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DOBLE ANTIAGREGACION PLAQUETARIA

Implante de stent
(indicacion “intervencionista")

Indicaciones

\ Sindrome Coronario

(indicacion “clinica")




DOBLE ANTIAGREGACION PLAQUETARIA

Indicaciones por “implante de stent”

« BMS (stent desnudo): 1 mes DAPT

« DES PRIMERA GENERACION:
* Cypher: RAVEL 2meses DAPT
SIRIUS 3 meses DAPT

Taxus: TAXUS IV 6 meses DAPT

Congreso Mundial de Cardiologia 2006 (Barcelona)
Meta-andlisis (E. Camenzind)
Registro SCAAR
BASKET-LATE

Se cambian las recomendaciones de DAPT a 6-12 meses



DOBLE ANTIAGREGACION PLAQUETARIA

..los DES cambiaron, pero las indicaciones de DAPT se mantuvieron

Que explica el incremento de trombosis con los DES de primera generacion ?

—_

« STRUT GRUESOS (120-150 pm) Alta respuesta inflamatoria
« POLIMEROS POCO BIOCOMPATIBLES —  Retardo en la cicatrizacién
- INADECUADA TECNICA DE IMPLANTE Edotelizacion inadecuada

En que cambiaron los nuevos DES ?

STRUT DELGADOS (< 80 ym)

PLATAFORMAS MAS "ADAPTABLES" A LA ANATOMIA DEL VASO
TECNICA DE IMPLANTE MAS CUIDADOSA

POLIMEROS BIOCOMPATIBLES

POLIMEROS BIOABSORBIBLES

SIN POLIMEROS

POLIMERO ABLUMINAL



DES LIBRES DE POLIMERO



ESTUDIO LEADERS FREE

BIOFREEDOM vs GAZELLE (BMS)
1 MES DAPT

N=2.466 pacientes con alto riesgo de sangrado
(edad > 75 afios, antec. Sangrado, cancer, cirugia programada dentro del afio, enf. hepatica, alteracion de la coagulacion)

EVENTOS A 1 ANO BIOFREEDOM: caracteristicas
PLATAFORMA
BIOFREEDOM B GAZELLE . Aleacion: Acero Inoxidable
P=0,05 «  Espesor de strut: 112 ym
14 12,9 DROGA
Biolimus A9
P<0,001 Tiempo de liberacién: 28 dias
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TLR MC+IAM+ST muerte cardiaca IAM ST def + prob

P. Urban. TCT 2015



DES CON POLIMEROS PERMANENTES



ESTUDIO ONYX ONE

PP-DES ONYX vs PF-BIOFREEDOM
1 mes DAPT + 11 meses SAPT (AAS o inh P2Y,,)
N=1.966 pacientes de alto riesgo de sangrado

PUNTO FINAL PRIMARIO A 1 ANO (muerte cardiaca + IAM + ST)

30% 1 — Resolute Onyx ZES
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Pnoinf 0,011

S. Windecker. TCT 2019



ESTUDIO ONYX ONE

PP-DES ONYX vs PF-BIOFREEDOM
1 mes DAPT + 11 meses SAPT (AAS o inh P2Y,,)
N=1.966 pacientes de alto riesgo de sangrado

COMPONENTES DEL PUNTO FINAL PRIMARIO A 1 ANO
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ESTUDIO STOP DAPT 2

XIENCE con 1 mes DAPT vs 12 meses DAPT
1 mes DAPT= 1 mes DAPT + 11 meses SAPT (Clopidogrel)
N=3.009 pacientes con escasos criterios de exclusion
38% SCA, 19% IAM, 39% DTB, 3% TCI, 4% CTO

PUNTO FINAL PRIMARIO A 1 ANO NACE (muerte cardiaca + IAM + ST def + ACV + sangrado TIMI >y«<)
M1 MES DAPT m 12 MESES DAPT
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P=0,037

3,7

T. Domei. AHA 2019



ESTUDIO STOP DAPT 2

XIENCE 1 mes DAPT vs 12 meses DAPT
1 mes DAPT= 1 mes DAPT + 11 meses SAPT (Clopidogrel)
N=3.009 pacientes con escasos criterios de exclusion
38% SCA, 19% IAM, 39% DTB, 3% TCI, 4% CTO

