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GiRis:

Aspirin ve bir P2Y12 inhibit6ri ile ikili antitrombosit tedavi, akut koroner sendromu (AKS) olan ve perkitan koroner girisim
uygulanan hastalarda iskemik olaylarin énlenmesinin temel tagidir. DAPT, trombotik olaylar azaltsa da, bu durum
kanamanin artmasi pahasina gergeklesir; bu da antiplatelet tedavinin secimi ve siiresine iliskin karar verme silrecinde
risklerin ve faydalarin dikkatli bir sekilde degerlendirilmesinin éneminin altini ¢izer. Hem iskemik hem de kanama
komplikasyonlari agisindan ylksek risk tasiyan hastalar icin optimal antitrombosit tedavi rejiminin ( buna cift risk adi verilir )
tanimlanmasi klinik bir zorluktur. Mevcut uygulama kilavuzlari, bir AKS olayi sonrasinda en az 12 ay boyunca DAPT'yi ve
ardindan siiresiz olarak aspirin monoterapisini dnermektedir. iskemik olay riski yiiksek olan hastalar igin 1 yili asan DAPT
makuldir ancak bu hastalarin yiiksek kanama riski altinda olmamasi én kosuluna dayanmaktadir. Birgok 6nemli randomize
¢alisma, DAPT'nin 1 yildan daha uzun slre uzatilmasinin, tek basina aspirine kiyasla majér kardiyak ve serebral iskemik
olaylari 6nemli élcuide azalttigini, ancak daha énce ilk yil icinde iskemik veya kanama olaylari yasamamis hastalar arasinda
bile daha yUksek kanama riski ile iligkili oldugunu géstermistir. Bu nedenle DAPT'nin 1 yildan fazla uzatiimasi, kanama
riskinin yiksek olmasi nedeniyle bi-riskli hastalar i¢in uygun olmayabilir

Son yillarda, etkinligi korurken kanamayi azaltmayi1 amaglayan bir strateji olarak, bir siire DAPT sonrasinda aspirinin
birakilmasina ydnelik yeni bir yaklagim ortaya ¢ikmigtir. DAPT ve ardindan kronik P2Y12 inhibitér monoterapisi artik bir dizi
randomize ¢alismada test edilmistir. Aspirin monoterapisi ile karsilastirildiginda, P2Y12 inhibitér monoterapisi, anti-iskemik
etkinligi sirdirme ve 6zellikle aspirinin neden oldudu ve ¢ogundan sorumlu olan gastrointestinal kanamayi énleme
potansiyeline sahiptir. Bu nedenle P2Y12 inhibitér monoterapisi ile birlikte genigletiimis antitrombosit tedavisi ¢ift riskli
hastalar igin cazip bir segenektir

YONTEMLER
Calisma Tasarimi

OPT-BIRISK calismasi , hem yiksek kanama riski hem de ylksek iskemik riski olan (“ikili risk”) AKS hastalarinda kanama
olaylarinin azaltilmasi agisindan aspirin ve klopidogrel ile karsilastirildiginda klopidogrel monoterapisiyle birlikte genigletilmis
antitrombosit tedavinin Ustinligunu test etmek Uzere tasarlanmig ¢ok merkezli, cift kdr, plasebo kontroll ilk blytk él¢ekli
randomize bir ¢alismadir
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12 Subat 2018 ile 4 Aralik 2020 tarihleri arasinda 101 Gin merkezinde toplam 7.758 AKS hastasi randomize edildi; 3.873 kisi
klopidogrel arti plasebo almak tzere ve 3.885 kisi ise klopidogrel arti aspirin almak Uizere rastgele atandi. Katihmcilarin yas
ortalamasi 65 olup %41'i kadindi. Calismaya, AKS tedavisi igin ilag salinimli stent implantasyonundan sonra 9 ila 12 ay
DAPT (aspirin arti klopidogrel veya tikagrelor) tedavisini tamamlayan, dnceki 6 ay boyunca majér olumsuz klinik olaylardan
muaf olan ve hem ylksek kanama hem de ylUksek iskemik risk tasiyan hastalar dahil edildi. Hastalar 9 ay boyunca
klopidogrel (75 mg/gin) arti plasebo veya klopidogrel (75 mg/gin) arti aspirin (100 mg/gln) seklinde 1:1 oraninda rastgele
atandi. Her iki grupta da bunu, rebound olaylarini diglamak igin ilave 3 ay boyunca acik etiketli aspirin monoterapisi (100
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mg/glin) izledi. Diger ilaglar, kilavuzlara gére doktorun takdirine gére verildi. Takip, randomizasyondan sonraki 3, 6, 9 ve 12.
aylarda gerceklestirildi.

Sonlanim Noktalari

Birincil son nokta, Kanama Akademik Arastirma Konsorsiyumu (BARC) tip 2, 3 veya 5 kanama olarak tanimlanan,
randomizasyondan 9 ay sonra klinik olarak anlaml kanama oraniydi. Anahtar ikincil sonlanim noktasi, tim nedenlere bagl
6lum, miyokard enfarktisd, felg veya klinik kaynakli revaskilarizasyonun bir bilesimi olarak tanimlanan, randomizasyondan 9
ay sonra majér olumsuz kardiyak ve serebral olaylarin (MACCE) oraniydi. Diger ikincil sonlanim noktalari, MACCE'nin ayri
ayri bilesenlerinin 9 aylik randomizasyon sonrasi oranlarini ve stent trombozunu igeriyordu.

Tartisma

OPT-BIRISK, hem iskemik hem de kanama komplikasyonlari agisindan yiksek risk tasiyan AKS hastalarindan olusan
O6nemli bir hasta grubuna odaklanan ilk buyuk &lcekli, plasebo kontrolli randomize galigsmadir. Bu tir hastalar i¢in optimal
antiplatelet tedaviyi tanimlamak zordur. Yiksek kanama veya yiksek iskemik risk altindaki hastalarda antitrombosit
tedavinin siresi ve se¢iminin belirlenmesine yénelik daha énce calismalar yapilmig olmasina ragmen buglne kadar bi-riskli
hastalara odaklanan bir calisma yapilmamistir. Bu denemede, cift riskli AKS hastalarinda, strekli klopidogrel monoterapisi
ile birlikte 9-12 aydan uzun sireli antiplatelet tedavinin kanama olaylarini azaltmada sirekli DAPT'den (stiin oldugu ve anti-
iskemik etkinlik agisindan sirekli DAPT'den daha asagi olmadi§i hipotezi test edilmistir. Perkitan koroner girisimden (PCI)
sonra 12 aydan fazla uzatilmig P2Y12 inhibitér monoterapisi, her iki olay tir i¢in de ylksek risk altindaki akut koroner
sendrom (ACS) hastalarinda kanamayi ve iskemik olaylari azalttigi gésterilmistir.

Yorum

Geleneksel olarak kronik aspirin monoterapisi, DAPT'nin kesilmesinden sonra mevcut uygulama kilavuzlarinda énerilen
standart antitrombosit stratejidir. Ancak aspirin tek bagina veya bir P2Y12 inhibitdriine ek olarak antiplatelet iligkili
kanamalarin, dzellikle de gastrointestinal kanamalarin en dnemli nedenidir. Bu nedenle, standart DAPT siresini bitirmis
ancak hala yuksek iskemik risk altinda olan hastalarda anti-iskemik etkilerden 6diin vermeden kanama riski azaltmak i¢in
asprin bazli DAPT yerine P2Y12 inhibUtér monoterapisinin diisiinilmesi mantikh olacaktir.



