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Cel Nie jest znany optymalny czas trwania podwajnej terapii przeciwptytkowej (DAPT — ang. dual antiplatelet therapy) po

zastosowaniu nowej generacji stentdw uwalniajgcych lek.

Metoda i wyniki Zwigzek pomiedzy przerwaniem DAPT i czestoscig wystepowania zakrzepicy w stencie (ST — ang. stent thrombosis) jak
réwniez $mierci sercowej / zawatu miesnia sercowego w obrebie zmiany docelowej (CD/TVMI ang. cardiac
death/target-vessel myocardial infarction) u pacjentéw leczonych przy uzyciu stentu Resolute uwalniajgcego
zotarolimus (R-ZES — ang. Resolute zotarolimus-eluting stent) zostat przeanalizowany u 4896 uczestnikow zbiorczego
programu klinicznego RESOLUTE. Pacjenci otrzymywali kwas acetylosalicylowy (ASA) oraz tienopirydyne podawane
codziennie przez 6-12 miesiecy. Przerwanie DAPT zostato zdefiniowane jako jakakolwiek przerwa w przyjmowaniu ASA
i/lub tienopirydyny trwajgca co najmniej 1 dzien; dtuga przerwa to 14 dni. Przeanalizowano trzy grupy pacjentow: bez
przerwy w przyjmowaniu lekdw, z przerwg w ciggu pierwszego miesigca oraz z przerwa pomiedzy 1-12 miesigcem.
Liczba pacjentéw, u ktdérych wystgpita przerwa w przyjmowaniu lekédw w ramach DAPT wynosita 1069 (21,83%)
pacjentow, natomiast 3827 pacjentéw nie miato przerwy w DAPT. W grupie 166 pacjentow, u ktdérych przerwa
nastgpita w ciggu pierwszego miesigca wystgpito 6 przypadkéw pewnej/prawdopodobnej ST (3,61%; wszystkie
przypadki byty zwigzane z dtugg przerwa DAPT), a wsrdd 903 pacjentdw, u ktérych przerwa nastgpita pomiedzy 1-12
miesigcem (60% przerw pomiedzy 6 a 12 miesigcem), doszto do jednego zdarzenia ST (0,11%; 2-dniowa przerwa
w DAPT). Wsréd pacjentéw bez przerw w DAPT doszto do 32 przypadkéw ST (0,84%). Czestos¢ wystepowania CD/TVMI
wyniosta 6,84% w grupie pacjentéw z przerwg w DAPT w ciggu 1 miesiaca,

1,41% w grupie pacjentow z przerwg w terapii pomiedzy 1-12 miesigcem oraz 4,08% w grupie pacjentow stosujgcych
DAPT w sposéb ciggty.
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Whioski W zbiorczej populacji pacjentéw leczonych przy uzyciu R-ZES, przerwa w DAPT w ciggu 1 miesigca wigze sie z wysokim
ryzykiem wystgpienia zdarzen niepozadanych. Przerwy w stosowaniu podwdjnej terapii przeciwptytkowej pomiedzy 1 a
12 miesigcem byty zwigzane z niskg czestoscig wystepowania ST oraz niekorzystnych zdarzen sercowych. Potrzebne s3
randomizowane badania kliniczne aby ustali¢, czy wczesne krétkotrwate lub permanentne przerwy DAPT sg naprawde

bezpieczne.
Numery NCT00617084; NCT00726453; NCT00752128; NCT00927940.
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Stowa kluczowe  Stent Resolute uwalniajgcy zotarolimus * Dualna terapia przeciwptytkowa * Zakrzepica w stencie

Wstep

Wprowadzenie stentéw uwalniajacych lek (DES — ang. drug-eluting stent) w leczeniu choroby wienicowej serca wigze sie ze znacznym
ograniczeniem koniecznosci wykonania zabiegu rewaskularyzacji po przezskérnej interwencji wiericowej. Jednakze, poczatkowy entuzjazm
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zwigzany z pierwszg generacjg DES zostat przyttumiony doniesieniami o zwiekszonym ryzyku wystgpienia pdznej (30 dni do 1 roku) i bardzo
pdinej (powyzej 1 roku) zakrzepicy w stencie (ST) po zastosowaniu tych urzaldzer’\.l_6

Te watpliwosci, oparte na retrospektywnych danych obserwacyjnych ze stosowania pierwszej generacji stentéw uwalniajacych sirolimus
i paintakseI,z’4 doprowadzity do wydania multidyscyplinarnych wytycznych dotyczacych wydtuzonego okresu stosowania podwdjnej terapii
przeciwptytkowej (DAPT) w Europie (6-12 miesiecy) i w USA przez co najmniej 12 miesiecy po zabiegu przezskdrnej interwencji wiericowej
z wszczepieniem DES.” ™ Te wskazania wynikaja z historycznej obserwacji, ze zastosowanie DAPT z tienopirydyng i kwasem acetylosalicylowym
(ASA) moze skutecznie zredukowac liczbe przypadkow ST.M1e Ponadto, w kilku badaniach obserwacyjnych, wczesne przerwanie stosowania
tienopirydyny, klopidogrelu, zostato zidentyfikowane jako silny predyktor wystgpienia STV Jednakze, obecne wytyczne dotyczace praktyki
klinicznej s ograniczone przez brak zrandomizowanych kontrolowanych danych poréwnujacych skutecznos¢ i bezpieczenstwo stosowania
DAPT przez 6 i 12 miesiecy. Niedawno opublikowano wyniki trzech randomizowanych badan dotyczacych czasu trwania DAPT jednak
poréwnywaty okresy 6 miesiecy wobec 1 lub 2 lat DAPT.?>* |ub 1 rok wobec 2 lat DAPT.?” Zadne z nich nie wykazato przewagi dtuzszego okresu
stosowania DAPT. Dane dotyczace ryzyka i korzysci ze stosowania DAPT z nowg generacjg DES w dtuzszym okresie czasu wskazujg na przewage
profilu bezpieczenstwa i nizszg ogdlng czestos¢ wystepowania ST w pordéwnaniu z pierwszg generacjg DES.Z®™® Faktycznie, w Swietle
aktualnych danych dotyczacych bezpieczenstwa stosowania nowej generacji platform DES, niektérzy wyrazajg watpliwos¢ czy ryzyko
wystgpienia ST ciggle stanowi istotne ograniczenie dla stosowania DES.*®

Majac na uwadze niedostatek danych z randomizowanych badan klinicznych definiujgcych optymalny czas trwania DAPT z nowg generacja
DES oraz znaczenie minimalizowania ryzyka wystgpienia zdarzen niepozadanych po zabiegu przezskérnej rewaskularyzacji z wszczepieniem
DES, dokonalismy szczegétowej analizy wstecznej aby oceni¢ wptyw przerwania DAPT na wystepowanie ST po wszczepieniu stentu Resolute™
uwalniajgcego zotarolimus (R-ZES, Medtronic, Inc., Santa Rosa, CA, USA). Poniewaz ST wystepuje rzadko ale jest zwigzana z powaznymi
konsekwencjami innicznymi,27 analiza obejmuje takze ocene zgonu sercowego i zawatu miesnia sercowego w zmianie docelowej (CD/TVMI)
u pacjentow z przerwami w DAPT lub bez, jak rowniez dodatkowe szczegdty zwigzane z przerwaniem DAPT i wystepowaniem ST.

