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NSTEMI:
C’è ancora spazio per il pre-trattamento?



ESC guidelines on ACS, European Heart Journal 2023



Come rispondiamo alla domanda sul 
pretrattamento?

…cerchiamo risposta nelle linee guida!



ESC guidelines on NSTEMI, European Heart Journal 2021
ESC guidelines on ACS, European Heart Journal 2023



Ottimo abbiamo una risposta

C’è ancora spazio per il 
pretrattamento?

NO!



Ma è veramente così semplice?

Da dove derivano queste indicazioni?

Ci sono delle eccezioni?



Boersma et al, Lancet 2002

Inibitori della Glicoprotenia IIb/IIIa



PCI-CURE : Clopidogrel pre-treatment

Mehta et al, Lancet 2001

Morte cardiovascolare 
e infarto

Morte cardiovascolare, 
infarto e rivascolarizzazione



Metanalisi su 61517 pazienti : Clopidogrel pre-treatment

Nairooz et al, International Journal of Cardiology 2017



ACCOST: Prasugrel pre-treatment

Montalescot et al, N Engl J Med 2013



ISAR-REACT-5: Ticagrelor vs. Prasugrel

Schüpke et al, N Engl J Med 2019



DUBIUS

Tarantini et al, J Am Coll Cardiol 2020



64857 pazienti da “Swedish
Coronary Angiography and Angioplasty Registry”

Dworeck et al, JAMA Network Open 2020



Ma è tutto così chiaro e semplice?



Valgimigli et al, J Am Coll Cardiol Intv 2012

FABOLUS PRO



Kubica et al, Cardiology Journal 2024

Confronto tra inibitori P2Y12



De Luca et al, J Am Heart Assoc 2021
Kubica et al, Cardiology Journal 2024

Limiti degli inibitori orali del recettore P2Y12

Di conseguenza, molti pazienti potrebbero non raggiungere un'adeguata inibizione piastrinica al momento della PCI o 
subito dopo, con conseguente aumentato rischio di trombosi dello stent, infarto del miocardio e morte

Durata e antidoto: L'effetto di questi farmaci dura per diversi giorni, e non esiste un antidoto disponibile in 
commercio per ripristinare rapidamente la funzionalità piastrinica in caso di emorragia o necessità di un intervento 
chirurgico d'urgenza.



Kubica et al, Cardiology Journal 2024

Confronto tra inibitori P2Y12



CHAMPION-PCI, CHAMPION-PLATFORM,
e CHAMPION-PHOENIX: Cangrelor Vs. Clopidogrel or placebo

Steg et al, Lancet 2013

48h

48h

48h

48h
death/MI/Rivascolarizzazione/ST Sent Thrombosis



Cangrelor con Ticagrelor e Prasugrel



Gargiulo et al, Circulation 2020

FABOLUS-FASTER



Franchi et al, J Am Coll Cardiol Intv 2023

SWAP-5 Study: Cangrelor in pazienti pretrattati con Ticagrelor



Franchi et al, J Am Coll Cardiol Intv 2023

SWAP-6 Study: Cangrelor in pazienti pretrattati con Prasugrel



Ricordiamo che non esistono trial 
randomizzati di efficacia e safety di 
Cangrelor con Ticagrelor e Prasugrel



Cangrelor: dati real world



Thim et al, Cardiology Research and Practice 2023

Esperienze Real-World con Cangrelor in uno studio registro 
monocentrico su 991 pazienti



Capranzano et al, The American Journal of Cardiology 2025

Lo Studio ARCANGELO nel paziente ≥ 75 anni



ESC guidelines on ACS, European Heart Journal 2023
ACC/AHA on ACS, Circulation 2025



Pyrpyris et al, Pharmaceuticals 2025



Take Home Message
• Numerose evidenze scientifiche hanno dimostrato che nelle SCA-NSTEMI il 

pretrattamento con gli inibitori del recettore P2Y12 non dà nessun vantaggio ed è 
spesso gravato da maggior rischio di sanguinamento

