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PCI utan a stenttrombozis és recidiv miokardialis infarktus kivédésére kettds trombocitaaggregacio-gatlo (TAG) keze-
|és javasolt a stent tipusatél és a beteg klinikai prezentaciojatél figgden 1 (elektiv, BMS), 6 (elektiv, DES) vagy 12 (akut
koronaria szindréma) hénapig. Ugyanakkor a kettés TAG-kezelés nem kell6en effektiv a stroke megel6zésére, ezért
pitvarfibrillalo betegeknél PCl utan a kettés TAG-kezelés kombinalasa antikoagulans terapiaval adhatja a maximalis
védelmet a cerebrovaszkularis és kardiovaszkularis sz6védményekkel szemben. Az elmult években szamos bizonyi-
ték igazolta, hogy a harmas antitrombotikus kombinacié igen jelentésen néveli a vérzéses kockazatot, ezért klinikai-
lag lényeges torekvés id6tartamanak roviditése. Emellett, a nem K-vitamin-antagonista tipusu oralis antikoagulansok
(NOAC) megjelenése tovabbi lehetéségeket adott egyszerlibben alkalmazhaté terapias sémak kidolgozasara ebben a
kihivast jelenté betegcsoportban. Az dsszefoglald célja, hogy bemutassa a kombinalt antitrombotikus kezelés helyes
alkalmazasat segitd legfrissebb vizsgalati bizonyitékokat és szakmai utmutatokat, kiemelve a NOAC-ok jelentdségét
PCI-n atesett pitvarfibrillalé betegekben.

Kulcsszavak: PCI, pitvarfibrillacio, vérzés, stenttrombdzis, miokardialis infarktus

Antithrombotic treatment in patients with atrial fibrillation after stent implantation: is it prime time for the dual
strategy in routine practice?

Dual antiplatelet therapy (DAPT) is recommended to prevent stent thrombosis and recurrent myocardial infarction de-
pending on the type of stent and the clinical presentation for 1 (elective, BMS), 6 (elective, DES) or 12 months (acute
coronary syndrome) after PCI. However, DAPT is not effective in preventing stroke in patients with atrial fibrillation and
therefore, DAPT plus oral anticoagulation may give the maximal efficacy to prevent both cerebrovascular and cardio-
vascular events after PCI. During recent years, several lines of evidence surfaced to show that such combinations of
DAPT and anticoagulation significantly increase the risk of bleeding and therefore, it is a clinically relevant aim to limit
the duration of triple therapy. In addition, the availability of non-Vitamin K antagonist-type oral anticoagulants (NOAC-s)
gave further possibilities to use simplified therapeutic protocols in this demanding patient population. The main aim of
this review is to demonstrate the appropriate use of NOAC-s based on the most recent clinical evidence and guideline
recommendations in patients with atrial fibrillation after PCI.

Keywords: PCI, atrial fibrillation, bleeding, stent thrombosis, myocardial infarction

198



(% Cardiologia Hungarica

Aradi: Antitrombotikus kezelés pitvarfibrillalo betegeknél stentimplantacio utan

A harmas antitrombotikus kezelés
kialakulasanak evolicioja

Perkutan korondriaintervencion (PCI) atesett betegek-
nél a trombotikus koronariaesemények kivédésének
leghatékonyabb maddja kombinalt trombocitaaggrega-
Cio-gatlo kezelés alkalmazasa, amelynek egyik eleme
az aszpirin, a masik pedig egy P2Y,,-gétlé (clopidogrel,
prasugrel vagy ticagrelor) (1, 2). A P2Y,,-gatlé hosszat
a beteg klinikai prezentéciodja és a bedltetett stent tipu-
sa hatarozza meg: elektiv bare metal stent (BMS) ese-
tén 1 honap, elektiv gyogyszerkibocsatd stent (DES)
esetén 6 hénap, mig akut koronaria szindroma esetén
12 honap (1, 2). A PCl-n atesd betegek 5-10%-aban
fordul el6 tarsult pitvarfibrillacié, amelynek jelenléte je-
lent8sen ndveli az iszkémias események és a mortali-
téds kockazatat (3). Mivel a koronariabetegség a stro-
ke egyik 6nall6 rizikétényezéje, ezeknél a betegeknél
a pitvarfibrillacié okozta stroke és szisztémas embdlia
kivédésére tartos oralis antikoagulans kezelés feltétle-
nul javasolt (2). Logikusnak tlinhet a kérdés: vajon cse-
reszabatosak-e ezek az antitrombotikus protokollok a
stroke és stenttrombozis kivédésében?

