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Η εμφάνιση των στεφανιαίων μεταλλικών ενδοπρο-
θέσεων στα μέσα της δεκαετίας του ’80 αποτέ-
λεσε σταθμό στην αντιμετώπιση της στεφανιαίας 

νόσου. Ταυτόχρονα όμως γεννήθηκαν δύο νέες νοσολογι-
κές οντότητες, δυνητικά θανατηφόρες: η επαναστένωση και 
η θρόμβωση της στεφανιαίας ενδοπρόθεσης.1 Η συχνότητα 
της επαναστένωσης ελαττώθηκε με την χρήση των ενδοπρο-
θέσεων που εκλύουν φάρμακο (Drug Eluting Stents, DES), 
ενώ η θρόμβωση της ενδοπρόθεσης σχεδόν εξαλείφθηκε με 
την εμφάνιση των νεότερης γενιάς DES καθώς επίσης και με 
τη χορήγηση διπλής αντιαιμοπεταλιακής αγωγής, δηλαδή της 
χορήγησης συνδυασμού ασπιρίνης και αναστολέων του υπο-
δοχέα P2Y12 (κλοπιδογρέλη, πρασουγρέλη, τικαγρελόρη).

Οι κατευθυντήριες οδηγίες προτείνουν διπλή αντιαιμοπε-
ταλιακή θεραπεία μετά την τοποθέτηση στεφανιαίας ενδοπρό-
θεσης για την πρόληψη θρόμβωσης. Η βέλτιστη διάρκεια της 
διπλής αντιαιμοπεταλιακής θεραπείας αποτελεί θέμα αντιπα-
ράθεσης και επιστημονικής έρευνας. Εξαρτάται κυρίως από 
τον τύπο της στεφανιαίας ενδοπρόθεσης, από την εκδήλωση 
της στεφανιαίας νόσου (σταθερή νόσος ή μετά από οξύ στε-
φανιαίο σύνδρομο) καθώς επίσης και από τα χαρακτηριστικά 
του ασθενή που διαμορφώνουν τον κίνδυνο για την εμφάνιση 
ενός μελλοντικού ισχαιμικού ή αιμορραγικού συμβάματος. 

Σύμφωνα και με τις τελευταίες κατευθυντήριες οδηγίες 
από την ACC/AHA του 2016 μετά την τοποθέτηση DES η διπλή 
αντιαιμοπεταλιακή θεραπεία με προσθήκη αναστολέα P2Y12 
(κλοπιδογρέλη, πρασουγρέλη, ή τικαγρελόρη) θα πρέπει να 
δίνεται για τουλάχιστον 12 μήνες (Κλάση I), μάλιστα προτεί-
νεται σε ασθενείς χωρίς αιμορραγικές επιπλοκές και χωρίς 
αυξημένο κίνδυνο αιμορραγίας συνέχιση της διπλής αγωγής 
ακόμα και πάνω από 12 μήνες (Κλάση IIb).2 Οι ευρωπαϊκές 
κατευθυντήριες οδηγίες διαφοροποιούνται, προτείνοντας μι-
κρότερης διάρκειας Dual Antiplatelet Therapy (DAPT) μετά 
την εμφύτευση DES (6 μήνες σε σταθερή νόσο, 12 μήνες σε 
οξύ στεφανιαίο επεισόδιο).3,4 

Πολλές τυχαιοποιημένες κλινικές μελέτες έχουν διεξα-
χθεί για να δώσουν λύση στο ερώτημα της βέλτιστης διάρκει-
ας της διπλής αντιαιμοπεταλιακής θεραπείας μετά την τοπο-
θέτηση DES.3-12 Παρουσιάζουν όμως σημαντική ετερογένεια 
όσον αφορά το σχεδιασμό, τους πληθυσμούς, τα θεραπευ-
τικά σχήματα και τη διάρκεια της θεραπείας, καθώς επίσης 
και το είδος του DES, ενώ τα εξαγόμενα αποτελέσματα συχνά 
είναι αντικρουόμενα όσον αφορά την αποτελεσματικότητα 
και την ασφάλεια. Γενικά, διάρκεια θεραπείας μικρότερη από 
12 μήνες δεν φαίνεται να προκαλεί περισσότερα ισχαιμικά 
συμβάματα, ενώ παρουσιάζει και το πλεονέκτημα των λιγό-
τερων αιμορραγικών συμβαμάτων.13,14 Παραμένει όμως, ένα 
μικρό ποσοστό εμφάνισης καθυστερημένης θρόμβωσης της 
ενδοπρόθεσης. Αντίθετα, σε μελέτες που εξετάζουν διάρκεια 
θεραπείας μεγαλύτερη από 1 έτος, υπάρχει τάση εμφάνισης 
περισσότερων αιμορραγιών και λιγότερων ισχαιμικών συμβα-
μάτων.7,9,10 
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Αντιαιμοπεταλιακή αγωγή μετά 
από εμφύτευση στεφανιαίας 
ενδοπρόθεσης

Κατά την περίοδο μετά την εμφύτευση στεφανιαίας 
ενδοπρόθεσης υπάρχει αυξημένος κίνδυνος εμφά-
νισης καρδιακού ισχαιμικού επεισοδίου λόγω της 
τάσης για δημιουργία θρόμβου στο σημείο παρου-
σίας του μεταλλικού υλικού στο αγγειακό τοίχωμα. 
Ο κίνδυνος αυτός σταδιακά ελαττώνεται μετά την 
ενδοθηλιοποίηση του μεταλλικού σκελετού της εν-
δοπρόθεσης. Tα οφέλη της διπλής αντιαιμοπεταλια-
κής θεραπείας κατά την περίοδο αυτή είναι ξεκάθα-
ρα.15 Σε αρχικές μελέτες που αφορούσαν ασθενείς 
πού έλαβαν Βare Μetal Stents (BMS), η συχνότητα 
θρόμβωσης της ενδοπρόθεσης ήταν σημαντικά μι-
κρότερη με συνδυασμό ασπιρίνης-τικλοπιδίνης συ-
γκριτικά με μονοθεραπεία ασπιρίνης (ή ασπιρίνη και 
βαρφαρίνη).16 

Μετά από μία τυχαιοποιημένη μελέτη 
(CLASSICS) που έδειξε όμοια αποτελεσματικότη-
τα ανάμεσα σε τικλοπιδίνη και κλοπιδογρέλη, αλλά 
καλύτερο προφίλ ασφάλειας με την κλοπιδογρέλη, 
η χρήση της τικλοπιδίνης μειώθηκε δραματικά, ενώ 
σήμερα χρησιμοποιείται πολύ σπάνια.17 Σε άλλη με-
λέτη ασθενείς με σταθερή στηθάγχη ή οξύ στεφανι-
αίο σύνδρομο τυχαιοποιήθηκαν να λάβουν επιπρό-
σθετα στην ασπιρίνη κλοπιδογρέλη ή placebo μετά 
την τοποθέτηση stent. Ένα έτος μετά, η κλοπιδογρέ-
λη σχετίσθηκε με 26.9% (p<0.02) σχετική μείωση 
θανάτου, εμφράγματος ή εγκεφαλικού επεισοδίου, 
με μία τάση για αυξημένο κίνδυνο μείζονος αιμορ-
ραγίας (p<0.07).18

Στη μελέτη CURE, ασθενείς με NSTE-ACS που 
λάμβαναν ασπιρίνη, τυχαιοποιήθηκαν σε επιπρό-
σθετη χορήγηση κλοπιδογρέλης ή placebo για 3-12 
μήνες. Η κλοπιδογρέλη ελάττωσε την εμφάνιση καρ-
διαγγειακού θανάτου ή μη θανατηφόρου εμφράγ-
ματος (9.3 έναντι 11.4%, P < 0.001), αλλά αυξήθηκε 
ο κίνδυνος μείζονος αιμορραγίας (p<0.001).19 Στην 
υποομάδα ασθενών που διενεργήθηκε αγγειοπλα-
στική (μελέτη PCI-CURE), η προσθήκη κλοπιδογρέ-
λης σχετίσθηκε με ελάττωση καρδιαγγειακού θα-
νάτου, εμφράγματος ή ανάγκης για επαναγγείωση 
(p<0.03).20 

