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Dupla Antiagregação Plaquetária na Doença 
Arterial Coronariana: Como Balancear Isquemia e 

Sangramento

Dual Antiplatelet Therapy in Coronary Artery Disease: How to 
Balance Ischemia and Bleeding
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Sallenave Andrade1, Genário Alves Vieira Filho1,3
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Equilibrar risco isquêmico e hemorrágico é essencial na definição da intensidade 
e duração da dupla antiagregação após ICP, guiada por escores clínicos, 
complexidade anatômica e perfil individual do paciente.
Palavras-chave: Dupla Antiagregação Plaquetária; Intervenção Coronariana 
Percutânea; Isquemia Miocárdica.

Balancing ischemic and bleeding risk is essential for defining the intensity and duration 
of dual antiplatelet therapy after PCI, guided by clinical scores, anatomical complexity, 
and patient-specific factors.
Keywords: Dual Antiplatelet Therapy; Percutaneous Coronary Intervention; 
Myocardial Ischemia.

Este paper aborda a decisão crítica sobre a intensidade e duração da 
dupla antiagregação plaquetária (DAPT) em pacientes com doença arterial 
coronariana (DAC), reconhecendo que a síndrome coronariana aguda (SCA) 
ou crônica (SCC) representa uma ameaça significativa à saúde pública.1 O 
cerne do artigo reflete o consenso atual de que a estratégia ideal de DAPT 
após intervenção coronariana percutânea (ICP) baseia-se fundamentalmente no 
equilíbrio entre a prevenção de eventos isquêmicos e o risco de sangramento.1

O racional da antiagregação plaquetária no contexto da SCA foi iniciada 
na década de 80 através do estudo ISIS-2, o qual comprovou redução de 
mortalidade nos pacientes que usaram trombolítico (estreptoquinase) e AAS. 
Já no século XXI, o estudo CURE (2001) estabeleceu o uso do clopidogrel no 
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cenário de SCA sem supra de ST. Este fora seguido 
pelos estudos CREDO (2002) e CLARITY-TIMI 
28 (2005), os quais constataram redução de 
mortalidade em pacientes com SCA com supra 
de ST e angina estável após ICP com implante 
de stent. Em ambos os estudos, o AAS esteve 
incluído como terapia padrão.2

A DAPT com aspirina e um inibidor P2Y12 
(iP2Y12) foi estabelecida como padrão terapêutico 
após uma ICP. Contudo, o clopidogrel é uma pró-
droga com necessidade de metabolização hepática, o 
que confere grande diferença individual na resposta 
terapêutica. Nesse sentido, o surgimento de novos 
iP2Y12 mais potentes, como o prasugrel (TRITON 
TIMI 38, 2007) e o ticagrelor (PLATO trial, 2009), 
trouxeram ainda maior redução do risco isquêmico 
quando comparados ao clopidogrel, mas foram 
acompanhados de maior risco de sangramentos. 

Desta forma, tanto a intensidade quanto a duração 
da DAPT permanecem um desafio, uma vez que a 
eficácia antiplaquetária robusta segue acompanhada 
de risco hemorrágico proporcional.3

Para superar esse desafio, a estratificação 
de risco individualizada constitui elemento 
central do processo decisório, incorporando 
escores validados para risco isquêmico (DAPT, 
SYNTAX II, GRACE, TIMI) e risco hemorrágico 
(PRECISE-DAPT e ARC-HBR) (Figura 1), os 
quais buscam apoiar a tomada de decisão clínica 
em cenários heterogêneos, especialmente diante 
da coexistência de múltiplas comorbidades que 
influenciam os desfechos.4,5

O risco isquêmico é particularmente elevado 
nos primeiros meses após a implantação do stent, 
enquanto o risco de sangramento se mantém 
relativamente estável ao longo do tempo. Assim, 
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Figura 1. Principais escores clínicos utilizados na prática que auxiliam na avaliação individualizada do 
risco isquêmico e do risco de sangramento, guiando decisões personalizadas em terapia antitrombótica 
e no manejo pós-ICP, enfatizando o conceito de “equilíbrio terapêutico”.

