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1. INTRODUCAO

Em virtude do papel essencial das plaquetas na doenca tromboembdlica, os agentes
antiplaquetarios tem imenso valor terapéutico. O termo antiagregante plaquetario abrange um grande
namero de compostos com diferentes mecanismos de acao e que inibem a reatividade plaquetaria.
Seu uso deriva de evidéncias experimentais em que a adesdo e agregacao plaquetéria ao endotélio
vascular sdo o evento primario no desenvolvimento de trombose, tromboembolismo arterial, vaso
espasmo coronariano e, possivelmente, no desenvolvimento de lesGes aterosclerdticas [1].

Por muitos anos o Acido Acetilsalicilico (AAS) foi o farmaco padréo desta classe, entretanto
novos agentes antiagregantes plaquetarios tem sido utilizados como adjuntos ou substitutos do AAS
em determinadas situagfes clinicas [2]. O AAS é um anti-inflamatério ndo esteroide, inibidor por
acetilacdo da ciclo-oxigenase, enzima necessaria a sintese do tromboxano A2 (TXA.;) e da
prostaciclina (PGl2), ao nivel plaquetério e do endotélio vascular, respectivamente. O efeito ao nivel
plaguetario é irreversivel, pois as plaquetas, por serem destituidas de nucleo, sdo incapazes de
sintetizar novas moléculas de enzima para substituir as inativadas. Isso nao ocorre no endotélio
vascular, que tem a capacidade de sintese de novas moléculas. A inibicdo da sintese de TXA;
também é benéfica por inibir a producdo de espasmo vascular. Outro possivel mecanismo benéfico
seria a acetilagéo do fibrinogénio, fator importante na agregacgéo plaquetaria, por inibicao da liberagéo
de adenosina difosfato (ADP) das plaquetas. Entretanto, o AAS pode ndo reduzir a adesividade
plaquetaria ao subendotélio, nem prolongar a sobrevida das plaguetas [1]. Apds a administracéo de
AAS, a sintese de TXA s0 é recuperada apoés a substituicdo da coorte afetada de plaquetas em 7-10
dias [3].

Com mais frequéncia, o AAS é utilizado como agente antiplaquetario para evitar a trombose
arterial, que resulta em ataque isquémico transitério, acidente vascular encefalico e infarto do
miocardio. Como a a¢do do AAS sobre as plaguetas € permanente, o farmaco é mais efetivo como
agente antiplaquetario seletivo quando iingerido em baixas doses [2].

O clopidogrel é um farmaco derivado da tienopiridina, que inibe de modo irreversivel a via de
ativacdo das plaquetas dependentes de ADP e exerce efeito antiplaquetario in vitro e in vivo.
Acredita-se que o clopidogrel atuem por meio de modificacdo covalente e inativacdo do receptor
P2Y(ADP) das plaquetas (também denominado P2Y12), fisiologicamente acoplado & inibicdo da
adenilciclase. O clopidogrel, uma tienopiridina de segunda geracgéo estreitamente relacionada com a
ticlopidina, tem sido empregado também em associacdo ao AAS para aumentar a inibicdo das
plaquetas durante e apdés intervengao coronariana percutanea. O clopidogrel € um pro farmaco que
deve sofrer oxidag&o por enzimas do citocromo P450 hepatico para chegar a forma ativa do farmaco;
por conseguinte, pode interagir com estatinas, inibidores da bomba de prétons e outros farmacos
metabolizados por essas isoformas do P450. Seu uso foi aprovado na prevencdo secundaria de
pacientes com infarto do miocardio, acidente vascular encefélico ou doenca vascular periférica
recentes, bem como em sindromes coronarianas agudas tratadas com intervencdo coronariana
percutanea ou implante de bypass em artéria coronaria [2].

2. OBJETIVO

Normatizar a prescricéo e dispensacédo de Acido Acetilsalicilico (AAS) 100 mg comprimido e
Clopidogrel 75 mg comprimido, ho ambito do SUS em Joinville.

3. MEDICAMENTOS DISPONIVEIS

Estdo disponiveis na Relacdo Municipal de Medicamentos (REMUME) os seguintes
medicamentos:

- Acido Acetilsalicilico (AAS) 100 mg comprimido
- Clopidogrel 75 mg comprimido



. . B+, i
Secretaria da Saude - .71
Prefeitura de
Joinville

4. ACESSO AOS MEDICAMENTOS

O Acido Acetilsalicilico (AAS) 100 mg comprimido integra o elenco basico da REMUME, e
esta disponivel em todas as farmacias e dispensarios da Atencdo Primaria a Satde (APS), mediante
apresentacao de prescri¢cdes provenientes do Sistema Unico de Saude (SUS).

