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RESUMO

Introdução: O registro ACCEPT foi idealizado com o propósito 
de identificar a incorporação de evidências no tratamento da 
síndrome coronária aguda. O objetivo da presente análise é 
descrever a terapia antitrombótica adotada no tratamento de 
pacientes submetidos a intervenção coronária percutânea (ICP) 
primária em centros participantes desse projeto nacional. Mé-
todos: Avaliamos o subgrupo de pacientes submetidos a ICP 
primária, aferindo as variáveis relacionadas às características 
demográficas bem como à prescrição de intervenções baseadas 
em evidências, com enfoque na farmacoterapia antitrombótica 
hospitalar e aos 6 meses de seguimento. Resultados: No perío
do de agosto de 2010 a dezembro de 2011 foram avaliados 
588 pacientes com média de idade de 61,8 ± 12,3 anos, 
75,2% pertencentes ao sexo masculino e 24,1% portadores 
de diabetes melito. A terapia antiplaquetária dupla mais co
mumente administrada foi a associação ácido acetilsalicílico 
(AAS) e clopidogrel. Heparina nãofracionada e enoxaparina 
foram a terapêutica anticoagulante predominante durante e 
após o término do procedimento, respectivamente. Compara
tivamente à prescrição na fase intrahospitalar, constatouse, 
aos 6 meses de seguimento, queda significativa da taxa de 
pacientes em uso de AAS (98,3% vs. 93,9%; P < 0,0001) e 
clopidogrel (95,4% vs. 67,7%; P < 0,0001). Conclusões: No 
registro ACCEPT, elevado porcentual de prescrição hospitalar 
de terapia antiplaquetária dupla foi observado em pacientes 
submetidos a ICP primária, notadamente da associação AAS 

ABSTRACT

In-hospital and 6-Month Antithrombotic Therapy 
after Primary Percutaneous Coronary Intervention: 

Analysis of Acute Coronary Care Evaluation of 
Practice (ACCEPT) Registry

Background: The ACCEPT registry was designed with the 
purpose of identifying the incorporation of evidence in the 
treatment of acute coronary syndrome. The objective of this 
analysis is to describe the antithrombotic therapy adopted in 
the treatment of patients undergoing primary percutaneous 
coronary intervention (PCI) in centers participating in this 
national project. Methods: We evaluated the subgroup of 
patients undergoing primary PCI, measuring variables related 
to demographic characteristics as well as the prescription of 
evidencebased interventions, focusing on inhospital and 
6month antithrombotic therapy. Results: From August 2010 
to December 2011, 588 patients with mean age of 61.8 ± 
12.3 years were studied, 75.2% were males and 24.1% had 
diabetes mellitus. The dual antiplatelet therapy most commonly 
given was the combination of acetylsalicylic acid (ASA) and 
clopidogrel. Unfractionated heparin and enoxaparin were 
the predominant anticoagulation therapy during and after the 
procedure, respectively. When compared to inhospital pres
cription, a significant decrease in the rate of patients using 
ASA (98.3% vs 93.9%; P < 0.0001) and clopidogrel (95.4% vs 
67.7%; P < 0.0001) was observed at the 6month followup. 



Rinaldi et al. 
Farmacoterapia Antitrombótica Pós-ICP Primária

Rev Bras Cardiol Invasiva. 
2013;21(1):30-5

31

e clopidogrel, com redução inadvertida do último aos 6 me
ses de seguimento, motivando esforços para adequação das 
práticas fundamentadas por evidências. 

DESCRITORES: Infarto do miocárdio. Angioplastia. Registro. 
Inibidores da agregação de plaquetas.

Conclusions: In the ACCEPT registry, a high percentage of in
hospital prescription of dual antiplatelet therapy was observed 
in patients undergoing primary PCI, notably the combination 
of ASA and clopidogrel, with an inadvertent reduction of 
clopidogrel at the 6month followup, encouraging efforts to 
use evidencebased practices. 

DESCRIPTORS: Myocardial infarction. Angioplasty. Registry. 
Platelet aggregation inhibitors.