Balanceando risco isquêmico e hemorrágico

• Doença renal crônica
• FEVE
• Idade

• DPOC

• Envolvimento de múltiplos
vasos (≥3)

• Lesão de TCE

• Presença de oclusões
complexas,  calcificadas ou
totais

• Creatinina

• Contagem de leucócitos
• Hemoglobina

• Histórico de sangramento

• Idade

• Trombocitopenia

• Uso de anticoagulantes
orais

• AVE prévio

• Doença hepática
• Malignidade ativa

• Idade avançada (≥75 anos)

• Anemia

• Histórico de sangramento
grave

• Insuficiência renal grave

IAM: infarto agudo do miocárdio

ICP: intervenção  coronária
percutânea

AVE: acidente vascular
encefálico

DAC: doença arterial
coronariana

ICC: insuficiência cardíaca
congestiva

DPOC: doença pulmonar
obstrutiva crônica

ECG: eletrocardiograma
FEVE: fração de ejeção do

ventrículo esquerdo

IM: infarto do miocárdio

TCE: tronco de coronária
esquerda

• Enzimas cardíacas elevadas
• Alterações no segmento ST

• Frequencia cardíaca
• Pressão arterial sistólica

• Idade

• Creatinina sérica
• Classe Killip
• Parada cardíaca na

admissão

• ≥ 3 fatores de risco para DAC

• Uso de aspirina nos últimos 7
dias

• DAC conhecida

• ≥ 2 episódios de angina nas
últimas 24 horas

• Idade ≥ 65 anos

• Alterações do segmento ST
no ECG

• Biomarcadores cardíacos
elevados

• Idade ≥ 75 anos
• IAM ou ICP prévios
• Diabetes
• Tabagismo
• ICC ou FEVE < 30%
• Stent farmacológico
• Stent em enxerto venoso
• Diâmetro do stent < 3 mm
• IM na apresentação

ESCORES DE RISCO NA DOENÇA CORONÁRIA:

ARC-HBR

PRECISE-DAPT
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estratégias prolongadas de DAPT podem ser 
justificadas em pacientes de alto risco isquêmico 
e baixo risco hemorrágico, conforme sugerido 
pelas diretrizes europeias recentes.1 Por outro 
lado, em cenários de alto risco de sangramento, 
a abreviação da DAPT ou o emprego de  agentes 
antiagregantes menos potentes surge como 
alternativa segura, alinhando-se às recomendações 
de consensos como o ARC-HBR.5

Há de se considerar ainda que não somente a 
terapia com DAPT evoluiu ao longo do tempo, 
mas também os próprios stents. Atualmente 
os stents de segunda geração são constituídos 
de polímeros biocompatíveis e revestidos de 
fármacos antiproliferativos ainda mais seguros.
Tal evolução contribuiu para maior redução do 
risco isquêmico/trombótico. Todavia, os stents 
mais modernos quando associados à DAPT mais 
potente atual podem fazer a balança pender para 
o espectro dos eventos hemorrágicos.6

Nesse sentido, foi necessário estabelecer 
o perfil no qual o risco isquêmico permanece 
elevado a despeito dos avanços nos dispositivos 
implantáveis e na DAPT. Metanálise do grupo 
PRECISE DAPT (2019) elenca como intervenção 
coronariana complexa com risco isquêmico 
elevado, pacientes com implante de três ou 
mais stents, três ou mais lesões coronarianas, 
intervenção em bifurcação com duplo stent, 
malha de stent superior a 60 mm e intervenção 
em oclusão crônica total.4

Os diferentes escores de risco isquêmico e 
hemorrágico disponíveis oferecem uma abordagem 
didática para compreender como a estratificação 
prognóstica pode orientar a personalização 
da DAPT. Essas ferramentas se alinham às 
principais diretrizes internacionais, incorporando 
as recomendações mais recentes para SCA e 
SCC, além de atualização focal sobre DAPT.1,7 
Além disso, sua aplicação ganha relevância em 
cenários clínicos complexos, especialmente à 
luz das evidências contemporâneas envolvendo 
pacientes com alto risco de sangramento.6

