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Perkután koronáriaintervenciót (PCI) követően bizonyos ideig kettős vérlemezkegátló- (TAG) kezelés szükséges a 
stentimplantáció utáni trombotikus szövődmények hatékony megelőzésére. A kettős TAG-gátlás hossza és a válasz-
tott ADP P2Y12-gátló típusa jelenleg az indikációtól függ leginkább: akut koronáriaszindróma esetén egy évig javasolt 
kettős TAG-kezelés potens P2Y12-gátló szerrel (prasugrel vagy ticagrelor), míg elektív PCI esetén fél évig javasolt az 
aszpirin plusz clopidogrel terápia. Betegeink vérzéses és trombotikus kockázata azonban igen jelentős mértékben 
eltér, ezért könnyen belátható, hogy ez a nagyon leegyszerűsített és sablonos megközelítés a gyakorlatban nem meg-
felelő a legjobb klinikai kimenetel elérése céljából; előnyösebb lenne egyénre szabott TAG-protokollok alkalmazása. 
Jelen összefoglalóban áttekintjük az egyénre szabott TAG-kezelés lehetőségeit a betegek trombotikus és vérzéses 
kockázatának definiálásával, és a rendelkezésre álló klinikai bizonyítékokat, amelyek az individualizált terápia klinikai 
eredményességét mutatják be.

The role of individualized antiplatelet therapy after PCI
After percutaneous coronary intervention (PCI), dual antiplatelet therapy (DAPT) is required for a certain period of time 
to effectively prevent thrombotic complications after stent implantation. Currently, the length of DAPT and the type of 
ADP P2Y12 inhibitor depend mostly on the indication: in case of acute coronary syndrome (ACS), DAPT featuring a 
potent P2Y12 inhibitor (prasugrel or ticagrelor) is recommended for one year, while in case of elective PCI, the recom-
mended treatment is aspirin plus clopidogrel for six months. Since the bleeding and thrombotic risks of our patients 
differ significantly, it is easy to understand that this very simplified approach is inappropriate to achieve the best clinical 
outcomes; therefore, it might be preferable to use individualized DAPT protocols. The Authors aim to review the pos-
sibilities of individualizing dual antiplatelet therapies by defining the patients’ thrombotic and bleeding risks and sum-
marize the currently available evidence on the clinical effectiveness of individualized antiplatelet therapy.
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Bevezetés

A modern orvosi protokollok megalkotásában mind a 
standardizációra, mind az individualizációra való tö-
rekvés egyaránt megjelenik. A standardizáció kön�-
nyen megjegyezhető, egyszerűen protokollarizálható, 
populációs szinten nagy esetszámú klinikai tanulmá-
nyok alapján igazolhatóan előnyös stratégia, amelynél 

megadható, hogy 1000 beteg egységes kezelése so-
rán hány betegnél előzzük meg az adott szövődményt, 
és ezt hány beteg kárára tesszük. Ugyanakkor, ha a 
megelőzendő szövődmény és a provokált mellékhatás 
kockázata közel esik egymáshoz, speciális, individua-
lizált algoritmusokra és stratifikációra van szükség ah-
hoz, hogy azon betegeket, akik az adott terápiából leg-
inkább profitálnak, elkülönítsük azoktól, akik számára 
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a kezelés inkább hátrányt okozna. Az individualizáció 
hátránya, hogy komplex folyamat, amelyben a stratifi-
káció bonyolult mutatók, score-ok, tényezők vagy sok-
szor szubjektív benyomások segítségével történik, ami 
a gyakorlatban több tévedést és hibás döntést eredmé-
nyezhet.
A PCI-t követő vérlemezkegátló-kezelés standardizált 
megközelítése szerint a betegeket két csoportba oszt-
juk: akut koronáriaszindróma esetén egy évig javasolt 
kettős TAG-kezelés aszpirin és potens P2Y12-gátló 
(prasugrel vagy ticagrelor) kombinált alkalmazásával, 
míg elektív PCI után az aszpirinterápiát fél évig java-
solt clopidogrellel kiegészíteni. Ez a megközelítés alap-
vetően trombózisközpontú (eszkaláció), elsősorban a 
stenttrombózis és az infarktus veszélyét hangsúlyozza 
és végtelenül leegyszerűsíti a PCI utáni trombotikus 
kockázatot azzal, hogy azt csak az indikáció jellegével 
(ACS – elektív) jellemzi. Ezen látásmódnak a gyökere 
a 2000-es években keresendő, amikor az első és má-
sodik generációs gyógyszerkibocsátó stentek (DES) és 
a csupasz fémstentek használatakor egy relatíve gya-
kori (3-5%), magas mortalitású szövődménnyel kellett 
számolni: a stenttrombózissal. Ennek kivédésére szá-
mos klinikai tanulmány igazolta ACS esetén a potens 
P2Y12-gátlók, prasugrel és ticagrelor előnyét. Az utóbbi 
évtizedben ugyanakkor a korszerűbb, biztonságosabb, 
folyamatosan fejlődő koronáriaintervenciós eszközök-
nek és az egyre tökéletesebben kivitelezett beavat-
kozásoknak (képalkotó vezérelt) köszönhetően jelen-
tősen csökkent a trombotikus komplikációk száma, így 
figyelmünk a vérzéses szövődmények kivédése felé 
fordult és jelenleg egy olyan szemlélet terjed, amely-
nek fókuszában a vérzés áll. Ennek szellemében a PCI 
körüli rövidebb időszakra korlátozhatjuk a potens ket-
tős TAG-kezelés idejét, rövidített és csökkentett inten-
zitású protokollokat tesztelhetünk a vérzés kivédésére 
(de-eszkaláció). Összességében az eszkalációs és 
de-eszkalációs stratégiák lehetőséget teremtenek arra, 
hogy a jelentős egyéni különbségeket mutató PCI utá-
ni betegpopuláció számára a vérzéses és trombotikus 
kockázatot mérlegelő, individualizált kezelési lehetősé-
geket biztosítsuk.

