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Bevezetés

A koszortér-tagitast kovetéen alkalmazott kett8s throm-
bocyta-gatlds csokkenti a vérrogképzdéssel jars szo-
védmények aranyat. A betegek azonban nem egyforman
reagélnak a kett8s thrombocyta—gétlésra, rdaddsul tobb
tanulmdny is tdmogatja azt a felfogast, amely szerint az
elégtelen thrombocyta-g4tlés, a kezelés alatt beksvetke-
z6 fokozott thrombocyta reaktivitds és a thrombotikus
szov6dmények elforduldsa kozott 6sszefiiggés talalha-
t6. A korabbi vizsgalatoknak legnagyobb hib4ja egyrészt
az alacsony esetszam, mdasrészt az a tény volt, hogy a
beavatkozés sordn fellépé fokozott thrombocyta reakti-
vit4st tanulményonként csak egy thrombocyta funkciés
teszttel vizsgaltdk. A mai napig nincs egyetértés abban a
tekintetben, hogy a kezelés sordn fokozott thrombocy-
ta aktivitds mérésére melyik médszer a legalkalmasabb.
A kérdés megvélaszoléséra tervezték meg a ,,Popular"—
tanulmanyt (Do Platelet Function Assays Predict Clinical
Outcomes in Clopidrogel-Pretreated Patients Undregoing Elec-
tive PCI? — Koszoruér-tagitast kévetéen a thrombocyta
funkciés vizsgalatok klinikailag értékelhetd prognézist
adnak-e clopidrogellel elékezelt betegekben). A tanul-
ményban azt Vizsgélték, hogy a kiilonb6z8 thrombo-
cyta funkciés tesztek segitségével megjésolhats-e az
atherothrombotikus események el6forduldsanak valészi-
niisége, ideértve a sztent thrombézist is, clopidrogellel
elskezelt betegekben sztent beiiltetéssel jaré koszordér

angioplasztika utdn.
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Thrombocyta funkcids tesztek
osdzehadonlitdsa koszoriér sztent
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Midszer

Bevalasztasi kritériumok

A tanulményba bizonyitott koszordér betegségben szen-
vedd betegeket vontak be, akiknél elektiv koszordér-ta-
gitdst terveztek sztent beiiltetéssel. A clopidrogel el8ke-
zelés az aldbbiak szerint tértént: vagy napi 75 mg tébb
mint 5 napon 4t, vagy 300 mg telitéadag egy nappal a ter-
vezett angioplasztika elétt, illetve 600 mg a beavatkozas
elstt legalabb 4 éraval. A betegek emellett napi 80-100
mg aszpirint kaptak legal4dbb 10 napon &t — kivéve, ha
warfarinnal tartés véralvadast g4tlé kezelésen voltak. A
klinika gyakorlata szerint a betegek a beavatkozast ko-
vetéen legaldbb egy évig kaptak clopidrogelt, akar ha-
gyomdnyos, akdr gyégyszerkibocsété sztent keriilt betil-
tetésre. A clopidrogel fenntarté adagja 75 mg, az aszpiri-
né 80-100 mg volt, nagyobb adagokat nem alkalmaztak.
A tényleges gydgyszerszedést a hatodik héten, a harma-
dik hénapban, illetve az egy év letelte soran ellendrizték,
ugyancsak ellenérizték a gydgyszerigénylést is.

A beavatkozdsokat az érvényes ajanldsokat kovet-
ve végezték. A beiiltetendd sztent tipusat, valamint a
glycoprotein IIb/IITa receptor blokkolék miitét kszben
ad4sit az operatérre biztdk, de ez utébbit minden eset-
ben beadtdk a betegeknek a vérmintdk levétele utdn.
Kizartdk a vizsgdlatbdl azokat a betegeket, akik az asz-
pirinen kiviil a thrombocytédkra haté mas gyégyszereket
szedtek (pl.: nem szteroid gyulladdsgétlsk, dipyramidole,
glycoprotein IIb/I11a gatlék upstream addsa), illetve az
ismert thrombocyta rendellenességben szenveds betege-
ket, és azokat, akiknek a thrombocytaszdmuk 150x107%/
pl alatt volt.