Az ACTIVE-W-vizsgalat eredményei kivaldoan mutattak,
hogy pitvarfibrillalé betegeknél a kettés TAG-kezelésnél
szignifikdnsan hatékonyabb a warfarin a stroke-preven-
ci6 tekintetében, sét, a minor vérzések és az §sszes vér-
zéstipus el6fordulsa is alacsonyabb volt a warfarin cso-
portban (4). Ezek alapjan a kombinalt vérlemezke-gatld
kezelés nem alkalmazhaté stroke-profilaxisra. Ugyanak-
kor a PCI elterjedésének kezdeti id6szakéban, a '90-es
évek végén végzett tobb randomizalt klinikai vizsgalat
egybehangzé eredménye szerint a kettés TAG-kezelés
felilmulta az aszpirin mellé adott K-vitamin-antagonista
terapiat a PCI utani iszkémias események kivédésében,
azaz a PCI utani koronariavédelem f6 elemei tovabbra
is a vérlemezke-gatlok maradtak (1). Ezek az eredmé-
nyek vezettek ahhoz, hogy PCI-n atesett pitvarfibrillald
betegekben a stroke és miokardialis infarktus kivédésé-
re kettés TAG-kezelésbdl és oralis antikoagulansbdl allé
harmas antitrombotikus sablonok alkalmazasa terjedt el
a klinikai gyakorlatban és épllt be a szakmai Utmutatok
ajanlasaba anélkil, hogy erre vonatkozé randomizalt
vizsgélat a harmas kombinacié valodi elényét és redlis
veszélyét barmikor is igazolta volna (1, 2, 5).

A harmas antitrombotikus kezelés
veszélyeinek felismerése

A harmas antitrombotikus protokollok széles kord el-
terjedését kbvetden nagy esetszdmu dan regiszterek
eredményei nyitottdk fel elséként szeminket a kom-
binaciés protokollok igen jelentds vérzéses veszélyét
illetéen: a harmas kombinacié az antikoagulans mo-
noterapidhoz képest 4-szeresére novelte a vérzéses
események kockazatat, amellyel parhuzamosan nétt

a halalozas rizikdja is (6). Emiatt az elmult évek koz-
ponti kérdésévé valt a PCl-n atesett pitvarfibrillal6 bete-
gek vérzéses kockazatanak csokkentése. Ugyanakkor
fontos hangsulyozni, hogy a PCI-n atesett betegeknél
a vérzéses események elleni hatékonyabb kizdelem
nem jarhat a stenttrombézis és infarktus kockazatanak
emelkedésével, mert ezek az események ugyancsak a
halalozas fluggetlen prediktorai és az intervenciés tevé-
kenység megitélésének minéségi indikatorai.

