
טיפול נוגד קרישה לאחר השתלת  

DES 

 צחי חדד

 'שנה ו, א"ת' אונ, הפקולטה לרפואה

 השומר-תל' פנימית ב





DES 

 2004נמצאים בשימוש מאז 

משתמשים בעיקר ב-sirolimus וב-paclitaxel 

מורידים את שיעור ה –פ סדרות שונות "ע-Target lesion 
revascularization   

 חיסרון עיקרי– Late stent thrombosis   

 הטיפול המקובל כיום– Dual antiplatelet therapy  12לפחות  
 חודשים לאחר הצנתור  

אין די מחקרים לגבי משך הזמן האופטימלי של טיפול זה 



 רקע בספרות

 מספר מחקרים הוכיחו עליה בהיארעות שלMI  ומוות בקרב
חודשים לאחר   12ואף  6שהפסיקו טיפול בפלויקס  DESמושתלי 
 הצנתור

או  6-מחקרים אחרים הראו כי טיפול בפלויקס מעבר ל, מצד שני
חודשים לאחר השתלת הסטנט אינו מוריד את הסיכון לסטנט   12

ואף תומכים בכך שהפסקת הטיפול לאחר שנה משפרת  , תרומבוזיס
 .תועלת של הטיפול/את שיעור הסיכון

הטיית , מחקרים אלו לוקים בחוסר הקצאה רנדומלית של קבוצות
 .גודל מדגם קטן ותקופות מעקב קצרות, בחירה

 



 שיטות המחקר

מיזוג של שני מחקרים כמעט זהים 

 :  הוכללו

 אנשים שעברו השתלתDES  חודשים לפחות 12לפני 

ללא סיבוכים קרדיווסקולרים משמעותיים בשנה זו 

מטופלים בטיפול הכפול בעת ההכללה 

 :  לא הוכללו

אינדיקציה לטיפול נוגד טסיות-בעלי קונטרא 

בעלי אינדיקציות אחרות לטיפול ממושך בקלופידוגרל 

בעלי תוחלת חיים של פחות משנה מסיבה שאינה לבבית 



 שיטות המחקר

הקצאה רנדומלית לטיפול משולב או באספירין בלבד 

פ סוג התרופה בסטנט"ריבוד ע 

המחקרים בוצעו ללא סמיות 

המטופלים קיבלו גם את שאר הטיפול התרופתי הקבוע שלהם 

 חודשים 6מעקב בכל 

Primary end point –  היארעות שלMI או מוות מסיבה לבבית 

 



 סטטיסטיקה

אחוז ה, בהסתמך על ידע קודם בספרות-primary end point  
 לשנתיים 5%המשוער בטיפול באספירין בלבד הוא 

1812חושב כי יש צורך בגודל מדגם של לפחות , פ מספר זה"ע  
 RR-ב 50%נבדקים כדי להוכיח ירידה של 

פ עיקרון "כל הנתונים עintention to treat  

מבחן  " השוואת קבוצות עt   או לפיchi-square 

פ "שיעור היארעות מצטבר עKaplan-Meier  

Hazard ratio  לפי מודלCox  

י "ניטרול שונות בין שני המחקרים שמוזגו עCox regression  

 

 



 אוכלוסיית המחקר

 2008לבין ספטמבר  2007משתתפים בין יולי  2701הוכללו 

טופלו באספירין   1344-ו, טופלו בטיפול המשולב 1357, מתוכם
 בלבד

90%  חודשים מהפעולה הראשונית 18-ל 12הצטרפו בין 

 חודשים אחרי הפעולה   33.2)חודשים  19.2 –חציון תקופת המעקב
 (ההתחלתית

  אחוזי היענות גבוהים יחסית לטיפול 

פיזור אחיד יחסית בין הקבוצות מבחינת גורמי סיכון 



 תוצאות

  שיעור היארעות מצטבר שלprimary end point   לאחר שנתיים
 בקבוצת האספירין 1.2%בקבוצת הטיפול המשולב לעומת  1.8% –

תוצאה זו אינה מובהקת מבחינה סטטיסטית 

(CI 0.80-3.36, Pv=0.17)      

ב ללא הבדל מובהק בין הקבוצות גם-secondary end points 

 עליה לא מובהקת בסיכון משולב שלMI ,  שבץ או מוות מכל סיבה
 שהיא בקבוצת הטיפול הכפול

 (  0.99-3.00CI, בקבוצת האספירין 1.8%בקבוצה זו לעומת  3.2%)     







 חסרונות

המחקר נערך ללא סמיות 

 שיעור נמוך מהמצופה שלprimary end point 

תאימות בין המטופלים לגבי משך ורציפות הטיפול-חוסר 

 לא נבדקו הדורות החדשים שלDES 

 



 יתרונות

גודל מדגם גדול יחסית 

 (עד שנתיים)תקופת מעקב ממושכת 

  אחידות בין הקבוצות מבחינת התפלגות גורמי סיכון וגורמים
 נוספים



  Take home message/מסקנות 

אספירין על פני  +טיפול משולב בפלויקס אין כל הוכחה ליתרון
חודשים לאחר   12-מעבר ל, MIאספירין בלבד במניעה של מוות או 

 DESצנתור עם השתלת 

אין כל הוכחה גם לכך שניתן להפסיק טיפול זה בבטחה  , מצד שני
 חודשים 12לפני תום 

 יש צורך במחקרים קליניים גדולים יותר(DAPT) 

חזרנו לנקודת ההתחלה... 