Utankévetés és klinikai végpontok
A Popular vizsgélat elsédleges végpontjai a barmilyen ok-
bél beksvetkezett haldlozds, a nem végzetes kimeneteld

szfvizominfarktus (iszkémids tiinetek jelentkezése, a be-
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avatkozastdl fiiggetleniil troponin T szint emelkedés, CK
emelkedés, sztent thrombdzis és az 1szkémids stroke vol-
tak. Elsédleges biztonsdgi végpontként a kisebb-nagyobb
vérzéseket vették figyelembe a TIHUT Study Group ajanlasa
szerint. A tanulmény szempontjabdl végpontként értékel-
ték a tagfitott ér, vagy egy masik ér elektiv revaszkulariz4-
cidjat, az iszkémids tiinetek miatti kérhazi kezelést. A vég-
pontokat fiiggetlen bizottsig értékelte, akik nem ismerték

a thrombocyta funkciés tesztek eredményeit.

Mintavétel

Teljes vérmintdkat vettek 3,2%-os citridtos cs6be még a
heparin beadésa elétt, optikai aggregometridra és IM-
PACT-R (Matis Medical, Belgium) vizsgalatra. Greiner
csovekbe vettek vért a kaliforniai gyarts (Accumetrics)
el6irdsai szerint a VerifyNow vizsgélatra. 3,8%-os puf-
ferelt citrat oldatba vettek vért thrombocyta funkciéana-
lizis vizsgélatra (PF-100, Stemens GmbH, Marburg). Teljes
vérkép meghatdrozasara a levett mintat K-EDTA, vala-
mint dphenylalanyl-l-propyl-l-arginine chloromethyl ke-
tone (PPACK, Helena Lab, Texas) tartalmi csévekbe vet-

ték le a Plateletworks vizsgélatra.

Thrombocyta funkcié vizsgalata

A beavatkozis kovetkeztében felléps thrombocyta re-
aktivitdst pAirhuzamosan mérték optikai aggregometria-
val (6 illetve 20 pmol/l ADP induké&torral), VerifyNow
P2Y12 teszttel, ADP-t tartalmazé csovekkel Platelet-
works teszttel, IMPACT-R teszttel ( ADP stimulussal,
vagy anélkiil), valamint PFA-100 tesztre (Dade PFA
kollagén/ADP cstvekkel). Az utolss, még fejlesztés alatt
allé PFA-100 teszt kivételével az 6sszes tobbi teszt keres-
kedelmi forgalomban kaphaté. Valamennyi vizsgélatot a

vérvételt kovetd két 6ran beliil végezték el.

Statisztikai elemzés

A numerikus véltozék értékeit az atlag és plusz-minusz
széras (SD) forméban, mig a nem numerikus véaltozék
esetében az értékek gyakorisdgdt szdzalékban adtdk
meg. A nem numerikus véltozékat a p? teszt segitségé-
vel hasonlitottdk 6ssze, a normélis eloszldsd numerikus
véltozsk esetében a t-prébat alkalmaztdk. A tulélési sta-
tisztikat a Kaplan-Meier girbe segitségével elemezték. Lo-
gisztikus regressziés analizis modellt alkalmaztak a fiig-
getlen els8dleges végpontok illetve a kiilsnbsz8 klinikai
leletek kozotti dsszefliggések kimutatdsara (klasszikus
kardiovaszkularis kock4zati tényez8k, veseelégtelenség,
cstkkent balkamrai ejekciés frakcid, a beiiltetett szten-
tek hossza, oszlasban levs sztikiiletek szdma, alkalmazott
gyégyszerek [telitéadag clopidrogel, warfarin, proton-
pumpa-gatlék, kélcium csatorna blokkolék, glycoprotein
ITb/I11a gatlék], laborleletek [hemoglobin, thrombocyta-
szdm], LAD, vagy by-pass graft tdgitas).

