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Rezumat
Creşterea continuă a incidenţei bolilor cardiovasculare şi a numărului persoanelor cu risc crescut cardiovascular a atras după sine şi introducerea unor tratamente specifice, menite să asigure fie prevenţia primară, fie pe cea secundară a unor evenimente cu risc major.

Managementul perioperator al pacienţilor care primesc terapie anticoagulantă sau antiplachetară implică, ca prim pas, evaluarea riscului individual de tromboembolism sau sângerare. În cazul pacienţilor cu stenturi coronariene, timpul de la montarea acestuia până la intervenţia chirurgicală plănuită va dicta managementul terapiei antiplachetare, având în vedere că întreruperea prematură a acestei terapii creşte semnificativ riscul de tromboză de stent cu consecinţe catastrofale. 

Întreruperea tratamentului anticoagulant este frecvent necesară pentru intervenţiile chirurgicale majore, dar creşte riscul de evenimente tromboembolice. Folosirea terapiei "punte" cu heparină nefracţionată sau cu greutate moleculară mică este dictată de evaluarea riscului individual de tromboembolism, în condiţiile în care această terapie creşte riscul de sângerare perioperatorie.
Cuvinte cheie: terapie antitrombotică, perioperator, tromboză, terapie "punte".

Abstract

The continuing increase in the incidence of cardiovascular disease and the number of people at high cardiovascular risk, entailed the introduction of specific treatments  designed to ensure primary or secondary prevention of major events.

Perioperative management of patients receiving antiplatelet therapy or anticoagulation involves, as a first step, assessing the individual risk of thromboembolism or bleeding. In patients with coronary stents, the timing of surgery relative to stent placement dictates management of antiplatelet therapy, as the premature discontinuation of this therapy significantly raises the risk of stent thrombosis with catastrophic consequences.

Discontinuation of anticoagulation is often required for major surgery but increases the risk of thromboembolic events. The use of "bridge" therapy with unfractionated heparin or low-molecular-weight heparin is dictated by assessing individual risk of thromboembolism, given that this therapy increases the risk of perioperative bleeding.
Keywords: antithrombotic therapy, perioperative, thrombosis, therapy "bridge".

Creşterea continuă a incidenţei bolilor cardiovasculare şi a numărului persoanelor cu risc crescut cardiovascular a atras după sine şi introducerea unor tratamente specifice, menite să asigure fie prevenţia primară, fie pe cea secundară a unor evenimente cu risc major. 

Cea mai frecventă indicaţie pentru terapia antitrombotică este boala arterială coronariană, necesitând administrarea fie de aspirină, fie de clopidogrel pentru prevenirea unor complicaţii majore cardiovasculare. Pe de altă parte, numărul pacienţilor trataţi prin angioplastie percutanată cu implantare de stent (PCI) este în continuă creştere, ceea ce impune administrarea pe o perioadă de cel puţin o lună în cazul stenturilor simple (bare metal) sau de cel puţin un an, în cazul stenturilor acoperite (drug eluting stents), a unei terapii duale antiplachetare (aspirină plus clopidogrel)(1). La aceştia se adaugă 6-8% din pacienţii care necesită şi tratament anticoagulant oral - fie pentru fibrilaţie atrială, fie pentru că sunt purtători de valve cardiace artificiale, fie pentru că au antecedente de tromboză venoasă profundă sau de tromboembolism pulmonar(2). În aceste condiţii, medicul este cel care trebuie să aşeze în balanţă riscurile şi beneficiile continuării sau întreruperii terapiei antitrombotice, atunci când pacientul său urmează să sufere o intervenţie chirurgicală sau o altă procedură invazivă cu risc de sângerare.
Având aceste premize, se impun următoarele întrebări:

1. Care este protocolul de urmat în perioada perioperatorie pentru pacienţii care necesită întreruperea medicaţiei anticoagulante?

2. Care sunt intervenţiile chirurgicale sau procedurile invazive care pot fi practicate fără întreruperea terapiei cronice anticoagulante?