Metody

Dane kliniczne zostaty zebrane z czterech prospektywnych wieloosrodkowych klinicznych badan stosowania R-ZES; RESOLUTE-AIl Comers (R-
AC, n = 1140), RESOLUTE-International (R-INT, n = 2349), RESOLUTE-Japan (R-J, n = 100), oraz RESOLUTE-US (R-US, n = 1402). Badanie
RESOLUTE First-in-Man (R-FIM) nie zostato uwzglednione poniewaz nie zebrano w nim potrzebnych do analizy danych na temat stosowania
DAPT. W ramach catego globalnego programu klinicznego RESOLUTE zastosowano jednolita metodologie aby umozliwi¢ zbieranie danych

z wielu badan i dokonywanie bardziej miarodajnej oceny rzeczywistego ryzyka wystapienia zdarzen zwigzanych z bezpieczeristwem klinicznym.
Doktadnie, te badania kliniczne byty przeprowadzane przy uzyciu podobnych procedur zbierania danych, identycznych proceséw oceny
wynikéw oraz jednolitych definicji punktéow kor’\cowych.zg_31 Co istotne, badania R-AC i R-INT obejmowaty duzg liczbe pacjentéw ze ztozong
charakterystyka stanu klinicznego lub zmian chorobowych. Wszystkie badania byty w 100% monitorowane, z wyjatkiem R-INT, ktére byto
monitorowane w 25% w ciggu pierwszego roku, a Komisje Zdarzen Klinicznych dziataty w sposéb zharmonizowany w obrebie wszystkich badan,
aby zapewnic jednolitos¢ oceny wynikdéw oraz porownywalnosé danych z réznych badan. Wszystkie badania byty przeprowadzane zgodnie

z Deklaracjqg helsiriskq, uzyskaty akceptacje komisji etycznych dla kazdego osrodka, a od wszystkich pacjentéw uzyskano swiadomg zgode na
udziat w badaniu. We wszystkich badaniach rekomendowano ciggte stosowanie ASA oraz podawanie tienopirydyny (klopidogrelu 75 mg
dziennie lub tiklopidyny 250 mg dwa razy dziennie) przez minimum 6 miesiecy, a optymalnie przez 12 miesiecy. W celu przeprowadzenia tej
analizy, pacjenci musieli posiada¢ kluczowe dane dotyczace DAPT obejmujgce daty rozpoczecia i zakonczenia terapii tienopirydyng lub ASA.
Dodatkowo, 34 pacjentdw, ktdérzy rozpoczeli stosowanie DAPT po uptywie ponad jednego dnia po wszczepieniu implantu zostato wykluczonych
z analizy (w tym jeden pacjent, u ktérego ST wystapita przed rozpoczeciem DAPT) (Rycina 1).

Przerwanie DAPT zostato zdefiniowane jako albo krdtkotrwate przerwanie przyjmowania ASA i/lub tienopirydyny (przerwa > 1 dzien) albo
catkowita dyskontynuacja. W oparciu o doniesienia, wedtug ktérych farmakodynamiczne skutki dziatania tienopirydyn na agregacje ptytek krwi
utrzymuja sie nawet przez 14 dni od przerwania stosowania DAPT,32 analizie poddano takze pacjentow u ktérych przerwa w stosowaniu DAPT
trwata dtuzej niz 14 dni. Powody przerwania DAPT zostaty skategoryzowane, na podstawie kart obserwacji klinicznej, jako kliniczne,
proceduralne oraz wynikajgce z niestosowania sie pacjentéw do zalecen. Czas pierwszej przerwy zostat wykorzystany do sklasyfikowania
pacjentow na rézne grupy; pacjenci, u ktérych ST wystgpita podczas stosowania DAPT zostali zakwalifikowani do grupy nieprzerwanej terapii
nawet jezeli doszto do przerwy w stosowaniu DAPT po wystgpieniu ST.

Przypadki zakrzepicy w stencie zostaty skategoryzowane zgodnie z definicjami Akademickiego Konsorcjum Badawczego (ARC — ang.
Academic Research Consortium).33 Whptyw przerwy w DAPT w ciggu pierwszego roku po wszczepieniu stentu na wystgpienie pewnej
i prawdopodobnej ST w 1 roku byt analizowany poprzez podzielenie pacjentéw na podstawie czasu, w ktdrym nastgpita przerwa: pacjenci
z nieprzerwang DAPT, pacjenci z przerwg w DAPT w ciggu pierwszego miesigca (30 dni) oraz pacjenci z przerwg w DAPT pomiedzy 1 a 12
miesigcem (Rycina 1). Wszyscy pacjenci, u ktorych przerwa w stosowaniu DAPT nastgpita w ciggu 12 miesiecy od wykonania procedury PCI byli
obserwowani przez petny rok od momentu przerwy w DAPT, aby w petni oceni¢ ryzyko wystgpienia ST. Populacja wykorzystana w analizie
przerw w DAPT zostata takze uzyta przy ocenie czestosci wystepowania CD/TVMI w oparciu o ten sam status przerwy w DAPT. Przypadki
krwawienia, ktére byty dostepne dla podgrupy pacjentéw uczestniczgcych w badaniu R-INT byty analizowane w podobny sposéb w oparciu
o ten sam status przerw w DAPT.