A reperfusão coronária precoce, mecânica ou quími
ca, e a terapia antitrombótica constituemse em 
importantes etapas no atendimento ao paciente 

com infarto agudo do miocárdio com supradesnivela
mento do segmento ST (IAMCSST), com reconhecida 
eficácia na redução da morbidade e da mortalidade. No 
decorrer dos últimos 15 anos, inúmeros ensaios clínicos 
randomizados, registros e metanálises corroboraram o 
impacto positivo de novas estratégias de reperfusão e 
farmacoterapia adjunta nesse cenário, com consequente 
incorporação nas revisões das diretrizes que norteiam 
a prática cardiológica.13 

Análise observacional do registro Can Rapid Risk 
Stratification of Unstable Angina Patients Suppress 
Adverse Outcomes with Early Implementation of the 
ACC/AHA Guidelines (CRUSADE), englobando 64.775 
pacientes admitidos em 350 instituições norteamericanas, 
constatou que, a cada aumento de 10% na aderência 
às terapias com grau de recomendação classe I pelas 
diretrizes, alcançavase redução análoga de 10% no 
risco de mortalidade hospitalar.4 Esses achados podem 
ser transpostos para pacientes com IAMCSST, conforme 
demonstrado em registro sueco envolvendo 61.238 pa
cientes, em que, ao longo de 12 anos, o aumento da 
adoção de terapias baseadas em evidências promoveu 
redução significativa e sustentada da mortalidade.5

No Brasil, são escassas as informações documentan   do 
a prática clínica no âmbito federativo em pacientes com 
síndrome coronária aguda. O registro Acute Coronary 
Care Evaluation of Practice (ACCEPT) foi idealizado com 
o propósito de identificar a incorporação de evidências 
no tratamento dessa afecção.6 O objetivo da presente 
análise é descrever a terapia antitrombótica adotada 
no tratamento de pacientes submetidos a intervenção 
coronária percutânea (ICP) primária, na fase hospitalar 
e aos 6 meses de seguimento, em centros participantes 
desse projeto nacional. 

MÉTODOS

Racional, metodologia, organização e comitês do 
registro ACCEPT já foram previamente detalhados.6,7 Em 
resumo, tratase de pesquisa prospectiva, voluntária, 
multicêntrica, idealizada e gerenciada pela Sociedade 
Brasileira de Cardiologia (SBC), estruturada logistica
mente no primeiro semestre de 2010, e com início da 

coleta de pacientes a partir de agosto do mesmo ano. 
Analisamos 2.608 pacientes arrolados até dezembro de 
2011, correspondentes à fase I do projeto, com preen
chimento completo do cadastro eletrônico dedicado 
(admissão, 30 dias e 180 dias). Para essa finalidade foram 
reunidos 47 centros investigadores, buscando atender 
a maior amplitude territorial possível, representando 
todas as regiões federativas brasileiras, incluindo centros 
hospitalares com assistência pública (Sistema Único 
de Saúde), operadoras de saúde ou centros privados. 

Esses centros foram reunidos por meio de dois 
critérios: convite a instituições já capacitadas e busca 
ativa de novos centros, por meio de exposição desta 
oportunidade de participação no portal eletrônico da 
SBC. Os critérios para participação resumiamse à 
evidência de comitê de ética em pesquisa disponível 
e à capacidade de seguimento clínico dos pacientes 
por até um ano, além da existência de pacientes que 
atendessem o escopo clínico deste registro.

Todos os centros receberam treinamento do proto
colo e do sistema eletrônico, presencial ou por telefone, 
respaldados pela equipe de coordenação. O controle 
de qualidade dos dados do estudo foi aferido por meio 
de variadas estratégias, como a utilização de ficha 
eletrônica dedicada para coleta das variáveis clínicas, 
checagem centralizada das variáveis coletadas, moni
toria presencial dos cinco centros com maior número 
de pacientes recrutados e sorteio aleatório de 20% 
dos centros para monitoria presencial. O protocolo foi 
aprovado pelo comitê de ética em pesquisa do Hospi
tal do Coração (São Paulo, SP) e, na sequência, cada 
centro participante teve sua aprovação local. Todos os 
pacientes assinaram termo de consentimento livre e 
esclarecido e o estudo clínico foi conduzido de acordo 
com os princípios da revisão atual da Declaração de 
Helsinque, das Diretrizes de Boas Práticas Clínicas e 
da Resolução CNS 196/96. 