3. Care sunt riscurile şi beneficiile întreruperii terapiei antiagregante plachetare în perioada perioperatorie, la pacienţii cu istoric de accident vascular cerebral sau cu stenturi acoperite (drug-eluting stent)?

4. Cum pot fi utilizate noile anticoagulante orale în perioada perioperatorie?

În perioada perioperatorie, prezenţa inflamaţiei, hipercoagulabilităţii şi a hipoxiei este asociată cu instabilitate a plăcii aterosclerotice, favorizând tromboza arterială. Această tendinţă se manifestă şi la nivelul vaselor coronariene, existând riscul unui sindrom coronarian acut(3). Însă, este dovedit şi faptul că inhibarea trombocitelor duce la o scădere a expresiei markerilor inflamaţiei(4). În acest context, inhibarea plachetară perioperatorie ar putea preveni evenimente cardiovasculare, în special legate de boala coronariană ischemică. 

În condițiile unui număr mic de studii clinice randomizate, cât şi a lipsei unor ghiduri sau recomandări unanim acceptate, managementul pacientului sub terapie antitrombotică a devenit unul dintre cele mai disputate aspecte ale medicinei perioperatorii.
A. Terapia antiplachetară la pacienţii cu risc sau la cei cu boală cardiovasculară cunoscută

a. Monoterapia cu aspirină

Cele mai multe studii şi meta-analize precizează că există un risc crescut de sângerare perioperatorie la cei care au în tratament aspirină(4, 5). În unele tipuri de intervenţii chirurgicale (dermatologice, oftalmologice) riscul de sângerare nu este crescut(6). O meta-analiză recentă remarcă faptul că aspirina nu creşte severitatea sângerărilor (cu excepţia chirurgiei intracraniene şi a rezecţiei transtransuretrale de prostată), dar face ca episoadele de sângerare să fie mai frecvente. Nu este foarte clar dacă există o relaţie între doza de aspirină administrată şi frecvenţa sau gravitatea sângerărilor(7). O incidenţă crescută a evenimentelor hemoragice s-a observat perioperator şi la pacienţii trataţi cu aspirină la care s-a efectuat by-pass aorto-coronarian sau intervenții de chirurgie vasculară(8).

În condiţiile în care este dovedit riscul crescut de sângerare la pacienţii care urmează tratament cu aspirină, fie pentru prevenţia primară, fie pentru cea secundară a bolilor cardiovasculare, trebuie ţinut seama de recomandările experţilor în managementul perioperator al pacientului cardiovascular(9, 10):

· Aspirina administrată pentru prevenţie primară la pacienţii fără manifestare de boală cardiovasculară va fi întreruptă cu 5-7 zile înainte de orice tip de intervenţie chirurgicală 

· În caz de monoterapie cu aspirină sau clopidogrel pentru prevenţia secundară, acestea nu vor fi întrerupte decât în anumite tipuri de intervenţii chirurgicale sau dacă o sângerare suplimentară implică un risc crescut pentru pacient.

· Se va întrerupe administrarea de aspirină sau clopidogrel cu 5-7 zile înainte de intervenţii chirurgicale care urmează să fie efectuate într-o regiune anatomică cu spaţiu închis (de exu, neurochirugie intracraniană, chirurgie oftalmologică în camera posterioară a ochiului, chirurgia canalului medular etc).
De menţionat că ghidul ACCP (American College of Chest Physicians) din 2008 privind managementul perioperator al terapiei antitrombotice susţine oprirea aspirinei cu 7-10 zile înaintea unei intervenţii chirurgicale bazat pe idea că mecanismul de acţiune al aspirinei este reprezentat de inhibarea ireversibilă a ciclooxigenazei plachetare iar durata de viaţă a trombocitelor este tocmai 7-10 zile(10).