Metody statystyczne

Trzy analizowane grupy zostaty zdefiniowane w oparciu o czas wystgpienia przerwy w DAPT (bez przerwy, przerwa w pierwszym miesigcu

i przerwa pomiedzy 1 a 12 miesigcem od wszczepienia stentu) i zostaty okreslone przed rozpoczeciem analizy wstecznej. Podano opisowg
statystyke dla wyjsciowej charakterystyki pacjentéw. Zmienne kategoryzujace zostaty podane w formie ilosciowej i procentowej i zostaty
ocenione przy uzyciu testu zgodnosci Chi-kwadrat (Pearsona). Zmienne ciggte zostaty przedstawione w postaci srednich + SD (odchylenie
standardowe) i zostaty poréwnane przy pomocy jednokierunkowej analizy zmiennosci. Metoda Kaplana-Meiera zostata wykorzystana do
obliczenia skumulowanej czestosci wystepowania zdarzen ST, natomiast test log-rank zostat uzyty do poréwnania réznic pomiedzy grupami.
P-wartos$¢ dla hipotezy dwustronnej wynoszaca P < 0.05 zostata uznana za potwierdzajgca istotno$é statystyczng. Analiza danych zostata
przeprowadzona niezaleznie przez Harwardzki Instytut Badan Klinicznych (Harvard Clinical Research Institute, Boston, MA, USA).
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Wyniki
Liczba pacjentéw, u ktérych wystgpita przerwa w przyjmowaniu lekéw w ramach DAPT wynosita 1069 (21,8%) pacjentéw, natomiast 3827
pacjentow nie miato przerwy w DAPT. Wsrdd pacjentdw, u ktorych wystapita przerwa w stosowaniu DAPT, u 166 (15,5%) nastgpita ona w ciggu
pierwszego miesigca, u kolejnych 92 (8,6%) pomiedzy 1 a 3 miesigcem, a u 171 (16,0%) pomiedzy 3 a 6 miesigcem (Rycina 2). Wsrdd pacjentéw
z uzasadniong przyczyng przerwy w DAPT, tymczasowa przerwa miata zwykle miejsce przed zabiegiem
medycznym/stomatologicznym/chirurgicznym (42,2%) lub z powodu innych wskazan klinicznych (12.8%), podczas gdy catkowite zaprzestanie
DAPT najczesciej nastepowato po wzieciu wszystkich lekéw przepisanych przez lekarza w ramach kuracji (46,0%) (Rycina 3). Zakrzepica
w stencie wystgpita w podobnej proporcji bez wzgledu na przyczyne przerwania DAPT.

Wyjsciowa charakterystyka pacjentéw i zmian chorobowych wszystkich 4896 pacjentéw uwzglednionych w analizie zostata przedstawiona
w Tabeli 1. Czestosé wystepowania cukrzycy (~30%) oraz ostrych zespotéw wiencowych (facznie ~40%) byta podobna we wszystkich trzech
grupach; jednakze, pacjenci, ktorzy przerwali DAPT w pierwszym miesigcu byli starsi i cechowali sie nizszg frakcjg wyrzutowg lewej komory
serca. Ponadto, ci pacjenci mieli wiecej zmian klasy B2/C i mniejszg srednice naczyn referencyjnych, ale krotszg dtugos¢ zmian.

Assessed for eligibility (n = 4991)
Included trials:
«R-AC(n=1140)
« R-INT (n = 2349)
+R-J (n=100)
+R-US (n = 1402)

Excluded (n = 95)
« Incomplete DAPT information (n = 61)
+ DAPT started later than 1 day post procedure (n = 34)

Eligible for DAPT analysis (n = 4896)

Y Y

DAPT never DAPT
interrupted within interrupted within
1year (n=3827) 1year (n=1069)

Y Y

First DAPT interruption First DAPT interruption

0-1 month (n=166) >1-12 months (n=903)

Tekst Tlumaczenie

Assessed for eligibility (n=4991) Ocenieni pod katem kwalifikacji do analizy
(n=4991)

Included trials: Wigczone badania:

Excluded (n = 95) Wytaczeni (n = 95)

Incomplete DAPT information (n = 61) Niekompletna informacja na temat DAPT (n =
61)

DAPT started later than 1 day post procedure | DAPT rozpoczeta pozniej niz 1 dzieh po

(n=34) procedurze wszczepienia (n = 34)

Eligible for DAPT analysis (n = 4896) Zakwalifikowani do analizy DAPT (n = 4896)

DAPT never interrupted within 1 year (n = DAPT nieprzerwana w ciggu 1 roku (n =

3827) 3827)

DAPT interrupted within 1 year (h= 1069) DAPT przerwana w ciggu 1 roku (n = 1069)

First DAPT interruption 0-1 month (n = 166) Pierwsza przerwa w DAPT w ciggu 0-1
miesigca (n=166)

First DAPT interruption >1-12 months [n = Pierwsza przerwa w DAPT w ciggu >1-12

903) miesigca (n=903)

Rycina 1 Stan pacjenta w oparciu o status przerwy w podwdjnej terapii przeciwptytkowej. DAPT, dualna terapia przeciwptytkowa; R-AC,
RESOLUTE-AIl comers; R-INT, RESOLUTE-International; R-J, RESOLUTE-Japan; R-US, RESOLUTE-US.
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70071 = Permanent discontinuation (n = 695) 59.9%

600 1

500 -

400 1

300 -
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200 1

100 4

<1 mo

Duration of temporary
interruptions (median days) 26

= Temporary interruption (n = 374)

1to <3 mo 3 to <6 mo Bto12 mo
23 9 13
Interruption periocd

Tekst

Tlumaczenie

No. of patients

Liczba pacjentow

Permanent discontinuation (n = 695)

Catkowite zaprzestanie terapii (n=695)

Temporary interruption (n = 374)

Tymczasowa przerwa w terapii (n=374)

<1 mo <lmc

1to <3 mo 1 do <3 mc
3 to <6 mo 3 do <6 mc
61012 mo 6 do <12 mc

Interruption period

Dtugos¢ przerwy

Rycina 2 Rozktad pacjentéw w oparciu o czas pierwszej przerwy w podwadjnej terapii przeciwptytkowej.

Czas wystgpienia zakrzepicy w stencie
tacznie 39 przypadkéw ST wystgpito w ciggu pierwszego roku od wszczepienia R-ZES. tacznie 32 (82.1%) przypadki ST wystgpity w trakcie
stosowania DAPT, a 7 (17,9%) przypadkéw ST wystgpito kiedy pacjenci nie stosowali DAPT w momencie jej wystapienia (Rycina 4). Wsréd 29
przypadkdéw ST, ktére wystgpity wczesnie (w ciggu 30 dni), 25 miato miejsce w trakcie stosowania DAPT, a 4 w czasie przerwy w przyjmowaniu
DAPT. Wsréd 10 przypadkdow pdznej ST, 7 wystapito w trakcie DAPT, a 3, kiedy pacjenci nie przyjmowali DAPT.