A szemléletmddosito attorést a WOEST-tanulmany hoz-
ta, amely warfarin kezelésre szoruld, stentimplantacion
atesett betegeket randomizélt a klasszikusan elfoga-
dott harmas terapiara (aszpirin+clopidogrel+warfarin)
vagy aszpirin kihagyaséaval csupan kettds warfarin+clo-
pidogrel kezelésre (7). Talan nem meglepd mddon a
vizsgélatban az aszpirin kidobasa jelentésen, 64%-kal
csokkentette az dsszes el6forduld vérzés kockazatat.
Ami lényeges, hogy ezzel parhuzamosan a mortalitas
is jelentésen csokkent, és az iszkémias események te-
kintetében, kiemelten a stenttrombdzis rizikéjaban sem
volt klldnbség a kettes és harmas stratégia kdzott (7).
Ugyanakkor a WOEST-vizsgélat szamos limitaciéval
birt: a kis esetszam (n=573) miatt jelentésen alulmérete-
zett volt az iszkémias események objektiv megitélésére,
kevés (<30%) magas kockazatu akut koronaria szindro-
ma (ACS) miatt stentelt beteget vontak be és a harmas
terapiat kapo csoportban a mai elképzeléseink szerint
indokolatlanul elnyujtott aranyban tartottak fenn még
egy évnél is az aszpirin és clopidogrel kezelést a war-
farinnal egyiitt. Osszességében mégis a WOEST-vizs-
galat mérféldkdnek tekinthetd, mert elséként jelezte,
hogy az aszpirin kihagyasaval jelentdsen cstkkenthe-
t6 a vérzéses rizikd ugy, hogy javul a tulélés és a PCI
utani hatékonysagot sem kell felaldoznunk mindehhez.
Két évvel a WOEST publikacidjat kévetéen jelent meg
az ISAR-TRIPLE-vizsgalat, amely a clopidogrel kezelés
hosszanak réviditését tesztelte PCl-n atesett pitvarfibril-
lal6 betegek kozott (8). A vizsgalat ugyancsak alacsony
esetszamu volt (n=614) és ismételten féként stabil koro-
nariabetegség miatt PCI-n atesett betegeket vizsgalt. A
WOEST-vizsgalattal ellentétben az ISAR-TRIPLE nem
tudott egyértelm(i elényt igazolni a clopidogrel kezelés
hosszanak réviditésével az elsédleges kompozit vég-
pont és a masodlagos TIMI major vérzés tekintetében
(8). Ezek az eredmények alapoztak meg azt a késébbi-
ekben is hasznalt megkdzelitést, hogy harmas antitrom-
botikus kezelés esetén a vérlemezke-gatlo szerek kozul
az aszpirin kihagyasa lehet a célravezetébb. Ugyan-
akkor kis esetszamuk miatt sem a WOEST- sem az
ISAR-TRIPLE-vizsgalat nem tudta a szakmai Utmutatok
javaslatait atirni a kettes kombinaciok preferalasara (5).

NOAC-ok pitvarfibrillacioban

A warfarinhoz képest a négy uj, direkt hatdsu nem K-vi-
tamin-antagonista tipusu orélis antikoagulans (NOAC)
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megjelenésével Ujabb lehetéségek nyiltak a magas
vérzéses kockazatu betegek eredményesebb kezelé-
sében: tdbb, mint 60 000 beteget bevond 4 nagy ran-
domizalt tanulmany adatai szerint mind a négy szer
(dabigatran, rivaroxaban, apixaban, edoxaban) igen
jelentds mértékben csdkkentette az intracranialis vér-
zés el6fordulasat és bar voltak kdztik olyanok, ame-
lyek non-inferiornak (rivaroxaban és 2x150 mg dabigat-
ran) mig masok szuperiornak (apixaban, edoxaban és
2x110 mg dabigatran) mutatkoztak a klinikailag jelentés
vérzések tekintetében warfarinhoz képest, mindegyik
NOAC csOkkentette az életveszélyes és fatalis vér-
zés el6fordulasat (9). Emellett a reverzibilis hatdsme-
chanizmus és a 12 6ra koruli féléletid6 is olyan univer-
zélis NOAC-elénydk, amelyek az irreverzibilis hatasu
aszpirin és clopidogrel mellett vérzd beteg ellatasanal
jelentds elényt hozhatnak az igen hosszu hatasu war-
farinnal szemben. Emiatt a PCl-n atesett pitvarfibrillald
betegeknél is logikusnak tlint a NOAC-alapu stratégiak
tesztelése a vérzéses események hatékonyabb meg-
elézésében. A vizsgalatokban a vérzésredukcié szem-
pontjabdl harom egymastadl figgetlen, fontos szempont
alkalmazasa volt lehetséges, amelyeket az egyes vizs-
galatok egymastdl eltéréen hasznositottak:

1. NOAC alkalmazéasa warfarinnal szemben,

2. az aszpirin kihagyasa és

3. a NOAC ddzisanak csokkentése a standard adag-

hoz képest vagy tdbb korabban tesztelt és elfoga-
dott NOAC-dodzis parhuzamos vizsgalata.