Νεότερες μελέτες συνέκριναν θεραπείες με 
ισχυρότερους P2Y12 αναστολείς. Στη μελέτη 
TRITON-TIMI 38, μέσου προς υψηλού κινδύνου 
ασθενείς με οξύ στεφανιαίο σύνδρομο που οδη-
γήθηκαν σε αγγειοπλαστική τυχαιοποιήθηκαν σε 
πρασουγρέλη ή κλοπιδογρέλη για 6-15 μήνες πέ-
ραν της ασπιρίνης. Ενώ η επίπτωση καρδιαγγεια-

κού θανάτου, μη θανατηφόρου εμφράγματος ή με 
θανατηφόρου εγκεφαλικού ήταν μικρότερη με την 
πρασουγρέλη (p=0.001), ο κίνδυνος για αιμορραγία 
ήταν αυξημένος (p<0.03).21 

Στη μελέτη PLATO, >18.000 ασθενείς με οξύ 
στεφανιαίο σύνδρομο τυχαιοποιήθηκαν σε τικαγρε-
λόρη ή κλοπιδογρέλη επιπρόσθετα σε ασπιρίνη για 
6-12 μήνες. Η επίπτωση καρδιαγγειακού θανάτου, 
εμφράγματος ή εγκεφαλικού στους 12 μήνες ήταν 
μικρότερη με τικαγρελόρη έναντι κλοπιδογρέλης 
(9.0 vs 10.7%, p<0.0025), χωρίς διαφορά στις συ-
νολικές (p<0.88) ή μείζονες (p<0.38) αιμορραγίες 
(σύμφωνα με τους ορισμούς της μελέτης).22 

Εκτός από την ελάττωση του κινδύνου θρόμβω-
σης της ενδοπρόθεσης, φαίνεται ότι η διπλή αντι-
αιμοπεταλιακή θεραπεία ελαττώνει τον αριθμό των 
οξέων στεφανιαίων συνδρόμων που δεν σχετίζονται 
με την τοποθέτηση της ενδοπρόθεσης. Αυτό τεκμη-
ριώνεται από τα εξής γεγονότα: i) Σε ασθενείς με 
οξέα στεφανιαία σύνδρομα που αντιμετωπίζονται 
συντηρητικά, η διπλή αντιαιμοπεταλιακή θεραπεία 
ελαττώνει τη συχνότητα των εμφραγμάτων συγκριτι-
κά με την ασπιρίνη ως μονοθεραπεία. ii) Στη μελέτη 
PEGASUS-TIMI 54, που συνέκρινε την τικαγρελόρη 
με placebo σε ασθενείς με ιστορικό εμφράγματος 
1 έως 3 έτη πριν, το σύμπλοκο καταληκτικό σημείο 
καρδιαγγειακού θανάτου, εμφράγματος ή αγγεια-
κού εγκεφαλικού επεισοδίου εμφανίσθηκε σπανιό-
τερα με την τικαγρελόρη σε σχέση με το placebo 
στα 3 έτη παρακολούθησης με κόστος την αύξηση 
του κινδύνου μείζονων αιμορραγιών.23 iii) Στη μελέ-
τη DAPT, η οποία έδειξε μείωση των ισχαιμικών συμ-
βαμάτων και θρομβώσεων σε παρατεταμένη θερα-
πεία με διπλή αντιαιμοπεταλιακή αγωγή (DAPT) για 
30 μήνες έναντι 12 μηνών μετά από τοποθέτηση εν-
δοπρόθεσης, μειώθηκε επίσης ο αριθμός εμφραγ-
μάτων που δεν σχετίζονταν με το σημείο της τοπο-
θέτησης της ενδοπρόθεσης (1.8 έναντι 2.9 %; [HR] 
0.59; p<0.001). Αυτή η διαφορά αποτέλεσε το 55% 
της μείωσης του συνολικού αριθμού εμφραγμάτων 
στο σκέλος των ασθενών που έλαβαν μακροχρόνια 
διπλή αντιαιμοπεταλιακή θεραπεία. Βέβαια το κλινι-
κό όφελος μετριάστηκε και σε αυτή τη μελέτη από 
την αύξηση των αιμορραγικών εκδηλώσεων.11 

ΜΕίωΣΗ ΤΗΣ ΔίΑΡκΕίΑΣ ΔίπΛΗΣ 
ΑνΤίΑίΜΟπΕΤΑΛίΑκΗΣ ΑγωγΗΣ

Πολλές κλινικές μελέτες σε ασθενείς που τοπο-
θετήθηκε DES συνέκριναν μικρότερης διάρκειας 
DAPT (3- 6 μήνες) με 12 μήνες DAPT.3,5,6,8,9,12,24 Οι 
μελέτες αυτές είχαν σημαντικούς περιορισμούς (με-

ΣΤΕΦΑνίΑίΑ νΟΣΟΣ
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λέτες μη κατωτερότητας, με μικρό μέγεθος δείγμα-
τος, κυρίως χαμηλού κινδύνου ασθενείς, με μικρό 
ποσοστό προσφάτου εμφράγματος) ενώ τα κύρια 
καταληκτικά σημεία (ισχαιμικά συμβάντα, θρόμβω-
ση του stent, αιμορραγίες) εμφανίσθηκαν σε μικρό 
ποσοστό κατά την παρακολούθηση των ασθενών. 
Τα αποτελέσματά τους δεν βρήκαν αυξημένο κίν-
δυνο θρόμβωσης του stent με τη μικρότερης διάρ-
κειας DAPT, ενώ υπήρχαν λιγότερες αιμορραγικές 
επιπλοκές, κάτι το οποίο επιβεβαιώθηκε σε πολλές 
μετα-αναλύσεις.25-29 

Συμπερασματικά, η μικρότερης διάρκειας DAPT 
μπορεί να ενδείκνυται σε ασθενείς που τοποθετή-
θηκαν νεότερης γενιάς (everolimus- ή zotarolimus-
eluting) DES, τα οποία παρουσιάζουν μικρότερα 
ποσοστά θρόμβωσης και εμφραγμάτων συγκριτικά 
με τα σπανίως πλέον χρησιμοποιούμενα πρώτη γε-
νιάς (e.g., sirolimus- ή paclitaxel-eluting) DES, κα-
θώς επίσης και σε ασθενείς με υψηλό αιμορραγικό 
κίνδυνο.42,46

Όσον αφορά τα ΒΜS o κίνδυνος για θρόμβω-
ση του stent είναι μεγαλύτερος τις πρώτες μέρες ή 
εβδομάδες μετά την εμφύτευση, αφού η ενδοθηλι-
οποίησή τους γίνεται γρηγορότερα.30 Έτσι, η λήψη 
DAPT κρίνεται απαραίτητη κατά τον πρώτο μήνα 
από την εμφύτευση του stent. 

Την τελευταία δεκαετία ξεκίνησε η χρήση των 
βιοαπορροφήσιμων stents, για τα οποία η βέλτιστη 
διάρκεια DAPT δεν είναι γνωστή. Από μία μελέτη 
που συνέκρινε 6 έναντι 12 μήνες DAPT μετά από 

εμφύτευση βιοαπορροφήσιμου stent φάνηκε ότι η 
θεραπεία διάρκειας 6 μηνών δεν υπήρξε κατώτερη 
των 12 όσον αφορά στο πρωτογενές καταληκτικό 
σημείο οφέλους μεταξύ των δύο ομάδων.31 

ΑύξΗΣΗ ΤΗΣ ΔίΑΡκΕίΑΣ ΔίπΛΗΣ 
ΑνΤίΑίΜΟπΕΤΑΛίΑκΗΣ ΑγωγΗΣ

Πρόσφατες τυχαιοποιημένες μελέτες που κυρίως 
περιέλαβαν ασθενείς που τοποθετήθηκε DES συ-
νέκριναν τη μακροχρόνια DAPT (18 έως 48 μήνες) 
με 6 έως 12 μήνες DAPT.4,7,9-11,32-34 Στις περισσότε-
ρες από αυτές (PRODIGY, DES-LATE, andARCTIC-
Interruption) υπήρξαν ουδέτερα αποτελέσματα 
όσον αφορά το όφελος της μακροχρόνιας θεραπεί-
ας.