Evidências adicionais provenientes de estudos 
contemporâneos como o TWILIGHT, que 

demonstrou benefício da monoterapia com ticagrelor 
após DAPT abreviada em pacientes de alto risco, o 
SMART-CHOICE e o STOPDAPT-2, que reforçam 
a segurança de estratégias de DAPT mais curtas em 
cenários selecionados, e o GLOBAL LEADERS, 
que explorou regimes simplificados de longo prazo, 
complementam o panorama apresentado.8 De forma 
semelhante, resultados do HOST-EXAM sugerem 
vantagens da monoterapia com clopidogrel em 
longo prazo após a fase inicial de DAPT.9 Esses 
achados, somados a evidências consolidadas como 
a metanálise de Khan e colaboradores,10 enriquecem 
a discussão e reforçam os benefícios da DAPT após 
ICP com implante de stents farmacológicos na 
redução de eventos isquêmicos.

No entanto, algumas limitações podem ser 
observadas. Este brief communication, por seu 
formato breve, não aprofunda a discussão sobre 
nuances de populações específicas, como mulheres, 
pacientes hepatopatas, com doença renal avançada 
ou idosos frágeis, grupos nos quais o balanço 
entre risco isquêmico e hemorrágico possui 
particularidades relevantes e exige interpretações 
ainda mais cuidadosas. Estratégias emergentes, 
como a monoterapia precoce com iP2Y12 após 
um curto período de DAPT, também mereceriam 
maior detalhamento, sobretudo diante de evidências 
recentes indicando redução de sangramento sem 
perda substancial de eficácia anti-isquêmica. 
Do mesmo modo, a ausência de uma análise 
comparativa direta entre diferentes iP2Y12 limita 
a aplicabilidade imediata em cenários clínicos mais 
complexos.

Nesta perspectiva, o ano de 2025 trouxe 
avanços. O NEO-MINDSET trial apontou que a 
monoterapia com iP2Y12 potente imediatamente 
após ICP não é segura, o que reafirmou a 
importância da DAPT nos primeiros meses 
após ICP.11 Por outro lado, o TARGET FIRST 
trial avaliou a descontinuação precoce da 
aspirina após 01 mês de DAPT versus DAPT 
padrão por 12 meses em pacientes com infarto 
agudo do miocárdio (IAM) com baixo risco de 
sangramento.12 Foram excluídos pacientes com 
alto risco isquêmico. A monoterapia com iP2Y12 
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foi não inferior para o desfecho primário composto 
de morte por qualquer causa, IAM, trombose de 
stent, acidente vascular encefálico e sangramento 
maior, além de ter atingido superioridade para o 
desfecho secundário de sangramentos maiores.

Os principais estudos que fundamentam as 
recomendações contemporâneas sobre DAPT 
estão resumidos na Tabela 1.

Outro aspecto relevante diz respeito à variabilidade 
de acesso, custo e adesão entre sistemas de saúde. 

Tabela 1. Principais trials que norteiam as condutas em DAPT na doença arterial coronariana.

TRIAL COMPARAÇÃO RESULTADOS CONTRIBUIÇÃO PARA AS 
CONDUTAS ATUAIS

ISIS-2 (1988) 
(IAM AGUDO)

Estreptoquinase e aspirina 
(1 mês) vs. nenhum/

apenas um
Aspirina reduziu significativamente reinfartos, AVEs e mortalidade Estabeleceu a aspirina como terapia 

fundamental no tratamento do IM agudo

CURE (2001) 
(SCASSST)

Clopidogrel + aspirina vs. 
aspirina + placebo

DAPT reduziu significativamente eventos isquêmicos (morte CV, IM 
não fatal ou AVE) (9.3% vs. 11.4%, RR 0.80), mas aumentou o risco de 
sangramento major (3.7% vs. 2.7%, RR 1.38)