Erdemes ezeket a szempontokat minden vizsgalat te-
kintetében individualisan is elemezni.

Rivaroxaban: PIONEER AF-PCl-vizsgalat

Az els6 NOAC-alapu stratégiat tesztel6 randomizalt,

prospektiv tanulmany PCI-n atesett pitvarfibrilldlé be-

tegeknél a PIONEER AF-PCl-vizsgalat volt (10). A vizs-
galat felépitését tekintve harom csoportbdl allt:

+ az elsd csoportban a standard pitvarfibrillciés adaghoz
(20/15 mg) képest kissé (kb. 25%-kal) csékkentett dozisu
(normal vesefunkcio: 15 mg, CrCl: 30—50 ml/min: 10 mg)
rivaroxabant kombinaltak clopidogrellel 1 évig;

*a masodik csoportban a vizsgalé déntésétdl fuggd
ideig (1-6-12 hé) az infarktus kezelésében igazolt ha-
tékonysagu ultraalacsony dozisu (2x2,5 mg) rivaroxa-
bant kombinaltak aszpirinnel és clopidogrellel, majd a
12 hénap fennmaradd részében attértek a nagyobb
dozisu rivaroxabanra (15/10 mg) aszpirin mellett;

+ a harmadik, kontrollcsoport betegei warfarin mellett
aszpirint kaptak egy évig, és a vizsgal6 dontésétdl
fuggben clopidogrelt 1-6-12 hdnapig.

A vizsgalat els6dleges végpontja a klinikailag relevans

vérzések (TIMI major és minor vagy orvosi ellatast

igényld vérzés) aranya volt 12 hénapos kezelés alatt.

2013 és 2015 kozott 6sszesen 2124 beteget randomi-

zéltak a vizsgalatba. A betegek kdz6tt magas aranyban,

52%-ban voltak jelen magas trombotikus kockazatu,

ACS miatt stentelt betegek, és a jelenkori PCl-elvarasok-

Major vagy klinikailag jelentSs vérzés
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Hérmas antitrombotikus kezelés:
B Warfarin+ASA+P2Y -gétld

NOAC alapu dudlis stratégiak:

O Rivaroxaban 15/10 mg+P2Y -gétld
O Dabigatran 2x110 mg+P2Y ,-gatlé
@ Dabigatran 2x150 mg+P2Y ,-gatlé
O Apixaban 2x5 mg+P2Y  -gétlé

1. ABRA. A hdrmas antitrombotikus kezelés dsszevetése
NOAC-alapu dudlis stratégiakkal. A rivaroxaban eredmé-
nyeit a PIONEER AF PCl-vizsgélat, a dabigatran hatasét a
RE-DUAL PCl-vizsgélat, az apixaban eredményességét az
AUGUSTUS-vizsgélat demonstrélta. Minden feltlintetett
csoportban a vérzéses események jelentés csokkenését
észlelték. Megjegyzendd, hogy minden vizsgélatban a meg-
hatérozé (>85%) P2Y,-gétlé a clopidogrel volt, ticagrelor és
prasugrel elenyészé aranyban kerdilt alkalmazasra