Στη μεγαλύτερη από τις προαναφερθείσες με-
λέτες, τη μελέτη DΑPT, (9.961 ασθενείς που έλα-
βαν DES-περίπου οι μισοί ασθενείς 1ης γενιάς και οι 
υπόλοιποι 2ης γενιάς- λόγω σταθερής στεφανιαίας 
νόσου στο 38% ή οξέος στεφανιαίου συνδρόμου 
στο 62% και είχαν ήδη λάβει DAPT για 1 έτος χωρίς 
επιπλοκές), η συνέχιση της αγωγής (πρασουγρέλη ή 
κλοπιδογρέλη) για ακόμη 18 μήνες είχε ως αποτέλε-
σμα στατιστικά σημαντικά ελάττωση 1% της εμφάνι-
σης καθυστερημένης θρόμβωσης του stent, 2.0% 
μείωση των εμφραγμάτων, 1.6% μείωση των MACE 
(θάνατος, έμφραγμα ή εγκεφαλικό) και 0.9% αύξη-
ση των μέσης και μεγάλης βαρύτητας αιμορραγιών.

Συνολικά για τις παραπάνω μελέτες, για αύξηση 
της DAPT για επιπλέον 18 έως 36 μήνες μετά από 
DES βρέθηκε μείωση της εμφάνισης καθυστερη-
μένης θρόμβωσης και ισχαιμικών επιπλοκών περί-
που 1-2% και αύξηση των αιμορραγικών επιπλοκών 
περίπου 1%. Μεγαλύτερο όφελος παρουσίασαν οι 
ασθενείς με προηγούμενο έμφραγμα συγκριτικά με 
εκείνους που δεν είχαν ιστορικό εμφράγματος.35 

Σε μία post-hoc ανάλυση 4703 ασθενών που 
έλαβαν 2ης γενιάς DES (everolimus-eluting stent) 
τα αποτελέσματα ήταν όμοια με αυτά της συνολικής 
μελέτης,36 ενώ από την ανάλυση 1687 ασθενών που 
έλαβαν ΒΜS στη μελέτη DAPΤ, δεν υπήρχε στατιστι-
κά σημαντική διαφορά στις δύο ομάδες όσον αφο-
ρά τη θρόμβωση του stent, τα μείζονα καρδιαγγει-
ακά συμβάματα (θάνατος, έμφραγμα ή εγκεφαλικό) 
και τις μείζονες αιμορραγίες (0.5 έναντι 1.11% [HR 
0.49, 95% CI 0.15-1.64], 4.04 έναντι 4.69 [HR 0.92, 
95% CI 0.57-1.47], και 2.01 έναντι 0.90 [p = 0.07]).37 

Πολλαπλές μετα-αναλύσεις που συμπεριέλαβαν 
τις παραπάνω μελέτες έχουν διενεργηθεί.25-28,38 Η 
μεγαλύτερη από αυτές συμπεριέλαβε 10 μελέτες 
με 33.051 ασθενείς που έλαβαν κυρίως νεότερης 
γενιάς DES με τα εξής αποτελέσματα: δεν υπήρχε 
διαφορά στην εμφάνιση θανάτου, μείζονος αιμορ-

ΣΤΕΦαΝΙαΙα ΝΟΣΟΣ

Η εμφάνιση των στεφανιαίων μεταλλικών 
ενδοπροθέσεων στα μέσα της δεκαετίας 
του ’80 αποτέλεσε σταθμό στην 
αντιμετώπιση της στεφανιαίας νόσου. 
Ταυτόχρονα όμως γεννήθηκαν δύο 
νέες νοσολογικές οντότητες, δυνητικά 
θανατηφόρες: η επαναστένωση 
και η θρόμβωση της στεφανιαίας 
ενδοπρόθεσης. Η συχνότητα της 
επαναστένωσης ελαττώθηκε δραστικά 
με την χρήση ενδοπροθέσεων που 
εκλύουν φάρμακο, ενώ η θρόμβωση της 
ενδοπρόθεσης σχεδόν εξαλείφθηκε με 
τη χορήγηση διπλής αντιαιμοπεταλιακής 
αγωγής, με κόστος την εμφάνιση 
αιμορραγικών συμβαμάτων.
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ραγίας ή θρόμβωσης του stent σε σύγκριση DAPT 
διάρκειας είτε 12 μηνών έναντι 3-6 μηνών είτε 18- 
48 μηνών έναντι 6- 12 μηνών.25 

Ένα απρόσμενο αποτέλεσμα στη μελέτη DAPT 
ήταν η οριακά σημαντική αύξηση της θνητότητας 
(2.3% vs 1.8%, 0.5% απόλυτη αύξηση, p=0.04) 
στην ομάδα της μακροχρόνιας θεραπείας (30 μήνες 
DAPT) η οποία συνέβη λόγω σημαντικής αύξησης 
των μη καρδιαγγειακών θανάτων (κυρίως καρκί-
νος), χωρίς αύξηση καρδιαγγειακών θανάτων και 
μη σημαντική αύξηση θανατηφόρων αιμορραγιών.38 

Τα αποτελέσματα από μεταγενέστερες μετα-
αναλύσεις είναι αντικρουόμενα. Κάποιες ανέδειξαν 
στατιστικά σημαντική αύξηση της θνητότητας από 
οποιαδήποτε αίτιο (όχι όμως καρδιαγγειακό),27,28,39 
ενώ άλλες δεν ανέδειξαν αυξημένο κίνδυνο θνητό-
τητας λόγω παρατεινόμενης DAPT.28,39,40 

πΑΡΑγΟνΤΕΣ ίΣχΑίΜίκΟύ κΑί 
ΑίΜΟΡΡΑγίκΟύ κίνΔύνΟύ

Οι παράγοντες που σχετίζονται με αυξημένο ισχαι-
μικό κίνδυνο μπορούν να ταξινομηθούν σε: i) φαρ-
μακολογικούς παράγοντες (πρώιμη διακοπή της 
DAPT), ii) χαρακτηριστικά του stent (παλαιότερης 
γενεάς stent, μη καλή έκπτυξη, stent μικρά σε διά-
μετρο και μεγάλα σε μήκος, stent σε διχασμούς και 
περιπτώσεις με επαναστένωση), iii) χαρακτηριστικά 
του ασθενή (προχωρημένη ηλικία, διαβήτης, νε-
φρική δυσλειτουργία, ιστορικό οξέος στεφανιαίου 
συνδρόμου, διάχυτη στεφανιαία νόσος, καρδιακή 
ανεπάρκεια, κακοήθεια) 

Οι παράγοντες που σχετίζονται με αυξημένο 
αιμορραγικό κίνδυνο μπορούν να ταξινομηθούν 
σε: i) φαρμακολογικοί παράγοντες (συνδυασμός 
αντιαιμοπεταλιακών, λήψη αντιπηκτικών, αυξημένη 
διάρκεια DAPT, λήψη κορτιζόνης και μη στεροειδών 
αντιφλεγμονωδών φαρμάκων), ii) χαρακτηριστικά 
του ασθενή (προχωρημένη ηλικία, χαμηλό σωματι-
κό βάρος, γυναικείο φύλο, ιστορικό αιμορραγίας ή 
αιμορραγική διάθεση, αναιμία, διαβήτης, νόσος του 
γαστρεντερικού, ηπατοπάθεια, νεφρική δυσλειτουρ-
γία, ιστορικό εγκεφαλικού επεισοδίου, κακοήθεια).