Trombózisfókuszú eszkalációs stratégiák

Definíció szerint eszkalációnak hívjuk a kevésbé po-
tens ADP-receptor-blokkoló (clopidogrel) potensebb 
szerre (prasugrel vagy ticagrelor) történő cseréjét (1). 
Tágabb értelemben véve azonban eszkalációnak te-
kinthető a kettős TAG-kezelés meghosszabbítása a ja-
vasolt időtartamhoz képest. Az eszkalációs stratégiák 
létjogosultságát számos multicentrikus, randomizált, 
placebokontrollált, nagy esetszámú tanulmány ered-
ménye alátámasztotta.
A CREDO-vizsgálat eredményeinek 2002-es publikáci-
ója óta ismert, hogy az aszpirin mellé clopidogrel adása 

egy évig szignifikáns mértékben csökkenti a halál, a mi-
okardiális infarktus és a stroke rizikóját PCI-t követően 
a 28 napos DAPT-kezeléshez képest (2). A clopidogrel 
ugyanakkor közepes intenzitású, nagyon variábilis ha-
tású P2Y12-gátló, amely mellett az úgynevezett magas 
thrombocytareaktivitás (HPR, azaz non-reszponzió) 
akár 30-40%-ban is előfordulhat (3). Számos, pros-
pektív, obszervációs vizsgálat, köztük nagy betegpo-
pulációjú vizsgálatok elemzései demonstrálták, hogy a 
HPR független és erős prediktora a poszt-PCI-t követő 
iszkémiás eseményeknek, amelyek a nem fatális mio-
kardiális infarktus, a stenttrombózis, vagy a kardiovasz-
kuláris halálozás szignifikáns mértékű emelkedésében 
fejeződnek ki (4). Emiatt fejlesztettek ki olyan potens 
P2Y12-gátlókat, mint a prasugrel és a ticagrelor, ame-
lyek gyorsabb, hatékonyabb, egységesebb aggregá-
ciógátlást eredményeznek. A prasugrel jelentőségét 
vizsgálva 2007-ben a TRITON-TIMI38-vizsgálat 13608 
ACS miatt kezelt beteget randomizált PCI-t követően 
clopidogrel vs. prasugrel terápiára. A vizsgálat ered-
ménye alapján az egy évig tartó aszpirin és prasugrel 
kombinált kezelés szignifikáns mértékben csökkentette 
az iszkémiás események, beleértve a stenttrombózis 
előfordulását. A major vérzéses események, köztük a 
fatális kimenetelű vérzések is szignifikáns mértékben 
növekedtek a prasugrel mellett, de a nettó klinikai előny 
a teljes ACS-populációra vetítve a prasugrel előnyét 
mutatta (5). Később a 2009-ben publikált PLATO-vizs-
gálatban ACS miatt kezelt betegcsoportban a ticagrelor 
egy évig tartó alkalmazása is szignifikáns mértékben 
csökkentette a vaszkuláris halálozás, a miokardiális 
infarktus vagy a stroke-rizikóját, ugyanakkor a nem 
procedurális vérzések kockázata növekedett az clopi-
dogrel kontrollcsoporthoz képest (6). Ezek a vizsgálati 
eredmények adják az alapját annak, hogy a jelenleg ér-
vényes ajánlásokban akut koronáriaszindróma esetén 
aszpirin mellett prasugrel vagy ticagrelor alkalmazása 
preferált egy évig, és clopidogrel csak abban az eset-
ben javasolt, ha a potens szerek nem elérhetőek vagy 
kontraindikált alkalmazásuk (7, 8).
Tágabb értelemben eszkalációnak tekinthető a kettős 
TAG-kezelés hosszának növelése is, amelynek hatá-
sát ugyancsak több randomizált tanulmány elemezte. 
A DAPT-vizsgálatban gyógyszerkibocsátó stent- (DES) 
implantációt követően egy évig eseménymentes be-
tegeket randomizáltak a DAPT-kezelés felfüggeszté-
sére vagy 18 hónapos folytatására. A hosszabbított 
DAPT-kezelési csoportban a stenttrombózis (0,4% 
vs. 1,4%; p<0,001), a major kardiovaszkuláris esemé-
nyek (4,3% vs. 5,9%; p<0,001) és a miokardiális infark
tus (2,1% vs. 4,1%; p<0,001) szignifikáns mértékben 