nak megfeleléen 2/3-uk gydégyszerkibocsatéd stentet ka-
pott. A vizsgalatban javasolt és dominansan alkalmazott
P2Y,,-gétl6 a clopidogrel volt, csak elenyészd aranyban
(<7%) alkalmaztak ticagrelort vagy prasugrelt. Az ered-
mények szerint mindkét rivaroxaban bazisu vizsgalati kar
szignifikans, jelentés mértékd vérzésredukciét mutatott
a warfarin alapu harmas kezeléshez képest (p<0,001) (1.
abra). Az észlelt vérzésbeli kiilonbség mas vérzésdefini-
ciokkal (ISTH, BARC, GUSTO) tortént dsszevetés ese-
tén is perzisztalt. A tanulmany iszkémias hatékonysagot
jellemzd kompozit végpontja tekintetében nem talaltak
emelkedett kockazatot egyik rivaroxaban-csoportban
sem a warfarinkarhoz képest: a kardiovaszkularis hala-
lozas, miokardidlis infarktus vagy stroke kockazata nem
kldnbdzott a rivaroxaban és clopidogrel (p=0,75) és az
ultrakis doézisu rivaroxaban csoportban sem (p=0,76). A
PCI utan talan a legérzékenyebb trombotikus végpont, a
stenttrombdzis eléfordulasa mindharom agban ritka volt
(<1%), és nem mutatott jelentds emelkedést a warfarin
aghoz képest a vizsgalat soran. A harom csoport nem
kildnbdzott a mortalitas szempontjabdl. A vizsgalat 6
limitacidja, hogy az alkalmazott rivaroxaban doézisok a
stroke szempontjabol nem voltak validalva kelléen nagy
elemszamon és a standard (20/15 mg) rivaroxaban dé-
zisok alkalmazéasa mellett nem egyértelm( az elérhetd
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vérzésredukcid mértéke. Ennek ellenére a szakmai Ut-
mutatdk a vizsgalatot kovetve kettes antitrombotikus
stratégia valasztasa esetén a 15 mg-os rivaroxaban do-
zist befogadték, de a 10 mg-os dozis alkalmazésat nem
tamogatjak (1, 2).

Dabigatran: RE-DUAL PCl-vizsgalat

A RE-DUAL PCl-vizsgélatban 2725 beteget randomi-

zéltak 3 vizsgalati csoportba:

+ 2x110 mg dabigatran+P2Y,,-gatl6 (jellemzben clopi-
dogrel),

« 2x150 mg dabigatran+P2Y,,-gatlé (jellemzden clopi-
dogrel) és

- warfarin alapu harmas terapia (warfarin+aszpirin+-
P2Y,,-gatld) (11).