Reasons given for DAPT
temporary interruption

Not available

6.7% \

Not

Reasons given for DAPT
permanent discontinuation

Procedural
4.6%

Not available i
categorizable 21 6% Clinical
14.7% ’ 18.3%
Not
categorizable
2.9%

Completed

seript
8.0%

Patient
related
15.5%

Clinical
12.8%

Completed script
46.0%

Tekst Tlumaczenie

reasons given for DAPT temporary | Podane przyczyny tymczasowej przerwy w
interruption DAPT

Reasons given for DAPT permanent Podane przyczyny catkowitego zaprzestania
discontinuation DAPT

Not categorizable

Niemozliwe do skategoryzowania

Completed script

Woyczerpanie przepisanych lekdw

Patient related

Po stronie pacjenta

Clinical

Kliniczne

Procedural

Proceduralne

Rycina 3 Podane przyczyny przerwania podwajnej terapii przeciwptytkowe;.

Tabela 1 Wyjsciowa demografia i charakterystyka zmian chorobowych

Charakterystyka w momencie rozpoczecia Bez przerw Przerwa w pierwszym Przerwa w >1-12 Wartos¢
badania n = 3827 pacjentow miesigcu, n=166 miesigcu, n=903 P
pacjentéw pacjentéw

Wiek (lata) 63,4+10.8 (3827) 66,6+12.0 (166) 65,5+11.3 (903) <0.001
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Palenie tytoniu 59,1% (2261/3827) 53,0% (88/166) 58,4% (527/903) 0,289
Przebyty zabieg przeskdrnej rewaskularyzacji 30,7% (1176/3827) 27,1% (45/166) 33,1% (299/903) 0,204
wiencowej
Cukrzyca 29,6% (1134/3827) 32,5% (54/166) 31,8% (287/903) 0,354
Insulinozalezna 8,5% (327/3827) 10,8% (18/166) 10,2% (92/903) 0,201
Przebyty zawat serca 25,6% (974/3800) 22,7% (37/163) 27,1% (242/893) 0,435
Frakcja wyrzutowa lewej komory serca <30% 1,8% (48/2630) 5,7% (6/105) 2,1% (14/671) 0,020
Klasa zmiany B2/C 65,9% (3271/4960) 72,7% (152/209) 68,5% (791/1154) 0,040
ACS 42,4% (1621/3827) 42,2% (70/166) 40,0% (361/903) 0,427
STEMI 8,5% (327/3827) 8,4% (14/166) 6,9% (62/903) 0,255
NSTEMI 7,8% (297/3827) 7,8% (13/166) 8,3% (75/903) 0,861
Niestabilna dusznica bolesna 26,1% (997/3827) 25,9% (43/166) 24,8% (224/846) 0,744
RVD przed procedura (mm) 2,79+0.51 (4767) 2,70+0.56 (198) 2,76+0.53 (1092) 0,010
Dtugos$¢ zmiany chorobowej (mm) 15,93+9.66 (4744) 14,77+8.33 (198) 15,09+8.95 (1091) 0,010
Liczba stentdw na pacjenta 1,56+0.94 (3827) 1,53+1.10 (166) 1,52+0.90 (903) 0,615
Catkowita dtugos$¢ zmiany na pacjenta (mm) 29,38+19.56 (3826) 27,84+22.49 (166) 27,83+18.84 (903) 0,071
Srednica stentu (mm) 2,95+0.45 (6367) 2,93+0.46 (271) 2,94+0.45 (1467) 0,476

Dane s przedstawione w postaci $rednich + SD lub % (n/N).

Przerwanie podwadjnej terapii przeciwptytkowej

Wsrdd 3827 pacjentow bez przerw w DAPT wystgpity 32 przypadki ST (0,84%). Wsrdd pacjentow z przerwg w DAPT, 166 pacjentdw z przerwg
w DAPT w ciggu pierwszego miesigca i w tej grupie wystgpito 6 przypadkow ST (3,61%). Wsrdd 903 pacjentdw z przerwg w DAPT pomiedzy 1

a 12 miesigcem, wystapit 1 przypadek ST (0,11%). Szacunkowa ocena czestosci wystepowania przypadkéw ST wykonana metodg Kaplana-
Meiera wykazata istotng réznice pomiedzy pacjentami z przerwa w DAPT w ciggu pierwszego miesigca a pacjentami z przerwg pomiedzy 1 a 12
miesigcem (log-rank P < 0,001; Rycina 5). W dodatku do oceny przypadkéw ST w ciggu 12 miesiecy, kiedy przeanalizowano dane dla 1069
pacjentow obserwowanych przez petny rok po przerwie w stosowaniu DAPT, nie odnotowano innych przypadkéw ST niz 7 opisanych powyzej.

Przerwanie podwadjnej terapii przeciwptytkowej na ponad 14 dni

Wsrod 874 pacjentdw z przerwg w stosowaniu DAPT trwajacg powyzej 14 dni, 122 takie przypadki odnotowano w ciggu pierwszego miesigca.
Wszystkie z szesciu przypadkdéw ST, ktdre wystapity w ciggu pierwszego miesigca miaty miejsce u tych pacjentéw, u ktérych przerwa w DAPT
byta dtuga. Wsréd 752 pacjentéow z przerwg w DAPT trwajgcg dtuzej niz 14 dni pomiedzy 1 a 12 miesigcem nie odnotowano zadnych
przypadkdéw ST.

i | Eany ST events (<30 days): 29 of 39 (74.4%)
45 Late ST events (30-360 days): 10 of 39 (25.6%)
40
35
301 = Off DAPT
254 m On DAPT
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0 —-—r—.—r—-—v—-—r—|—'—-—|—v—r—-—r—-ﬁ
30 60 90 120 150 1B0 210 240 270 300 330 360
Days after stent implantation

Number of ST events

Tekst Ttumaczenie

Early ST events (<30 days): 29 of 39 (74.4%) | Przypadki wczesnej ST (<30 dni): 29 z 39
(74,4%)

Late ST events (30-360 days): 10 of 39 Przypadki péznej ST (30-360 dni) 10 z 39

(25.6%) (25,6%)

Off DAPT Poza DAPT

On DAPT Podczas DAPT

Number of ST events Liczba przypadkéw ST

Days after stent implantation Dni po wszczepieniu stentu

Rycina 4 Czas wystgpienia zakrzepicy w stencie bez wzgledu na czas przerwy w podwdjnej terapii przeciwptytkowej. DAPT, dualna terapia
przeciwptytkowa; ST, zakrzepica w stencie.