Ja o Clopidogrel 75 mg comprimido esta presente na REMUME Joinville como elenco bésico,
conforme definicbes do presente Protocolo, e também integra o Componente Especializado da
Assisténcia Farmacéutica (CEAF), conforme Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas (PCDT) de
Sindromes Coronarianas Agudas. Os usuarios com prescri¢cdes provenientes do SUS, desde que se
enguadrem nos critérios deste Protocolo, serdo atendidos nas farméacias da APS. Usudrios com
prescrigdes da iniciativa privada deverdo ser encaminhadas para a Farmacia Escola (via CEAF), ou
serem encaminhados para agendamento de consulta para obtencéo de prescricdo do SUS conforme
fluxos habituais das Unidades Basicas de Saude.

5. QUANTIDADE MAXIMA MENSAL, CRITERIOS DE INCLUSAO, TEMPO SUGESTIVO DE
TRATAMENTO E DOCUMENTOS NECESSARIOS — ACIDO ACETILSALICILICO (AAS) 100 MG

5.1. Quantidade maxima mensal — AAS 100 mg
60 comprimidos

5.2. Critério de inclusao e Tempo sugestivo de Tratamento — AAS 100 mg
Critério de incluséo: a critério médico.

Tempo Sugestivo de Tratamento: indeterminado.

5.3. Documentos necessarios para cadastro e renovacao da prescricdo — AAS 100 mg
Receituario SUS, validade de até 12 meses.

6. QUANTIDADE MAXIMA MENSAL, CRITERIOS DE INCLUSAO, TEMPO SUGESTIVO DE
TRATAMENTO E DOCUMENTOS NECESSARIOS - CLOPIDOGREL 75 MG

6.1. Quantidade maxima mensal — Clopidogrel 75 mg

30 comprimidos

6.2. Critério de inclusdo e Tempo sugestivo de Tratamento — Clopidogrel 75 mg

A) Infarto Agudo do Miocéardio
CIDs: 120.0 — Angina do peito
121.0 — Infarto Agudo do Miocérdio
122.0 — Infarto do Miocéardio Recorrente

125.0 — Doenca Isquémica Crénica do Coragao
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a. Pos infarto agudo do miocardio

Tempo Sugestivo de Tratamento: 1 més em dupla antiagregac¢éo, associado com AAS.

b. Stent ndo-medicamentoso

Tempo Sugestivo de Tratamento: maximo de 1 més em dupla antiagregacgédo, associado
com AAS.

c. Stent medicamentoso em usuarios com menor risco trombadtico

Tempo Sugestivo de Tratamento: maximo de 3 meses em dupla antiagregacéao, associado
com AAS.

d. Stent medicamentoso em usuarios com maior risco tromboético

Tempo Sugestivo de Tratamento: de 4 até no maximo 6 meses em dupla antiagregacao,
associado com AAS.

e. Stent medicamentoso absorvivel

Tempo Sugestivo de Tratamento: maximo 12 meses em dupla antiagregagéo, associado
com AAS.

f. Stent implantado durante Sindrome Coronariana Aguda

Tempo Sugestivo de Tratamento: maximo 12 meses, e minimo 6 meses (para pacientes
com maior risco hemorragico) em dupla antiagregacéo, associado com AAS.

g. Sem stent, mas com contraindicacao ao AAS (hipersensibilidade/alergia ou Ulcera péptica
ativa)

Tempo Sugestivo de Tratamento: indeterminado.

B) Acidente Vascular Cerebral Isquémico Aterotrombadtico
CIDs: 164 — Acidente Vascular Cerebral
165 — Ocluséo e estenose de AA pré-cerebrais
166 — Ocluséo e estenose de AA cerebrais

a. Sem stent intracraniano

Tempo Sugestivo de Tratamento: até 3 meses em esquema de dupla antiagregacao,
associado com AAS. Seguimento com AAS por tempo indeterminado.

b. Apos procedimento neuro radiolégico com colocacdo de stent intracraniano, em artéria
cardtida ou artéria vertebral

Tempo Sugestivo de Tratamento: Até 6 meses em dupla antiagregacao, associado com
AAS. Seguimento com AAS por tempo indeterminado.
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c. Ocorréncia de AVC em uso de AAS

Tempo Sugestivo de Tratamento: indeterminado, em esquema de dupla antiagregacéo,
associado com AAS.

d. AVC nao cardioembdlico com contraindicacdo ao AAS (hipersensibilidade/alergia ou
Ulcera péptica ativa)

Tempo Sugestivo de Tratamento: indeterminado.