A vizsgalat Iényeges elénye volt, hogy az alkalmazott

dabigatran doézisok megegyeztek a korabban stro-

ke-prevencio szempontjabdl nagy betegszamon tesz-

telt standard adagokkal, de mégis fontos, hogy a két

dozis hatékonysagarol és biztonsagossagarol kulon is
kaptunk randomizalt 6sszehasonlité eredményt. A vizs-
galatba bevont betegek kozel fele akut koronaria szind-
rébma miatt kerllt randomizaciora, 80%-uk modern,
Ujgeneracios DES-implantacién esett at. A vizsgalat
elsddleges végpontja az ISTH altal definialt major vagy
klinikailag relevans non-major vérzések megjelenése
volt. A vizsgalat atlagos kovetési ideje 14 honap volt,
amely a leghosszabb a hasonl6 vizsgalatok kozott, és a
betegek kdzott 12% ticagrelort kapott P2Y,,-gatloként,
amely szam a csoport 6nallé értékelésére csekély, de
tobbi vizsgalathoz képest a legmagasabb arany. Az
eredmények szerint a warfarin alapu harmas csoport-
hoz képest a dudlis dabigatran terapia dézisfligg6 elényt
mutatott a vérzésredukcié szempontjabdl a primer vég-
pont tekintetében: a 110 mg-os csoportban 48%-0s, a
150 mg-os csoportban 28%-os relativ rizikbcsdkkenést
észleltek (p<0,01) (1. &bra). Lényeges, hogy az intrac-
ranialis vérzés mind a 110 és 150 mg dozis mellett 6ri-
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2. ABRA. A NOAC dézisvalasztas jelentSsége a vérzéses és iszkémias végpontok megelézésében a dabigatran esetén. A 2x110
mg-os dézis mellett kissé nagyobb a vérzéses riziké csokkenése a 2x150 mg-hoz képest, de az iszkémias események emelkeds
tendenciaja miatt a 2x150 mg a rutinszer(ien preferalt dézis aszpirin nélkdil, dulis stratégia esetén
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asi mértékben, 70-90%-kal csdkkent (2. &bra). A TIMI
definicié szerinti major és minor vérzések kb. 60%-kal
csokkentek a 2x110 mg mellett, de a 2x150 mg dabigat-
ran csoportban is 50%-os redukcid volt észlelhetd (2.
abra). Az Osszesitett iszkémias végpont tekintetében
nem volt kuldnbség a 3 csoport kdz6tt; a stenttrombo-
zis és miokardialis infarktus szempontjabdl a 110 mg-
0s csoportban egy trendszer(i tendencia latszott az
infarktus (4,5% vs. 3,0% p=0,09) és a stenttrombézis
(1,5% vs. 0,8% p=0,15) kockazatanak noévekedésére,
amely a 150 mg-os csoportban nem volt észlelhetd
(11). Az Osszesitett halalozas szignifikansan nem ku-
16nb6z6tt a csoportok kdzott, de a trend ebben az eset-
ben is a 150 mg alkalmazasa mellett volt kedvez&bb (2.
abra). Mindezek arra utalnak, hogy a hatékonysag és
biztonsagossag kdzotti egyensulyt befolyasolja a meg-
valasztott NOAC-ddzis. A 2x150 mg dabigatran mellett
észlelhetd szignifikans vérzéscsdkkenés, a tromboti-
kus sz6v6dmények emelkedésének hianya és a ked-
vez®d mortalitasi trend miatt dualis stratégia valasztasa
esetén a szakmai Utmutatok a 2x150 mg-os dabigatran
dozist javasoljak, a 110 mg-os dabigatran elsésorban
az id6s, igen magas vérzéses kockazatu egyének sza-
mara lehet a megfeleld valasztas ebben a betegkérben
(2. abra). A RE-DUAL PCl-vizsgalat masodikként meg-
erbsitette, hogy az aszpirin kihagyasaval még a stan-
dard dabigatran dézisok alkalmazasaval is lehet igen
jelentds vérzéscsdkkentést elérni, ezért nem sziksé-
ges doézisredukcio, a mar bevizsgalt és elfogadott stro-
ke prevencios dozisok alkalmazhatok ebben a vulne-
rabilis betegkdrben is. Lényeges megemliteni, hogy a
vizsgalat lefolytatdsa sordn még nem allt rendelkezésre
az idarucizumab nevi monoklonalis antitest, ami a da-
bigatran specifikus, nem protrombotikus antidétuma, és
tovabb fokozhatja a szer biztonsdgossagat a jelenlegi
napi gyakorlatban életet veszélyeztetd vérzések és sir-
g6s mitétek esetén.

Apixaban: AUGUSTUS-vizsgalat

Az AUGUSTUS-vizsgalat a legnagyobb NOAC-vizsga-
lat pitvarfibrillalé, PCl-n atesett betegek kdzott: 4614
beteget vontak be a tanulméanyba (12). A vizsgalat 2x2-
es randomizalt elrendezése kulénleges lehetdséget te-
remtett arra, hogy az apixaban vs. warfarin, illetve az
aszpirin vs. placebo 6sszehasonlitast lehetévé tegye
ebben a beteganyagban. Ez azért volt Iényeges, mert
a korabbi vizsgalatok nem tudtak egymastdl fuggetle-
nil demonstralni ezeknek a vérzéscsokkentt 1épések-
nek a hatasfokat. A vizsgalatba a betegek 39%-a elek-
tiv PCI miatt kerUlt, és az akut betegek ko6zoétt PCI-n at
nem esd, gydgyszeresen kezelt esetek is elfogadottak
voltak. A vizsgalat eredményei szerint a standard do-
zisban adott (2x5 mg) apixaban jelent8sen csdkkentet-
te a vérzéses eseményeket a warfarinhoz képest: ez
az elény mind a dudlis, mind a harmas kezelés mellett
fennallt (1. &bra). A vizsgalat els6 alkalommal igazolta
placebokontrollalt dsszehasonlitassal, hogy az aszpirin

alkalmazésa kdzel 2-szeresére noveli a vérzést és ez a
hatés igaz mind a warfarin, mind a NOAC alkalmazéasa
esetén. Az iszkémias végpontok tekintetében nem volt
szignifikans kulénbség az aszpirin javara a placebo-
hoz képest; a stenttrombdzis 1% alatti aranyban fordult
el6 a két csoportban és nem mutatott emelkedést az
aszpirin kihagyasara. Az AUGUSTUS-vizsgalat limita-
cidja, hogy a betegeket relative rovid ideig, 6 hdnapig
kodvették, de oriasi elénye, hogy a helyes tervezésbdl
fakadban az apixaban és aszpirin hatasanak fuggetlen
vizsgalatara alkalmas.