csökkentek, miközben a közepes vagy súlyos vérzé-
sek száma szignifikáns mértékben emelkedett (2,5% 
vs. 1,6%; p=0,001). Részben a vérzéses események 
emelkedése magyarázhatta a mortalitás kedvezőtlen 
irányú változását is (2,0% vs. 1,5%, p=0,052), hiszen a 
hosszabb DAPT-csoportban emelkedő mortalitási ten-
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denciát tapasztaltak, elsősorban a nem kardiovaszku-
láris mortalitás növekedése miatt. Emiatt az aszpirin és 
clopidogrel tartós folytatása egy évvel a PCI után nem 
vált rutinszerűen támogatható stratégiává, annak elle-
nére, hogy a szerzők önálló pontrendszert fejlesztettek 
(DAPT-score) annak elbírálására hogy várhatóan mely 
betegek profitálhatnak a megnyújtott protokollból (9).
A PEGASUS-vizsgálatba az 1-3 évvel korábban mio-
kardiális infarktuson átesett betegeket randomizálták 
aszpirin háttérterápia mellett teljes dózisú (2×90 mg) 
vagy csökkentett dózisú (2×60 mg) ticagrelorra, vala-
mint placebóra 1:1:1 arányban. A 33 hónapos medián 
kezelési idő alatt a ticagrelor-alapú megnyújtott kezelés 
szignifikánsan csökkentette a kardiovaszkuláris halá-
lozás, miokardiális infarktus vagy stroke kompozitját a 
placebóhoz képest (7,77% a 60 mg-os ticagrelor, 7,85% 
a 90 mg-os ticagrelor, 9,04% a placebo, p<0,05 mind-
két ticagrelordózis esetén). Noha mortalitási különbség 
nem volt, a vérzéses események rizikója több mint két-
szeresére nőtt a ticagrelor-csoportokban (10).
Eszkalációnak tekinthető az aszpirin helyett kombinált 
aszpirin és kis dózisú antikoaguláns alkalmazásának le-
hetősége is, amelynek jelentőségét a COMPASS-vizs-
gálatban tesztelték. Az analízisben vizsgált betegek több 
mint 60%-a korábban miokardiális infarktuson esett át, 
jelentős részük PCI-ben részesült. A vizsgálatban 1:1:1 
arányban randomizálták a betegeket aszpirin-monoterá-
piára, 2×5 mg rivaroxaban-monoterápirára, vagy aszpi-
rin és 2×2,5 mg/nap rivaroxaban duális antitrombotikus 
(DAT) kezelésre. A vizsgálatot 23 hónap után leállítot-
ták, mivel az aszpirin és 2×2,5 mg rivaroxaban kombinált 
terápia előnyösebbnek bizonyult az aszpirin-monoterá-
piával szemben (4,1% vs. 5,4%, p<0,001). Mindemellett 
szignifikánsan több major vérzés volt látható a DAT mel-
lett az aszpirin-monoterápiához képest (3,1% vs. 1,9%; 
p<0,001), ugyanakkor a fatális vérzések kockázata nem 
növekedett. Az aszpirin és kis dózisú rivaroxaban cso-
portban az összmortalitás csökkenését észlelték (3,4% 
vs. 4,1%; p=0,01), amellyel ez az egyetlen olyan eszka-
lációs stratégia, amely a túlélést is javította (11). Mégis, 
rutinszerű alkalmazása nem támogatott a szakmai ja-
vaslatok szintjén, csak magas trombotikus és alacsony 
vérzéses kockázat esetén (7, 8).

Új szemlélet: de-eszkaláció a vérzés  
megelőzése érdekében

Amellett, hogy a potens P2Y12-gátló szerek megjelené-
se jelentősen csökkentette a stenttrombózis és a recidív 
miokardiális infarktus kockázatát PCI után, a 2000-es 
évek elején alkalmazott első generációs gyógyszerki-
bocsátó stentek (DES) és az intervenciós technika is je-
lentős fejlődésnek indult. A második/harmadik generá-
ciós DES-ek jelentősen csökkentették a stenttrombózis 
rizikóját az első generációs DES-ekhez és BMS-hez 
képest (12). Az intravaszkuláris képalkotással (IVUS és 