C) Tromboembolismo Arterial Periférico
CIDs: 174.0 até 174-9 — Embolia e tromboses arteriais

a. Pacientes ateroscleréticos graves sem angioplastia

Tempo Sugestivo de Tratamento: até 12 meses em dupla antiagregacao, associado com
AAS.

b. Pacientes aterosclerdticos graves com antecedente de angioplastia coronariana,
angioplastia carotidea

Tempo Sugestivo de Tratamento: até 12 meses em dupla antiagregacao, associado com
AAS.

c. Pacientes com doenca arterial periférica grave sem angioplastia

Tempo Sugestivo de Tratamento: até 12 meses em dupla antiagregacao, associado com
AAS.

d. Pacientes com doenca arterial periférica grave submetido a revascularizagéo

Tempo Sugestivo de Tratamento: até 12 meses em dupla antiagregacao, associado com
AAS.

e. Pacientes com angioplastia periférica, renal e intra-abdominal

Tempo Sugestivo de Tratamento: até 12 meses em dupla antiagregacao, associado com
AAS.

f. Paciente com contraindicacdo ao AAS (hipersensibilidade/alergia ou Ulcera péptica ativa)

Tempo Sugestivo de Tratamento: indeterminado.

6.3. Documentos necessérios para cadastro e renovacéo de cadastro — Clopidogrel 75 mg

Documentos necessarios para cadastro:
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- Receita de Especialista do SUS (cirurgido vascular, cardiologista, hematologista ou
neurologista).

- Formulario Municipal de Solicitacdo de Clopidogrel 75 mg comprimido (Anexo 1).
- Comprovante de residéncia.

- RG e CPF.

Validade maxima de 6 meses, ou conforme critérios de inclusao deste Protocolo.

Documentos necessarios para renovacao de cadastro:

- Formulario Municipal de Solicitacdo de Clopidogrel 75 mg comprimido (Anexo 1).

- Receita de Especialista do SUS (cirurgido vascular, cardiologista, hematologista ou
neurologista) OU Receita de médico do SUS com comprovante de aprovagéo de solicitacao
por Teleconsultoria com Especialista ou por Médico Regulador do Distrito.

- Comprovante de residéncia.
- RG e CPF.
Validade maxima de 6 meses, conforme critérios de inclusao deste Protocolo.

Nos Quadros 1, 2 e 3 estdo resumidos 0s critérios, tempo sugestivo de tratamento, e as
orientagcOes para a prescricdo e dispensacao de Clopidogrel 75 mg comprimido.

7. DISPENSACAO/ENTREGA DE CLOPIDOGREL 75 mg NAS FARMACIAS

As farmacias deverdo manter atualizados os cadastros dos usuarios que fazem uso de
Clopidogrel 75 mg comprimido, bem como manter os registros de entrega/dispensacao no formulario
especifico (Anexo 2 - Formuléario de Cadastro de Clopidogrel 75 mg comprimido na Farmécia),
a fim de que os mesmos possam auxiliar no cuidado ao usuério.

8. REFERENCIAS
[1] SILVA, P. 1921 - Farmacologia/ Penildon Silva. 8.ed. Rio de Janeiro: Guanabara Koogan, 2017.

[2] GOLAN, D. E.; TASHIJAN Jr., A.; H. ARMSTRONG, E. J. Principios de farmacologia: a base
fisiopatoldgica da farmacoterapia. Rio de Janeiro: Guanabara Koogan, 2018.

[3] RANG & DALE. Farmacologia. 8 ed. Rio de Janeiro: Elsevier, 2016.

9. LISTA DE APENDICES
Apéndice 1 — Formulario Municipal de Solicitagdo de Clopidogrel 75 mg comprimido
Apéndice 2 — Formulario de Cadastro de Clopidogrel 75 mg comprimido na Farmacia

Apéndice 3 — Referencial Tedrico



Quadro 1. Critérios, tempo sugerido, documentos e fluxos referentes a prescricdo e dispensacéo de Clopidogrel 75 mg comprimido, relacionados ao

Infarto Agudo do Miocardio.

A. Infarto Agudo do Miocardio

Critérios de Incluséo Tempo sugestivo de Tratamento Doqu_merlto_s para Validade/Renovacao
solicitacdo inicial

a. Pos infarto agudo do miocérdio

b. Stent ndo-medicamentoso

c. Stent medicamentoso em
usuarios com menor risco trombaético
d. Stent medicamentoso em
usuarios com maior risco tromboético

e. Stent medicamentoso absorvivel

f. Stent implantado durante
Sindrome Coronariana Aguda

g. Sem stent mas com
contraindicagédo ao AAS (alergia ou
Ulcera péptica ativa)

1 més em dupla antiagregacéao,
associado com AAS

maximo 1 més em dupla
antiagregacdao, associado com AAS
até 3 meses em dupla antiagregacao,
associado com AAS

de 4 até no maximo 6 meses em dupla
antiagregacdao, associado com AAS

méaximo 12 meses em dupla
antiagregacgédo, associado com AAS

maximo 12 meses e minimo 6 meses
(para pacientes com maior risco
hemorragico) em dupla antiagregacao,
associado com AAS

Tempo indeterminado

- Receita de Especialista do
SUS (cirurgido vascular,
cardiologista, hematologista
ou neurologista)

- Formulério Municipal de
Solicitacdo de Clopidogrel 75
mg comprimido (Anexo 1)

- Comprovante de residéncia
- RG e CPF

- Validade de 1 a 6 meses, conforme
critérios de inclusao deste Protocolo.