La ora actuală există şi studii care atestă rolul favorabil al administrării de aspirină în reducerea evenimentelor tromboembolice în cazul chirurgie şoldului dar cu riscul unor complicaţii hemoragice(11). Aceste date necesită însă confirmare prin trialuri pe un număr mare de pacienţi.
b. Terapia duală antiplachetară şi riscul de sângerare perioperator

Terapia duală antiplachetară este indicată conform ghidurilor ACC/AHA şi ESC la pacienţii cu implantări de stent (4-6 săptămâni la cei cu stenturi metalice (bare metal stent - BMS) şi 12 luni la cei cu stenturi acoperite (drug eluting stents – DES)), cât şi după un sindrom coronarian acut cu sau fără supradenivelare de segment ST (STEMI sau NSTEMI) pe o perioadă de 12 luni, indiferent de tratamentul aplicat (conservator, terapie de reperfuzie cu agenţi trombolitici sau reperfuzie cu PCI cu sau fără stent)(12, 13, 14).

Aceşti pacienţi, care urmează terapie duală antiplachetară cu aspirină plus clopidogrel au risc de sângerare perioperatorie mai crescut, fiind în strânsă legătură însă şi cu tipul de intervenţie care urmează să fie realizată. Intervenţiile chirurgicale minore precum procedurile dentare, operaţia de cataractă, intervenţiile dermatologice şi procedurile angiografice diagnostice sau cele endoscopice nu necesită, în principiu, întreruperea medicaţiei antiplachetare dacă nu se adaugă şi factori adiţionali ai riscului de sângerare. Risc crescut de sângerare sub terapie duală antiplachetară există în cazul chirurgiei vasculare, viscerale sau transbronşice(15, 16, 17).

Pacienţii aflaţi sub tratament dual antiplachetar şi care urmează să fie supuşi unei intervenţii chirurgicale de urgenţă nu mai pot fi protejaţi de o eventuală sângerare prin întreruperea perioperatorie a terapiei, având în vedere că ambii agenţi antiplachetari inhibă ireversibil activitatea plachetară, mediată prin ciclooxigenază în cazul aspirinei şi prin receptorii de ADP în cazul clopidogrelului şi necesită o perioadă de cel puţin 5 zile de întrerupere pentru reînnoirea masei plachetare. În acest caz trebuie luate toate măsurile necesare pentru tratamentul unei potenţiale complicaţii hemoragice.

O menţiune specială trebuie făcută pentru pacienţii care urmează să fie supuşi unei intervenţii de revascularizare miocardică. La aceştia, riscul de sângerare depinde de tehnica chirurgicală folosită. Astfel, la cei la care nu s-a întrerupt medicaţia antiplachetară cu 5-7 zile înaintea operaţiei şi s-a efectuat by-pass aorto-coronarian cu circulaţie extracorporeală, riscul de sângerare majoră a fost crescut. Nu acelaşi lucru a fost semnalat la cei la care s-a efectuat by-pass cu cordul bătând (off-pump surgery)(18, 19).

Bazat pe riscurile de sângerare pe de o parte, dar şi pe cele de tromboză intrastent pe de altă parte, experţii au elaborat o serie de recomandări legate de atitudinea terapeutică ce trebuie urmată în aceste cazuri. Acestea sunt(9, 20):

· Intervenţiile chirurgicale care pot fi amânate vor fi efectuate atunci când terapia antiplachetară nu mai este strict necesară (6 săptămâni după PCI cu stent neacoperit -BMS, 12 luni după PCI cu stent activ -DES).

· La pacienţii la care se prevede necesitatea unei intervenţii chirurgicale elective în următoarele 12 luni, trebuie luată în considerație utilizarea de BMS sau angioplastia cu balon. 

· În cazul în care sunt necesare intervenţii chirurgicale de urgenţă, trebuie anticipată posibilitatea unor complicaţii hemoragice şi trebuie luate măsuri pentru capacitatea de management al acestora.

· Pacienţii sub terapie duală antiplachetară, care necesită intervenţii chirurgicale în arii anatomice închise (neurochirurgie intracraniană, canal medular, cameră posterioară a ochiului) sau alte intervenţii cu risc hemoragic crescut vor întrerupe clopidogrelul cu 5-7 zile preoperator, continuându-se, de la caz la caz, administrarea de aspirină. 