EVENTOS ISQUEMICOS COMBINADOS EVENTOS COMBINADOS DE SANGRADO STENT TROMBOSIS
(muerte cardiaca + IAM + ST + ACV) (sangrado TIMI > y <) (def + prob)
M1 MES DAPT m 12 MESES DAPT M1 MES DAPT m 12 MESES DAPT 1 MES DAPT = 12 MESES DAPT
3 2 5
P=0,34 25 P= 0,002
2,5 1,5 4
1,5
2 _
1,5 - 1
1 - =
0,5 P=0,21
0,5 - 0,3
0,07
L S
0 - -0

T. Domei. AHA 2019



DES CON POLIMERO BIOSBSORBIBLE
ABLUMINAL



20

SENIOR TRIAL
SYNERGY vs BMS

1.200 pacientes > 75 afos
1 mes DAPT en SCE - 6 meses DAPT en SCA

Eventos clinicos @ 1 ario

M SYNERGY mBMS

MACCE

SEGURIDAD

EFICACIA

Mortalidad ACV IAM STENT TROMBOSIS (d+p)

ID-TLR

O. Varenne. TCT 2017



SENIOR TRIAL

Sub-andlisis de poblacién con 1 mes DAPT

BP-DES SYNERGY vs BMS REBEL
683 pacientes > 75 aios - SCE

Eventos clinicos @ 1 aho

SYNERGY mBMS

p=0,03

20 |
SEGURIDAD ' EFICACIA
15,9 I
15 -
p=08 i p <0,0001
10 -
6,5
5 _
O _

MACCE : Mortalidad ACV IAM STENT TROMBOSIS (/d+p) : ID-TLR
1

O. Varenne. EuroPCR 2018



ESTUDIO EVOLVE SHORT DAPT

DES SYNERGY (registro multicéntrico de 1 sola rama)
3 meses DAPT + 12 meses SAPT (AAS)
N=2.009 pacientes con alto riesgo de sangrado

DISENO

PERIODO DE ANALISIS (12 meses)

\

DAPT SAPT (AAS)

0 3 15 meses
Implante de
SYNERGY

A. Kirtane. TCT 2019



ESTUDIO EVOLVE SHORT DAPT

DES SYNERGY (registro multicéntrico de 1 sola rama)
3 meses DAPT + 12 meses SAPT (AAS)
N=2.009 pacientes de alto riesgo de sangrado

EVENTOS CLINICOS ENTRE EL MES 3 - 15 (periodo SAPT)

Type 2  4.6% (67)

X 12 Type3  2.7% (40)
_,q_-i Type 5 0.2% (3)
©
€ 8 4 ) 7.1
)
>
LLl
4
0]

Death/MI Cardiac Non-cardiac @ef/Prob SD Stroke BARC 2/3/5
death death bleeding*

A. Kirtane. TCT 2019



ESTUDIO EVOLVE SHORT DAPT

DES SYNERGY (registro multicéntrico de 1 sola rama)
3 meses DAPT + 12 meses SAPT (AAS)
N=2.009 pacientes de alto riesgo de sangrado

MUERTE + TAM ENTRE EL MES 3 - 15 (periodo SAPT)
RESULTADOS COMPARADOS FRENTRE A CONTROL HISTORICO (PE-PROVE, PE+PAS y DAPT study)

Adjusted Death/MI Between 3-15M with
10 3M DAPT Compared to Historical Control

P no inf=0,0016

3-15 M Death/MlI, %

DAPT SAPT
Control histérico Evolve Short DAPT
N= 1493 N= 1454 A. Kirtane. TCT 2019



ESTUDIO ASET

ESTUDIO PILOTO DEL DES SYNERGY SIN DAPT

3 meses SAPT (Prasugrel) sequido de SAPT (AAS)
N=201 pacientes de bajo riesgo (ACE o SCA estabilizados con SYNTAX score < 23)
registro de 1 sola rama

DISENO
PERIODO DE ANALISIS (3 meses)
( SAPT \ SAPT
(Prasugrel) (principalmente AAS)
| |
| | >
0 3 meses

Implante de
SYNERGY

A. Kirtane. TCT 2019



ESTUDIO ASET

ESTUDIO PILOTO DEL DES SYNERGY SIN DAPT
SAPT PRASUGREL POR 3 MESES SEGUIDO DE AAS
N=201 pacientes de bajo riesgo (ACE o SCA estabilizados con SYNTAX score < 23)
registro de 1 sola rama