Πολλοί παράγοντες ευθύνονται τόσο για αυξη-
μένο ισχαιμικό όσο και αυξημένο αιμορραγικό κίν-
δυνο, ενώ σε κάποιους ασθενείς συνυπάρχουν πα-
ράγοντες αυξημένου ισχαιμικού και αιμορραγικού 
κινδύνου. 

Έτσι πολλές φορές είναι δύσκολη η εκτίμηση 
οφέλους/κινδύνου και η απόφαση για τη διάρκεια 
της DAPT σε ασθενείς που τοποθετήθηκε stent. Για 
τη λήψη τέτοιων αποφάσεων θα έπρεπε να λαμβά-
νονται υπόψιν ο κίνδυνος ισχαιμικού/ αιμορραγικού 

συμβάματος, οι μέχρι σήμερα πληροφορίες από τις 
μελέτες καθώς επίσης και οι προτιμήσεις του ασθε-
νή. Στο παρελθόν έχουν προταθεί διάφορα score 
εκτίμησης κινδύνου, τα οποία δεν είναι καλά τεκ-
μηριωμένα,41-43 ενώ πρόσφατα μετά από ανάλυση 
των δεδομένων της Dual Antiplatelet Therapy Study 
δημιουργήθηκε ένα νέο score (“DAPTscore”). Το 
score αυτό υπολογίζεται σε ασθενείς που έλαβαν 
DAPT για 1 χρόνο μετά την τοποθέτηση stent και 
δεν εμφάνισαν σημαντικά ισχαιμικά ή αιμορραγικά 
συμβάντα. Παράγοντες που λαμβάνονται υπόψη 
για τον υπολογισμό του DAPT score είναι οι εξής: 
ηλικία, διαβήτης, κάπνισμα, προηγούμενη αγγει-
οπλαστική ή έμφραγμα, συμφορητική καρδιακή 
ανεπάρκεια ή κλάσμα εξώθησης <30%, έμφραγμα 
κατά την προσέλευση του ασθενή, αγγειοπλαστική 
σε φλεβικό μόσχευμα, διάμετρος του stent <3mm, 
χρήση paclitaxel-eluting stent.

Σε περίπτωση υψηλού score (≥2) η μεγαλύτε-
ρης διάρκειας DAPT (επιπλέον 30 μήνες) ευνοεί το 
λόγο οφέλους/κινδύνου, αφού ελαττώνονται πε-
ραιτέρω τα (ισχαιμικά και αιμορραγικά) συμβάντα.44 
Αντίθετα, σε περίπτωση χαμηλού DAPTscore (<2) η 
μεγαλύτερης διάρκειας DAPT δεν ευνοεί το λόγο 
οφέλους/κινδύνου, αφού τα συμβάντα(άθροισμα 
ισχαιμικών και αιμορραγικών) αυξάνονται. Στις πε-
ριπτώσεις που οι ασθενείς δε μπορούν να λάβουν 
DAPT για περισσότερο από 1 μήνα λόγω ενεργού 
αιμορραγίας ή επικείμενου χειρουργείου μπορεί να 
προτιμηθεί η εμφύτευση BMS.

ΔΟΣΟΛΟγίΑ ΑΣπίΡίνΗΣ

Η ασπιρίνη αποτελεί απαραίτητο συστατικό της δι-
πλής αντιαιμοπεταλιακής θεραπείας. Φαίνεται ότι 
δόσεις ακόμη και 30-50mg παρουσιάζουν ικανοποι-
ητική αντιαιμοπεταλιακή δράση.45 Όσον αφορά την 
προστασία από ισχαιμικά συμβάντα, χαμηλότερες 
δόσεις (75mg - 150mg) παρουσιάζουν συγκρίσιμα 
αποτελέσματα με τις υψηλότερες δόσεις είτε ως μο-
νοθεραπεία είτε σε συνδυασμό με κλοπιδογρέλη,46 
ενώ χαμηλότερες δόσεις (≤100mg) σχετίζονται με 
λιγότερες αιμορραγίες συγκριτικά με υψηλότερες 
δόσεις είτε χορηγούνται ως μονοθεραπεία είτε σε 
συνδυασμό με κλοπιδογρέλη.47 

Σύμφωνα με τα παραπάνω, η βέλτιστη δοσολο-
γία της ασπιρίνης (75-100mg ημερησίως εφ’όρου 
ζωής) σε ασθενείς με στεφανιαία νόσο που λαμ-
βάνουν DAPT είναι καλά τεκμηριωμένη. Αξίζει να 
σημειωθεί πως η δραστικότητα της τικαγρελόρης 
φαίνεται να μειώνεται σε συγχορήγηση υψηλότερων 
δόσεων ασπιρίνης (≥300mg ημερησίως) συγκριτικά 
με χαμηλότερες δόσεις. (≤100mg ημερησίως).48 

ΑΡΘΡΟ ΑνΑΣκΟπΗΣΗΣ // ΣΤΕρΓΙοΣ ΤζήΚΑΣ
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ΕπίΛΟγΗ κΑί ΔΟΣΟΛΟγίΑ ΤΟύ 
ΑνΑΣΤΟΛΕΑ P2Y12

Στη μελέτη PLATO σε ασθενείς με οξύ στεφανιαίο 
σύνδρομο χορηγήθηκε τικαγρελόρη 90mg δύο φο-
ρές ημερησίως η οποία συγκρίθηκε με κλοπιδογρέ-
λη 75mg ημερησίως αμφότερες σε συνδυασμό με 
ασπιρίνη. Τόσο σε ασθενείς με ανάσπαση όσο και 
σε ασθενείς χωρίς ανάσπαση του ST η θεραπεία με 
τικαγρελόρη, σε σύγκριση με την κλοπιδογρέλη, μεί-
ωσε σημαντικά το ποσοστό των θανάτων από αγγει-
ακά αίτια, έμφραγμα του μυοκαρδίου ή εγκεφαλικό 
επεισόδιο, χωρίς αύξηση του ποσοστού της συνολι-
κής μείζονος αιμορραγίας.

Σε ασθενείς της μελέτης TRITON-TIMI 38 χο-
ρηγήθηκε πρασουγρέλη 10mg ημερησίως έναντι 
κλοπιδογρέλης 75mg ημερησίως σε συνδυασμό 
με ασπιρίνη. Και στις δύο μελέτες παρουσιάσθηκε 
όφελος όσον αφορά τις ισχαιμικές επιπλοκές και τις 
θρομβώσεις του stent, με κόστος περισσότερες αι-
μορραγίες. Στην περίπτωση της πρασουγρέλης (συ-
γκρινόμενη με κλοπιδογρέλη), δεν υπήρχε καθαρό 
όφελος σε ασθενείς ≥75 ετών και <60 kg, ενώ ήταν 
κατώτερη σε ασθενείς με ιστορικό εγκεφαλικού εμ-
φράκτου ή παροδικού εγκεφαλικού επεισοδίου. Οι 
παραπάνω δόσεις που μελετήθηκαν αποτελούν και 
τις προτεινόμενες, από τις κατευθυντήριες οδηγίες, 
δόσεις για ασθενείς που λαμβάνουν διπλή αντιαιμο-
πεταλιακή θεραπεία.