Eredmények

A vizsgélatba végiil 1069 beteget vontak be. Minden be-
teg optimdlis clopidrogel elékezelésben részesiilt, 89,4%-
uk kapott 80-100 mg aszpirint legaldbb 10 napig. 1067
beteget tudtak kovetni 12 hénapon 4t. 95,2% megfele-
16en szedte a clopidrogelt hat hénapig, 82,1% egy évig.
Egy év soran 18 (1,7%) haldleset tortént, 64 beteg (6,0%)
kapott heveny szivizominfarktust, 13 esetben (1,2%) ala-
kult ki sztent thrombézis és 14 esetben (1,3%) iszkémids
stroke. 55 esetben (5,1%) jelentkezett vérzéses szovSd-
mény, 24 (3,1%) silyos, és 24 (2,2%) enyhe (TIMI).

Az egyéves megfigyelés sordn az optikai aggrego-
metria (mind az 5 illetve 20 pmol/l ADP indukétorral),
a VerifyNow és a Plateletworks teszt érzékelt fokozott
thrombocyta reaktivitdst az iszkémids szé6v8dményekkel
jaré esetekben. Ezzel szemben sem az IMPACT-R, sem
a PFA kollagén/ADP, sem az Innovance PFA P2Y nem
tudta elkiiloniteni a beavatkozds utdni szévédményes
eseteket.

Az egyéves elsédleges végpontok fiiggetlen predikto-
rainak a 95%-os konfidencia hatdron beliil az alabbiak bi-
zonyultak: életkor, hiperténia, hiperkoleszterinémia, 45%
alatti balkamrai ejekciés frakcié valamint korabbi aor-
to-coronaria by-pass mfitét. A beavatkozassal kapcsolatos
fiiggetlen prediktorok a kévetkezsk voltak: a beiiltetett
sztentek teljes hossza, a kezelt sztkiiletek szdma, a beiil-
tetett sztentek szdma, a LAD, a graftok illetve éreldgazas
sztentelése, valamint telitéadag clopidrogel alkalmazasa.

Hérom teszttel (optikai aggregometria, VerifyNow,
Plateletworks) volt kimutathaté a 95%-os konfidencia
hatéron beliil 6sszefiiggés az egyéves utdnkovetés sordn
a fokozott thrombocyta reaktivitds, és a gyakrabban je-
lentkez8 elsédleges végpontok kézétt. Az eseménytelen
talélési ardny szignifikdnsan alacsonyabb volt azokban a
betegekben, akikben fokozott thrombocyta reaktivitast
mértek optikai aggregometridval (mind az 5 illetve 20
pmol/l ADP indukétorral), a VerifyNow és a Platelet-
works, illetve az Innovance PFA P2Y teszttel, szemben
azokkal a betegekkel, ahol nem taldltak fokozott throm-
bocyta reaktivitdst. Hasonlé 6sszefliggést nem sikeriilt
kimutatni, ha a thrombocyta funkciét IPACT-R vagy
PFA kollagén/ADP teszttel vizsgaltak.

A thrombocyta reaktivitds mértéke szerint a csopor-
tokat 6t quintilisre osztva vizsgdltdk az elsédleges vég-
pontok gyakorisdgit. Az optikai aggregometridval (mind
az 5 illetve 20 pmol/l ADP indukétorral) és a VerifyNow
P2Y12 teszttel az elsédleges végpontok szignifikdnsan
magasabb kock4zatét taldltdk a magasabb quintilisekbe
esb betegekben. Ezzel szemben az IMPACT-R, a Pla-
teletworks tesztekkel nem sikeriilt hasonlé 6sszefﬁggést
kimutatni.
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Egyetlen tesztben sem sikertilt 6sszefiiggést talalni a
quintilisekben, ha a vérzéses sz6védmények gyakorisa-
gét vizsgaltdk. Rdadésul egyetlen teszt sem tudta kimu-
tatni a kérhazi elbocsatas utdn jelentkez8 vérzéses szo-

v8dmények kockazatit.