- Sem renovacéo

- Validade méaxima de 6 meses,
conforme critérios de inclusdo deste
Protocolo.

Para renovagéo:
- Formulario Municipal de Solicitacao de
Clopidogrel (Anexo 1)

- Receita de Especialista do SUS
(cirurgido vascular, cardiologista,
hematologista ou neurologista) OU
Receita de médico do SUS com
comprovante de aprovacao de
solicitagéo por Teleconsultoria com
Especialista ou por Médico Regulador
do Distrito.

- Comprovante de residéncia
- RG e CPF



Quadro 2. Critérios, tempo sugerido, documentos e fluxos referentes a prescricdo e dispensacéo de Clopidogrel 75 mg comprimido, relacionados ao
Acidente Vascular Cerebral Aterotrombotico.

B. Acidente Vascular Cerebral Aterotrombético

Critérios de Inclusao

a. Sem stent intracraniano

b. Ap6s procedimento neuro
radioldgico com colocacao de stent
intracraniano, em artéria carétida ou
artéria vertebral

c. Ocorréncia de AVC em uso de
AAS

d. AVC néao cardioembdélico com
contraindicagédo ao AAS (alergia ou
Ulcera péptica ativa)

Tempo sugestivo de Tratamento

até 3 meses em dupla antiagregacao,
associado com AAS

seguimento com AAS por tempo
indeterminado

até 6 meses em dupla antiagregacao,
associado com AAS

seguimento com AAS por tempo
indeterminado

Tempo indeterminado em dupla
antiagregacdao, associado com AAS

Tempo indeterminado

Documentos para

solicitacao inicial

- Receita de Especialista do
SUS (cirurgido vascular,
cardiologista, hematologista
ou neurologista)

- Formulario Municipal de
Solicitagédo de Clopidogrel 75
mg comprimido (Anexo 1)

- Comprovante de residéncia
- RG e CPF

Validade/Renovacao

Sem renovagéo

- Validade méaxima de 6 meses,
conforme critérios de inclusdo deste
Protocolo.

Para renovagéo:
- Formulario Municipal de Solicitacao de
Clopidogrel (Anexo 1)

- Receita de Especialista do SUS
(cirurgido vascular, cardiologista,
hematologista ou neurologista) OU
Receita de médico do SUS com
comprovante de aprovagéo de
solicitagéo por Teleconsultoria com
Especialista ou por Médico Regulador
do Distrito.

- Comprovante de residéncia
-RG e CPF



Quadro 3. Critérios, tempo sugestivo, documentos e fluxos referentes a prescricdo e dispensacao de Clopidogrel 75 mg comprimido, relacionados ao

Tromboembolismo Arterial periférico.

C. Tromboembolismo Arterial Periférico

Critérios de Incluséo Tempo sugestivo de Tratamento

a. Pacientes ateroscleréticos graves
sem angioplastia

b. Pacientes ateroscleréticos graves
com antecedente de angioplastia
coronariana, angioplastia carotidea
c. Pacientes com doenca arterial
periférica grave sem angioplastia

d. Pacientes com doenca arterial
periférica grave submetido a
revascularizacao

e. Pacientes com angioplastia
periférica, renal e intra-abdominal

f. Paciente com contraindicacéo ao
AAS (alergia ou Ulcera péptica ativa)

até 12 meses, em dupla antiagregacéo,
associado com AAS

Tempo indeterminado

Documentos para

solicitacao inicial

- Receita de Especialista do
SUS (cirurgido vascular,
cardiologista, hematologista
ou neurologista)

- Formulario Municipal de
Solicitagéo de Clopidogrel 75
mg comprimido (Anexo 1)

- Comprovante de residéncia
- RG e CPF

Renovacéao

- Validade méaxima de 6 meses,
conforme critérios de inclusdo deste
Protocolo.

Para renovagéo:
- Formulario Municipal de Solicitacao de
Clopidogrel (Anexo 1)

- Receita de Especialista do SUS
(cirurgido vascular, cardiologista,
hematologista ou neurologista) OU
Receita de médico do SUS com
comprovante de aprovacao de
solicitagéo por Teleconsultoria com
Especialista ou por Médico Regulador
do Distrito.