Όμως πολλές μελέτες διεξάγονται για να εξετά-
σουν το ενδεχόμενο όφελος από την προσαρμογή 
της δόσης του αντιαιμοπεταλιακού ανάλογα με τις 
ανάγκες και τα χαρακτηριστικά των ασθενών. Έτσι, 
έχει φανεί ότι η χαμηλή δόση πρασουγρέλης (5mg) 
προκαλεί όμοιο επίπεδο αναστολής αιμοπεταλίων 

σε χαμηλού σωματικού βάρους ασθενείς συγκρι-
τικά με τη δόση των 10mg σε μεγαλύτερου σωμα-
τικού βάρους ασθενείς.49 Ακόμη, η χαμηλή δόση 
πρασουγρέλης (3.75mg) προκάλεσε μεγαλύτερη 
ελάττωση ισχαιμικών συμβαμάτων συγκριτικά με την 
κλοπιδογρέλη (75mg) χωρίς αύξηση των αιμορραγι-
ών σε έναν Ιαπωνικό πληθυσμό με οξύ στεφανιαίο 
σύνδρομο που αντιμετωπίσθηκε με αγγειοπλαστι-
κή.50 Στη μελέτη ANTARCTIC, μελετάται η αποτε-
λεσματικότητα της χαμηλής δόσης πρασουγρέλης 
(5mg) σε ηλικιωμένους ασθενείς.51 

Στη μελέτη PEGASUS-TIMI 54 σε ασθενείς με 
ιστορικό εμφράγματος 1-3 έτη πριν, δοκιμάσθηκαν 
δόσεις 60mg και 90mg τικαγρελόρης δύο φορές 
ημερησίως σε συνδυασμό ασπιρίνη. Η δοσολογία 
των 60mg φαίνεται να υπερείχε όσον αφορά το 
λόγο οφέλους/κινδύνου στον πληθυσμό της μελέ-
της (ασθενείς με ιστορικό εμφράγματος πριν 1-3 
χρόνια).23 Στη μελέτη GLOBAL LEADERS μελετάται 
η αποτελεσματικότητα και η ασφάλεια της μονοθε-
ραπείας με τικαγρελόρη μετά από 1 μήνα διπλής 
αγωγής με ασπιρίνη/τικαγρελόρη κατόπιν εμφύτευ-
σης stent.52 

Μελέτες που έγιναν με σκοπό την εξατομίκευση 
της αντιαιμοπεταλιακής θεραπείας βασισμένη στον 
έλεγχο της αντιδραστικότητας των αιμοπεταλίων 
και γενετικές δοκιμασίες παρουσιάζουν ουδέτερα 
μέχρι στιγμής αποτελέσματα.53-57 Οι δοκιμασίες λει-
τουργικότητας των αιμοπεταλίων μπορεί να έχουν 
ένα ρόλο σε επιλεγμένους ασθενείς (πχ. με θρόμ-
βωση του stent και με αιμορραγικά συμβάματα), 
ενώ η έρευνα στο πεδίο της επιλογής αντιαιμοπε-
ταλιακής θεραπείας ανάλογα με γενετικές δοκιμα-
σίες συνεχίζεται (RAPIDMANAGE [NCT02044146], 
TAILOR-PCI [NCT01742117]). 

Ειδικές περιπτώσεις όσον αφορά 
την DAPT και τη διάρκειά της

κίνΔύνΟΣ κΑΘύΣΤΕΡΗΜΕνΗΣ 
ΘΡΟΜβωΣΗΣ ΤΟύ sTenT

Μετά από μία ανάλυση του SCAAR registry το 2006 
είχαν εκφραστεί ανησυχίες για τον ενδεχόμενο κίν-
δυνο καθυστερημένης θρόμβωσης των DES.58 Σε 
μία πρόσφατη ανάλυση του ίδιου registry, που πε-
ριείχε δεδομένα από 7ετή παρακολούθηση 177.448 
ασθενών, τα DES συσχετίσθηκαν με σημαντικά λι-
γότερα επεισόδια θρόμβωσης του stent στους 12 
μήνες αλλά με περισσότερα επεισόδια θρόμβωσης 
μετά τους 12 μήνες. Όμως o σχετικός κίνδυνος της 
θρόμβωσης του stent μετά το πρώτο έτος ήταν αυ-

ΣΤΕΦαΝΙαΙα ΝΟΣΟΣ

Η βέλτιστη διάρκεια της διπλής 
αντιαιμοπεταλιακής θεραπείας 
αποτελεί θέμα αντιπαράθεσης και 
επιστημονικής έρευνας. Εξαρτάται 
κυρίως από τον τύπο της στεφανιαίας 
ενδοπρόθεσης, από την εκδήλωση 
της στεφανιαίας νόσου (σταθερή ή 
ασταθής νόσος) καθώς επίσης και από 
τα χαρακτηριστικά του ασθενή που 
διαμορφώνουν τον κίνδυνο για την 
εμφάνιση ενός μελλοντικού ισχαιμικού 
ή αιμορραγικού συμβάματος.
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ξημένος στα πρώτης γενιάς DES συγκριτικά με τα 
BMS (1.81; 95% CI 1.44–2.28,P= 0.001), ενώ δεν 
υπήρχε διαφορά για τα νεότερης γενιάς DES. 

Αντίθετα ήταν τα αποτελέσματα μιας υποανάλυ-
σης της πιο πρόσφατης μελέτης DAPT, όπου φάνη-
κε η μεγαλύτερη ασφάλεια των DES συγκριτικά με 
τα BMS όσον αφορά τον μακροχρόνιο κίνδυνο της 
θρόμβωσής τους.59 

Στο σημείο αυτό υπάρχει και ασυμφωνία μεταξύ 
ευρωπαϊκών και αμερικανικών οδηγιών όσον αφο-
ρά τη διάρκεια της DAPT μετά την εμφύτευση DES. 
Οι Αμερικάνικες κατευθυντήριες οδηγίες συνιστούν 
μια ελάχιστη διάρκεια 12 μήνες DAPT2, ενώ οι Ευ-
ρωπαϊκές οδηγίες συνιστούν 6-12 μήνες DAPT.3,4 Ει-
δικότερα μάλιστα και οι δύο προτείνουν αν είναι δυ-
νατόν να προτιμάται η πρασουγρέλη ή τικαγρελόρη 
σε συνδυασμό με ασπιρίνη. Βέβαια δεν θα πρέπει 
να ξεχνάμε ότι τα νέας γενιάς DES έχουν βελτιωμέ-
νο σημαντικά προφίλ ασφάλειας σε σχέση με τους 
προηγούμενους ομολόγους τους και ως εκ τούτου 
μάλλον δεν απαιτούν την επέκταση της DAPT πάνω 
από 12 μήνες.3,4 

«ΦΑίνΟΜΕνΟ ΑπΟΣύΡΣΗΣ»

Πρόωρη διακοπή της κλοπιδογρέλης είναι ένας 
σημαντικός παράγοντας κινδύνου για θρόμβωση 
του stent. Ωστόσο, πρόσφατες μελέτες δείχνουν 
ότι ακόμα και η διακοπή της μακροχρόνιας χρήσης 
της κλοπιδογρέλης μπορεί να σχετίζεται με κλινικές 
ανεπιθύμητες ενέργειες μέσα σε 90 ημέρες από αυ-
τήν.60-62 Οι υποκείμενοι μηχανισμοί του φαινομένου 
αυτού δεν είναι πλήρως κατανοητοί. Πιθανές εξη-
γήσεις περιλαμβάνουν (i) αύξηση της προθρομβω-
τικής δραστηριότητας, (ii) αύξηση της προφλεγμο-
νώδους δραστηριότητας, (iii) απώλεια συνέργειας 
μεταξύ ασπιρίνης και κλοπιδογρέλης (iv), ή συνδυ-
ασμός των παραπάνω.63 Μάλιστα αναφέρεται πως 
η σχετική αύξηση των ανεπιθύμητων ενεργειών στις 
90 ημέρες μετά τη διακοπή της κλοπιδογρέλης είναι 
σχεδόν δύο φορές υψηλότερη από ό,τι αργότερα 
(δηλαδή 91-360 ημέρες).61 Αυτό που μένει τώρα να 
φανεί είναι αν το φαινόμενο αυτό λαμβάνει χώρα 
και με τη χρήση των πιο ισχυρών P2Y12 (πρασου-
γρέλη, τικαγρελόρη).