OCT) vezérelt beavatkozások pedig ugyancsak szig-
nifikáns csökkenést eredményeztek a trombotikus ese-
mények előfordulásában úgy, hogy ezen változások 
nem járnak fokozott vérzéses kockázattal (13). Miután 
több publikáció igazolta, hogy PCI után egy major vér-
zéses esemény hasonló prognosztikai szereppel bír, 
mint egy miokardiális infarktus, a vérzés prevenciója 
fókuszba került és olyan kutatások indultak el, amelyek 
megkísérelték lebontani a korábbi dogmatikus kezelési 
DAPT-sémákat és csökkent intenzitású és/vagy rövi-
debb időtartamú kezelési protokollokat teszteltek.
Definíció szerint de-eszkaláció alatt a potens ADP-re-
ceptor-blokkoló kevésbé potens szerre (clopidogrel) tör-
ténő cseréjét értjük. Tágabb értelemben véve azonban 
de-eszkalációt jelenthet a DAPT-rezsim időtartamának 
és intenzitásának csökkentése is, a standardizált pro-
tokollban megszabott javaslatokhoz képest. A de-esz-
kaláció alapvetően két úton történhet: lehet vezérelt 
(guided) vagy klinikai döntésen alapuló, nem vezérelt 
(un-guided). A vezérelt de-eszkaláció során a P2Y12-gát-
ló megválasztása történhet thrombocytafunkciós teszt 
alkalmazásával, vagy genetikai elemzéssel (1).

Nem vezérelt de-eszkaláció
1 hónapos DAPT-stratégiák
A TOPIC-vizsgálatba 646 ACS miatt kezelt beteget 
randomizáltak 1 hónappal a PCI után 11 hónap po-
tens P2Y12-gátlót tartalmazó kezelésre vagy nem ve-
zérelt clopidogrel de-eszkalációra. Az de-eszkalált 
csoportban szignifikáns mértékben csökkent a CV-ha-
lál, urgens revaszkularizáció, stroke, BARC (Bleeding 
Academic Research Consortium) 2 vagy nagyobb vér-
zés kompozitja (13,4% vs. 26,3%; p <0,01), amelyet a 
vérzéses események csökkenése magyarázott. Isz-
kémiás végpontok tekintetében nem volt különbség 
a két csoport között. A kis elemszámú vizsgálatban 
ugyanakkor nem publikálták a stenttrombózis és mi-
okardiális infarktus kockázatát, ami miatt az 1 hóna-
pos rutin de-eszkaláció veszélyei nem voltak egyér-
telműek (14). A STOP-DAPT 2-vizsgálatban 1 hónap 
DAPT-kezelést követő clopidogrel-monoterápiát ha-
sonlítottak össze standard DAPT (aszpirin + clopidog-
rel) kezeléssel, a PCI indikációja közel 40%-ban ACS 
volt. A primer végpont a kardiovaszkuláris halálozás, 
miokardiális infarktus, iszkémiás vagy vérzéses stro-
ke, definitív stenttrombózis, major vagy minor vérzé-
sek kompozitja volt. A rövidített DAPT-csoportban szig-
nifikánsan csökkent a primer végpont (2,4% vs. 3,7%; 
p =0,04). A vizsgálat kevert beteganyaga alapján nem 
lehetett megítélni, hogy ACS és elektív PCI esetén is 
hasonlóan hatékony és biztonságos-e ez a stratégia, 
ami miatt a szerzők külön ACS-vizsgálatot szerveztek 
(15). A STOP-DAPT-2 ACS-vizsgálatba csak ACS mi-
att kezelt betegeket vontak be, akiknél ugyancsak az 
egy hónapra rövidített DAPT-kezelést és az azt köve-
tően adott clopidogrel-monoterápiát hasonlították ös�-
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sze a tartós aszpirin és clopidogrel kombinált kezelés-
sel. A vizsgálat eredményei alapján az egy hónap után 
elhagyott aszpirin után adott clopidogrel-monoterápia 
50%-kal növelte a trombotikus szövődmények kocká-
zatát (2,75% vs. 1,86%; p<0,05). Ezek alapján ACS mi-
att PCI-n átesett betegeknél nem előnyös az aszpirin 
elhagyása és clopidogrel-monoterápia alkalmazása 1 
hónappal az intervenció után (16).
A PCI után egy hónappal de-eszkalált egyszeres vér-
lemezkegátló-kezelés lehetőségét nem vetették el, ha-
nem olyan magas vérzéses kockázatú betegcsoportot 
(high bleeding risk – HBR) kerestek, amelyben a bete-
gek jelentősebben profitálhatnak a vérzéses szövőd-
mények elkerüléséből. A MASTER DAPT-vizsgálatban 
4579 HBR-betegnél DES-implantációt követően vizs-
gálták az 1 hónap DAPT után de-eszkalált vérlemezke
gátló-monoterápia hatékonyságát és biztonságosságát 
a standard DAPT-kezeléssel szemben. Az 1 hónapos 
DAPT-csoportban a major és a klinikailag releváns 
non-major vérzések száma jelentősen alacsonyabb volt 
(6,5% vs. 9,4%; p<0,001), amely főleg a non-major vér-
zéses rizikó csökkenéséből fakadt (17). A miokardiális 
infarktus, stenttrombózis és mortalitás előfordulása nem 
különbözött szignifikáns mértékben a rövidített és stan-
dard protokoll között. A vizsgálat klinikai interpretációját 
nehezíti, hogy a de-eszkalált csoportban a PCI után egy 
hónappal nem definiálták a monoterápia típusát, hanem 
a vizsgáló döntésére bízták, hogy aszpirin, clopidogrel 
vagy ticagrelor-monoterápia mellett dönt. Mivel ezek 
között lényeges különbség lehet a hatékonyság és biz-
tonságosság tekintetében, nehéz a HBR-betegeknél a 
preferált monoterápia megnevezése (17).