• Le linee guida hanno recepito pienamente questo messaggio e il pretrattamento 
con P2Y12i per os è in Classe III Liv. A

• Secondo le recenti Linee Guida Europee si può prendere in considerazione il 
pretrattamento solo nei pazienti NSTEMI non HBR non candidati a coronarografia 
precoce (> 24h) Classe IIb Liv. C

• La comparsa dell’effetto antiaggregante con Ticagrelor e Prasugrel può richiedere 
circa 2 ore dal carico orale

• Durante quella finestra temporale il paziente, magari sottoposto ad una PCI 
complessa, non risulta sufficientemente antiggregato

• Esistono, inoltre, molte situazioni in cui la somministrazione di farmaci per os 
risulta più complessa/meno efficace (shock cardiogeno, intubati, vomito, 
rallentamento di assorbimento intestinale in paziente acuti…)



Take Home Message
• Il Cangrelor è un inibitore P2Y12 somministrato per via endovenosa con un 

inizio di azione immediato e una quasi completa inibizione piastrinica

• Il Cangrelor supera i limiti di Prasugrel e Ticagrelor nei pazienti SCA

• Il Cangrelor ha un ottimo profilo di safety

• Sia le Linee Guida ESC che quelle ACC/AHA consigliano l’utilizzo di Cangrelor nei 
pazienti naïve agli inibitori del recettore P2Y12 Classe IIb Liv. A

• Le proprietà farmacologiche di Cangrelor possono essere particolarmente utili in 
scenari clinici in cui l'assorbimento degli inibitori P2Y12 somministrati per via 
orale è compromesso o non possibile e soprattutto nei pazienti sottoposti a PCI 
complessa 

• La sicurezza e l'efficacia di Cangrelor in pazienti trattati con Ticagrelor o 
Prasugrel sono stati chiariti in maniera meno ampia rispetto a Clopidogrel





Take Home Message
• Numerose evidenze scientifiche hanno dimostrato che nelle SCA-NSTEMI il pretrattamento con gli inibitori del recettere P2Y12 non da nessun 

vantaggio ed è spesso gravato da maggior rischio di sanguinamento

• Le linee guida hanno recepito pienamente questo messaggio e il pretrattamento con P2Y12i è in Classe III liv. A

• Secondo le recenti Linee Guida Europee si può prendere in considerazione il pretrattamento solo nei pazienti NSTEMI non HBR non candidati a 
coronarografia precoce (> 24h) Classe IIb Liv. C

• La comparsa dell’effetto antiaggregante con Ticagrelor e Prasugrel può richiedere circa 2 ore dal carico orale

• Durante quella finestra temporale il paziente, magari sottoposto ad una PCI complessa, non risulta sufficientemente antiggregato

• Esistono, inoltre, molte situazioni in cui la somministrazione di farmaci per os risulta più complessa/meno efficace (shock cardiogeno, intubati, vomito, 
rallentamento di assorbimento intestinale in paziente acuti…)

• Il Cangrelor è un inibitore P2Y12 somministrato per via endovenosa che con un inizio di azione immediato e una quasi completa inibizione piastrinica

• Il Cangrelor supera i limiti di Prasugrel e Ticagrelor nei pazienti SCA

• Il Cangrelor ha un ottimo profilo di safety

• Sia le Linee Guida ESC che quelle ACC/AHA consigliano l’utilizzo di Cangrelor nei pazienti naïve agli inibitori del recettore P2Y12 Classe Iib Liv. A

• Le proprietà farmacologiche di Cangrelor possono essere particolarmente utili in scenari clinici in cui l'assorbimento degli inibitori P2Y12 
somministrati per via orale è compromesso o non possibile

• Soprattutto nei pazienti sottoposti a PCI complessa o in quelli in cui si ipotizza ridotta/tardiva efficacia dei farmaci per os, il Cangrelor potrebbe essere 
un’ottima alternativa

