIa nu sunt recomandaţi de rutină înainte 
de efectuarea angiografiei în cadrul unei strategii care include trata-
mentul invaziv (III A).

• Inhibitorii receptorilor GP IIb/IIIa nu sunt indicaţi în cazul pacienţilor 
care primesc DAPT şi care sunt trataţi conservator ((III A).

De verificat la externarea pacientului dacă au fost recomandate: aspirina 
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(se continuă pe toată durata vieţii pacientului) şi inhibitorul P2Y12 (se con-
tinuă timp de 12 luni, dacă nu există un risc hemoragic înalt).

medicaţia antiplachetară la pacienţii cu insuficienţă cardiacă cu risc de 
trombembolism pulmonar – recomandări (5):

În insuficienţa cardiacă complicaţiile tromboembolice contribuie la cu-
mulul de morbiditate şi mortalitate. Dacă este utilizată medicaţia antico-
agulantă orală, combinarea acesteia cu un agent antiplachetar nu este re-
comandată în cazul pacienţilor cu afecţiune coronariană cronică (peste 12 
luni de la evenimentul acut) sau cu alte afecţiuni arteriale din cauza riscului 
hemoragic crescut (în special de hemoragie intracranială) şi în absenţa unui 
beneficiu clar.

medicaţia antiplachetară perioperatorie la pacienţii cu afectare coro-
nariană (7)

Recomandările  grupului de lucru pentru tromboza al Societatii Europene 
de Cardiologie (in acord cu opiniile şi altor grupuri grupuri de experţi):

În cazul intervenţiilor chirurgicale minore 
Nu se întrerupe administrarea terapiei antiplachetare.
Implementarea consultului interdisciplinar este indicată în cazul pacienţi-

lor cu risc (potenţial) de complicaţii hemoragice.
Heparinele cu greutate moleculară mică nu sunt substituente ale medica-

ţiei antiplachetare.
Se evită anticoagularea în cazul intervenţiei chirurgicale ( nu sunt indicate 

heparinele cu greutate moleculară mică şi anticoagulantele orale).

în cazul intervenţiilor chirurgicale majore
Dacă se administrează deja aspirina pentru prevenţia primară: se întrerupe 

administrarea aspirinei cu 5 zile înainte de operaţie.
Dacă se administra aspirina la pacienţii cu risc crescut (diabet zaharat, 

anamneză de evenimente cardio-vasculare, o afecţiune cardio-vasculară 
documentată, risc global crescut): se continuă administrarea aspirinei. Face 
excepţie chirurgia în spaţii închise sau dacă se aşteaptă complicaţii hemo-
ragice majore intra/postoperatorii: se întrerupe aspirina cu 5 zile înainte de 
intervenţie şi se ia în considerare reintroducerea ei în tratament în primele 
24 ore post intervenţie.

În cazul pacienţilor cu risc înalt cărora li se administrează deja aspirină 
plus clopidogrel: dacă e o intervenţie chirurgicală electivă, se amână inter-
venţia până când inhibarea duală nu mai este necesară; dacă este o inter-
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venţie chirurgicală semi-urgentă: se continuă aspirina cu/fără clopidogrel în 
funcţie de caz; dacă este o intervenţie chirurgicală în urgenţă (în 24 ore): 
se continuă aspirina şi clopidogrelul. Excepţii (chirurgie în spaţii închise sau 
dacă se aşteaptă complicaţii hemoragice majore): dacă nu se poate tem-
poriza intervenţia/ este necesară o intervenţie semi-urgentă se întrerupe 
clopidogrelul cu 5 zile înainte de intervenţie, se ia în considerare o “punte” 
formată din antagonişti GP IIb/IIIa cu durată scurtă de acţiune, se ia în con-
siderare întreruperea aspirinei la pacienţi particulari sau se ia în considerare 
întreruperea terapiei antiplachetare duale.

riscul hemoragic: circumstanţe de apariţie şi abordare terapeutică
Se cunoaşte faptul că la pacienţii cu sindrom coronarian acut complicaţii-

le hemoragice majore asociate medicaţiei administrate determină o creştere 
importantă a morbidităţii şi mortalităţii precoce şi la distanţă.