Nesta análise, avaliamos pacientes na vigência de 
IAMCSST, submetidos a ICP primária, aferindo as va  
riáveis relacionadas às características demográficas bem 
como à prescrição de intervenções baseadas em evi
dências, com enfoque na farmacoterapia antitrombótica. 
Os desfechos clínicos analisados foram mortalidade 
cardiovascular, infarto agudo do miocárdio, acidente 
vascular encefálico e sangramento grave. A ocorrência 
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dos desfechos clínicos mencionados foi efetivada após 
a admissão hospitalar e aos 180 dias. Em conformidade 
com a classificação do Bleeding Academic Research 
Consortium,8 sangramento grave foi definido como do 
tipo 3 (3a, sangramento com queda de hemoglobina 
> 3 g/dl e < 5 g/dl ou transfusão de concentrado de 
hemácias; 3b, sangramento com queda de hemoglobina 
> 5 g/dl, ou tamponamento cardíaco, ou sangramento 
que requeira intervenção cirúrgica, ou sangramento 
que requeira uso de drogas vasoativas intravenosas; 3c, 
hemorragia intracraniana, ou subcategorias confirmadas 
por autópsia, exame de imagem ou punção lombar, 
ou sangramento intraocular com comprometimento da 
visão) ou do tipo 5 (5a, sangramento fatal provável; 
5b, sangramento fatal definitivo).

Este registro é de propriedade da SBC, utilizando 
recursos financeiros próprios e dedicados a esta finalidade 
para sua execução. O Instituto de Ensino e Pesquisa 
do Hospital do Coração (IEP/HCor – São Paulo, SP) 
foi contratado para operacionalizar este registro, sob 
a coordenação da SBC.

Análise estatística

Variáveis contínuas foram descritas como média e 
desvio padrão e variáveis categóricas, como frequências 
absolutas e relativas. Proporções foram comparadas 
entre dois grupos independentes, utilizandose teste 
exato de Fisher. O programa SAS 9.3 (Statistical Analysis 
System, Cary, Estados Unidos) foi utilizado na análise 
estatística dos dados. Valores de P < 0,05 (bicaudal) 
fo    ram considerados estatisticamente significantes. 

RESULTADOS

No período de agosto de 2010 a dezembro de 2011 
foram avaliados 2.608 pacientes, referentes à fase I do 
registro ACCEPT, dos quais 640 foram submetidos a 
ICP primária. Com perda de seguimento aos 6 meses 
de 8,1% (52 casos),    a análise final restringiuse a 588 
pa    cientes, cujas características clínicas e demográficas 
basais se encontram expressas na Tabela 1. A média de 
idade dos pacientes foi de 61,8 ± 12,3 anos, sendo 
75,2% do sexo masculino, 24,1% portadores de diabe
tes melito e 20,6% com história pregressa de infarto 
agudo do miocárdio. 

O porcentual de obtenção de fluxo epicárdico 
normal (TIMI 3) ao término do procedimento com 
estenose residual < 20% foi elevado (> 96%). Stents 
foram empregados de forma rotineira, com predomínio 
das endopróteses nãofarmacológicas, sendo os stents 
farmacológicos utilizados em 22,4% das intervenções. 
A via de acesso preponderante foi a femoral, corres
pondendo a 69,7% dos casos (Tabela 2).

A terapia antiplaquetária dupla mais comumente 
administrada foi a associação ácido acetilsalicílico (AAS) 
e clopidogrel. Heparina nãofracionada e enoxaparina 

constituíramse na terapêutica anticoagulante predo
minante durante e após o término do procedimento, 
respectivamente (Tabela 3). Betabloqueadores foram 
prescritos para 76,7% dos pacientes, inibidores da en  
zima conversora de angiotensina ou bloqueadores do 
receptor de angiotensina para 68%, e estatinas para 
89,5% dos casos. Comparativamente à prescrição na 
fase intrahospitalar, constatouse, aos 6 meses de se
guimento, queda significativa da taxa de pacientes em 
uso de AAS (98,3% vs. 93,9%; P < 0,0001) e clopidogrel 
(95,4% vs. 67,7%; P < 0,0001), com uma parcela mí  
nima de pacientes em uso dos novos inibidores do 
receptor de ADP P2Y12 prasugrel (0,7% vs. 0,3%) ou 
ticagrelor (1,2% vs. 0,3%) (Figura 1). 

A Figura 2 ilustra a ocorrência de desfechos clínicos 
adversos ao final de 180 dias, com taxa acumulada 
de eventos combinados de 10,4%, à custa, sobretudo, 
de novos casos de infarto do miocárdio em 6,8% da 
população. 