Estabeleceu a DAPT (clopidogrel + 
aspirina) como padrão de tratamento 
para SCA

CLARITY–TIMI 28 
(2005) 

(SCACSST)

Clopidogrel + aspirina + 
fibrinolítico vs. placebo + 

aspirina + fibrinolítico

Clopidogrel + aspirina + terapia fibrinolítica reduziu o desfecho 
isquêmico composto (oclusão da artéria, morte ou re-IM) (41% de 
redução nas odds; P<0.001) e não aumentou significativamente o 
sangramento major (1.3% vs. 1.1%, P=0.64)

Demonstrou o benefício de adicionar 
clopidogrel à aspirina no tratamento 
agudo do IAMCSST

TRITON–TIMI 38 
(2007) 

(SCA/ICP)

Prasugrel + aspirina vs. 
clopidogrel + aspirina

Prasugrel foi superior ao clopidogrel na redução do desfecho de 
eficácia primário (morte CV, IM não fatal ou AVE) (HR 0.81). Aumentou 
o sangramento major não relacionado à CRVM (2.4% vs. 1.8%, HR 
1.32; P=0.03)

Confirmou a superioridade isquêmica 
dos inibidores P2Y12 potentes 
(prasugrel), mas destacou o trade-off 
com aumento do risco de sangramento, 
levando a contraindicações específicas

PLATO (2009) 
(SCA)

Ticagrelor + aspirina vs. 
Clopidogrel + aspirina

Ticagrelor foi superior ao clopidogrel na redução do desfecho primário 
(morte vascular, IM ou AVE) (HR 0.84) e da mortalidade por todas as 
causas (4.5% vs. 5.9%; P<0.001). Não houve diferença significativa no 
sangramento major geral (11.6% vs. 11.2%; P=0.43)

Estabeleceu o ticagrelor como inibidor 
P2Y12 potente superior ao clopidogrel 
na SCA, com benefício de mortalidade

GLOBAL LEADERS 
(2018) (PCI ALL-

COMER)

DAPT 1 mês + monoterapia 
ticagrelor (23 meses) 
vs. DAPT 12 meses + 

monoterapia aspirina (12 
meses)

A estratégia experimental não foi superior ao controle para o desfecho 
primário (morte por todas as causas/IM com onda Q) em 2 anos (HR 
0.87, 95% CI: 0.75–1.01)

Suporta a DAPT ultra-curta (1 mês) 
seguida de monoterapia com P2Y12 
potente (ticagrelor), demonstrando a 
segurança de descontinuar a aspirina 
precocemente

TWILIGHT 
(2019) (Alto 

risco isquêmico/
hemorrágico)

Ticagrelor monoterapia 
(após 3 meses de DAPT) 

vs. ticagrelor + aspirina (12 
meses)

Monoterapia com ticagrelor reduziu significativamente o sangramento 
clinicamente relevante (BARC 2, 3 ou 5) (HR 0.56, P<0.001) e foi não 
inferior para eventos isquêmicos (morte, IM, AVC) (HR 0.99; P<0.001 
para não inferioridade)

Forte evidência para a retirada precoce 
da aspirina (após 3 meses) em 
pacientes de alto risco, mantendo a 
proteção isquêmica com ticagrelor

STOPDAPT-2 
(2019) (CURTA 

DAPT, ALL-COMER)

DAPT 1 mês + monoterapia 
clopidogrel vs. DAPT 12 

meses

DAPT 1 mês foi superior na redução de eventos hemorrágicos e não 
inferior para eventos cardiovasculares

Introduziu a viabilidade de DAPT ultra-
curta (1 mês) seguida de clopidogrel 
monoterápico para reduzir o risco de 
sangramento

HOST-EXAM 
Extended (2022) 
(Monoterapia de 

Manutenção Longa)

Monoterapia clopidogrel vs. 
monoterapia aspirina (após 

DAPT de 6–18 meses)