· În cazurile în care terapia antiplachetară este necesară până în momentul intervenţiei chirurgicale, antagoniştii plachetari cu acţiune scurtă, eptifibatide(74) sau tirofiban(75), ar putea fi folosiţi ca medicaţie "punte", cu întreruperea administrării lor cu câteva ore preoperator. Însă, această metodă terapeutică a fost testată doar pe un lot mic de pacienţi, astfel încât nu există dovezi suficiente în momentul de faţă care să susţină utilizarea ei(23, 24).

Ghidul ACCP din 2008 privind managementul perioperator al terapiei antitrombotice face menţiunea că(10):

· La pacienţii care necesită intervenţie chirurgicală non-cardiovasculară de urgenţă în primele 6 săptămâni de la montarea unui BMS sau în primele 12 luni de la montarea unui DES, este necesară continuarea dublei terapii antiagregante cu precauţii suplimentare în ceea ce priveşte posibilitatea tratamentului unor potenţiale complicaţii hemoragice.
· La pacienţii cu stenturi coronariene, la care s-a întrerupt medicaţia antiplachetară, nu se recomandă folosirea de rutină, ca medicaţie "punte" perioperatorie, a heparinei nefracţionate, heparinei cu greutate moleculară mică, inhibitorilor direcţi de trombină sau inhibitorilor de Glicoproteină IIb/IIIa.
c. Terapia „triplă” antitrombotică

Grupul de lucru asupra trombozei al Societăţii Europene de Cardiologie a publicat recent un document de consens privind managementului terapiei antitrombotice la pacienţii care au avut intervenţii coronariene percutane cu montare de stent şi sunt în fibrilaţie atrială(25). Aceştia necesită, pe lângă antiagregante plachetare, şi anticoagulare cu antivitamine K. Această medicaţie va fi menţinută maxim 6 luni, în funcţie de tipul de stent şi de riscul de sângerare al pacientului, cu menţiunea că pe perioada asocierii, INR- ul (international normalized ratio) trebuie să fie menţinut între 2-2,5, sub atentă monitorizare. În acest caz, de triplă asociere medicamentoasă, se va întrerupe antivitamina K cu 5-7 zile înaintea intervenţiei chirurgicale, utilizându-se medicaţie "punte" pentru reducerea riscului de accident vascular cerebral, iar în ceea ce priveşte medicaţia antiplachetară, se va ţine cont de recomandările pentru terapia duală (tabelul 1).

Noi medicamente antiplachetare

În 2009, EMA (The European Medicines Agency) a aprobat prasugrelul, o tienopiridină de generaţia a treia. Avantajul utilizării acesteia constă în: debut al acţiunii mai rapid, o inhibare plachetară mai puternică şi o mai mică variabilitate interindividuală. Deşi prezintă o serie de avantaje în administrare, prasugrelul are o rată mai mare a complicaţiilor hemoragice comparativ cu clopidogrelul(26). Ticagrelorul, antagonist de receptor P2Y12 non-tienopiridinic are o eficacitate mai mare comparativ cu clopidogrelul, cu riscuri hemoragice comparabile cu acesta, cu excepţia sângerărilor intracraniene care sunt mai frecvente în cazul ticagrelorului(27). Atât prasugrelul cât şi ticagrelorul sunt în momentul de faţă menţionate în cadrul recomandărilor de terapie antiagregantă în Ghidul European de Revascularizare, astfel încât este necesară cunoaşterea aprofundată a farmacocineticii acestor noi agenţi antiplachetari pentru a putea decide asupra managementului perioperator al pacienţilor care utilizează aceste medicamente(1).