- Comprovante de residéncia
- RG e CPF

10
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APENDICE 1 - Formulario Municipal de Solicitacdo de Clopidogrel 75 mg comprimido

FORMULARIO MUNICIPAL DE SOLICITAGAO DE CLOPIDOGREL 75 mg COMPRIMIDO

Este formulario deve ser preenchido pelo prescritor médico do SUS
Unidade de Origem:

Nome do paciente:
Tempo previsto de Tratamento: Data de Inicio do Tratamento:

CID

120.0 - Angina do peito

121.0 - Infarto Agudo do Miocérdio

122.0 - Infarto do Miocardio Recorrente

125.0 - Doenca Isquémica Croénica do Coragdo
163.0 - Infarto Cerebral

165.0 - Oclusé@o e estenose de artérias pré-cerebrais que nao resultam em infarto cerebral
166.0 - Oclusé@o e estenose de artérias cerebrais que nado resultam em infarto cerebral
I74.0 - Embolia e tromboses arteriais (inclui 174-1 até 174-9):

AN AN AN AN AN
N N N N N N N N

A. Infarto agudo do miocardio

Indicagdo/Tempo sugerido para Tratamento Documentos necessarios
a. () Pésinfarto agudo do miocéardio (por 1 més) Solicitagéo Inicial
b. ( ) Stent ndo-medicamentoso (maximo 1 més) - Receita de Especialista do SUS
c. () Stent medicamentoso (até no maximo 3 meses) ﬁ%#;%ﬁgg\fsécgfﬁecﬁﬁfgl,?sgtgta’
d () ﬁ;igtt?;?r%%?irgg?g)esz :trg r?gurﬁggism?gnr;ngg;) - Formulario Municipal de Solicitacdo
- — -~ de Clopidogrel 75 mg comprimido
e. () Stent medicamentoso absorvivel (maximo de 12 | _ Comprovante residéncia, RG e CPF
meses) Validade maxima de 6 meses,
Stent implantado durante Sindrome Coronariana conforme critérios de incluséo.
f. () Aguda (maximo 12 meses e minimo 6 meses,
para pacientes com maior risco hemorragico) Para renovacéo
- Formulério Municipal de Solicitagdo
de Clopidogrel
Sem stent com alergia ao AAS (tempo - Receita de Especialista do SUS
() indeterminado) (cirurgido vascular, cardiologista,

hematologista ou neurologista) OU
Receita de médico do SUS com
g. comprovante de aprovacao de
solicitacdo por Teleconsultoria com
Especialista ou por Médico
Regulador do Distrito.
- Comprovante residéncia, RG e CPF
Validade maxima de 6 meses,
conforme critérios de incluséo.
Houve troca de tipo de stent desde o inicio do tratamento com Clopidogrel? ( ) Sim ( ) Nao
Se sim, justificar:

() Sem stent com Ulcera péptica ativa —
Contraindicacdo ao AAS (tempo indeterminado)

Assinatura e Carimbo do Prescritor Data: / /
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B. Acidente Vascular Cerebral Aterotrombético

Indicacdo/Tempo sugerido para Tratamento

a.

b.

C.

()
()

()

()

()

Sem stent (por até 3 meses)

Apbs procedimento neuro radiolégico com
colocacao de Stent intracraniano, em artéria
carétida ou artéria vertebral (por até 6 meses)
Ocorréncia de AVC em uso de AAS (tempo
indeterminado)

AVC nao cardioembolico com alergia ao AAS
(tempo indeterminado)

AVC nao cardioembdlico com Ulcera péptica ativa
— Contraindicagdo ao AAS (tempo indeterminado)

C. Tromboembolismo Arterial Periférico

a.

Indicacao/Tempo sugerido para Tratamento

()

()

()
()
()

()

()

Pacientes ateroscleréticos graves sem angioplastia
(até 12 meses)

Pacientes ateroscleréticos graves com
antecedente de angioplastia coronariana,
angioplastia carotidea (até 12 meses)

Pacientes com doenca arterial periférica grave sem
angioplastia (até 12 meses)

Pacientes com doenca arterial periférica grave
submetido a revascularizacdo (até 12 meses)
Pacientes com angioplastia periférica, renal e intra-
abdominal (até 12 meses)

Pacientes ateroscleréticos graves com alergia ao
AAS (tempo indeterminado)

Pacientes ateroscleréticos graves com Ulcera
péptica ativa — Contraindicacdo ao AAS (tempo
indeterminado)

Assinatura e Carimbo do Prescritor

Documentos necessarios
Solicitacéo Inicial
- Receita de Especialista do SUS
(cirurgido vascular, cardiologista,
hematologista ou neurologista)
- Formulario Municipal de Solicitacédo
de Clopidogrel 75 mg comprimido
- Comprovante residéncia, RG e CPF
Validade méaxima de 6 meses,
conforme critérios de incluséo.

Para renovacao
- Formulario Municipal de Solicitacédo

de Clopidogrel
- Receita de Especialista do SUS
(cirurgido vascular, cardiologista,
hematologista ou neurologista) OU
Receita de médico do SUS com
comprovante de aprovacao de
solicitacdo por Teleconsultoria com
Especialista ou por Médico
Regulador do Distrito.
- Comprovante residéncia, RG e CPF
Validade méaxima de 6 meses,
conforme critérios de incluséo.