DAPT κΑί ΑνΑΣΤΟΛΕίΣ ΑνΤΛίΑΣ 
πΡωΤΟνίων

To 2009 o αμερικανικός οργανισμός τροφίμων και 
φαρμάκων (FDA) εξέδωσε προειδοποίηση σχετικά 
με τη συγχορήγηση αναστολέων της αντλίας πρω-
τονίων (ομεπραζόλης) και κλοπιδογρέλης λόγω του 

της κοινής μεταβολικής οδού μέσω του κυτοχρώμα-
τος CYP 2C19, που μπορεί να οδηγήσει σε μείωση 
δραστικότητας της κλοπιδογρέλης.64 Το γεγονός 
αυτό αποτελεί ακόμη και στις μέρες μας αντικείμενο 
ερευνητικών διαφωνιών.65-67 

Παρόλα αυτά οι αμερικανικές κατευθυντήριες 
οδηγίες αναφέρουν πως αναστολείς αντλίας πρω-
τονίων (PPIs) θα πρέπει να χρησιμοποιούνται σε 
ασθενείς με ιστορικό προηγούμενης γαστρεντε-
ρικής αιμορραγίας που αντιμετωπίζονται με DAPT 
(Κλάση Ι).68 Σε ασθενείς με αυξημένο κίνδυνο γα-
στρεντερικής αιμορραγίας, συμπεριλαμβανομέ-
νων εκείνων σε προχωρημένη ηλικία και τα άτομα 
με ταυτόχρονη χρήση βαρφαρίνης, στεροειδή ή 
μη στεροειδή αντιφλεγμονώδη φάρμακα, η χρήση 
των PPIs είναι λογική (Κλάση IIa). Τέλος, η τακτική 
χρήση PPIs δεν συνιστάται για ασθενείς με χαμηλό 
κίνδυνο αιμορραγίας από το γαστρεντερικό (κανένα 
όφελος).

«ΤΡίπΛΗ ΘΕΡΑπΕίΑ»

Στις περισσότερες μελέτες που πραγματοποιήθη-
καν για τον καθορισμό της διάρκειας της DAPT 
αποκλείστηκαν οι ασθενείς που ελάμβαναν από του 
στόματος αντιπηκτικά, ως εκ τούτου το ζήτημα της 
τριπλής αγωγής δεν είναι πλήρως αποσαφηνισμένο. 
Σε κάθε περίπτωση φαίνεται ότι η τριπλή αγωγή σε 
σύγκριση με την αποκλειστική λήψη αντιπηκτικών 
από το στόμα, αυξάνει τον αιμορραγικό κίνδυνο 
κατά 2-3 φόρες.69,70 

Τα ευρήματα αυτά επιβεβαιώθηκαν και από μία 
μεγάλη και πρόσφατη μετά-ανάλυση των D'Ascenzo 
et al, η οποία μάλιστα θέτει σε συζήτηση την πιθανή 
χρήση συνδυασμού κλοπιδογρέλης με από του στό-
ματος αντιπηκτικά (διπλός συνδυασμός) η οποία δεν 
φαίνεται να σχετίζεται στατιστικώς σημαντικά με αύ-
ξηση στα μείζονα καρδιαγγειακά συμβάματα, ενώ ο 
αιμορραγικός κίνδυνος είναι στατιστικά σημαντικά 
μειωμένος σε σχέση με την τριπλή αγωγή,71 γεγονός 
που είχε δείξει αρχικά και η μελέτη WOEST.72 

Επιπλέον, η μελέτη ISAR-TRIPLE προσπάθησε 
να εξετάσει αν η μικρότερης διάρκειας χορήγηση 
κλοπιδογρέλης (σε ασθενείς που ήδη ελάμβαναν 
ασπιρίνη και από του στόματος αντιπηκτική αγωγή) 
είχε κάποιο κλινικό όφελος, κάτι που δεν φάνηκε 
από τα αποτελέσματα της μελέτης αυτής.73 

Σύμφωνα με τις τελευταίες κατευθυντήριες οδη-
γίες: 1) Ο ιατρός θα πρέπει να αξιολογεί των ισχαι-
μικό και αιμορραγικό κίνδυνο του κάθε ασθενή με 
τη χρήση επικυρωμένων εργαλείων(π.χ., CHA2DS2-
Vasc, HAS-BLED), 2) Αν επιλεχθεί τριπλή αγωγή 
η διάρκειά της θα πρέπει να είναι όσο το δυνατόν 
συντομότερη, 3) Διπλή θεραπεία (από του στόμα-
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τος αντιπηκτικό και κλοπιδογρέλη) μπορεί να χρη-
σιμοποιηθεί σε επιλεγμένους ασθενείς, 4) Τιμή INR 
2,0-2,5 είναι η επιθυμητή, 5) Η κλοπιδογρέλη είναι ο 
αναστολέας P2Y12 που θα πρέπει να προτιμάται, 6) 
Χαμηλής δόσης (≤100 mg ημερησίως) ασπιρίνη θα 
πρέπει να χορηγείται, 7) PPIs θα πρέπει να χρησιμο-
ποιούνται σε ασθενείς με ιστορικό γαστρεντερικής 
αιμορραγίας και γενικά με αυξημένο κίνδυνο αιμορ-
ραγίας από το γαστρεντερικό.2 

Σε ότι αφορά τα vεότερα από του στόματος 
αντιπηκτικά φάρμακα (dabigatran, rivaroxaban, 
apixaban, endoxaban) δεν υπάρχουν επι του παρό-
ντος αποτελέσματα από καμία προοπτική τυχαιοποι-
ημένη διπλή τυφλή μελέτη που να έχει συγκρίνει τη 
χρήση τους έναντι βαρφαρίνης στο πλαίσιο διπλής 
αντιαιμοπεταλιακής αγωγής. Ως εκ τούτου δεν 
υπάρχουν ακόμη σημαντικά επιστημονικά δεδομέ-
να που να δικαιολογούν τη χρήση τους επιπρόσθετα 
της DAPT σε ασθενείς που χρήζουν επιπλέον αντι-
πηκτικής αγωγής (πχ. ασθενείς με εμφύτευση stent 
και κολπική μαρμαρυγή ή μεταλικές βαλβίδες).74,75 

Με ενδιαφέρον αναμένονται περι τα τέλη του 
2017 δεδομένα από νεότερες μελέτες, οι οποίες 
αυτή τη στιγμή βρίσκονται στο στάδιο εισαγωγής 
ασθενών (REDUAL-PCI, PIONEER-AF, AUGUSTUS) 
και συγκρίνουν διαφόρους συνδυασμούς νεοτέρων 
αντιπηκτικών και αντιαιμοπεταλιακών φαρμάκων σε 
ασθενείς που σήμερα χρήζουν “τριπλής” θεραπεί-
ας.

πΡΟΕγχΕίΡΗΤίκΗ ΔίΑχΕίΡίΣΗ ΤΗΣ 
ΔίπΛΗΣ ΑνΤίΑίΜΟπΕΤΑΛίΑκΗΣ ΑγωγΗΣ

Ασθενείς που παραπέμπονται σε χειρουργική επέμ-
βαση και λαμβάνουν διπλή αντιαιμοπεταλιακή αγω-
γή είναι ένα σύνηθες πρόβλημα στην κλινική πράξη. 
Σίγουρα η προσέγγιση που θα επιλεγεί εξαρτάται 
από τον επείγοντα ή μη χαρακτήρα της επέμβασης 
αλλά και τον αιμορραγικό και θρομβωτικό κίνδυνο 
του ασθενούς. 

Είναι προφανές ότι αν δύναται να καθυστερή-
σει το χειρουργείο έως την ολοκλήρωση της διπλής 
αντιαιμοπεταλιακής αγωγής προτιμάται αυτή η λύση. 
Αν δεν μπορεί να καθυστερήσει σε τέτοιο βαθμό 
τότε τίθεται προς συζήτηση μικρότερη διάρκεια της 
αγωγής με ελάχιστα όρια τον ένα μήνα για την δι-
πλή αγωγή, ιδανικά 3 μήνες για BMS και 6 μήνες για 
νέας γενιάς DES, σε ασυμπτωματικούς ή ασθενείς 
με σταθερή καρδιακή νόσο που υποβάλλονται σε μη 
καρδιοχειρουργικές επεμβάσεις.