B. Terapia anticoagulantă la pacienţii cu risc sau la cei cu boală cardiovasculară cunoscută
Tratamentul anticoagulant este indicat cel mai adesea pentru prevenirea complicaţiilor embolice, în caz de fibrilaţie atrială, sau pentru menţinerea funcţională a unei proteze valvulare mecanice(28). Aceşti pacienţi primesc de obicei o antivitamină K (warfarină, acenocumarol) şi menţin INR-ul la valori terapeutice între 2,5-3,5. Dacă un astfel de pacient urmează să fie supus unei intervenţii chirurgicale, este necesară întreruperea anticoagulantului cu 5 zile înainte de intervenţie, timp necesar ca INR-ul să se normalizeze. În cazul în care INR rămâne ridicat cu 1-2 zile înainte de intervenţie, se pot administra doze mici de vitamină K. Anticoagularea va fi reluată la 12-24 de ore după intervenţie, dacă s-a obţinut o hemostază adecvată. Pacienţilor cu risc ridicat de tromboembolism sau cu proteze valvulare mecanice li se recomandă, pe perioada întreruperii antivitaminei K, o anticoagulare "punte", făcută fie cu heparină nefracţionată intravenos, fie cu doze terapeutice de heparină cu greutate moleculară mică(10).

În unele cazuri, deşi se respectă aceste indicaţii de terapie "punte", pot apărea complicaţii tromboembolice. Rata acestora este de 0,2% (0-1,3%) perioperator la pacienţii cu proteze valvulare mecanice şi de 1% (0,05-1,8%) la pacienţii cu fibrilaţie atrială(29). Pacienţii cu fibrilaţie atrială permanentă, care suferă o intervenţie chirurgicală pot face accidente vasculare cerebrale perioperator, incidenţa lor fiind în strânsă legatură cu tipul intervenţiei. Incidenţa cea mai mare, 2,4-2,8%, se înregistrează la pacienţii cu intervenţii chirurgicale cardiace (înlocuire de valve sau by-pass) sau vasculare, urmând chirurgia abdominală - 1,2%, cea ortopedică - 1% şi cea ginecologică - 0,8%(29).

Identificarea riscului tromboembolic la pacienţii cu fibrilaţie atrială se face utilizând scorul CHADS2 (tabelul 2)(30).

Recomandările ghidului ACCP din 2008, privind managementul perioperator la pacienţii care primesc terapie antitrombotică se bazează pe stratificarea pacienţilor pe categorii de risc, în funcţie de patologia de bază care dictează indicaţia de anticoagulare cronică - prezenţa unei valve mecanice, istoric de fibrilaţie atrială sau istoric de tromboembolism venos(10).

Sunt considerate cu risc tromboembolic înalt perioperator (risc de tromboembolism arterial mai mare de 10% pe an sau risc de tromboembolism venos mai mare de 10% pe lună) următoarele categorii de pacienţi:

· Purtătorii de proteze valvulare mitrale;
· Purtătorii de proteze valvulare aortice vechi;
· Purtătorii de proteze valvulare care au suferit accident vascular cerebral sau atac ischemic tranzitor recent (<6 luni);
· Pacienții cu fibrilaţie atrială cu scor CHADS2 între 5-6;
· Cei cu fibrilaţie atrială şi boli valvulare reumatismale;
· Cei cu fibrilaţie atrială şi accident vascular cerebral sau atac ischemic tranzitor recent (<3 luni);
· Cei cu antecedente recente de tromboembolism venos (<3 luni);
· Cei cu trombofilie severă.
La aceşti pacienţi, este obligatorie instituirea terapiei "punte" cu heparină pe perioada întreruperii medicaţiei anticoagulante orale. Se utilizează heparină nefracţionată intravenos în doze terapeutice (APTT la valoare de 2-3 ori mai mare faţă de normal) sau heparină cu greutate moleculară mică subcutanat, în doză terapeutică.

În categoria pacienţilor cu risc mediu tromboembolic perioperator (risc de tromboembolism arterial de 4-10% pe an sau risc de tromboembolism venos de 4-10%/lună) se încadrează:

· Purtătorii de proteze valvulare aortice şi una din următoarele: fibrilaţie atrială, antecedente de accident vascular cerebral sau atac ischemic tranzitor, hipertensiune, diabet zaharat, insuficienţă cardiacă sau vârsta mai mare de 75 de ani;

· Cei cu fibrilaţie atrială cu scor CHADS2 între 3-4;
· Pacienții cu antecedente de tromboembolism venos în ultimele 3-12 luni;
· Cei cu tromboembolism venos recurent;
· Cei cu trombofilie;
· Cei cu cancer activ.
Această categorie de bolnavi va primi drept terapie "punte" în perioada perioperatorie: doze terapeutice de heparină cu greutate moleculară mică subcutanat, doze terapeutice de heparină nefracţionată intravenos sau doze mici (profilactice) de heparină cu greutate moleculară mică subcutanat.