Documentos necessarios
Solicitacéo Inicial
- Receita de Especialista do SUS
(cirurgido vascular, cardiologista,
hematologista ou neurologista)
- Formulario Municipal de Solicitagao
de Clopidogrel 75 mg comprimido
- Comprovante residéncia, RG e CPF
Validade méaxima de 6 meses,
conforme critérios de incluséo.

Para renovacao
- Formulério Municipal de Solicitagédo

de Clopidogrel
- Receita de Especialista do SUS
(cirurgido vascular, cardiologista,
hematologista ou neurologista) OU
Receita de médico do SUS com
comprovante de aprovacao de
solicitacdo por Teleconsultoria com
Especialista ou por Médico
Regulador do Distrito.
- Comprovante residéncia, RG e CPF
Validade maxima de 6 meses,
conforme critérios de incluséo.

Data: / /
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APENDICE 2 — Formulério de Cadastro de Clopidogrel 75 mg comprimido na Farmacia

CLOPIDOGREL 75 MG

Unidade de Saude:
Nome do Paciente: Matricula:

Diagnostico/Indicagdo: () |nfarto Agudo do Miocardio, CID:
() Acidente Vascular Cerebral Aterotrombético, CID:
() Tromboembolismo Arterial Periférico, CID:

Para renovacao
- Formulario Municipal de Solicitacdo de Clopidogrel

- Receita de Especialista do SUS (cirurgido vascular,
cardiologista, hematologista ou neurologista) OU
Receita de médico do SUS com comprovante de
aprovacao de solicitacdo por Teleconsultoria com
Especialista ou por Médico Regulador do Distrito.
- Comprovante residéncia, RG e CPF

Validade maxima de 6 meses, conforme critérios

de incluséo.

Data inicio do tratamento: Validade do cadastro:

/ / / /

Tempo previsto de tratamento com Clopidogrel 75 mg comprimido:

( )1més ( ) 2 meses ( ) 3 meses ()4 meses ( ) 5 meses () 6 meses
( )12 meses  ( ) indeterminado (alergia) () indeterminado (Ulcera péptica ativa)

Quantidade
fornecida

Solicitacéo Inicial

- Receita de Especialista do SUS (cirurgido

vascular, cardiologista, hematologista ou

neurologista)

- Formulario Municipal de Solicitacdo de

Clopidogrel 75 mg comprimido

- Comprovante residéncia, RG e CPF
Validade méaxima de 6 meses, conforme

critérios de inclusao.

Data Assinatura responsavel Visto servidor

1)

2)

3)

4)

5)

6)

Se necessério, realizar a renovacao.
1)

2)

3)

4)

5)

6)

Tratamentos superiores a 12 meses estdo previstos somente em casos de contraindicacéo

ao AAS ou recorréncia de AVC em uso de AAS, com renovacao a cada 6 meses.

1)

2)

3)

4)

5)

6)
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APENDICE 3 - Referencial Teérico

RESUMO DA DIRETRIZ: Posicionamento sobre Antiagregantes Plaquetarios e
Anticoagulantes em Cardiologia, 2019

Duracédo de Dupla Antiagregacao Plaquetaria Apds Intervencéo Coronéria Percutanea (ICP)

O uso da associacao dos inibidores P2Y12 a monoterapia com AAS é conhecida como grande
aliada no manejo dos pacientes com doenca arterial coronéria (DAC), tanto aguda quanto estavel, e
reduz o risco de fendmenos aterotrombaoticos, assim como as taxas de trombose do stent apés ICP.
Entretanto, essa reducao do risco isquémico tem uma associacao indiscutivel com maiores taxas de
sangramento.

O estado da arte esta em pesar o risco e beneficio da dupla terapia, assim como a duragéo
do tratamento, através de ponderagcfes em relacdo as caracteristicas clinicas e anatémicas das
lesGes abordadas, e do tipo de stent utilizado.

O risco de trombose em pacientes que foram submetidos a ICP_com stents convencionais
(metdlicos) é muito mais frequente nos primeiros dias e semanas apés o0 procedimento. Nesses
casos, a dupla antiagregagéo plaquetaria € recomendada por 30 dias. Com o advento dos stents
farmacoldgicos, os stents convencionais foram reservados, idealmente, para os pacientes com risco
muito alto de sangramento e que se beneficiam de um periodo mais curto (a0 menos um més) de
dupla antiagregagéo.