Edoxaban: ENTRUST AF-vizsgalat

Az ENTRUST AF PCl-vizsgalatban az 1x60 mg-os dé-
zisban adott edoxaban+P2Y,,-gatlé kezelés biztonsa-
gossagat vizsgaljak a warfarin alapu harmas stratégi-
ahoz képest. A vizsgalat eredményeit a 2019-es ESC
kongresszuson tervezik majd bemutatni.

Szakmai utmutatok, konszenzusjavaslatok
2016 el6tt a megfeleld esetszamu, randomizalt klini-
kai bizonyitékok hidnya miatt a szakmai utmutatok és
konszenzusjavaslatok f6ként szakértdi vélemények és
regiszterelemzések alapjan alakitottak ki javaslataikat,
amelyek jellemz&en bonyolultak, nehezen attekinthe-
ték, és sokszor kifejezetten egymasnak ellentmondo-
ak voltak a kettes-harmas kezelés hosszat, a NOAC-ok
szerepét és a javasolt dozist illetéen. A 2016 utan publi-
kalt elsd 2 randomizalt vizsgalat eredménye (PIONEER
és RE-DUAL) alapjan a szakmai utmutaték megnyitot-
tak ugyan az utat a dualis stratégia felé, de ezt csak
igen limitalt kérben, Ilb szinten tdmogatva, tovabbra is
hangsulyozva a harmas antitrombotikus terapia meg-
hatarozé szerepét (1, 2, 5). A jelenleg érvényes, 2018-
as ESC Miokardialis Revaszkularizacios utmutaté to-
vabbra is a magas iszkémias kockazatu betegeknél 1-6
honapig tarté harmas antitrombotikus kezelést javasol
(2). Magas vérzéses kockazat esetén valaszthato opcio
az 1 honapos harmas kezelés és a dualis antitrombo-
tikus stratégia, de a ketté kozétt a pontos atmenet a
guideline-ban nem tiszta (2). A 2018-as EHRA gyakor-
lati konszenzusajanlas mar az elektiv PCI-n atesett be-
tegeknél rutinszerlien dudlis antitrombotikus rezsimet
javasol, NOAC+clopidogrel alkalmazasaval (13). ACS
esetén 3 honapos kombinalt harmas kezelést preferalt,
amelyet 1 hénapra roviditeni vagy 6 honapra nyujtani is
lehet a beteg trombotikus és vérzéses rizikbjanak mér-
legelésével. Nagyon fontos az EHRA Utmutatojaban az
az aspektus, hogy dualis stratégia valasztasa esetén
kiemeli a PCI alatt és az azt kévet6 1-7 napban alkal-
mazando periproceduralis aszpirin fontossagat: mivel
minden duadlis stratégiat tamogaté vizsgalatban a PCI
utan néhany nappal tértént a randomizacio, a PCI alatt
és utdna 1-7 napig a dudlis stratégiara randomizalt be-
tegek is kaptak aszpirint (13).