Megbeszélés

Optikai aggregometridval (mind az 5 illetve 20 pmol/l
ADP indukatorral), VerifyNow P2Y12 és Plateletworks
teszttel vizsgélva a beavatkozés sorén felléps thrombo-
cyta reaktivitdst, szignifikdns osszefliggést taldltak az
atherothrombotikus  szév8dmények elsforduldsdnak
gyakorisdga és a fokozott thrombocyta reaktivitds ko-
z6tt. Ezzel szemben hasonlé 8sszefiiggést nem sikeriilt
kimutatni az IMPACT-R, a Dade PFA-100 és az Inno-
vance PFA P2Y tesztekkel. Legelterjedtebben az optikai
aggregometriat hasznaljak, és ez a médszer egyértelmi-
en kimutatta az 6sszefiiggést a beavatkozas sordn felléps
fokozott thrombocyta reaktivitds és a kovetkezményes
atherothrombotikus szév8dmények varhaté gyakori-
sdga kozott. A Popular tanulmany sikeresen hatdrozott
meg egy diagnosztikus hatérértéket, aminek segitségével
el lehet kiiloniteni azt a betegcsoportot, ahol a varha-
té atherothrombotikus szév8dmények eléforduldsanak
kockdzata nagy. Hasonlé eredményre jutottak Gurbel
munkatdrsal is. Az optikal aggregometria azonban nem
hasznédlhaté a rutin klinikai gyakorlatban. Reprodukal-
hatésdga rossz, a vizsgélati idé hosszu és kiilon szakkép-
zett munkaerére van sziikség. Ezért 4j, konnyen alkal-
mazhaté médszereket fejlesztettek ki. Vizsgéalataik sordn
kimutatték, hogy a Verinyow P2Y12 teszt alkalmas az
angioplasztikdt kévetd atherothrombotikus szévEdmé-
nyek kockdzatdnak felmérésére. Hasonlé eredményre
jutottak a Plateletworks teszttel is. Az &sszes vizsgélé el-
jaras koziil a Plateletworks tesztnek volt a legnagyobb
prediktiv értéke. Ez utébbi teszt klinikai alkalmazhaté-
sdgét korldtozhatja az a tény, hogy a vizsgdlatot a vér le-
vétele utdn 10 percen beliil el kell végezni, mert az ADP
indukalta thrombocyta aggregicié csak 10 percig tart, és
ez bizonytalan teszteredményeket produkdlhat. Az In-
novance PFA P2Y teszt esetében az elemszdm alacsony
volt a megfeleld statisztikai elemzéshez, és az elsédleges
végpontok és a fokozott thrombocyta reaktivitds kozott
csak gyenge kapcsolatot taldltak.

A Popular vizsgélat szerzéi felteszik a kérdést, hogy a
beavatkozés sordn felléps fokozott thrombocyta reakti-
vitast prognosztikai jelnek tekintsék-e a klinikai gyakor-
latban? Annak ellenére, hogy a fokozott thrombocyta re-

aktivitds és a kedvezétlen klinikai kimenetel kozott egyre
tobb evidencia létezik, a thrombocyta funkciés tesztek
nem terjedtek el a klinikai gyakorlatban. Egyel8re nincs
konszenzus abban a tekintetben, hogy melyik az optima-
lis médszer, hol van az egyes tesztek megfeleld hatarér-
téke a nagy kockazati betegek kisziirésére. A Popular
tanulmény harom médszert tart alkalmasnak a klinikai
alkalmazéasra (optikai aggregometria, VerifyNow és Pla-
teletworks), és meghatdrozta az optimdlis hatarértékeket
is. A kordbban kimutattdk, hogy a cukorbetegség és a
rossz bal kamra funkcié is koszortuér-sztentelést kéve-
téen az atherothrombotikus események gyakorisigs-
nak novekedésével jar. Az is ismert tény, hogy szdmos
kockézati tényez& noveli a beavatkozas sordn a fokozott
thrombocyta reaktivitdst, igy vélhetéen ezt a kockézati
tényezdk altal okozott 6sszetett hatdsnak tulajdonithat-
juk, ugyandgy, mint a thrombocyta-gatlé kezelésre adott
vélaszt is. A beavatkozés sordn a fokozott thrombocy-
ta reaktivitds vizsgalata segit elkiiloniteni a kis, illetve a
nagy kockdzati betegeket.