As tromboses em stents farmacoldgicos de primeira geragéo intensificaram a visdo sobre a
duracdo da dupla antiagregacdo plaquetaria. Apesar de um risco relativo ainda consideravel, a
trombose tardia ou muito tardia com o uso de stents farmacoldgicos de segunda, terceira e quarta
geracdo reduziu-se consideravelmente com a modernizacdo dos farmacos eluidos e do material
utilizado nesses dispositivos. Dessa forma, permitiu-se que a duracao da dupla terapia seja a minima
possivel, visto que o risco de sangramento néo justifica o beneficio absoluto pequeno na redugéo
das tromboses muito tardias. Como o uso de stents farmacolégicos de primeira geragéo € infrequente
no Brasil, recomendacfes apdés o implante desse tipo de stent ndo estdo presentes nesse
documento.

O uso de stents absorviveis em alguns centros jA € uma realidade. Nao ha estudos
especificos com esse tipo de stent para determinar o tempo ideal da dupla agregacao plaquetaria,
apesar de existir uma recomendacao para o tratamento durar em torno de 12 meses. Algumas
metanalises sugerem uma taxa maior de trombose nesse tipo de stent em comparagéo aos stents
farmacoldgicos nos primeiros 30 dias apés implante. Indica-se, portanto, o uso de inibidores P2Y12
mais potentes nesse perfil de pacientes. H4 ainda um aumento do risco de trombose muito tardia e
dessa forma, o tratamento mais longo (maior que 12 meses) pode ser considerado para stents
absorviveis.

Duracdo de Dupla Antiagregacao Plaquetaria Apds Intervencao Coronaria Percutanea (ICP)
em Doenca Arterial Coronaria Estavel

A dupla antiagregacdo em pacientes estaveis ndo é indicada de rotina para pacientes em
tratamento clinico. Sua indicacdo sO é efetivamente necessaria apds ICP, sendo preferencial a
combinacdo AAS e Clopidogrel.

N&o ha evidéncia com estudos randomizados do uso de Prasugrel e Ticagrelol como opc¢éo
ao Clopidogrel nesse perfil de pacientes. Entretanto, sdo op¢des que podem ser consideradas em
pacientes com alto risco aterotrombdético em que ha evidéncia da ndo efetividade do Clopidogrel
baseado em desfechos clinicos prévios ou quando submetido a implante de stent absorvivel.
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Dois estudos avaliaram a duragéo da dupla antiagregacéo plaguetaria (AAS e Clopidogrel)
em pacientes estaveis, mais recentes, que compararam 6 meses contra 12 a 24 meses do
tratamento. N&do ha beneficio e reducdo de eventos isquémicos com o uso da dupla antiagregacéo
por 12 meses em comparacao a 6 meses. Outras metanalises mostraram que a duracao de 12 meses
da terapia ndo acrescentou beneficios em relagdo a reducdo de eventos isquémicos quando
comparada a duracao mais curta (< 6 meses, incluindo avaliacdo de estudos que analisaram 3 meses
da terapia), sendo uma opcao para pacientes com risco maior de sangramento.

Assim sendo, a recomendacao dessa diretriz baseia-se na duracdo média de 6 meses para
dupla antiagregacdo apos ICP _em pacientes estaveis, sendo possivel considerar um periodo de 3
meses para 0s pacientes com alto risco de sangramento.

Duracgao de Dupla Antiagregacdo Plaquetaria Apds Intervencéo Coronaria Percutanea (ICP)
em Sindrome Coronaria Aguda (SCA)

Em pacientes que apresentaram uma SCA, o risco isquémico permanece mais elevado até
aproximadamente um ano apds o evento, mesmo apoés tratadas as lesdes culpadas e nao culpadas.
Os grandes estudos que afirmaram os beneficios do Ticagrelol e Prasugrel frente ao Clopidogrel
contemplaram a redug&o de eventos com a duracdo do tratamento por uma média de 12 meses.
Dessa forma, o Ticagrelol e Prasugrel sédo inibidores P2Y12 preferenciais para o0s pacientes
submetidos a ICP apés SCA.

Uma metanalise de 3 estudos que comparavam 3, 6 e 12 meses da dupla terapia, incluindo
11.473 pacientes, dos quais 4.758 eram portadores de SCA, demonstrou que a duracdo da dupla
antiagregacao por < 6 meses foi associado a um aumento do risco de infarto, mas sem significancia
estatistica.

Dessa forma, a recomendacdo dessa diretriz orienta a realizacdo da dupla antiagregacdo
plaguetaria por um minimo de 12 meses em pacientes submetidos a ICP apds SCA, podendo ser
modificada para um tempo minimo de 6 meses em caso de risco aumentado de sangramento.
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USO CONCOMITANTE DE ANTIAGREGANTES PLAQUETARIOS E ANTICOGULANTES ORAIS

A fibrilacéo atrial (FA) € a arritmia sustentada mais frequente na pratica clinica e nas salas de
emergéncia. Sua prevaléncia aumenta com a idade, chegando a atingir 25% da populacéo entre a
sétima e a oitava décadas de vida. As complicag6es tromboembdlicas, tais como o acidente vascular
encefalico (AVE), quando associadas a FA sao graves, aumentando a morbidade e a mortalidade.
Pacientes com FA tém um risco cinco vezes maior de ocorréncia de AVE, na auséncia de
anticoagulacéo. O risco de AVE na vigéncia de FA dobra a cada década de vida apés os 55 anos de
idade, sendo a sua incidéncia 25% maior em pacientes >80 anos. A FA é responséavel por quase 1/3
de todos os AVE, sendo a principal causa de AVE cardioembodlico.