Pacienţi cu risc scăzut tromboembolic perioperator (risc de tromboembolism arterial mai mic de 4% pe an sau risc de tromboembolism venos mai mic de 2% pe lună) sunt consideraţi:

· Purtătorii de proteze valvulare aortice fără fibrilaţie atrială sau alţi factori de risc pentru accident vascular cerebral;
· Pacienții cu fibrilaţie atrială cu scor CHADS2 între 0-2 (şi fără antecedente de accident vascular cerebral sau atac ischemic tranzitor);
· Cei cu un singur episod de tromboembolism venos în ultimele 12 luni şi fără alţi factori de risc.
La aceşti pacienţi cu risc scăzut se pot administra perioperator doze mici de heparină cu greutate moleculară mică sau pot fi doar supravegheaţi fără să li se administreze o terapie "punte".

Nu trebuie neglijat însă nici faptului că în perioada de medicaţie "punte" este posibil să apară accidente hemoragice severe(31). O meta-analiză efectuată pe 1903 pacienţi care au primit terapie "punte" pe durata întreruperii warfarinei a raportat o incidenţă de 2,3% a sângerărilor majore(29). 

La ora actuală, apariţia unor noi anticoagulante orale a adus avantaje mari, atât pentru pacienţi, cât şi pentru medicul curant. Aceste noi anticoagulante au timpul de înjumătăţire semnificativ mai scurt comparativ cu warfarina, ceea ce ar putea contribui la un management perioperator mai facil. Dintre acestea, câteva au fost sau sunt în curs de aprobare pentru utilizarea în prevenţia sau tratamentul evenimentelor tromboembolice: dabigatran etexilat, un inhibitor de factor II (aprobat de FDA pentru prevenţia accidentului vascular cerebral în fibrilaţia atrială permanentă în 2010), rivaroxabanul, apixabanul şi edoxabanul care sunt inhibitori orali de factor X(32) (tabelul 3).
Principalele avantaje ale utilizării noilor anticoagulante ar fi(29, 33):

· Administrare orală;
· Efect predictibil terapeutic la doză fixă;
· Debut rapid al acțiunii - ceea ce ar putea elimina necesitatea suprapunerii heparină /warfarină (sau acenocumarol) la iniţierea terapiei anticoagulante;
· Timp de înjumătăţire scurt - efectul dispare mai rapid, astfel încât ar putea fi necesară doar o întârziere minimă a unei eventuale intervenţiei chirurgicale de urgenţă; 

· Nu necesită terapie punte pentru proceduri invazive - un avantaj major pentru managementul perioperator al pacientului sub tratament anticoagulant;
· Interacţiuni cu medicamente sau alimente doar într-o mică măsură - avantaj pentru medic care are mai puţine restricţii în alegerea unei scheme terapeutice şi pentru pacient care are mai puţine restricţii dietetice;
· Nu necesită monitorizare INR;
· Posibil mai eficiente şi mai sigure în administrare.
Există însă şi dezavantaje ale acestor noi terapii anticoagulante şi anume(29, 33):

· Absenţa unei analize de coagulare specifice, pentru evaluarea eficienţei sau complianţei;
· Durata scurtă de viaţă - efectul dispare rapid în cazul în care pacientul nu este compliant la tratament;
· Nu au antidot specific;
· Costul ridicat.
Deşi aceste medicamente au deschis noi perspective terapeutice, antivitaminele K nu pot fi complet înlocuite în terapia pacientului cardiovascular. Protezele valvulare mecanice vor constitui ultima indicaţie studiată în utilizarea acestor anticoagulante orale noi deoarece, în cazul acestora, monitorizarea coagulării este definitorie pentru menţinerea funcţionalităţii lor.