3 hónapos DAPT-stratégiák
A TWILIGHT-vizsgálatban magas vérzéses vagy ma-
gas iszkémiás kockázattal bíró, PCI-n átesett betege-
ket vontak be, akiknél 3 hónappal a PCI után leállították 
az aszpirinkezelést és ticagrelor-monoterápiát alkal-
maztak (rövid DAPT-csoport), vagy standard aszpirin 
és ticagrelor kombinált terápiát kaptak. A 7119 rando-
mizált betegnél az egyéves követés során a primer vég-
pont a BARC 2,3 vagy 5 vérzés jelentkezése volt, míg 
az iszkémiás végpont a bármely okú halálozás, nem fa-
tális miokardiális infarktus, nem fatális stroke kompozit-
jaként volt definiálva. A 3 hónap után aszpirin nélkül al-
kalmazott ticagrelor-monoterápia 44%-kal csökkentette 
a vérzéses primer végpontot (4,0% vs. 7,1; p<0,001), 
míg a kompozit iszkémiás végpont 3,9%-ban fordult elő 
mindkét csoportban. A vizsgálat nagy betegszámon 
igazolta, hogy 3 hónappal a PCI után biztonságos az 
aszpirin elhagyása akkor, ha potens P2Y12-gátló mo-
noterápiát folytatunk a továbbiakban, amely stratégia 
felére csökkenti a vérzéses kockázatot (18). Későbbi 
elemzések nagy kockázatú alcsoportokban is (ACS, 
HBR) megerősítették a vizsgálat felismeréseit (19, 20). 
Nagyon hasonló elrendezésű volt a TICO-vizsgálat, 
amelybe 3056 ACS- miatt DES-implantáción átesett 

beteget vontak be. Ugyanúgy, mint a TWILIGHT-vizs-
gálatban 3 hónappal a PCI után randomizálták a bete-
geket kombinált aszpirin- és ticagrelorkezelésre vagy 
aszpirin-monoterápiára. A major vérzéses események 
44%-ban csökkentek (1,7% vs. 3,0%; p=0,02), és nem 
volt különbség a trombotikus végpontok előfordulásá-
ban (21). Ezzel két független, nagy elemszámú randomi-
zált vizsgálat igazolja a 3 hónap utáni potens P2Y12-gát-
ló monoterápia előnyeit a standard DAPT-protokollhoz 
képest, amellyel ez a stratégia az evidenciákkal legjob-
ban megtámogatott de-eszkalációs lépés és várhatóan 
a szakmai irányelvekben I. osztályú ajánlássá válhat a 
későbbiekben.

Vezérelt de-eszkaláció

A vezérelt de-eszkaláció lényege, hogy thrombocyta-
funkciós méréssel vagy genetikai elemzéssel meghatá-
rozzuk a clopidogrel hatását, és ha az megfelelő, akkor 
potens P2Y12-gátló helyett clopidogrelt alkalmazunk. 
Ennek a stratégiának az előnye, hogy már azonnal a 
PCI után alkalmazható.
A TROPICAL-ACS-vizsgálatban thrombocytafunkci-
ós-teszt (Multiplate aggregometria) eredménye alap-
ján vezették a de-eszkalációt, egy héttel a PCI-t köve-
tő kórházi elbocsátás után, troponin-pozitív ACS miatt 
végzett intervenciót követően. A kontrollcsoportban al-
kalmazott aszpirin és prasugrel kombinált kezeléshez 
képest, a vezérelt de-eszkalációs csoportban HPR 
esetén a betegek aszpirint és prasugrelt kaptak, míg 
megfelelő clopidogrel hatás esetén aszpirin- és clopi-
dogrelkezelésben részesültek. Az eredmények alap-
ján a kardiovaszkuláris halálozás, miokardiális infark-
tus, stroke vagy BARC 2-5 vérzés kombinált végpontja 
nem különbözött szignifikáns mértékben a guided és 
un-guided csoportok között, a vizsgálat kitűzött célja, 
a non-inferioritás teljesült (7% de-eszkalált csoport 
vs. 9% a kontrollcsoport, Pnon-inferiority=0,0004). A korai 
de-eszkaláció ellenére nem volt különbség az iszké-
miás végpontokban, míg a vérzés tekintetében ala-
csonyabb vérzéses rizikót észleltek a de-eszkaláció 
mellett, de ezt nem sikerült nagy megbízhatósággal 
igazolni (8,7% vs. 10,5%; p=0,14) (22).
A genetikai elemzéssel vezérelt de-eszkaláció pél-
dája a POPULAR GENETICS-vizsgálat, amelyben 
2488 STEMI miatt PCI-n átesett beteget randomizál-
tak standard DAPT-protokoll (prasugrel vagy ticagrel-
or) versus CYP2C19 genotípus alapján vezérelt keze-
lésre. A genotipizált csoportban a clopidogrel csökkent 
hatásával járó CYP2C19 *2 és *3 mutációt hordozók 
(non-reszponder) potens szert kaptak, a vad típussal 
bírók (jó hatékonyság) pedig clopidogrelt. A vizsgálat 
eredménye alapján a genotipizálással vezetett de-esz-
kalációs csoport non-inferiornak bizonyult a standard 
DAPT-kezeléshez képest a primer kompozit vérzéses 
és iszkémiás végpontban (5,1% vs. 5,9%). A vérzéses 
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kockázat tekintetében szignifikáns mértékű csökkenést 
igazoltak (9,8% vs. 12,5%, p=0,04) (23).
2021-ben Galli és munkatársai által publikált metaana-
lízisben 11 randomizált vizsgálatot és 3 obszervációs 
tanulmányt elemeztek 20 743 beteg bevonásával a ve-
zérelt vs. standard DAPT-kezelés összehasonlításá-
ra. A metaanalízis alapján a vezérelt DAPT-kezelés a 
standard DAPT-terápiához képest szignifikáns mérték-
ben csökkenti a major adverz kardiovaszkuláris ese-
ményeket (RR = 0,78; 95% CI: 0,63–0,95; p = 0,015), 
és szignifikáns mértékben csökkenti a minor vérzések 
kockázatát (RR = 0,78; 95% CI: 0,67–0,92; p = 0,003) 
(24). A metaanalízis rávilágít, hogy a guided eszkaláció 
szignifikáns mértékben csökkentette az iszkémiás ese-
mények számát extra vérzéses kockázat nélkül, míg a 
guided de-eszkaláció csökkentette a vérzések számát 
iszkémiás veszély nélkül.