O uso de anticoagulantes orais (ACO) tem se mostrado um tratamento eficaz na reducao de
risco desses eventos. Outra indicagdo do uso dos ACO sdo as préteses valvares cardiacas. Tanto a
FA quanto as proteses valvares podem coexistir com portadores de doenca aterosclerose
significativa, angioplastia e stents. Portanto, aqui sdo apresentadas situacdes nas quais
eventualmente a associacdo de ACO e de antiagregantes plaquetarios pode se fazer necessaria.

Devemos lembrar que os antagonistas da vitamina K sdo eficazes na prevencéo de eventos
tromboembodlicos, mas apresentam janela terapéutica estreita (INR entre 2,0 e 3,0 na FA) e (INR 2,5
e 3,5 com as préteses valvares), farmacocinética e farmacodinamicas variaveis, grande variedade
de interacdes medicamentosas, e alimentares e necessidade de monitoramento regular e de ajustes.
Os novos anticoagulantes orais (NOACs), além de compartilhar com a varfarina o risco de
hemorragia, tem meia vida curta e sua interrupgdo por um ou dois dias extingue o seu efeito.

O uso concomitante de ACO com antiagregantes orais aumenta muito o risco de hemorragia,
sendo importante o julgamento do risco e do beneficio desta associacao para cada paciente de forma
individualizada.

A prescricdo de AAS ou de um inibidor de receptor P2Y12 em conjunto com anticoagulante
oral é conhecida como dupla-terapia antitrombética (DTA), enquanto a associacdo de AAS, um
inibidor de P2Y12 e um anticoagulante denomina-se terapia tripla antitrombotica (TTA). A associagéo
de agentes antitrombéticos aumenta o risco de sangramento de forma significativa, exigindo a
selecdo adequada de pacientes que realmente dela necessitam e abreviar sempre que possivel a
duracgéo dessa estratégia.

Sabe-se que a DTA é necesséaria para evitar trombose do stent, mas ndo é suficiente para a
prevencdo de AVE; e que a terapia anticoagulante é fundamental para a prevencao de AVE, mas
ndo adequada para evitar novos eventos coronarianos. A recomendacdo atual se baseia na analise
do risco de sangramento e risco isquémico avaliados pelos escores validados e também pelo cenario
clinico, ou seja, sindrome coronariana aguda (SCA) ou doenca coronariana crénica (DCC)
submetidos ou nao a intervengao coronariana percutanea (ICP). A presenca de comorbidades, o tipo
de lesdo coronariana, as caracteristicas do procedimento, o tipo de stent sdo outros fatores a serem
considerados no momento da decisdo da estratégica terapéutica.

Metanalise publicada recentemente avaliou a seguranca e eficacia e as comparacfes de DTA
versus TTA demonstram que a dupla-terapia reduz significativamente o risco de sangramento sem
gue haja aumento de trombose de stent e de infarto agudo do miocérdio.

Terapia antitrombotica para pacientes portadores de prétese bioldgica e stent coronariano
associado a fibrilagc&o atrial

Classe lla, NE B

* Varfarina ou NOAC devem ser mantidos junto com a dupla-terapia antiplaquetaria, por 1
més.

* Ap6s 1 més, manter Clopidogrel e anticoagulante.
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* Apos 1 ano, manter somente o anticoagulante.

Terapia antitrombotica para pacientes portadores de prétese metalica

Classe lla, NE C

» Associar AAS (75 mg a 100 mg) em casos de fendmenos tromboembdlicos e/ou doenca
aterosclerética associada.

Terapia antitrombdtica para pacientes portadores de prétese metdlica associada a stent
coronariano

Classe llaB

* Varfarina + AAS (75 mg a 100 mg) + Clopidogrel 75 mg por 30 dias.
* Clopidogrel por 12 meses, associado a varfarina.

* Descontinuar o antiplaquetario ap6s 12 meses. Manter a varfarina.

» Caso haja manutengéo do antiplaquetério, reduzir alvo INR para o limite inferior

Terapia antitrombotica para pacientes portadores deimplante percutaneo de prdtese aértica
e clip mitral associado a fibrilacao atrial

Classe |, NE C

* Varfarina indefinidamente em pacientes submetidos a TAVI com FA paroxistica, persistente
ou permanente associado a AAS (75 mg a 100 mg) ou Clopidogrel 75 mg. Meta INR 2,0-2,5.
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