TABELA 1 
Características clínicas e demográficas basais

Variáveis n = 588

Idade, anos (média ± desvio padrão) 61,8 ± 12,3

Sexo masculino, n (%) 442 (75,2)

Hipertensão arterial sistêmica, n (%) 395 (67,2)

Diabetes melito, n (%) 142 (24,1)

Dislipidemia, n (%) 278 (47,3)

Tabagismo, n (%) 185 (31,5)

Obesidade, n (%) 187 (31,8)

Infarto agudo do miocárdio prévio, n (%) 121 (20,6)

Acidente vascular encefálico prévio, n (%) 47 (7,9)

Insuficiência renal crônica, n (%) 17 (2,9)

TABELA 2 
Características angiográficas e do procedimento

Variáveis n = 588

Número de vasos acometidos, n (%)

     Uniarteriais 296 (50,3)

     Biarteriais 172 (29,3)

     Triarteriais 111 (18,9)

     Doença aterosclerótica não-obstrutiva 9 (1,5)

Acesso femoral, n (%) 410 (69,7)

Acesso radial, n (%) 178 (30,3)

Implante de stent, n (%) 562 (95,6)

     Farmacológico 126 (22,4)

     Não-farmacológico 436 (77,6)

Sucesso do procedimento, n (%) 568 (96,6)
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do miocárdio submetidos a ICP primária na primeira 
fase do registro ACCEPT residem na elevada taxa de 
prescrição hospitalar de terapia antiplaquetária dupla, 
constituída fundamentalmente por AAS e clopidogrel, 
utilização restrita de inibidores do receptor da glico
proteína IIb/IIIa e opção pela heparina nãofracionada 
como anticoagulante padrão durante o procedimento. 
Como ressalva à prescrição da dupla antiagregação 
plaquetária aos 6 meses, constatase redução em sua 
utilização, em especial de inibidores do ADP, deno
tando a necessidade de esforços buscando melhor 
implementação das diretrizes, cuja recomendação é 
de extensão da terapia por um período de 12 meses, 
haja vista o impacto positivo da maior aderência às 
evidências consolidadas no prognóstico dos pacientes.2,3

Clopidogrel foi administrado a mais de 95% da 
po    pulação analisada, fato justificado pela ampla ex
periência adquirida com o fármaco, pela redução de 
seu custo após perda de patente e pelo lançamento de 
formulações genéricas, propiciando maior facilidade de 
acesso, inclusive no sistema de saúde público, com sua 
incorporação na Linha do Cuidado do Infarto Agudo 
do Miocárdio na Rede de Atenção às Urgências, pelo 
Ministério da Saúde. Além disso, os novos inibidores 
do receptor P2Y12 prasugrel e ticagrelor tornaramse 
comercialmente disponíveis no Brasil no fim de 2010 e 
em meados de 2011, respectivamente. Considerandose 
que os dados apresentados refletem pacientes incluídos 
no registro entre agosto de 2010 e dezembro de 2011, 
explicase o baixo número de indivíduos em uso dos 
novos agentes. 

De fato, prasugrel e ticagrelor representam fármacos 
antiplaquetários de primeira linha no tratamento do 
IAMCSST, por apresentarem início de ação mais pre    coce, 
maior potência antiplaquetária e eficácia antiisquêmica 
quando comparados ao clopidogrel.9,10 No estudo 
Trial to Assess Improvement in Therapeutic Outcomes 
by Optimizing Platelet Inhibition – Thrombolysis in 
Myo    cardial Infarction 38 (TRITONTIMI 38), dentre 
os pacientes submetidos a ICP primária o prasugrel 
promoveu redução do desfecho combinado primário 
(morte cardiovascular, infarto do miocárdio e acidente 
vascular encefálico), consistente com os achados da 
análise principal, porém sem incremento significativo 
do risco de sangramento grave não relacionado à ci
rurgia de revascularização miocárdica.11 Por sua vez, 
no estudo Platelet Inhibition and Patient Outcomes 
(PLATO), o uso de ticagrelor determinou redução de 
reinfarto, mortalidade total e trombose definitiva de stent, 
analisados isoladamente, à custa de aumento da taxa 
de acidente vascular encefálico, sem elevar o risco de 
sangramento grave.12

Os inibidores do receptor da glicoproteína IIb/IIIa, 
cuja eficácia fora demonstrada em estudos anteriores 
à utilização rotineira de terapia antiplaquetária dupla, 
exibiram queda na prescrição, comparativamente a 
publicações prévias.13,14 A consolidação da dupla inibi

Figura 1. Terapia antiplaquetária intrahospitalar e aos 6 meses de 
seguimento (* P < 0,0001).

