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Indicazioni e monitoraggio della terapia anti-trombotica

Ai sensi dell’art. 76 sul Conflitto di Interessi, pag. 34 dell’Accordo Stato-Regione del 2 febbraio 
2017, dichiaro che:

▪AMGEN

▪BAYER

▪BMS-PFIZER

▪BOHERINGER INGELHEIM

▪DAIICHI-SANKYO

▪GUIDOTTI-MALESCI

▪NOVARTIS

▪SANOFI

▪TECHDOW

Relazioni con soggetti portatori di interessi commerciali in campo sanitario



❑ In una situazione fisiologica, ossido nitrico e prostaciclina (rilasciato dalle cellule endoteliali 
che rivestono i vasi sanguigni) inibiscono l'aggregazione piastrinica.

❑ Un danno al sistema vascolare porta all'interazione tra piastrine, sistema endoteliale e fattori 
di coagulazione che portano alla formazione del trombo
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Danno vasale

Collagene vWF

Adesione piastrinica e secrezione

ASA Abciximab
Eptifibatide

Tirofiban

Aggregazione

COX-1 ADP

Attivazione di GPllb / llla

Meccanismo di azione

Reclutamento ed attivazione
piastrinica

Ticlopidina
Clopidogrel
Prasugrel
Ticagrelor

TXA2

Trombina

Vorapaxar



Classificazione dei farmaci antipiastrinici

❑ Inibitori della via dell'acido arachidonico → ASA

❑ Inibitori della fosfodiesterasi → dipiridamolo

❑ Inibitori della via ADP → Ticlopidina – Clopidogrel – Prasugrel – Ticagrelor 

❑ Inibitori di PAR4 → Vorapaxar

❑ Inibitori della glicoproteina IIb / IIIa → Abciximab - Eptifibatide - Tirofiban

Indicazioni e monitoraggio della terapia anti-trombotica



Inibitori della via dell'acido arachidonico

Acido acetilsalicilico

❑ Inibizione irreversibile dell'enzima cicloossigenasi (COX-1) tramite acetilazione.

❑ Una piccola dose inibisce la sintesi di trombossano (TXA2) nelle piastrine Ma non 
la sintesi di prostaciclina (PGI2) nell'endotelio (dose maggiore).
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❑ Profilassi del tromboembolismo (prevenzione secondaria e prevenzione primaria);

❑ Effetti collaterali dell'aspirina

▪ Rischio di ulcera peptica.

▪ Aumento dell'incidenza di sanguinamento da GIT 

▪ Prolunga il tempo di sanguinamento

Indicazioni e monitoraggio della terapia anti-trombotica



Antiplatelet Trialsts’ Colaboration. BMJ 1994;30:81-106
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Inibitori dell’ADP
Ticlopidina – Clopidogrel - Prasugrel

❑ Inibiscono specificatamente e irreversibilmente il recettore ADP, P2Y12, che è 
richiesto per l'attivazione delle piastrine prevenendo così l'aggregazione piastrinica.

❑ P2Y12 è un recettore purinergico, chemorecettore dell'adenosina difosfato (ADP).

❑ Somministrazione orale 

❑ Inizio di azione lento (3 - 5 giorni).

❑ Pro-farmaci, devono essere attivati nel fegato (CYP2C19).

❑ Legati alle proteine plasmatiche.
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❑ Prevenzione secondaria delle complicanze ischemiche dopo infarto miocardico, e 
angina instabile (arteriopatia periferica e ictus ischemico)

❑ Effetti collaterali

▪ Neutropenia severa

▪ Sanguinamento (tempo di sanguinamento prolungato). 

▪ Nausea, dispepsia, diarrea. 

▪ Reazioni allergiche.
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Ticagrelor

▪ Inibitore reversibile del recettore P2Y12

▪ Inizio d'azione più rapido rispetto a clopidogrel e prasugrel

▪ Non hanno bisogno di attivazione epatica

▪ Effetti collaterali: tipici dispnea, bradicardia
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• 3350 pazienti asintomatici con indice caviglia-braccio (ABI) ridotto (<0.95)

• ASA 100 mg o placebo per un periodo medio di  8.2 anni

• End-point primario composito: 

• Evento coronarico fatale o non fatale

• Ictus

• Rivascolarizzazione

AAA study
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AAA study

Reazioni avverse ASA (n=1675), n (%) Placebo (n=1675), n (%)

Emorragia maggiore 34 (2.0) 20 (1.2)

Ulcera

gastrointestinale

14 (0.8) 8 (0.5)

HR 1.71, 95% CI 0.99-2.97



• 19.185 pazienti

– 29,9% solo CAD; 24,7% solo CVD; 26,2% almeno due distretti

– 19,2% solo AOP diagnosticata

• Durata del follow-up: 36 mesi

• Clopidogrel 75mg/die vs ASA 325mg/die
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CAPRIE study



Indicazioni e monitoraggio della terapia anti-trombotica



Indicazioni e monitoraggio della terapia anti-trombotica



Indicazioni e monitoraggio della terapia anti-trombotica

Tienopiridine vs 
ASA in pazienti ad 
alto rischio

“Le tienopiridine 
appaiono più efficaci 
dell’aspirina nella 
prevenzione di 
eventi vascolari gravi 
(IMA, ictus e morte 
vascolare) nei 
pazienti ad alto 
rischio vascolare”

Hankey GL et al. Stroke 2000
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• “…confrontate con ASA, le tienopiridine provocano una riduzione significativa della 
probabilità di emorragia gastrointestinale…ma significativo incremento di rash 
cutanei e diarrea (maggiore per Ticlopidina rispetto a Clopidogrel).