EVENTOS CLINICOS A 3 MESES (periodo SAPT PRASUGREL)

100
90
80
70
60
50
40
30
20
10

0

0,5 0 0 0,5

MUERTE CARDIACA * TV-IAM ST SANGRADO *

* La muerte cardiaca y el sangrado corresponden al mismo paciente que sufrié un ACV hemorragico (evento no relacionado al DES Synergy)
P. Lemos. TCT 2019



ESTUDIO IDEAL LM

SYNERGY + 4 meses DAPT vs XIENCE + 12 meses DAPT
EN ANGIOPLASTIA DE TRONCO DE CORONARIA IZQUIERDA
N=818 pacientes con enfermedad de Tronco de Coronaria Izquierda ALL COMERS

DISENO

PERIODO DE ANALISIS (2 afios)

( N DAPT SAPT W
RS
¥
Yy, DAPT SAPT
o
| l | |
| | | g
0 4 12 meses 24
ANGIOPLASTIA
A

TCI
A. Kirtane. TCT 2019



ESTUDIO IDEAL LM

SYNERGY + 4 meses DAPT vs XIENCE + 12 meses DAPT
EN ANGIOPLASTIA DE TRONCO DE CORONARIA IZQUIERDA
N=818 pacientes con enfermedad de Tronco de Coronaria Izquierda ALL COMERS

SOBREVIDA LIBRE DE MACE A 2 ANOS (muerte + IAM + revasc.)

100

Xience plus
12 months DAPT

88.5%
85.3%

90

A3.2% Pnoinf<0,05

Synergy plus
4 months DAPT

|
|
|
|
|
|
|
|
|
|
|
|
|
|
|
|
|
|
|
|
80 - |
|
|
|
|
|

Log-Rank p=0.152

Time-Point KM Est (95% Cl) Total (Event+

groupA  |730 85.3 (81.9-88.8%) 410 (60)
groupB 730 88.5 (85.5-91.7%) 408 (46) |
Logrank P-Jalue: 0.1521 |
70 1
T T Al T T T T T T T T T T
0 60 120 180 240 300 380 420 480 540 600 660 720
Days after Randomisation
410 393 387 381 376 373 364 358 355 350 348 347 330
408 394 392 387 384 380 378 367 362 360 354 353 338

Robert-Jan van Geuns. TCT 2019



ESTUDIO IDEAL LM

SYNERGY + 4 meses DAPT vs XIENCE + 12 meses DAPT
EN ANGIOPLASTIA DE TRONCO DE CORONARIA IZQUIERDA
N=818 pacientes con enfermedad de Tronco de Coronaria Izquierda ALL COMERS

SOBREVIDA LIBRE DE STENT TROMBOSIS (def + prob) A 2 ANOS

0,2,88,12

100 - .*&
e = P no inf < 0,05

* °
0,0,4,4,5,7,8

* ST DEFINITIVA

b -
373 402 483 1527

|
|
|
|
) |
>T PROBABLE i SYNERGY + 4 meses DAPT
|
|

XIENCE + 12 meses DAPT

90

No ST between 4 and 12 months

80

Time-Point KM Est (95% Cl) Total (Events)
SynergyStentAnd4MonthsDapt 730 97.3 (95.7-98.9%) 410(11)
XienceStentAnd12MonthsDapt 730 98.8 (97.7-99.8%) 408 (5)
Logrank P-value: 0.1355

T T T

Cumulative survival free from Stent Thrombosis (Definite/Probable)

70 -

T T T T T T T T T T
o} 60 120 180 240 300 360 420 480 540 600 660 720

Days after Randomisation
410 401 400 396 395 395 390 386 383 377 377 377 362
408 401 398 396 393 393 391 381 379 379 377 377 362 Robert-Jan van Geuns. TCT 2019



ESTUDIO TWILIGHT

SAPT (Ticagrelor) vs DAPT (ticagrelor + AAS)
3 meses DAPT (todos) + 12 meses SAPT vs DAPT

N=7.117 pacientes de alto riesgo (sangrado e isquémico) con implante de DES (a criterio del centro)