Annak ellenére, hogy egyre tobb Vizsgélat igazol—
ja az Osszefiiggést a beavatkozds dltal kivaltott foko-
zott thrombocyta reaktivitds és a szé6v8dmények kozott,
egyelére még csak el6zetes adatok 4lnak rendelkezés-
re arrél, hogy a thrombocyta-gatlé kezelést a funkciés
tesztek alapjdn szabjdk az egyes betegekre. Ezért foko-
zott thrombocyta reaktivitas esetén a helyes thrombocy-
ta-gétlé kezelés — ha egyéltalan létezik ilyen —, tovébbi
vizsgalatok fliggvényében hatdrozhaté meg. A most fo-
ly6 GRAVITAS, DANTE, ARCTIC és TRIGGER-PCI
vizsgélatok adhatnak vélaszt arra a kérdésre, hogy az
egyénre szabott thrombocyta-gitls kezelés javitja-e a
prognézist. A Popular vizsgdlat néhany hatranyat is a fi-
gyelmiinkbe ajanljak a szerzék. Az Innovance PFA P2Y
mintaszdma tdl alacsony volt megfeleld statisztikai ko-
vetkeztetés levondsdra, és tobb jelenleg még fejlesztés
alatt 4ll6 tesztet nem vizsgaltak. Rdad4sul a betegek bar
megfelels, de harom kiilonb6z8 protokoll szerint kaptak
clopidrogel kezelést. Korabbi tanulmanyok kimutattak,
hogy a fokozott thrombocyta reaktivitds kiilsnb6zé mér-
tékben jelentkezik az eltéré adagolds sordn.

Osszefoglalva, az elvégzett tesztek koziil csak az op-
tikai aggregometria, a VerifyNow és Plateletworks talalt
szignifikdns osszefiiggést az elsédleges végpontokkal.
Ezeknek a teszteknek a prediktiv értéke is csak kozepes-
nek mondhaté. Rdaddsul a tesztek koziil egynek sem volt
prognosztikai értéke a vérzéses szé6v8dmények tekinte-
tében. Ezért a Popular tanulmény nem javasolja, hogy
koszordér-tagitast kévetSen a klinikai gyakorlatban ru-
tinszerfien végezzenek thrombocyta funkciés teszteket

alacsony kockézatd betegekben‘
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Kommentdr

Az elektiv koszortér-tagitds a koszordér betegségek gyé-
gyitdsdnak igen hatékony eszkéze, latvdnyos azonnali
eredményességgel. A beavatkozés sordn azonnal lathats,
hogy helyreallt a koszortérben az dramlés, a beteg pa-
naszai azonnal megsztinnek. A kezelés hosszttavi ered-
ményességét azonban az atherothrombotikus sz6v6dmé-
nyek (visszasz{ikiilés, sztent thrombézis, szivizominfark-
tus, szivhalal), illetve a fenti sz6v8dmények elkeriilése
céljabél adott thrombocyta-gatlé szerek okozta vérzéses
szév6dmények jelent8sen korlatozzék. Szdmos ok miatt
a mai napig nincs egyetértés az optimdlis kezeléssel kap-
csolatban. A jelenlegi gyakorlat szerint a betegek kett&s
thrombocyta-gatldsban részesiilnek: napi 100 mg aszpi-
rin (legaldbb 10 nappal a beavatkozis elétt), illetve clo-
pidrogel 300 vagy 600 mg telitsadag és 75 mg fenntarté
adag. Az aszpirint ellenjavallat hidnya esetén folyama-
tosan, a clopidrogelt 4ltaldban egy évig alkalmazzak. Ez
a gyakorlat nincs tekintettel arra, hogy a betegek eltérg
médon reagélnak a fix adagi gyégyszerekre.