Monoterapia de manutenção com clopidogrel foi superior à monoterapia 
com aspirina na prevenção de eventos isquêmicos/hemorrágicos 
compostos (HR 0.66; P<0.001). Também reduziu sangramento major 
(BARC ≥3) e sangramento tipo BARC ≥2 (HR 0.74; P=0.016)

Sugere que o clopidogrel é o agente 
antiplaquetário preferível para a 
prevenção secundária de longo prazo 
após a ICP, desafiando a aspirina

MASTER DAPT 
(2021) (Alto risco 

hemorrágico)

DAPT abreviada (1 mês) 
vs. DAPT padrão (3 meses) 
em pacientes HBR pós-ICP

DAPT abreviada foi não inferior para eventos adversos cardíacos/
cerebrais maiores (MACCE) (0.11 pontos percentuais) e superior na 
redução do sangramento major ou clinicamente relevante (BARC 2, 3 
ou 5) (-2.82 pontos percentuais; P<0.001 para superioridade)

Estabeleceu o benefício da DAPT 
abreviada (1 mês) como padrão de 
tratamento em pacientes com alto risco 
hemorrágico

STOPDAPT-2 ACS 
(2022) (Curta DAPT, 

apenas SCA)

DAPT 1–2 meses + 
monoterapia clopidogrel 
vs. DAPT 12 meses em 

pacientes com SCA

Falhou em comprovar não-inferioridade para o desfecho primário 
líquido (CV + sangramento) (HR 1.14; P para não inferioridade = 0.6). 
Houve redução de sangramento major secundário (HR 0.46), mas 
aumento numérico em eventos cardiovasculares (HR 1.50)

Sugere cautela na desescalada 
ultrarrápida (1–2 meses) usando 
clopidogrel como monoterapia em 
pacientes com SCA

ULTIMATE-DAPT 
(2024) (Monoterapia 

iP2Y12 em SCA)

Monoterapia ticagrelor vs. 
DAPT ticagrelor + aspirina 

(mês 1 ao mês 12) em SCA 
pós-ICP

O trial é relevante por ser duplo-cego e focado em SCA

Fornece evidência robusta sobre a 
segurança da retirada precoce da 
aspirina em populações de alto risco 
isquêmico

SMART-CHOICE 3 
(2025) (Monoterapia 
de manutenção em 
alto risco isquêmico)

Monoterapia clopidogrel 
vs. monoterapia aspirina 
(após DAPT padrão), em 

pacientes de alto risco 
isquêmico

Clopidogrel reduziu significativamente o desfecho primário (MACCE – 
morte por qualquer causa, IM ou AVE) (HR 0.71; P=0.013). Reduziu o 
IM significativamente (HR 0.54). Não houve diferença no sangramento 
major (BARC 3 ou 5)

É o primeiro trial a demonstrar benefício 
da monoterapia com clopidogrel 
sobre a aspirina em um desfecho 
isquêmico composto duro (MACCE) na 
prevenção secundária de longo prazo, 
especificamente em pacientes de alto 
risco isquêmico
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Figura 2. Painel integrado que combina escores de risco isquêmico e hemorrágico e características 
clínicas para orientar a estratégia de DAPT após ICP, incluindo recomendações de duração conforme 
o cenário clínico. 

AINE: anti-inflamatório não esteroidal.

AVE: acidente vascular encefálico; CV: cardiovascular; CRVM: cirurgia de revascularização miocárdica; DAPT: dupla antiagregação 
plaquetária; IAMCSST: infarto agudo do miocárdio com supra ST; IM: infarto do miocárdio; iP2Y12: inibidores P2Y12; SCACSST: 
síndrome coronariana aguda com supradesnivelamento de ST; SCASSST: síndrome coronariana aguda sem supradesnivelamento de ST.