Η ασπιρίνη καλό είναι να μην διακόπτεται σε κα-
μία περίπτωση. Ειδικά για την περίπτωση επέμβασης 
αορτοστεφανιαίας παράκαμψης και για ασθενείς 
υψηλού θρομβοεμβολικού κινδύνου η συνέχιση της 

θεραπείας με αναστολέα P2Y12 φαίνεται να συνί-
σταται, μεριμνώντας βέβαια παράλληλα για την ελα-
χιστοποίηση του κινδύνου αιμορραγίας. Σε ασθενείς 
με πολύ υψηλό κίνδυνο αιμορραγίας, η διακοπή της 
DAPT (διακοπή της κλοπιδογρέλης ή τικαγρελόρης 
5 ημέρες και πρασουγρέλης για 7 ημέρες) πριν από 
τη χειρουργική επέμβαση, ενώ συνεχίζει η θερα-
πεία με ασπιρίνη μάλλον είναι η καλύτερη λύση με 
επανέναρξη της DAPT (συμπεριλαμβανομένων των 
δόσεων φόρτισης των θειενοπυριδινών) το συντο-
μότερο δυνατόν μετά την επέμβαση.

Τέλος δεν θα πρέπει να ξεχνάμε ότι η φροντίδα 
για τον κάθε ασθενή καλό είναι να εξατομικεύεται, 
λαμβάνοντας υπόψη τους σχετικούς κινδύνους αι-
μορραγίας και θρόμβωσης του stent. Η ηπαρίνη 
δεν συνίσταται ως εναλλακτική θεραπεία σε καμία 
περίπτωση, ενώ όπως προαναφέραμε η ασπιρίνη θα 
πρέπει να διακόπτεται μόνο σε απόλυτη ανάγκη.2 

νΕΟΤΕΡΑ ΔΕΔΟΜΕνΑ

Όσον αφορά τα νεότερα δεδομένα, φαίνεται ότι και 
αυτά ακόμα βρίσκονται σε σύγκρουση. Από την μία 
πλευρά η μελέτη NIPPON (μία πολυκεντρική τυχαι-
οποιημένη όχι διπλή-τυφλή μελέτη) ανέδειξε ότι η 
εξάμηνη διάρκεια της διπλής αντιαιμοπεταλιακής 
αγωγής δεν υστερεί στατιστικά σημαντικά σε σχέση 
με την δεκαοκτάμηνη διάρκεια με την υποσημείωση 
ότι η διάρκεια παρακολούθησης σε αυτή την μελέ-
τη των ασθενών μπορεί να μην ήταν αρκετή. Από 
την άλλη πλευρά, η μελέτη DAPT (διπλή-τυφλή τυ-
χαιοποιημένη μελέτη) έδειξε ότι η συνέχιση αγωγής 
θειενοπυριδίνης μείωσε το ποσοστό του εμφράγμα-

ΣΤΕΦαΝΙαΙα ΝΟΣΟΣ

Πίνακας 1: DAPT Score

Μεταβλητη

Ηλικία >75

Ηλικία 65-75

Ηλικία <65

Κάπνισμα

Σακχαρώδης Διαβήτης

ΟΕΜ κατά την εισαγωγή

Προηγούμενη PCI ή παλαιό ΟΕΜ

Stent που εκλύουν Paclitaxel

Διάμετρος Stent < 3mm

ΚΑ ή Κλάσμα εξώθησης < 30%

Stent σε φλεβικό μόσχευμα

Πόντόί

-2

-1

0

+1

+1

+1

+1

+1

+1

+2

+2

Συνολικό σκορ: Από -2 έως +10

Άθροισμα ≥ 2 σχετίζεται με αναλογία οφέλους/κινδύνου που ευνοεί την 
παρατεταμένη διπλή αντιαιμοπεταλιακή αγωγή. ΚΑ: Καρδιακή ανεπάρκεια, 
PCI: Διαδερμική στεφανιαία παρέμβαση, ΟΕΜ: Οξύ έμφραγμα του 
μυοκαρδίου.
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τος του μυοκαρδίου, ανεξάρτητα από την υποκεί-
μενη φαρμακευτική αγωγή και είχε συνεπή αποτε-
λέσματα στην μείωση των μειζόνων ανεπιθύμητων 
καρδιαγγειακών και των αγγειακών εγκεφαλικών με 
μία αύξηση του αιμορραγικού κινδύνου. Αυτό όμως 
που θα πρέπει να τονιστεί, είναι το αποτέλεσμα της 
OPTIDUAL μελέτης η οποία χρησιμοποιώντας το 
DAPT score (Πίνακας 1) έδειξε ότι όσο υψηλότερη 
είναι η DAPT βαθμολογία, τόσο μεγαλύτερο είναι το 
δυνητικό όφελος με την επέκταση της διάρκειας της 
DAPT, δείχνοντας μία ακόμα φορά ότι πρέπει κάθε 
ασθενής να προσεγγίζεται ξεχωριστά.10,34,44 

Συμπεράσματα

Η ανασκόπηση αυτή προσπαθεί να απαντήσει στα 
περισσότερα ερωτήματα που μπορεί να προκύψουν 
κατά τη λήψη της απόφασης για διπλή αντιαιμοπε-
ταλιακή αγωγή αλλά και κατά τη διάρκειά της θερα-
πείας. Παρόλα αυτά σίγουρα υπάρχουν ερωτήματα 
που ακόμα δεν έχουν απαντηθεί με απόλυτη βεβαι-
ότητα και κάποια που εκτείνονται πέρα από τα όρια 
αυτής της ανασκόπησης.

Πιο συγκεκριμένα η καλύτερη στρατηγική στην 

Πίνακας 2: Προτεινόμενη αγωγή μετά από τοποθέτηση ενδοστεφανιαίας πρόθεσης (Stent) σε διαφορετικά κλινικά σενάρια

SAP

ACS

LM

SAP

ACS

SAP

ACS

BMS

DES

BMS

DES

DES

BMS

DES

BMS

DES

BMS

DES

BMS

DES

1 Μήνα
Κατόπιν
6-12 Μήνες
Κατόπιν
12 Μήνες
Κατόπιν
12 Μήνες
Κατόπιν
12 Μήνες
Κατόπιν
1 Μήνας
Κατόπιν
3 Μήνες
9 Μήνες
Κατόπιν
1 Μήνα
Κατόπιν
3 Μήνες
9 Μήνες
Κατόπιν
1 Μήνα
Κατόπιν
3 Μήνες
9 Μήνες
Κατόπιν
1 Μήνα
9 Μήνες
Κατόπιν
3 Μήνες
9 Μήνες
Κατόπιν

Clopidogrel + ASA
ASA
Clopidogrel + ASA
ASA
Ticagrelor / Prasugrel + ASA
ASA
Ticagrelor / Prasugrel + ASA
ASA
Ticagrelor / Prasugrel + ASA
ASA
Clopidogrel + ASA + Warfarin (INR 2.0-2.5) + PPI *
Warfarin (INR 2.0-3.0)
Clopidogrel + ASA + Warfarin (INR 2.0-2.5) + PPI *
Warfarin (INR 2.0-3.0) + Clopidogrel / ASA + PPI
Warfarin (INR 2.0-3.0)
Clopidogrel + ASA + Warfarin (INR 2.0-2.5) + PPI *
Warfarin (INR 2.0-3.0)
Clopidogrel + ASA + Warfarin (INR 2.0-2.5) + PPI
Warfarin (INR 2.0-3.0) + Clopidogrel / ASA + PPI
Warfarin (INR 2.0-3.0)
Clopidogrel + ASA + Warfarin (AVR: INR 2.0-2.5; MVR: INR 2.5-3.0) + PPI
Warfarin (AVR: INR 2.0-3.0; MVR: INR 2.5-3.5)
Clopidogrel + ASA + Warfarin (AVR: INR 2.0-2.5; MVR: INR 2.5-3.0) + PPI
Warfarin (AVR: INR 2.0-2.5; MVR: INR 2.5-3.0) + Clopidogrel / ASA + PPI
Warfarin (AVR: INR 2.0-3.0; MVR: INR 2.5-3.5)
Clopidogrel + ASA + Warfarin (AVR: INR 2.0-2.5; MVR: INR 2.5-3.0) + PPI
Warfarin (AVR: INR 2.0-2.5; MVR: INR 2.5-3.0) + Clopidogrel / ASA + PPI
Warfarin (AVR: INR 2.0-3.0; MVR: INR 2.5-3.5)
Clopidogrel + ASA + Warfarin (AVR: INR 2.0-2.5; MVR: INR 2.5-3.0) + PPI
Warfarin (AVR: INR 2.0-2.5; MVR: INR 2.5-3.0) + Clopidogrel / ASA + PPI
Warfarin (AVR: INR 2.0-3.0; MVR: INR 2.5-3.5)