Przerwanie przyjmowania tienopirydyny

U pacjentéw, u ktérych doszto do przerwy w stosowaniu DAPT, przerwanie przyjmowania samej tienopirydyny miato miejsce u 662 pacjentéw
(61,9%); w tej grupie wystapity tacznie trzy przypadki ST. Wsrdd pacjentéw przerywajacych jedynie przyjmowanie tienopirydyny, 67 pacjentow
zrobito to w ciggu 1 miesigca (przy dwdéch przypadkach ST (3,0%)), a 595 pacjentéw pomiedzy 1 a 12 miesigcem (przy jednym przypadku ST
(0,2%)).

Przerwanie przyjmowania kwasu acetylosalicylowego

U pacjentdw, u ktérych doszto do przerwy w stosowaniu DAPT, przerwanie przyjmowania samego ASA miato miejsce u 196 pacjentow (18,3%);
w tej grupie wystapity tgcznie cztery przypadki ST. Wsrdd pacjentdw przerywajacych jedynie przyjmowanie ASA, 78 pacjentdw zrobito to

w ciggu 1 miesigca (przy czterech przypadkach ST (5,1%)), a 118 pacjentéw pomiedzy 1 a 12 miesigcem (bez przypadkdw ST).
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Przerwanie jednoczesne

U pacjentéw, u ktérych doszto do przerwy w stosowaniu DAPT, przerwanie przyjmowania zaréwno tienopirydyny jak i ASA miato miejsce u 211
pacjentow (19,7%). Wsrdd tych pacjentdw, 21 przerwato DAPT w ciggu pierwszego miesigca, a 190 pacjentéw pomiedzy 1 a 12 miesigcem. Co
istotne, w tej grupie nie byto przypadkdw ST.

Catkowite zaprzestanie podwadjnej terapii przeciwptytkowej
U pacjentéw, u ktérych doszto do przerwy w stosowaniu DAPT, 695 pacjentéw (65,0%) catkowicie zaprzestato stosowania DAPT; wsréd nich 69
zrobito to w ciggu pierwszego miesigca. Wszystkie cztery przypadki ST wsrdd pacjentdw, ktorzy catkowicie zaprzestali stosowania DAPT,

wystapity u tych, ktdrzy zrobili to w ciggu pierwszego miesigca.
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Mo interruption within 1 year 3827 3822 3795 3791 3788 3787 3784 3783 3780 3780
Interrupted 0—1 month 166 164 149 147 144 142 141 139 138 137
Interrupted >1-12 months 903 903 902 B892 883 877 855 B44 8M 837

Tekst

Tlumaczenie

Cumulative incidence of ARC def/prob ST (%)

taczna czestos¢ wystepowania
pewnej/prawdopodobnej ST (%) wedtug
definicji ARC

No interruption within 1 year

Brak przerwy w ciggu 1 roku

Interrupted 0-1 month

Przerwana pomiedzy 0 a 1 miesigcem

Interrupted >1-12 months

Przerwana pomiedzy >1 a 12 miesigcem

Log rank P < 0.001 for interrupted 0-1 month
vs. interrupted >1-12 months

Log rank P < 0,001 dla przerwy w 0-1
miesigcu wobec przerwy w >1-12 miesigcu

Log rank P < 0.001 for interrupted >1-12
months vs no interruption within 1 year

Log rank P < 0,001 dla przerwy w 1-12
miesigcu wobec braku przerwy w ciggu 1
roku

Time after initial procedure (days)

Czas od poczatkowej procedury (dni)

Number at risk

Liczba zagrozonych

No interruption within 1 year

Brak przerwy w ciggu 1 roku

Interrupted 0-1 month

Przerwana pomigdzy 0 a 1 miesigcem

Interrupted >1-12 months

Przerwana pomiedzy >1 a 12 miesigcem

Rycina 5 taczna czestosé wystepowania pewnej lub prawdopodobnej zakrzepicy w stencie w ciggu 1 roku od wszczepienia stentu
w odniesieniu do statusu przerwania podwadjnej terapii przeciwptytkowej. ST, zakrzepica w stencie

Tabela 2 Szczegétowa dane na temat przypadkéw zakrzepicy w stencie u pacjentow, u ktdrych nastgpita przerwa w podwdjnej terapii
przeciwptytkowej w ciggu pierwszego roku od wykonania procedury PCI

Populacja Czas przerwy Dtugos¢ przerwy Przerwany lek Czas zdarzenia ST (dtugos¢ przerwy Klasyfikacja

przed wystgpieniem ST) zdarzen ST wedtug
ARC

Przerwa w DAPT w ciggu 0-1 miesigca

1 Dzien 1 State® ASA Dzien 108 (108) Prawdopodobna

2 Dzien 1 State” ASA Dzien 2 (2) Prawdopodobna

3 Dzien 3 33 dni ASA Dzien 22 (20) Pewna

4 Dzien 2 State” Klopidogrel Dzien 4 (3) Prawdopodobna

5 Dzien 2 State ASA Dzien 5 (4) Prawdopodobna

6 Dzien 2 30 dni Klopidogrel Dzien 32 (31) Pewna

Przerwa w DAPT w ciggu 1-12 miesigca

7 Dzien 69 2 Klopidogrel Dzien 71 (3) Pewna

®Pacjent na stafe nie stosowat DAPT przez 108 dni przed zdarzeniem ST lub $miercia.

bPacjent zmart po zdarzeniu

ST w ciggu 2—3 dni od przerwania DAPT.
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Szczegoty zdarzen zakrzepicy w stencie u pacjentéow, u ktérych wystgpita przerwa w stosowaniu
podwodjnej terapii przeciwptytkowej
Sposréd siedmiu zdarzen ST, ktére wystgpity u pacjentow, u ktorych wystapita przerwa w DAPT w ciggu 1 roku od zaistnienia przerwy, byty trzy
pewne i cztery prawdopodobne przypadki ST (Tabela 2). Dwa pewne przypadki ST i cztery prawdopodobne przypadki ST wystgpity u pacjentow.
U ktorych przerwa w DAPT miata miejsce w ciggu pierwszego miesigca. Mediana liczby dni do przerwy po zabiegu PCI dla wszystkich szesciu
pacjentow wyniosta 2 dni.

W przypadku pojedynczego zdarzenia pewnego ST wedtug kryteriow ARC, ktéry wystgpit w grupie 1 do 12 miesiecy, pacjent miat
w wywiadzie przebycie ST przed zabiegiem PCl oraz dwa catkowicie zamkniete naczynia w poblizu wczesniej wszczepionych stentéw, ktore byty
leczone procedurg PCl uwzgledniong w analizie (Tabela 2). Mediana liczby dni do przerwy dla wszystkich pacjentéw wyniosta 211 dni.