• La sicurezza e l'efficacia di Cangrelor rispetto a Ticagrelor o Prasugrel per quanto riguarda gli eventi ischemici sono stati chiariti in maniera meno 
ampia rispetto a Clopidogrel



Pyrpyris et al, Pharmaceuticals 2025

• Cangrelor non ha metabolismo epatico e renale significativo

• Registri scaricati

• Shock cardiogeno

• Queste proprietà farmacologiche possono essere particolarmente utili in 
scenari clinici in cui l'assorbimento degli inibitori P2Y12 somministrati per 
via orale è compromesso o non possibile, nonché nei pazienti che 
necessitano di CABG o altri interventi chirurgici all'inizio dopo la PCI, 
quando l'interruzione prolungata di un inibitore P2Y12 potrebbe non 
essere sicura

• La sicurezza e l'efficacia di cangrelor rispetto a ticagrelor o prasugrel per 
quanto riguarda gli eventi ischemici non sono state stabilite



Hochholzer et al, Circulation 2020

ExcelsiorLOAD2 Trial



De Luca et al, J Am Heart Assoc 2021



64857 pazienti da “Swedish
Coronary Angiography and Angioplasty Registry”

Dworeck et al, JAMA Network Open 2020



ESC guidelines on ACS, European Heart Journal 2023



ACC/AHA on ACS, Circulation 2025



Franchi et al, Circulation 2019

CANTIC Study: inibizione piastrinica con cangrelor e ticagrelor frantumato



Franchi et al, J Am Coll Cardiol Intv 2023

SWAP-5 Study: Cangrelor in pazienti pretrattati con Ticagrelor



Gargiulo et al, EuroIntervention 2025

Registro POMPEII: effetti farmacodinamici di Cangrelor
Allo stop di Cangrelor



Franchi et al, J Am Coll Cardiol Intv 2023

SWAP-6 Study: Cangrelor in pazienti pretrattati con Prasugrel



Motovska et al, EuroIntervention 2024

DAPT-SHOCK-AMI trial



Rymer et al, JSCAI 2024

Rischio di sanguinamento tra i pazienti trattati con Cangrelor a cui è stata 
somministrata la terapia UpStrem con P2Y12i: il registro CAMEO



Kubica et al, Cardiology Journal 2024
De Luca et al, J Am Heart Assoc 2021

Confronto tra inibitori P2Y12



Kubica et al, Cardiology Journal 2024

Limiti degli inibitori orali del recettore P2Y12

• Ridotta biodisponibilità: La biodisponibilità può essere alterata da un ridotto e/o rallentato assorbimento 
intestinale. Anche nausea, vomito, o l'incapacità di deglutire (ad esempio, in pazienti sedati, intubati o in shock) 
possono compromettere la biodisponibilità del farmaco.

• Ridotta biodisponibilità in pazienti critici: La biodisponibilità di questi farmaci è spesso ridotta nei pazienti con 
ACS, soprattutto nei pazienti STEMI o nei pazienti in condizioni critiche o in chi è stata somministrata morfina.

• Variabilità individuale: La farmacocinetica presenta una grande variabilità nella rapidità e potenza della risposta 
antiaggregante tra i pazienti, anche con farmaci più recenti come prasugrel o ticagrelor.

Di conseguenza, molti pazienti potrebbero non raggiungere un'adeguata inibizione piastrinica al momento della PCI o 
subito dopo, con conseguente aumentato rischio di trombosi dello stent, infarto del miocardio e morte

• Durata e antidoto: L'effetto di questi farmaci dura per diversi giorni, e non esiste un antidoto disponibile in 
commercio per ripristinare rapidamente la funzionalità piastrinica in caso di emorragia o necessità di un intervento 
chirurgico d'urgenza.



De Luca et al, J Am Heart Assoc 2021
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