• Il trattamento con Ticlopidina, MA NON QUELLO CON CLOPIDOGREL, è associato a 
un significativo aumento della probabilità di neutropenia”

Hankey GJ, Sudlow CLM, Dunbabin DW, Stroke 2000;31:1779-1784
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Wyviott SD et al. NEJM 2007; 357: 2001-15
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Wyviott SD et al. NEJM 2007; 357: 2001-15
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Wallentin L et al. NEJM 2009



• La terapia anti-aggregante:

– Riduce efficacemente gli eventi vascolari

– Incrementa il rischio emorragico

– Delicato equilibrio rischio efficacia

– Profilo di efficacia dipendente dal rischio del paziente 
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• Indicazioni certe:
– Prevenzione secondaria: ictus ischemico, minor stroke o TIA, arteriopatia obliterante periferica

• Indicazioni incerte:
– Prevenzione primaria
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• Il beneficio clinico del trattamento antitrombotico nei pazienti con CS asintomatica 
rimane non dimostrato.. 

• L'unico RCT (Asymptomatic Cervical Bruit Study [ACB]) che affronta il problema ha 
arruolato solo 188 pazienti per braccio e non è riuscito a dimostrare la superiorità 
dell'aspirina rispetto al placebo nel ridurre TIA, ictus, infarto miocardico o morte.

• Negli studi osservazionali, la SAPT (principalmente aspirina a basso dosaggio) è 
stata associata a un rischio ridotto di MACE sebbene i dati fossero contrastanti per 
la stenosi moderata (vale a dire 50%–75%);

• la DAPT, che combina aspirina e clopidogrel, non ha alcun beneficio sulla SAPT.
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Mazzolai L, et al. European Heart Journal (2024) 00, 1–163 
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Use of aspirin to reduce risk 
of initial vascular events in 

patients at moderate risk of 
cardiovascular disease 

(ARRIVE): a randomised, 
double-blind, placebo-

controlled trial

Graziano JM, et al. Lancet 
2018.
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Graziano JM, et al. Lancet 2018.
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Effects of Aspirin for Primary 
Prevention in Persons with 

Diabetes Mellitus- The 
ASCEND Trial. 

The ASCEND Study 
Collaborative Group

N Engl J Med 
2018;379:1529-39.
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The ASCEND Study Collaborative Group. N Engl J Med 2018;379:1529-39.
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The ASCEND Study Collaborative Group. N Engl J Med 2018;379:1529-39.



• La terapia anti-aggregante NON è indicata come prevenzione primaria standard 
per tutti i pazienti a rischio cardiovascolare moderato-alto;

• La terapia anti-aggregante NON è indicata nei pazienti con stenosi carotidee 
asintomatiche;
– Si potrebbe considerare in una piccola porzione di pazienti con placche «brutte» con stenosi 

superiori al 50%;

• La terapia anti-aggregante è indicata in prevenzione secondaria; 
– Nell’ambito cardiologico, ASA e clopidogrel sono ritenuti sovrapponibili;

– Nell’ambito dell’AOP, clopidogrel è superiore ad ASA.
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Aspirin in Patients 
Undergoing

Noncardiac Surgery
POISE-2 Study

Devereaux PJ, et al. 
N Engl J Med 

2014;370:1494-503.
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ASSURE DES - Perioperative 
antiplatelet therapy in 

patients with coronary stents 
before non-cardiac surgery

Jung MA, et al. 
ESC Congress 2024
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• Se avviato a chirurgia non cardiaca, il paziente in terapia anti-aggregante, dovrebbe 
sospendere la terapia 3-5 giorni prima dell’intervento. 
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A chi NON dare i NAO

• Pazienti con insufficienza renale cronica severa (eGFR < 30 ml/min)

• Pazienti con Fibrillazione atriale Valvolare

Nei pazienti con insufficienza renale lieve (eGFR 50-80 ml/min):

• I NAO riducono significativamente le emorragie maggiori e quelle clinicamente
rilevanti, di circa il 20%, riducono l’ictus e l’embolismo sistemico di circa il 30%

Nei pazienti con insufficienza renale moderata (eGFR 30-50 ml/min):

• I NAO riducono significativamente il rischio di ictus ed embolismo sistemico del 30%
e mostrano una tasso di emorragie inferiore
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