PAINEL INTEGRADO PARA DECISÃO DA TERAPIA ANTIPLAQUETÁRIA
APÓS ICP

Escores de risco isquêmico
Escores de risco / critérios
hemorrágicos

DAPT Score

SYNTAX II

GRACE

TIMI

Contexto clínico do paciente

Escolha da

estratégia da

DAPT

PRECISE DAPT

Critérios ARC–HBR

1 mês 3 meses 6 meses 12 meses > 12 meses

• Tratamento de mais de 3 lesões

• Bifurcação com 2 stents implantados
• Comprimento total do stent > 60 mm

• Doença renal crônica
• Pacientes diabéticos com doença

difusa de múltiplo vasos
• Histórico de infarto agudo do miocárdio

com supra ST ou trombose de stent
apesar de terapia antiplaquetária
adequada.

• Implantação de mais de 3 stents
• Tratamento de oclusões crônicas totais

DAPT ultra-curta: alto
risco hemorrágico

SCC – DAPT
abreviada

SCC – terapia
padrão SCA

Monoterapia prolongada: alto
risco isquêmico e baixo risco de

sangramento

• Doença renal

• Cirurgia planejada em uso de uso de
DAPT, cirurgia recente ou trauma

• Idade ≥ 75 anos

• Sangramento ou transfusão prévios
• Diátese hemorrágica
• Anemia, plaquetopenia

• Câncer ativo

• Doença hepática

• Anticoagulação oral, uso de AINE
• Acidente vascular encefálico,

malformação arteriovenosa cerebral,
hemorragia intracraniana(idade, comorbidades, adesão, acesso ao

sistema de saúde)

NEO-MINDSET 
(2025) (Monoterapia 

precoce em SCA)

Monoterapia P2Y12 
potente (iniciada logo após 
ICP) vs. DAPT (12 meses) 

em pacientes com SCA

A monoterapia não foi não inferior à DAPT para o composto de morte 
ou eventos isquêmicos em 12 meses (7.0% vs. 5.5%; P=0.11 para 
não inferioridade). No entanto, o sangramento clinicamente relevante 
(BARC 2, 3 ou 5) foi significativamente menor na monoterapia

Sugere que a retirada muito precoce da 
aspirina (dentro de 4 dias) em SCA pode 
não ser segura em termos de eventos 
isquêmicos, mas reduz o sangramento

TARGET-FIRST 
(2025) (Monoterapia 
precoce em IM de 

baixo risco)

Monoterapia iP2Y12 (após 
1 mês de DAPT) vs. DAPT 

continuada (11 meses) 
em pacientes com IM 

agudo de baixo risco com 
revascularização completa

A monoterapia P2Y12 foi não inferior ao DAPT contínuo para o 
desfecho primário composto líquido (HR 0.96; P=0.02 para não 
inferioridade). Reduziu significativamente o sangramento clinicamente 
relevante (BARC 2, 3 ou 5) (HR 0.46; P=0.002 para superioridade)

Suporta a DAPT ultra-curta (1 mês) 
seguida de monoterapia P2Y12 em 
pacientes com IM agudo selecionados 
que atingiram revascularização 
completa precoce e são de baixo risco 
isquêmico/hemorrágico residual

No contexto brasileiro, esses fatores influenciam 
decisivamente a escolha dos agentes antiplaquetários 
e a viabilidade de manter esquemas prolongados. 
A incorporação desses elementos ampliaria a 
profundidade prática da discussão.

Este estudo reforça que, apesar da relevância 
dos escores, o julgamento clínico permanece 
insubstituível. A interação entre risco isquêmico 

e hemorrágico raramente se apresenta de forma 
dicotômica. Ao contrário, trata-se de um contínuo 
que exige uma visão contextualizada da história 
clínica, preferências do paciente, fragilidade, 
nuances anatômicas e disponibilidade terapêutica 
(Figura 2). O estudo DAPT-TR reforça que 
diferentes populações podem responder de forma 
distinta às combinações de DAPT.13
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Em síntese, a decisão sobre a duração e 
intensidade da dupla antiagregação após ICP 
continua desafiadora, demandando equilíbrio 
cuidadoso entre segurança e eficácia.
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