CAD: Coronary Artery Disease (Στεφανιαία Νόσος), Afib: Atrial fibrilation (Κολπική μαρμαρυγή), ACS: Acute Coronary Syndrome (Οξυ στεφανιαίο σύνδρομο), 
SAP: Stable Angina Pectoris (Σταθερή στηθάγχη), LM: Left Main (Νόσος Στελέχους), BMS: Bare Metal Stent (Μεταλλική στεφανιαία ενδοπρόθεση), DES: Drug 
Eluting Stent (Φαρμακευτική στεφανιαία ενδοπρόθεση), ASA: Acetylsalicylic acid (Ασπιρίνη), PPI: Proton Pump Inhibitor (Αναστολέας αντλίας πρωτονίων), 
AVR: Aortic Valve Replacement (Αντικατάστασης αορτικής βαλβίδας), MVR: Mitral Valve Replacement (Αντικατάσταση μιτροειδούς βαλβίδας), INR: International 
Normalized Ratio 
Όχι Prasugrel μετά από Εγγεφαλικό ή σε Βάρος <65 Kg ΒΣ ή σε Ηλικία >75ετών
Όχι Ticagrelor σε καρδιακή συχνότητα <50/min; Προσοχή: Δύσπνοια!
* Εναλλακτικά Clopidogrel + Warfarin + PPI (κριτήρια WOEST Study)
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ΣΤΕΦαΝΙαΙα ΝΟΣΟΣ

περίπτωση ασθενούς με οξύ στεφανιαίο επεισόδιο 
και κολπική μαρμαρυγή, η αξιολόγηση του καλύτε-
ρου συνδυασμού DAPT όταν ο ασθενής λαμβάνει 
ήδη αντιπηκτική αγωγή καθώς και η καθιέρωση γενι-
κώς αποδεκτών σκορ για τον κίνδυνο αιμορραγίας ή 
θρόμβωσης μετά από τοποθέτηση DES μένει να κα-
θοριστούν. Η ερεύνα συνεχίζεται και σίγουρα περι-
μένουμε με τεράστιο ενδιαφέρον τα αποτελέσματα 
αυτά που θα ξεκαθαρίσουν το τοπίο γύρω από κάθε 
παράμετρο της διπλής αντιαιμοπεταλιακής αγωγής.

Όπως έγινε φανερό από την ανασκόπηση η 
ασπιρίνη σε συνδυασμό με ένα αναστολέα του υπο-
δοχέα P2Y12, όπως η κλοπιδογρέλη, η πρασου-
γρέλη ή η τικαγρελόρη - θα πρέπει να δοθεί για μια 
ελάχιστη χρονική περίοδο, συνήθως 6 έως 12 μήνες 
(Πίνακας 2). 

Μεγαλύτερης διάρκειας θεραπεία μπορεί να εί-
ναι σωστότερη επιλογή σε ασθενείς με υψηλότερο 
ισχαιμικό κίνδυνο αλλά χαμηλότερο αιμορραγικό. 
Για παράδειγμα, άτομα με οξύ στεφανιαίο σύνδρο-
μο και εμφύτευση stent θα πρέπει να αντιμετωπίζο-
νται με DAPT για τουλάχιστον 12 μήνες καθώς αυτή 
η διπλή αγωγή συνδέεται με μια απόλυτη μείωση στα 
ποσοστά καθυστερημένης θρόμβωσης του stent 
και ισχαιμικών επιπλοκών (περίπου 1 έως 2%) έστω 
και αν παρατηρείται μία αύξηση των αιμορραγικών 
επιπλοκών (περίπου 1%). Παρατεταμένη DAPT φαί-
νεται ευνοϊκότερη και για τους ασθενείς με προη-
γούμενο έμφραγμα του μυοκαρδίου, με μείωση της 
συχνότητας ισχαιμικών επεισοδίων (περίπου 1 έως 
3%). Όμως και στην περίπτωση αυτή παρατηρείται 
μια μικρή αύξηση των αιμορραγικών επεισοδίων 
(περίπου 1%).

Μικρότερης διάρκειας DAPT είναι μία λογική 
προσέγγιση για τους ασθενείς με υψηλότερο κίν-
δυνο αιμορραγίας (π.χ., από του στόματος αντιπη-
κτικά). Επίσης σε ασθενείς που αντιμετωπίστηκαν 
με ενδοπροθέσεις που αποδεσμεύουν φάρμακα 
νεότερης γενιάς φαίνεται να είναι καλύτερη επιλογή 
η αντιμετώπισή τους με μία μικρότερης διάρκειας 
DAPT.

Τέλος και ίσως το σημαντικότερο όλων είναι ότι 
δεν θα πρέπει να ξεχνάμε ποτέ ότι κάθε ασθενής 
έχει ένα μοναδικό και ιδιαίτερο κίνδυνο για εμφάνι-
ση ισχαιμικών και αιμορραγικών επεισοδίων. Ως εκ 
τούτου είναι βέβαιο ότι μελλοντικά οι κατευθυντή-
ριες οδηγίες θα ενθαρρύνουν μία εξατομικευμένη 
αντιμετώπιση και πληρέστερη διαστρωμάτωση κιν-
δύνου κάνοντας χρήση ειδικών εργαλείων (σκορ) 
τα οποία εντοπίζουν τις υποομάδες ασθενών που 
επωφελούνται από αλλαγές του θεραπευτικού σχή-
ματος.
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Abstract
Background
Dual antiplatelet therapy (DAPT) consisting of aspirin and a P2Y12 receptor antagonist, 
represents the mainstay of pharmacotherapy in patients undergoing coronary stenting. 
Nonetheless, the optimal duration of DAPT has not yet been elucidated.
Methods
This article aims to provide a contemporary overview of the evidence, current guidelines’ 
recommendations and future perspectives on required DAPT duration after coronary 
stenting. A thorough search of PubMed, Cochrane and Prospero Database was conduct-
ed in order to identify randomized controlled trials, pooled analyses, meta-analyses, cur-
rent ESC and ACC/AHA guidelines, and data concerning the optimal duration of DAPT.
Results
When deciding about DAPT duration, a clinician should be able to synthesize the medical 
information and evidence-based data from recent years, and most importantly evaluate 
the patient-specific characteristics (ischemic and bleeding risks). A series of aspects and 
special conditions may influence the required duration of DAPT after stenting e.g. the type 
of the implanted stent (DES or BMS). In addition, there are distinct patient populations 
that need specific treatment regimens, such as diabetic patients or those on long-term 
oral anticoagulation.
Conclusion
The widespread introduction into clinical practice of newer-generation DES allows for 
shortening DAPT duration as also endorsed by practice guidelines. The optimal dura-
tion of DAPT therapy varies according to the individuals' risk of ischemic and bleeding 
complications, with longer or shorter durations of treatment, respectively, that may be 
considered. Currently ongoing studies are anticipated to further elucidate and integrate 
our understanding with regard to DAPT.
 
Abbreviations:
DES: Drug Eluting Stents; ACC/AHA: American Heart Association and American Stroke 
Association; DAPT: Dual Antiplatelet Therapy; BMS: Βare Μetal Stents; NSTE-ACS: 
Non-ST Elevation Acute Coronary Syndrome; HR: Hazard Ratio; PPIs: Proton Pump In-
hibitors;
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