Zgon sercowy/zawat miesnia sercowego w zmianie docelowej w odniesieniu do przerwy w podwdjnej

terapii przeciwptytkowej trwajace ponad 14 dni

Ogdtem byto 4071 pacjentdw, ktérzy nigdy nie przerwali DAPT na >14 dni lub stosowali DAPT w momencie wystgpienia CD lub TVMI. Wsréd
pacjentéw, ktérzy nigdy nie przerwali DAPT na dtuzej niz 14 dni, czesto$¢ wystepowania CD/TVMI wyniosta 4,08% (166/4071). Czestos¢
wystepowania CD/TVMI wyniosta 6,84% u pacjentdw z przerwg w stosowaniu DAPT dtuzszg niz 14 dni w ciggu pierwszego miesigca; nizszy
wspotczynnik wystepowania CD/TVMI wystepowat u pacjentdw u ktérych przerwa dtuzsza niz 14 dni miata miejsce pomiedzy 1-3, 3—6 i 6—12
miesigcem (Rycina 6).

Przypadki krwawienia

Sposrdd 2309 pacjentdw z badania R-INT dla ktérych zebrano dane dotyczgce przypadkéow krwawienia, 1896 pacjentéw nie miato przerwy

w stosowaniu DAPT przed zdarzeniem krwawienia; wéréd tych pacjentéw wystapity 34 przypadki krwawienia (1,79%). Zaden pacjent z przerwa
w DAPT w ciggu pierwszego miesigca (n = 56) nie miat zdarzenia krwawienia, natomiast dwa przypadki krwawienia wystgpity wsréd 357
pacjentow (0,56%) z przerwa w stosowaniu DAPT pomiedzy 1 a 12 miesigcem.

Interruptions =14 days
13
12 4
. T
i— 10
5 9
é 8
B.54%
2 .
2 5
& 4
3
2
1
0
<1 mo 1lo<3imo 3to<émo Elo12mo Never
Interruplion interval indarmypted
Ho. of patients at risk 117 65 105 §3e 4071
Nea, of COITVMI events a 2 4 4 166
Tekst Tlumaczenie
Interruptions >14 days Przerwy >14 dni
Rate of CD/TVMI events (%) Czestos¢ zdarzen CD/TVMI (%)
<1 mo <1 mc
1to <3 mo 1do <3 mc
3 t0 <6 mo 3do <6 mc
6 to 12 mo 6 do <12 mc
Never interrupted Bez zdarzen klinicznych
No. of patients at risk Liczba zagrozonych pacjentow
No. of CD/TVMI events Liczba zdarzen CD/TVMI

Rycina 6 Rozktad pacjentdéw, u ktérych wystapit zgon sercowy lub zawat miesnia sercowego w naczyniu docelowym na przerwe w stosowaniu
podwdjnej terapii przeciwptytkowej trwajgcg ponad 14 dni. Ta sSrednia wartos¢ dla grupy, w ktérej przerwa nastgpita pomiedzy 1 a 12
miesigcem wyniosta 1,41%.

Dyskusja
U pacjentéw ze stabilng chorobg wiencowg, aktualne wytyczne dotyczace DES zalecajg minimum 6 miesiecy w przypadku wytycznych
L. 178, L PURTEURIC X .. J .
europejskich”™” i 12 miesiecy w przypadku wytycznych amerykanskich.” Niedawno zweryfikowane wytyczne Fundacji Amerykanskiego Kolegium
Kardiologicznego/Amerykarskiego Towarzystwa Kardiologicznego (ang. American College of Cardiology Foundation/American Heart
Association) dotyczace profilaktyki zwiekszonego ryzyka wystgpienia zawatu miesnia sercowego u pacjentdow z zakrzepicg w stencie zalecajg
12-miesieczny czas trwania DAPT oraz absolutnie minimalny okres 6 miesiecy podwadjnej terapii przeciwptytkowej po wszczepieniu DES u tych
pacjentow wysokiego ryzyka.10 U pacjentow z ostrymi zespotami wienncowymi obie wytyczne zalecaja stosowanie DAPT przez 12 miesiecy, bez
7-9,11-13 . . . . . . ;. . .34 .

wzgledu na typ stentu. Jednakze, przedtuzone stosowanie DAPT wigze sie z wyzszg czestoscig krwawienia,”" a optymalny czas trwania
DAPT przy stosowaniu nowej generacji DES nie jest znany. W tej analizie > 4800 pacjentéw leczonych przy uzyciu R-ZES, odkryliSmy, ze
wiekszos¢ zdarzen ST wystepowato w ciggu 30 dni od wykonania procedury, bez wzgledu na status DAPT. Ponadto, przerwy w stosowaniu
DAPT po uptywie 30 dni byty zwigzane z niskim ryzykiem wystgpienia ST i brakiem zwiekszonego ryzyka CD/TVMI.
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Dane dotyczgce stosowania innych platform stentdw nowszej generacji takze wskazuja, ze najwieksze ryzyko wystgpienia ST wystepuje
w ciggu pierwszych 30 dni i ze nie ma rdznic ryzyka wystgpienia ST pomiedzy pacjentami bedgcymi w trakcie DAPT oraz nie stosujgcych DAPT
w momencie wystgpienia zdarzenia po uptywie 30 dni.®® Te dane sugerujg, ze inne elementy, takie jak czynniki proceduralne, technika
implantacji oraz czynniki zwigzane z pacjentem takie wptywajace na ryzyko wystgpienia ST podczas pierwszych 30 dni po zabiegu.36_39
Wiadomo, ze ~4-7% pacjentéw poddawanych procedurze PCl i wszczepieniu stentu bedzie potrzebowac operacji niekardiologicznej w kazdym
roku po przeprowadzeniu zabiegu i dlatego czesto nieuniknione jest przerwanie DAPT przed uptywem zalecanych 6-12 miesiecy.40
W przypadku pacjentéw uwzglednionych w tej analizie, ktérzy przerwali DAPT, niemal wszystkie zdarzenia ST (sze$¢ na siedem) wystgpity
u pacjentow, ktérzy przerwali DAPT pomiedzy 0 a 1 miesigcem i tylko u jednego pacjenta, ktdry przerwat DAPT po 1 i przed 12 miesigcem.