Vérzéses és trombotikus kockázat  
megítélése: rizikóbecslés

A fenti vizsgálatok alapján egyértelmű bizonyítékok 
gyűltek az elmúlt években arra, hogy mind a magas 
trombotikus kockázat, mind a magas vérzéses rizi-
kó esetén léteznek egyénre szabott stratégiák a ru-
tin DAPT-protokollhoz képest eszkalációval vagy épp 
de-eszkaláció megvalósításával. Ehhez azonban elen-
gedhetetlen a vérzéses és trombotikus kockázat objek-
tív felmérése, jellemzése.
A vérzéses kockázat jellemzésére a 2020 NSTE- 
ACS-guideline az ARC-HBR és a PRECISE-DAPT-sco-
re alkalmazását javasolja (7). Az ARC-HBR-pontrend-
szer a magas vérzéses kockázatot a BARC 3 vagy 5 
típusú vérzés előfordulásának éves szinten legalább 
4%-os esélyeként vagy az intracranialis vérzés (ICH) 
arányának éves szinten legalább 1%-os esélyeként 
definiálja. A pontrendszerben MAJOR és MINOR krité-
riumok találhatók, amelyek alapján HBR megállapítha-
tó legalább 1 MAJOR vagy legalább 2 MINOR pont el-
érése esetén (1. táblázat). HBR esetén a pontrendszer 
a magas és igen magas kockázat között is differenciál, 
mert növekvő pontok esetén tovább növekszik a vérzé-
ses kockázat (25).
A koronária trombotikus rizikó becslésére a 2020-as 
ESC NSTE-ACS-ajánlás specifikus tényezők figyelem-
bevételét javasolja, amelyek alapján magas vagy köze-
pes trombotikus rizikó azonosítható (2. táblázat).

Aktuális szakmai irányelvek vs. magyar 
szabályozás

Az ESC legfrissebb aktuális irányelvei alapján (7, 8, 26) 
továbbra is I. osztályú ajánlásként krónikus koronária-
szindróma (CCS) esetén aszpirin + clopidogrel javasolt 
6 hónapig (I/A), míg akut koronáriaszindróma esetén 

aszpirin + prasugrel vagy ticagrelor 12 hónapig (I/A). 
A 2020 NSTE-ACS-irányelv megjegyzi, hogy az ISAR 
REACT 5-vizsgálat eredményei (27) alapján a prasug-
rel mellett észlelt alacsonyabb major kardiovaszkuláris 
eseményrizikó miatt prasugrel preferálható a ticagrelor-
ral szemben (IIa/B).
CCS esetén megnyújtott DAPT-kezelés megfontolandó 
alacsony vérzéses kockázat és magas iszkémiás rizikó 
esetén (IIa/A) és akár a PCI során válogatott esetekben 
potens szer alkalmazása is mérlegelhető (IIb/C). Ma-
gas vérzéses kockázat esetén a DAPT hossza 3 (IIa/A), 
vagy 1 hónapra (IIb/C) rövidíthető.
ACS esetén igen magas vérzéses kockázat esetén 
egy hónap DAPT-kezelés után clopidogrel-monoterá-
pia, magas vérzéses rizikó esetén 3 hónap DAPT után 
aszpirin vagy ticagrelor-monoterápia megfontolandó 
(IIa/B). Szelektált esetekben, ha potens szer alkalma-

1. TÁBLÁZAT. Major és Minor kritériumok a magas vérzéses 
kockázat becslésére: Az ARC-HBR-score

Major kritériumok Minor kritériumok
Hosszú távú OAC-kezelés. 75 vagy afeletti életkor
Súlyos vagy végstádiumú krónikus 
veseelégtelenség  
(eGFR <30 ml/min).