A legfrissebb szakmai utmutatékban még az AUGUS-
TUS- és ENTRUST-vizsgalat eredményei nem szere-
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pelnek: varhatd, hogy az AUGUSTUS-vizsgalat sta-
tisztikailag erds, egymastol fuggetlen csoportokkal biré
elemzései alapjan a megujult szakmai utmutatokban a
dualis stratégia NOAC+clopidogrel kezeléssel még je-
lentésebb szerepet kap és varhatban a meghataroz6
standard hozzaallasunkka valik PCI-n atesett pitvarfib-
rillalé betegek esetén. Ezzel parhuzamosan az aszpirin
szerepe a PCI koéruli idészakra fog korlatozédni, és ha-
zabocsatas utan rutinszerlien nem sziikséges folytata-
sa. Ezt a hozzaallast tikrdzi mar a 2018-as észak-ame-
rikai konszenzusdokumentum, amely kivaléan integralja
a klinikai vizsgalatokbdl megszerzett eredményeket a
korabbi individualizalt kezelési sémakkal (14). Kimond-
ja, hogy elég bizonyiték all rendelkezésre, hogy a du-
alis stratégiat alkalmazzuk a betegeink tobbségénél,
csupan a PCI koéruli id6szakban adott aszpirinnel. Az
elérheté randomizalt vizsgalatok (WOEST, PIONEER
AF PCI, RE-DUAL PCI, AUGUSTUS) feldolgozasaval
tébb, mint 10 000 beteg adatanak elemzésével nemré-
giben megjelent halézat alapu metaanalizis ugyancsak
megerdsitette, hogy a NOAC+P2Y,,-gatldbal 4ll6 dualis
stratégia kell, hogy a preferalt kezelés legyen a j6v6-
ben, amely jelentésen kisebb vérzéses kockazattal és
azonos iszkémias rizikoval jellemezhetd a harmas antit-
rombotikus kezeléshez képest (15). K-vitamin-antago-
nista mellett alkalmazott kettés TAG-kezelést pedig a
klinikai rutinban az elemzés kifejezetten kertilendének
javasolja (15). Ugyanakkor az észak-amerikai konszen-
zusjavaslat és az ESC jelenleg érvényben [évd, 2018-
as Revaszkularizaciés Utmutatdja kdzott még tovabbra
is ellentét feszll a harmas kezelés tréonfosztasat ille-
téen, ezért jogosnak tlinik a napi gyakorlatunkban az
aszpirin rutinszer(i, PCI utan egy héttel térténd elha-
gyasahoz az ESC szakmai utmutatok harmonizaciojat
is megvarni (amely elképzelhetd, hogy a cikk megjele-
nésekor mar megtorténik).

Kovetkeztetések

A randomizalt klinikai vizsgalatok eredményeinek su-
lya alatt bizony el kell engedntink olyan korabbi, belénk
rogzult dogmakat, amelyek jelentés részét a modern
DES-ek mellett 1% alatt jelentkezd szévédményre, a
stenttrombozistdl valo rettegésre épitettink. Mindha-
rom randomizalt klinikai vizsgalat igazolta, hogy NO-
AC-alapu dudlis stratégia a PCI alatt és 3-7 nappal
utdna adott aszpirinnal elegendé lehet a trombotikus
sz6védmények kivédésére, és igen jelentdsen csok-
kenti a vérzést. A vérzés szempontjabdl a legfontosabb
tényezd az aszpirin kihagyasa, de szamit a warfarin-
nal szemben a NOAC alkalmazésa és fontos a NOAC
alkalmazott dozisa. A rivaroxaban kivételével az dsz-
szes NOAC-nal a standard stroke-profilaxisban be-
valt dozisok alkalmazandoéak, rutinszerli doézisreduk-
cié nem javasolt. A dabigatran tekintetében két dézis
all rendelkezésre: a dualis stratégia valasztasa esetén

a biztonsagos és kelléen hatékony dézis a 2x150 mg,
aszpirin elhagyasa esetén ez javasolt. Amennyiben a
magas trombotikus kockazat miatt harmas kombinaciot
valasztunk, megfeleldbb lehet a 2x110 mg alkalmazasa
a nagyobb biztonsdgossag miatt. Apixaban és edoxa-
ban esetén a standard dozisalkalmazasi szabalyok ér-
vényesek. Egyel6re tul kevés az adat a modern, erélyes
P2Y,,-gatlékrél ebben az indikacidban, ezért rutinsze-
rden a clopidogrel javasolt, de varhat6, hogy a korabbi
teljes tiltas helyett a j6v8ben a dudlis stratégia része-
ként valogatott magas trombotikus és alacsony vérzé-
ses kockazatu betegeknél a terapia része legyen a re-
verzibilis vérlemezkegatlé hatasu ticagrelor.
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