Chociaz liczby sg niskie, przerwanie DAPT po 1 miesigcu wydaje sie nie nies¢ ze sobg zwiekszonego ryzyka wystgpienia ST w poréwnania
z brakiem przerw w DAPT. Jednakze, przerwanie DAPT podczas pierwszego miesigca byto zwigzane z wyzszym ryzykiem ST. Wartos¢ log-rank
P dla réznicy w czestosci wystepowania ST pomiedzy pacjentami, ktorzy przerwali terapie pomiedzy 1 a 12 miesigcem a tymi, ktorzy przerwali
DAPT w ciggu pierwszego miesigca wynosi <0,0001, co wskazywatoby, ze pacjenci przerywajgcy DAPT pomiedzy 1 a 12 miesigcem cechujg sie
nizszym ryzykiem wystepowania ST, niz przerywajacy terapie w ciggu 30 dni od wszczepienia R-ZES. Te dane nie odnoszg sie do pacjentow,
ktérzy moga by¢ bardziej narazeni na wystgpienie ST bez wzgledu na typ stentu, ale sugeruja, ze przerwanie DAPT po 1 miesigcu moze nie
wigzaé sie ze zwiekszonym ryzykiem ST, CD, lub MI dla wielu pacjentéw ze stentem Resolute. Chociaz badania obserwacyjne pierwszej
generacji DES konsekwentnie pokazywaty istnienie korelacji pomiedzy wczesnym zaprzestaniem stosowania DAPT i wyzszg czestoscig
wystepowania ST, to nie jest jasne, czy to samo dotyczy nowej generacji DES, takich jak R-ZES, co potwierdza nasza obserwacja, ze czestosc
wystepowania ST u pacjentdéw przerywajacych DAPT po uptywie 1 miesigca jest dosy¢ niska.

Nalezy takze wzigé pod uwage dtugosé przerwy. Tienopirydyny, tyklopidyna i klopidrogel to pro-leki metabolizowane w watrobie do
aktywnych metabolitow, ktére sg niekompetytywnymi antagonistami ptytkowego receptora dwufosforanu adenozyny, P2Y12. Hamowanie
agregacji ptytek przez te leki leki nastepuje po 24-48 godzinach od podania, a maksymalny efekt terapeutyczny osiggany jest po 3-5 dniach.
Badania pokazaty, ze powrdt do normalnego dziatania ptytek nastepuje nawet po 14 dniach od zakorczenia DAPT,* co potwierdza
adekwatnosc i istotnos¢ oceniania statusu ST u pacjentdw, ktdrzy przerywaja terapie na dtuzej niz 14 dni majac na uwadze fakt, ze wptyw DAPT
na ptytki moze by¢ ciggle aktywny przy przerwach krétszych niz wspomniany okres. Zgodnie z tymi danymi, obecnie prowadzone badanie DAPT
z udziatem 20000 pacjentow wykorzystuje dtugos¢ trwania DAPT powyzej 14 dni do zdefiniowania zgodnosci. W tej analizie, nie wystagpity
zdarzenia ST u pacjentéw z przerwg w DAPT trwajaca dtuzej niz 14 dni w grupie, w ktérej przerwa nastgpita pomiedzy 1 a 12 miesigcem.
Wszystkie szes¢ zdarzen ST u pacjentow z przerwg w DAPT trwajgca dtuzej niz 14 dni wystgpity w grupie, w ktorej przerwa nastgpita w ciggu 1
miesigca.

Kiedy zbadaliSmy przyczyny przerwania DAPT, stwierdziliSmy brak rdéznic w czestosci wystepowania ST w zaleznosci od przyczyny
przerwania terapii chociaz mata liczba zdarzen nie pozwala na wycigganie ostatecznych wnioskéw. Jednak, niedawno opublikowane wyniki
badania obserwacyjnego ponad 5000 pacjentéw analizujgcego zaprzestanie stosowania DAPT i wystepowanie zdarzen sercowych po zabiegu
PCI wskazuja na znacznie wyzsze ryzyko powaznych niekorzystnych zdarzen sercowych w przypadku samowolnego przerwania przyjmowania
lekdw przez pacjenta w poréwnaniu z zakonczeniem terapii zaleconym przez lekarza.*

Dtugotrwate stosowanie lekow przeciwptytkowych to znany czynnik ryzyka wystepowania zdarzen krwawienia i istniejg dane wskazujgce,
ze dla niektérych pacjentéw przedtuzenie stosowania DAPT powyzej 3 miesiecy nie przynosi dodatkowych korzysci w ograniczaniu ryzyka
wystgpienia ST, natomiast zwieksza zagrozenie zwigzane z powaznym krwawieniem.” Nawet fagodne do umiarkowanych zdarzenia
krwawienia wigza sie ze stabszymi rokowaniami dtugoterminowymi w poréwnaniu z pacjentami bez zdarzen krwawienia.* Te wyniki (1,79%
przypadkdw krwawienia bez przerywania DAPT i 0,56% przypadkéw krwawienia przy przerwaniu DAPT) sg zgodne z obserwacjami, wedtug
ktérych przy stosowaniu DAPT istnieje wieksze ryzyko krwawienia.

W dodatku do braku korzysci dla bezpieczenstwa zwigzanych z dtugotrwatym stosowaniem DAPT, pojawia sie coraz wiecej doniesien
wskazujacych na poréwnywalne bezpieczeristwo w odniesieniu do ST i zgonu sercowego przy krotszym okresie stosowania DAPT niz w obecnie
obowigzujgcych wytycznych. Analiza licznych publikacji pokazuje, ze najwieksze ryzyko wystgpienia ST i zgonu sercowego obserwuje sie kiedy
przerwa w DAPT ma miejsce w ciggu pierwszych 30 dni po wszczepieniu stentu.”*™ Te dane podkreslajg potrzebe przeprowadzenia
randomizowanych kontrolowanych badan majgcych na celu dokonanie oceny ryzyka wobec korzysci ze stosowania bardzo krotkiego (1
miesigc) w porownaniu z dtuzszym czasem trwania DAPT po wszczepieniu DES.