Tearapia antiagregantă şi anticoagulantă, a cărei eficacitate este dovedită în prevenirea unor evenimente majore cardiovasculare, rămâne o medicaţie activă, utilă bolnavilor, cu menţiunea că aceştia trebuie să ştie că necesită urmărire permanentă. Pacientul trebuie să comunice medicului, în orice situaţie, tipul de medicaţie pe care îl urmează, pentru ca acesta să poată lua cele mai bune decizii. 

Managementul perioperator al terapiei antitrombotice este complicat, iar recomandările ghidurilor actuale sunt menite să vină în ajutorul clinicianului pentru stabilirea unei conduite terapeutice adecvate. Totuşi, în condiţiile în care indicaţiile pentru terapie cronică anticoagulantă sau antiplachetară variază foarte mult, la fel ca şi riscul tromboembolic şi de sângerare, cea mai bună abordare constă probabil în implicarea întregii echipe de medici (anestezist, chirurg, cardiolog), dar şi a pacientului, în decizia terapeutică, pe baza evaluării riscului individual.
Tabelul 1. Noile recomandări ale grupului de experţi ai ESC referitor la managementul terapiei antiplachetare perioperator(9) 

*Intervenţiile minore - nu necesită întreruperea terapiei antiplachetare

	Intervenţii chirurgicale mari
	Cum procedăm?
	Excepţii
	Cum procedăm în cazul excepţiilor?

	Aspirină (sau clopidogrel) 

- pentru prevenţie primară
	STOP - cu 5 zile înainte de operaţie
	
	

	Aspirină (sau clopidogrel)
-pacienţii cu risc înalt (diabetic, istoric de evenimente CV, boli CV documentate, risc global crescut) 
	Continuă aspirina (sau clopidogrelul) 
	Chirurgie în spaţii anatomice închise

Risc de complicaţii hemoragice majore
	Stop aspirină (sau clopidogrel) cu 5 zile înaintea operaţiei

Se consideră reluarea administrării după 24 de ore a aspirinei sau clopidogrelului

	Aspirină plus clopidogrel - pacienţii cu risc înalt
	1. Chirurgia electivă se amână până când terapia duală nu mai este necesară

2. Semi-urgenţă chirurgicală -continuă aspirina plus clopidogrelul de la caz la caz

3. Chirurgie de urgenţă – continuă aspirina şi clopidogrelul
	Chirurgie în spaţii anatomice închise

Risc de complicaţii hemoragice majore
	Dacă amânarea operaţiei nu este posibilă:

Stop clopidogrel cu 5 zile înainte şi se consideră terapia «punte» cu antagonişti plachetari cu acţiune scurtă GP IIb/IIIa

Oprirea aspirinei în cazuri particulare


Tabelul 2. Scorul CHADS2

	
	Factor
	Puncte

	C
	Insuficienţă cardiacă congestivă
	1

	H
	Hipertensiune
	1

	A
	Vârstă >75 de ani
	1

	D
	Diabet zaharat
	1

	S
	Accident vascular cerebral sau atac ischemic tranzitor
	2

	
	· Risc scăzut 
 0-1 puncte

· Risc moderat 
 2-3 puncte

· Risc înalt 
 4-6 puncte
	


Tabelul 3. Caracteristicile warfarinei comparativ cu noile anticoagulante orale(29, 32)
	
	Warfarină
	Dabigatran etexilat
	Rivaroxaban
	Apixaban

	Loc de acţiune
	Factor II, VII, IX, X
	Trombină
	Factor X
	Factor X

	Timp maxim de acţiune
	72-96 ore
	2 ore
	2,5-4 ore
	3 ore

	Timp de înjumătăţire
	40 ore
	14-17 ore
	5-9 ore

9-13 ore la vârstnici
	8-15 ore

	Monitorizare
	INR
	Nu necesită
	Nu necesită
	Nu necesită

	Administrare
	O dată pe zi
	O dată sau de două ori pe zi
	O dată pe zi
	De două ori pe zi
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