Irodalmi adatok szerint a betegek 5-45%-a rezisztens
aszpirinnel szemben. Rdaddsul meg kell kiilsnboztet-
ni a kémiai rezisztenciit, a laboratériumi rezisztenciat
(non-responderek) és a klinikai rezisztenciat. A labora-
tériumi rezisztencia tobb vizsgélat szerint is csak gyenge
korrel4ciét mutat a klintkkummal. Rdadésul az egyes agg-
regometrids médszerek sem korreldlnak egymdassal. Még
a hatdrértékben sem sziiletett konszenzus, vagyis hogy
hanyszazalékos gatlast értékeljiink megfelelének.

Clopidrogel esetében kiilon problémaét jelenthet, hogy
maga a gyégyszer inaktfv prodrug, ami a mdjban alakul
at aktfv metabolitta. A vérben keringé clopidrogel 85%-a
az inakt{v metabolit, és mindéssze 15% az aktiv. Az aktiv
atalakitas a citokrém P450 CYP2C19 nevii enzimén tor-
ténik. Ez a tény téves kovetkeztetésekre is vezetett, mert
a megelézésben szintén fontos szerepet jatszé sztatinok
is a citokrém P450-en metabilozalédnak. A clopidrogel
hat4s elmarad4sat tévesen a sztatinok okozta kompetici-
6nak tulajdonitottdk. Késsbb deriilt ki, hogy a tévedés-
hez egyrészt az alacsony esetszdm, mdsrészt az ekkortdjt
felfedezett clopidrogel rezisztencia vezetett.

2010. mércius 12-én az FDA az Egyesiilt Allamok-
ban dgynevezett Fekete Doboz” ﬁgyelmeztetést adott ki.
A CYP2C19 nevii mijenzim felel8s a clopidrogel aktiv
metabolittd valé dtalakuldsiért. Az enzimnek tsbb al-
lélje is létezik. Az *1-es allél teljes értékiien elvégzi az
aktfv metabolittd valé 4talakuldst. A*2-es és #3-as allél
hatéstalan, a fehérbérti lakossdgban 85%-ban, az 4zsiai
lakossdg 99%-4ban ez az allél felelss a hibds clopidrogel
metabolizmusért. A tobbi allél (¥4—*8) is felels lehet a
csdkkent metabolizmusért, de ez sokkal ritkdbban fordul

el8. Rossz metabolizaléknak, vagy non-respondereknek ne-
vezziik azokat a betegeket, akikben 2 nem miiksds allél
fordul els. Kérdés az ilyen esetekben, vajon az adagot
kell-e névelni, vagy més kezelési lehet8séghez kell folya-
modni.

Tobb vizsgélat prébélta meghatdrozni a clopidrogel
kezelés optimdlis adagjat, illetve keresett mas megoldést
a megfelels thrombocyta-gatlashoz.

Az OASIS-7 vizsgélatban a clopidrogel adagjdnak
megdupldzésa szignifikdnsan csékkentette angioplaszti-
ka utdn a sztent thrombézisok, valamint a stlyos kar-
diovaszkularis szé6v6dmények aranydt. A CURRENT
szerinti sdlyos vérzéses szov6dmények kismértéki néve-
kedést mutattak, mig a TIMI szerinti osztilyozds nem
talalt kﬁlﬁnbséget a stﬂyos vérzések tekintetében.

A DECREASE regiszter angioplasztika utdn a har-
mas thrombocyta-gé4tlds hatdsat vizsgélta, az aszpirin és
clopidrogel kezelést cilostazol-lal egészitették ki. Az egy-
éves utdnkdvetés sordn nem taldltak szignifikdns csékke-
nést a kardiovaszkularis haldloz4sban, de szignifikdnsan
csokkent a sztent thrombézisok ardnya. A vérzéses szé-
v6dmények tekintetében nem volt kﬁlénbség. Kedvezé
adatok utalnak arra, ha a clopidrogel non-responder be-
tegeknek 60 mg telitéadag prasugrel-t adnak, de bizton-
sdgossagi vizsgalatok még nem késziiltek.