Zgon sercowy/zawat serca w naczyniu docelowym

Kliniczne konsekwencje ST moga by¢ niebezpieczne, a najpowazniejszymi z nich sg zgon i zawat serca. Zbiorcza analiza wieloosrodkowych
badan stentow wienicowych, a takze istniejgce rejestry pokazujg, ze ST jest rzadkim ale zwykle katastrofalnym zdarzeniem, czesto
prowadzacym do zawatu serca lub Smierci. We wczesniejszym badaniu randomizowanym, stosowanie DAPT przez okres dtuzszy niz 12
miesiecy, u pacjentow z DES nie bylo istotnie bardziej skuteczne w zmniejszaniu czestosci wystepowania zawatu serca lub $mierci z przyczyn
sercowych niz monoterapia aspiryne}.22 Chociaz nie wszystkie zgony sercowe i zawaty serca sg zwigzane z ST, przeanalizowaliSmy czestos¢
wystepowania CD/TVMI u pacjentdw z i bez przerwy w stosowaniu DAPT dtuzszej niz 14 dni, aby dostarczy¢ bardziej inkluzywnej oceny ST.
Wyniki potwierdzajg wniosek, ze przerwanie terapii przeciwptytkowej niekoniecznie prowadzi do wystapienia powaznych zdarzen sercowych,
przynajmniej u pacjentow z dtuzszg przerwg w stosowaniu DAPT po uptywie 1 miesigca od wszczepienia stentu.

Istnieje kilka potencjalnych mechanizméw wyjasniajgcych relatywne bezpieczeristwo stosowania R-ZES. Przedkliniczne badania mieszanki
polimeréw Biolinx™ stosowanej w R-ZES wskazuje, ze hydrofilowa powierzchnia tej polimerowej otoczki nie wywotuje zadnych reakcji
zapalnych i zapewnia doskonata biozgodnos’c’.49 Ta obserwacja zostata potwierdzona w modelu $winskiej tetnicy wiericowej pokazujgcym
minimalng odpowiedz zapalng po wszczepieniu R-ZES.*° Badania kliniczne takze potwierdzaja bezpieczernstwo ZES. Na przyktad, niektére wyniki
badan mozna wyjasni¢ lepszym pokryciem neointimg we wczesnym okresie po wszczepieniu w poréwnaniu z wczesniejszg generacjg DES.>*?
W badaniach z uzyciem optycznej tomografii koherencyjnej, wiekszos¢ rozpdrek stentow byta pokryta neointimg po 3 miesigcach od
wszczepienia R-ZES, a czesto$¢ wystepowania nieprawidtowej appozycji stentu (0,7 + 2,2%) oraz skrzepdw (1/18, 5,6%) byta niska,””

a ekspozycja rozpdrek stentu oraz skrzepy byty obserwowane rzadziej u pacjentéw leczonych procedurg PCl z uzyciem ZES, niz w przypadku PCI
z SES podczas 9-miesiecznego okresu obserwacji.51

Chociaz 1 rok obserwacji klinicznej moze nie by¢ wystarczajgcy do oceny bardzo pdznych zdarzen, zaprezentowane tutaj dane sg znaczace
biorac pod uwage fakt, ze wiekszos$¢ zdarzen ST wystepuje podczas pierwszego roku po wszczepieniu stentu. Ponadto, optymalny czas trwania
DAPT moze rézni¢ sie w zaleznosci od typu DES. Te dane sugeruja, ze dla R-ZES, stosowanie DAPT jest wazne w pierwszym miesigcu po
wszczepieniu stentu, ale potrzeba kontynuacji DAPT po tym okresie jest niejasna. Pozgdane jest stworzenie DES, ktére oferujg zarowno
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bezpieczenstwo jak i skutecznos¢, zwtaszcza dla osdb, ktére mogg potrzebowac zaprzestania stosowania DAPT we wczesnym okresie po
wszczepieniu implantu.

Ograniczenia

To jest analiza wsteczna zebranych zestawdw danych, ktére moga nie odzwierciedla¢ wyzszego poziomu ryzyka wystepowania ST, ktére jest
wysoce prawdopodobne w rutynowej praktyce klinicznej. Szczegdlnie badania RESOLUTE-Japan i RESOLUTE-US rekrutowaty pacjentow
cechujgcych sie potencjalnie nizszym ryzykiem wystepowania zdarzen klinicznych; jednakze, wiekszos¢ (70%) pacjentéow objetych tg analizg
pochodzito z Rejestru RESOLUTE-International (n = 2349) i badania RESOLUTE-AIl Comers (n = 1140), ktore rekrutowaty znaczny odsetek
~prawdziwych” pacjentéw charakteryzujgcych sie wysokim ryzykiem. Wyniki tej analizy obserwacyjnej nie powinny byé nadinterpretowane
majgc na uwadze to, ze lekarze mogli prawidtowo wyselekcjonowac tych pacjentdéw, ktorzy byli w stanie bezpiecznie przerwaé DAPT, dzieki
czemu osiggnieto niska liczbe przypadkéw ST po wszczepieniu R-ZES. Dodatkowo, wiekszos¢ przerw w stosowaniu DAPT (czesto tymczasowych
i krétkich) nastgpita po uptywie 6 miesigca, co utrudnito okreslenie doktadnej roli zwigzku pomiedzy przerwami w DAPT i niekorzystnymi
zdarzeniami klinicznymi. Uogdlnione zastosowanie tych wynikéw do catej populacji wymaga zachowania ostroznosci majgc na uwadze, ze
moze by¢ konieczna wieksza wielko$¢ proby i randomizowane badanie kliniczne aby da¢ ostateczng odpowiedz co do niskiej czestotliwosci
zdarzen niepozadanych takich jak ST. Przedstawione wyniki analizy dotyczg wytacznie R-ZES. Poniewaz bezpieczenstwo i skutecznos¢ bardzo sie
réznig w zaleznosci od typu DES, potrzebna jest dodatkowa analiza okreslajaca realnos¢ stosowania krotkotrwatej DAPT po wszczepieniu
innych DES.

Whioski

W duzym zbiorczym badaniu populacji pacjentéw leczonych przy uzyciu R-ZES, przerwy w stosowaniu DAPT wystepujgce pomiedzy 1 a 12
miesigcem wigzg sie z niskg czestoscig wystepowania ST i niekorzystnych zdarzen sercowych. Niewtasciwe bytoby sugerowanie wprowadzenia
jakichkolwiek zmian w wytycznych ESC lub ACC/AHA/SCAI dla przeprowadzania zabiegdw PCl po wszczepieniu stentu; jednakze, obecna analiza
moze upewni¢ lekarzy i pacjentéw ze stentem R-ZES, ktdérzy moga by¢ zmuszeni to zaprzestania przyjmowania lekéw przed uptywem
zalecanego czasu ich stosowania z réznych nieplanowanych powoddw. Potrzebne sg randomizowane badania kliniczne aby ustali¢, czy wczesne
krotkotrwate lub permanentne przerwy DAPT sg naprawde bezpieczne.

Podziekowania
Autorzy dziekujg dr.n.med Lilian Lee za wsparcie dla analizy oraz dr farm. Colleenowi Gilbertowi za wsparcie redakcyjne przy przygotowywaniu
tego tekstu.
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