Közepesen súlyos kró-
nikus veseelégtelenség 
(eGFR 30–59 ml/min).

Hemoglobin <11g/dl Hemoglobin 11-12,9 g/
dl férfiakban vagy  
11-11,9 g/dl nőkben.

Hospitalizációt és/vagy transzfúziót 
igénylő spontán vérzés az elmúlt 6 
hónapban, vagy bármikor visszatérő 
jelleggel.

Hospitalizációt és/vagy 
transzfúziót igénylő 
spontán vérzés az 
elmúlt 12 hónapban, 
amely major kritériumot 
nem merít ki.

Közepes vagy súlyos thrombocyto-
paenia (thrombocytaszám <100 × 
109/l) a PCI előtt.

Krónikus NSAID vagy 
szteroid használat.

Krónikus vérzésre való hajlam. Iszkémiás stroke  
bármikor korábban, 
amely major kritériumot 
nem merít ki.

Portális hipertenzióval járó  
májcirrózis.
Aktív daganatos betegség (kivéve a 
nem melanoma típusú bőrrákot) az 
elmúlt 12 hónapban vagy folyamat-
ban lévő daganatellenes kezelés 
(műtét, kemo- vagy radioterápia).
Bármikor előforduló spontán  
intracranialis vérzés.  
Traumás intracranialis vérzés az 
elmúlt 12 hónapban.  
Agyi arteriovenosus malformáció 
jelenléte.  
Közepes vagy súlyos iszkémiás stro-
ke az elmúlt 6 hónapban (NIHSS >5).
Major műtét vagy trauma 30 napon 
belül a PCI-hez képest.
Nem halasztható major műtét 
DAPT-kezelés mellett.
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zása valamilyen ok miatt megkérdőjelezhető, vezérelt 
de-eszkaláció megfontolható és clopidogrelre vis�-
szaváltható hatékony gátlás esetén (IIb/A). Az európai 
kardiológiai ajánlások tehát standardizált szemléletben 
iszkémiás fókuszúak, de egyre több esetben engednek 
de-eszkalációt a vérzéses kockázat figyelembe vételé-
vel (3. táblázat).
Noha az elmúlt években többször módosultak az elő-
írások, a fentebb részletezett szakmai ajánlásokkal 
szemben a magyar gyógyszer-finanszírozás csak vá-
logatott esetekben támogatja a potens P2Y12-gátlók fel-
írását. Jelenleg prasugrelt 70%-os támogatással olyan 
ACS miatt PCI-n átesett betegeknél rendelhetünk, 
akiknél clopidogrelallergia, laboratóriumilag igazolt 
non-reszponzió, stenttrombózis vagy diabetes mellitus 
áll fenn és korábban nem volt TIA/stroke az anamnézi-
sében. A ticagrelor esetében két támogatási pontot is 
találhatunk: az egyik a prasugrellel megegyező (Eü70 
24), a másik (Eü70 30) indikációs terület pedig azokat 

az ACS-en átesett betegeket támogatja, akik krónikus 
veseelégtelenségben szenvednek (kreatinin clearance 
<60 ml/min). Mindezek alapján kijelenthető, hogy a ha-
zai standard még mindig nem teljesíti maximálisan az 
ESC szakmai irányelveit, és mielőbbi bővítésre lenne 
szükség.
A Nemzeti Szívinfarktus Regiszterben 2018.01.01. és 
2020.12.31. közötti időszakban szereplő adatokat fel-
dolgozva szembeötlik, hogy a potens szerek (prasug-
rel, ticagrelor) penetranciája a restriktív finanszírozási 
szabályozás adta lehetőségektől is messze elmarad. A 
STEMI-betegek 78,3%-a kapott clopidogrelre, 12,7%-a 
prasugrelre és 4,3%-a ticagrelorra javaslatot. Az NSTE-
MI-betegcsoportban 77,7% clopidogrel, 8,3% prasugrel 
és 3,2% ticagrelor értékeket találtak. A speciális feltéte-
lek esetén rendelhető gyógyszerek (prasugrel, ticagrelor) 
esetén az egyes centrumok között jelentős variabilitást 
találtak: a javaslat felírása prasugrel esetén 1,2–24,3%, 
ticagrelor esetén 0,3–10,8% között változott (28).
Összegezve, annak ellenére, hogy a magyar finanszíro-
zási rendeletek nem követik az érvényes európai szak-
mai irányelveket, a nagy lemaradás miatt megfontolandó 
lenne a napi rutin klinikai gyakorlat részévé tenni az aktív 
diabéteszszűrést, vesebetegség felismerését és throm-
bocyta-aggregometriát, hogy azonosíthassunk minden 
potenciális beteget, aki a potens ADP-receptor-gátló 
gyógyszeres kezelés alkalmazásából profitálhat.