DISENO

PERIODO DE ANALISIS (12 meses)

( SAPT (Ticagrelor) W

DAPT /
\ DAPT (Ticagrelor + AAS)
l
|
3

0
Implante de
DES

15 meses

A. Kirtane. TCT 2019



ESTUDIO TWILIGHT
SAPT (Ticagrelor) vs DAPT (ticagrelor + AAS)
3 meses DAPT (todos) + 12 meses SAPT vs DAPT (segun grupo asignado)

N=7.117 pacientes de alto riesgo (sangrado e isquémico) con implante de DES (a criterio del centro)

SANGRADO BARC 2,3 0 5 a 12 meses (periodo posterior a 3 meses DAPT)

Cumulative incidence (%)

10 -
Ticagrelor + Aspirin
3 Ticagrelor + Placebo
7 0
Placebo vs Aspirin 7.1%
V) .
6 - HR (95%CIl): 0.56 (0.45 to 0.68) P < 0,001
P <0.001
4.0%
4 —
5. ARD = -3.08% (-4.15% to -2.01%)
NNT = 33
0 | | |
0 3 6 12

R. Meheran. TCT 2019



ESTUDIO TWILIGHT
SAPT (Ticagrelor) vs DAPT (ticagrelor + AAS)
3 meses DAPT (todos) + 12 meses SAPT vs DAPT (segun grupo asignado)

N=7.117 pacientes de alto riesgo (sangrado e isquémico) con implante de DES (a criterio del centro)

MACE (muerte + TAM + ACV) a 12 meses (periodo posterior a 3 meses DAPT)

10 -
Ticagrelor + ASA
- Ticagrelor + Placebo
= 7
@
Qo
c
8 6- Placebo vs Aspirin
g HR (95%CI): 0.99 (0.78 to 1.25) o
g 4 - Pnon-inferiority <0.001 3.9 /0 P no inf < 0,001
f_é 3.9%
> 2
@)
ARD = -0.06% (-0.97% to 0.84%)
0 I T | |

0 3 6 9 12

Months since randomization
R. Meheran. TCT 2019



ESTUDIO TWILIGHT
SAPT (Ticagrelor) vs DAPT (ticagrelor + AAS)
3 meses DAPT (todos) + 12 meses SAPT vs DAPT (segun grupo asignado)

N=7.117 pacientes de alto riesgo (sangrado e isquémico) con implante de DES (a criterio del centro)

5%

4%

3%

2%

1%

0%

EVENTOS CLINICOS a 12 meses (periodo posterior a 3 meses DAPT)

HR [95%CI]: m Ticagrelor + Placebo mTicagrelor + Aspirin
0.97 [0.76 - 1.24]

p=0.80 HR [95%Cl]:

1.00 [0.75 - 1.33]

3_60/0 3.70/0

p = 0.99
HR [95%CI]: 2.7% 2.7%
0.75[0.48 - 1.18]
0, .
b = 0.21 HR [95%CI]: o 7*;"‘;(}9357/101'];‘7]
1.80 [0.83 - 3.90] : . :
1.30/0 p - 0-13 p = 0.38
1.0%
0.69
B - =1
CV Death, Ml or All-cause Death MI, any Stroke, any Stent thrombosis
Ischemic Stroke (definite/probable)

R. Meheran. TCT 2019



ESTADO ACTUAL DE ESQUEMAS REDUCIDOS DE DOBLE ANTIAGREGACION PLAQUETARIA

CONCLUSIONES

A la fecha existe amplia evidencia médica de que es POSIBLE reducir los tiempo de DAPT

No todos los DES utilizan la misma tecnologia (plataforma, polimero y droga) ni tienen el mismo nivel
de evidencia y resultados clinicos, por lo que es necesario escoger adecuadamente el dispositivo al
momento de incorporar esta estrategia

El acortamiento en los tiempos de DAPT reduce las complicaciones hemorrdgicas sin incremento en
eventos isquémicos, lo cual lo hace especialmente atractivo en pacientes con alto riesgo de sangrado

Aln no esta definido cual es la droga adecuada para el periodo SAPT (AAS, Clopidogrel, Prasugrel,
Ticagrelor ?)

En casos donde sea necesario reducir los tiempos de DAPT el BMS no deberia ser la opcion



Muchas gracias !