Criteriile de apreciere a gravităţii unei hemoragii (The Thrombolysis in 
Myocardial Infarction (TIMI) bleeding criteria) au fost precizate încă de la 
începutul studiului TIMI pentru a defini episoadele hemoragice minore şi 
majore survenite în cazul pacienţilor cu STEMI (9):

1. criterii majore
• Orice hemoragie intracraniană (cu excepţia microhemoragiilor <10 mm 

evidente doar la evaluarea prin gradient-echo MRI) 
• Semne clinice evidente de hemoragie asociate cu o reducere a hemoglo-

binei cu 5 g/dl sau a valorii absolute a hematocritului cu 15%
• Hemoragii fatale (hemoragii care generează direct decesul în primele 7 

zile).
2. criterii minore
• Semne clinice evidente de hemoragie (inclusiv imagistic), determinând 

reducerea hemoglobinei cu 3 până la <5 g/dl sau a valorii absolute a 
hematocritului cu 10% 

• Hemoragii ne-exteriorizate: reducerea cu 4 g/dl a hemoglobinei sau a 
hematocritului cu 12%

• Orice semn clinic evident de hemoragie care îndeplineşte unul dintre 
criteriile următoare, dar nu pe acelea pentru evenimente hemoragice 
majore sau minore aşa cum au fost acestea definite mai sus)

• Necesită intervenţie (tratament medical sau chirurgical pentru a între-
rupe sau trata hemoragia, inclusiv întreruperea temporară/permanentă 
sau modificarea dozei medicamentului)

• Care determină sau prelungeşte spitalizarea
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• Care necesită o evaluare promptă (care determină o consultaţie nepro-
gramată sau efectuarea unor teste diagnostice de laborator sau ima-
gistice) 

3. criterii minime
• Orice episod hemoragic care nu îndeplineşte criteriile de mai sus;
• Orice semn clinic evident de hemoragie (inclusiv imagistic) asociat cu o 

scădere cu < 3 g/dl a hemoglobinei sau o reducere cu < 9% a hemato-
critului. 

Există numeroase date care susţin faptul că apariţia evenimentelor he-
moragice nu este chiar impredictibilă, existând în acest sens factori de risc 
bine definiţi: vârsta, afectarea renală, sexul feminin, statusul subponderal 
(8). Odată apărută hemoragia, medicul are tendinţa de a întrerupe admi-
nistrarea terapiei antiplachetare ceea ce determină reapariţia mecanismelor 
protrombotice şi precipitarea unor noi evenimente ischemice. Întreruperea 
doar a unui singur agent antiplachetar din cadrul terapiei duale ar fi o atitu-
dine mult mai utilă, nesusţinută însă până în prezent de către date din studii 
(1). Tranfuzia de sânge determină eliberarea de epinefrină şi norepinefrină, 
angiotensină, endotelină 1 şi vasopresină, depleţia de acid 2,3 difosfogliceric 
şi oxid nitric ceea ce explică eficienţa sa mult mai redusă decât cea scontată, 
o altă strategie care presupune evitarea administrării acestor transfuzii fiind 
asociată cu reducerea numărului de evenimente ischemice, de edem pulmo-
nar sau de deces. Administrarea transfuziei este restricţionată doar în cazul 
pacienţilor cu o valoare a hematocritului sub 25% sau a hemoglobinei sub 8 
g/l. Deseori metodele locale de oprire a hemoragiei s-au dovedit foarte utile 
şi rareori a fost necesară recurgerea la o soluţie chirurgicală, la transfuziile 
de concentrat plachetar, de factor VIIa, de aprotinină sau acid tranexamic 
(în plus, acestea pot genera complicaţii tromboembolice)(1).

Recent a fost formulată o strategie, care presupune obţinerea răspunsului 
la 10 întrebări pe care medicul cardiolog (intervenţionist sau non-interven-
ţionist!) trebuie să şi le pună în cazul administrării unui tratament antipla-
chetar unui pacient cu sindrom coronarian acut: 1. diagnosticul sindromului 
coronarian acut a fost bine precizat? 2. este un caz de STEMI? 3. sunt nece-
sare sau posibile strategii de reperfuzie? 4. în cazul unui pacient cu NSTEMI, 
acesta poate fi programat pentru o strategie invazivă? 5. este necesară o 
trombectomie coronariană? 6. este necesară o revascularizare chirurgicală? 
7. este adecvată inhibarea plachetară înainte de efectuarea PCI a leziunii vi-
novate? 8. arterele coronare sunt angiografic normale? 9. pacientul are risc 
hemoragic? 10.  ... sau de tromboză (în stent)? Adoptarea celei mai corecte 
conduite în acest caz depinde, bineînţeles, de promptitudinea cu care medi-
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cul îşi pune aceste probleme şi de corectitudinea cu care studiile de profil îi 
oferă acestuia răspunsuri valide.

În concluzie, efectul medicamentelor antiplachetare în prevenţia trombo-
zei este explicată de capacitatea acestora de a bloca anumite căi implicate 
in  procesul de activare şi agregare plachetară, şi care nu pot fi disociate de 
efectul advers major – riscul de sângerare. Eficienţa terapiei antiplachetare 
poate fi îmbunătăţită prin utilizarea unor medicamente mai potente sau 
combinaţii de medicamente antiplachetare, dar care vor duce la creşterea 
riscului de sângerare. Eficienţa poate fi îmbunătăţită prin utilizarea cât mai 
precoce a medicaţiei  active, încă din departamentul de urgenţă. 
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