2. TÁBLÁZAT. Trombotikus kockázat meghatározását  
támogató tényezők

Magas trombotikus rizikó Közepes tromboti-
kus rizikó

Komplex koronáriabetegség (tech-
nikai aspektus) mellett legalább 1 
kockázatfokozó kritérium

Nem komplex ko-
ronáriabetegség és 
legalább 1 kritérium

Kockázatfokozók
Cukorbetegség, amely kezelést 
igényel

Cukorbetegség, amely 
kezelést igényel

Visszatérő miokardiális infarktus Visszatérő miokardiális 
infarktus

Több eret érintő koronáriabetegség Krónikus veseelégte-
lenség, amikor eGFR  
15–59 ml/min/1,73 m2

Több lokalizációt érintő artériás 
érbetegség (CAD és PAD)

Több lokalizációt érintő 
artériás érbetegség  
(CAD és PAD)

Korai (<45 év) vagy felgyorsult (új lé-
zió 2 éven belül) koronáriabetegség
Együttesen előforduló szisztémás 
gyulladásos betegség (pl. HIV, SLE, 
krónikus arthritis)
Krónikus veseelégtelenség, amikor 
eGFR 15–59 ml/min/1,73 m2 
Technikai aspektusok
Legalább 3 stent beültetése
Legalább három lézió ellátása
Teljes implantált stenthossz >60 mm
Komplex revaszkularizáció az 
anamnézisben (főtörzs, bifurkációs 
stentelés legalább 2 stenttel,  
krónikus teljes okklúzió,  
last-remaining ér stentelése)
Thrombocytaaggregáció-gátló keze-
lés mellett elszenvedett stenttrombó-
zis az anamnézisben

3. TÁBLÁZAT. Szakmai útmutatók javaslatai

Indikáció PCI után Ajánlás

Elektív PCI

DAPT 6 hónapig (ASA + clopidogrel)
DAPT meghosszabbítása (magas 
iszkémiás és alacsony vérzéses 
rizikó)
DAPT 3 hónapig (magas vérzéses 
kockázat)
DAPT 1 hónapig (igen magas vérzé-
ses kockázat)
Iniciális (periprocedurális) prasugrel 
vagy ticagrelor

I A
IIa A 
 

IIa A 

IIb C 

IIb C

NSTE-ACS 
és STEMI

DAPT 12 hónapig (prasugrel vagy 
ticagrelor)
Prasugrel preferált ticagrelorral szem-
ben PCI esetén
DAPT meghosszabbítása (alacsony 
vérzéses és magas iszkémiás rizikó)
DAPT (ASA + ticagrelor) 3 hónapig 
majd ticagrelor-monoterápia
DAPT 3 hónapig majd ASA-monote-
rápia (magas vérzéses kockázat)
DAPT 1 hónapig majd clopidog-
rel-monoterápia (igen magas vérzé-
ses kockázat)
DAPT 12 hónap után DAT (ASA + 
rivaroxaban, magas iszkémiás rizikó)
DAPT 12 hónap után DAT (közepes 
iszkémiás rizikó) 
Guided de-eszkaláció

I A
 
IIa B
 
IIa A
 
IIa B
 
IIa B 

IIa B 
 

IIa A

IIb B 
 
IIb A
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Következtetések

A PCI-n átesett betegek vérzéses és trombotikus koc-
kázata igen jelentős különbségeket mutat. Ennek elle-
nére, a jelenleg érvényes szakmai irányelvek I. szintű 
ajánlásai a PCI indikációjához kötik a potens (prasug-
rel és ticagrelor) vagy közepes intenzitású (clopidog-
rel) P2Y12-gátló kezelés alkalmazását, és az indikáció 
határozza meg a kezelés hosszát is. Utóbbi években 
egyre több klinikai vizsgálat igazolta, hogy a jelenleg al-
kalmazott PCI-technika mellett már lehetséges a vérzé-
ses kockázat csökkentése anélkül, hogy a trombotikus 
rizikó növekedne. A vezérelt és nem vezérelt de-esz-
kalációs protokollok alapján egyre nagyobb számú 
egyénre szabott aggregációgátló stratégia áll rendel-
kezésre, amelyet szelektált esetekben alkalmazhatunk 
elsősorban a vérzés kockázat csökkentésére. Ezek 
közül 3 hónappal a PCI után az aszpirin elhagyásával 
potens P2Y12-gátló monoterápiát szorgalmazó straté-
gia már elegendő evidenciát hordozva alkalmas lehet 
arra, hogy megváltoztassa az elmúlt évtized iszkémiás 
fókuszú standardizált protokollját.

Nyilatkozat
A szerzők kijelentik, hogy az összefoglaló közlemény 
megírásával kapcsolatban nem áll fenn velük szemben 
pénzügyi vagy egyéb lényeges összeütközés, összefér-
hetetlenségi ok, amely befolyásolhatja a közleményben 
bemutatott eredményeket, az abból levont következte-
téseket vagy azok értelmezését.
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