A HealthCore adatb4zis retrospektiv vizsgélata sordn
kimutattdk, hogy gyégyszerkibocsdté sztentek betilteté-
se utan a nagyobb adag clopidrogel szedése csskkentette
a szivizominfarktus, vagy a kardiovaszkuldris haldlozds
kock&zatat, de novelte a vérzéses szév6dmények eléfor-
dulasat.

Ezek alapjan felvetették, hogy koszordér angioplasz-
tika sordn a thrombocyta-gétlés adagolését egyénre sza-
bottan kellene végezni, a rutinszerfien elvégzett aggre-
gometria eredményeire alapozva. Egyértelm{i evidencia
erre egyelére még nem sziiletett.

A Popular tanulmény a hagyomanyos optikai aggre-
gometriat és a kereskedelemben kaphaté legismertebb
thrombocyta funkcids teszteket hasonlitotta Ossze, az
dsszehasonlitdsba belevont néhdny, még fejlesztés alatt
all6 médszert is. Az 6sszehasonlité vizsgalat szerint h4-
rom médszer, az optikai aggregometria, a VerifyNow és a
Plateletworks teszt tudta kisz{irni a nagy rizikéji beteg-
csoportot szivhaldl, szivizominfarktus, sztent thrombézis
vagy stroke virhaté magasabb kockézata szempontjabdl.
Ugyanakkor egyetlen teszt eredménye sem korreldlt a
véarhaté vérzéses szov6dmények gyakorisdgéval. Ezért a
Popular szerz&i nem javasoljdk a thrombocyta funkciés
tesztek bevezetését a rutin klinikai gyakorlatba PCI so-
ran, alacsony kockazatt betegek esetében.

Az angioplasztikdt kovetd clopidrogel kezelés haté-
konysdgat magyar szerzék is vizsgaltdk. A pécsi munkacsoport

19 vizsgalat meta-analizisét végezte el. Szamit4saik szerint
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barmilyen laboratériumi médszert hasznalva, a nem haté-
kony clopidrogel kezelés szignifikdnsan néveli a nemkiva-
natos kardiovaszkuldris szé6v6dmények ardnyst. A SOTE
Kardioldgial Kozpontidban végzett vizsgalatban optikai agg-
regometriit végezve a beavatkozést kovets 24. éraban a
betegek 59%-4ban taldltdk hatdsosnak mind az aszpirint,
mind a clopidrogelt, 14%-ban volt mindkét szer hatésta-
lan. ASA rezisztencia 21%-ban volt, mig a clopidrigelé 6%.
A 48. éréra a kett8s hatdsossdg 41%-ra csékkent, a mind-
két szerre hatdstalanok ardnya 22%-ra nétt. Két szubakut
sztent-thrombézisuk volt, mindkét esetben mindkét szer
hatéstalan volt. Ugyanitt 6sszehasonlitottdk az eredeti
clopidrogel készitményt az egyik genericummal, hatdsuk-
ban nem talaltak kiilsnbséget. Ez utébbi eredmény azért
bir nagy jelentéséggel, mert a szabadalmi védelem lejarta
utdn Magyarorszdgot ellepték a generikus clopidrogel ké-
szitmények, és egy esetben szennyez8dés miatt a korgb-
ban kiadott engedélyt mar vissza is vonték.

A kutatdsok jelenlegi 4llasa szerint, mivel a clopidro-
gel adagjanak novelése csokkenti az iszkémids szovad-
mények gyakorisigit, de egytittal noveli a vérzéses szo-
védmények szdmdt, tovabbi vizsgélatokra van sziikség
az optimdlis terdpids ablak, a megfelel§ adagolds meg-
hatdrozdséra.
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