Figura 2. Eventos clínicos adversos aos 6 meses de seguimento.

TABELA 3 
Terapia antitrombótica intra-hospitalar

Variáveis n = 588

Ácido acetilsalicílico, n (%) 578 (98,3)

Clopidogrel, n (%) 561 (95,4)

Prasugrel, n (%) 4 (0,7)

Ticagrelor, n (%) 7 (1,2)

Inibidores do receptor da glicoproteína IIb/IIIa, n (%) 114 (19,4)

     Abciximab 59 (51,8)

     Tirofiban 55 (48,2)

Heparina não-fracionada intraprocedimento, n (%) 514 (87,4)

Enoxaparina intraprocedimento, n (%) 74 (12,6)

Heparina não-fracionada pós-procedimento, n (%) 101 (17,2)

Enoxaparina pós-procedimento, n (%) 377 (64,1)

Fondaparinux pós-procedimento, n (%) 31 (5,3)

DISCUSSÃO

Os principais achados referentes à farmacoterapia 
antitrombótica empregada em pacientes com infarto agu   do 
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ção plaquetária oral, a busca constante pelo equilíbrio 
entre eficácia antiisquêmica e segurança, bem como 
o advento de inibidores do ADP de maior potência 
justificam esse achado, reservandose o uso dos agentes 
parenterais a situações pontuais e de resgate, tais como 
grande carga trombótica, distúrbios de fluxo coronário 
e complicações trombóticas. 

Quanto à escolha do anticoagulante administrado 
durante o procedimento, na indisponibilidade de novas 
opções, como bivalirudina, a heparina nãofracionada 
permanece o agente preferencial. A primeira, não co  
mercializada no Brasil, demonstrou redução de morta
lidade hospitalar aos 30 dias, com manutenção do 
be    nefício aos 3 anos, quando comparada à associação 
heparina nãofracionada e inibidor da glicoproteína  
IIb/IIIa, resultado atribuído à redução da ocorrência de 
sangramento grave.15,16 Constatase no registro ACCEPT 
uma fração de pacientes tratados com enoxaparina 
durante a ICP primária, prática fundamentada pelos 
resultados do estudo Acute myocardial infarction 
treated with primary angioplasty and intravenous eno-
xaparin or unfractionated heparin to lower ischaemic 
and bleeding events at short- and long-term follow-up 
(ATOLL). Neste, a enoxaparina intravenosa promoveu 
redução do desfecho combinado secundário principal 
(morte, síndrome coronária aguda recorrente ou re  
vascularização de urgência), quando comparada à 
heparina nãofracionada, sem diferença no desfecho 
com   binado primário (morte, complicação do infarto 
agudo do miocárdio, insucesso do procedimento ou 
sangramento grave).17

Por fim, a mortalidade cardiovascular aos 6 meses 
de 2,6% aproximase de taxas obtidas em estudos ran
domizados, caracterizados por pacientes com menor perfil 
de gravidade clínica, diferindo assim dos resultados 
publicados de grandes registros similares internacio
nais.18,19 Entretanto, análises comparativas do registro 
ACCEPT com os demais registros devem ser efetuadas 
com cautela, dadas suas limitações: restringese à rea
lidade dos centros terciários envolvidos e seu perfil de 
atendimento; exclusão de centros de menor infraestrutura 
desprovidos de comitê de ética em pesquisa; pacientes 
incluídos de forma voluntária e nãoconsecutiva; e 
número restrito de pacientes quando comparado a seus 
congêneres internacionais. 

CONCLUSÕES

No registro ACCEPT, entre pacientes com infarto 
agudo do miocárdio submetidos a ICP primária, atesta
se um elevado porcentual de prescrição hospitalar de 
terapia antiplaquetária dupla, notadamente da associação 
AAS e clopidogrel, com redução inadvertida do último 
aos 6 meses de seguimento, motivando esforços para 
adequação das práticas fundamentadas por evidências. 
A queda na utilização de inibidores do receptor da 
gli   coproteína IIb/IIIa segue uma tendência coletiva, 
amparada pelas diretrizes, e a heparina nãofracionada, 

a despeito do tempo, permanece como o agente anti
coagulante preferencial no Brasil. 
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