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During and after PCI, management of patients with AF must 
balance the risk of bleeding with tha risk of thrombosis
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Importanza e significato della duplice 

terapia antiaggregante (DAPT) 

nelle sindromi coronariche acute



Combination therapy with 2 antiplatelet agents 
reduces stent thrombosis more than aspirin alone 

or aspirin plus warfarin - The STARS Study

Leon M et al. N Engl J Med 1998;339:1665–71



35 trial clinici randomizzati, con più di 225.000 pazienti
inclusi, hanno stabilito la superiorità della DAPT sulla
terapia anticoagulante per i pazienti sottoposti a PCI

ESC GL 2017



Durata della DAPT

• Sia gli eventi ischemici che quelli emorragici influenzano la 
probabilità di patologie acute cv e mortalità nei pazienti
coronaropatici durante e dopo la rivascolarizzazione miocardica

• Il rischio di trombosi tardiva si è ridotto con l’uso di stent di 
ultima generazione

• Il rischio di sanguinamento dipende dalla durata della DAPT

• Il prolungare la DAPT oltre l’anno dopo PCI o IMA non sembra
giustificato, se non in casi particolari, dal piccolo beneficio
osservato nella riduzione della trombosi tardiva dello stent 
rispetto all’elevato rischio emorragico

• Recenti studi hanno addirittura proposto una DAPT più breve: 
1-3 mesi di ASA + inibitore recettori P2Y12, poi solo 
quest’ultimo



Fattori che influenzano la durata 
ottimale della DAPT dopo PCI e/o ACS

Eisen A, Bhatt DL. Nature Reviews Cardiology 2015

Shorter time of DAPT Longer time of DAPT



Doppia terapia antiaggregante per 

sindrome coronarica acuta e/o PCI in 

pazienti con indicazione ad 

anticoagulazione orale: 

TRIPLA TERAPIA ANTITROMBOTICA



Doppia terapia antiaggregante per pazienti
in anticoagulazione orale (triplice terapia)

Perché è utile

• Circa il 6–8% dei pz sottoposti a PCI hanno indicazione alla terapia
anticoagulante a lungo termine per varie patologie quali FA, protesi
valvolari meccaniche cardiache, tromboembolismo venoso

• Secondo le conoscenze attuali, in fase acuta la DAPT è necessaria
per prevenire la trombosi dello stent ma non è sufficiente a 
prevenire lo stroke

• Viceversa, la terapia anticoagulante orale è essenziale per la 
prevenzione dello stroke, ma in fase acuta/subacuta non è idonea
a prevenire nuovi eventi coronarici

ESC GL 2018



• Paragonata alla sola terapia anticoagulante orale, l’aggiunta della
DAPT a questa aumenta le complicanze emorragiche di circa 3 volte

• Pertanto questi pz vanno considerati ad alto rischio di 
sanguinamento

• Le indicazioni alla terapia anticoagulante orale vanno attentamente
rivalutate

• La triplice terapia va continuata solo fino a quando viene valutata
assolutamente indispensabile

ESC GL 2018

Doppia terapia antiaggregante per pazienti 
in anticoagulazione orale (triplice terapia)

Quali rischi comporta



Arch Intern Med. 2010;170(16):1433-1441

82 854 pts with AF





2018 ESC GL  /  2018 Joint European Consensus Document

AF Patients presenting with Elective PCI 
or ACS undergoing PCI



Sospensione della terapia antiaggregante

• I dati al riguardo non sono univoci

• Nei pz stabili e liberi da eventi, viene in genere consigliata la 
sospensione dei farmaci antiaggreganti a 1 anno dopo la 
procedura di stent 

• Studi dimostrano che dopo tale periodo la terapia
anticoagulante da sola è superiore all’aspirina, e che la TAO + 
aspirina non dà maggiore protezione ma è associata con un 
maggiore rischio emorragico

ESC GL 2018



Combination therapy

Rivaroxaban + a single 

antiplatelet agent

RESULTS. The trial was stopped early because of increased mortality in the combination therapy group. 
Rivaroxaban monotherapy was noninferior for efficacy to combination therapy and superior for safety in 
pts with atrial fibrillation and stable coronary artery disease.

AFIRE Investigators NEJM September 19, 2019; 381:1103-1113

Stroke, systemic embolism, MI, unstable angina 
requiring revascularization, or death from any cause Major bleeding



Impiego dei NOACs

nella tripla e/o nella 

doppia terapia



Registro Naz. Danese - Rischio di sanguinamento, stroke ischemico, MI e morte 
associati a terapia con DOACs vs antagonisti della vitamina K (VKA) in combinazione 

con ASA o clopidogrel (SAPT) o entrambi (DAPT) in pz con FA dopo MI e/o PCI

Sindet-Pedersen C  JACC 2018; 72(15):1790-1800

I risultati di questo studio dimostrano 
la maggiore sicurezza ed efficacia 
della terapia con DOACs rispetto a 
VKAs in una popolazione real-world di 
pazienti con FA dopo MI o PCI



NOACs nella FA + ACS/PCI





Patients With Atrial Fibrillation Undergoing 
Coronary Stent Placement: PIONEER AF-PCI

• Primary endpoint: TIMI major + minor + bleeding requiring medical attention 

• Secondary endpoint: CV death, MI, and stroke (Ischemic, Hemorrhagic, or Uncertain 
Origin)

*Rivaroxaban dosed at 10 mg once daily in patients with CrCl of 30 to <50 mL/min.
†Alternative P2Y12 inhibitors: 10 mg once-daily prasugrel or 90 mg twice-daily ticagrelor.
‡Low-dose aspirin (75-100 mg/d).  ∆ Open label VKA

◆ 2100 patients 
with NVAF

◆ Coronary 
stenting

◆ No prior 
stroke/TIA, GI 
bleeding, 
Hb<10,  
CrCl<30
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1,6, or 12 months

Rivaroxaban 15 mg qd*
Clopidogrel 75 mg qd†

Rivaroxaban 15mg QD
Aspirin 75-100 mg qd

Rivaroxaban 2.5 mg bid
Clopidogrel 75 mg qd†

Aspirin 75-100 mg qd‡

VKA
∆

(target INR 2.0-3.0)
Aspirin 75-100 mg qd

VKA∆ (target INR 2.0-3.0)
Clopidogrel 75 mg qd†

Aspirin 75-100 mg qd

≤72
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After
Sheath  
removal

1,6, or 12 months

End of
treatment
12 months

Group 1

Gibson et al. NEJM 2016;375:2423-34

Pre randomization MD Choice

Pre randomization MD Choice

Group 2

Group 3



rivaroxaban (15 
mg once daily) 
plus a P2Y12 

inhibitor for 12 
months

Group 1 

Group 2 

rivaroxaban (2.5 
mg twice daily) 
plus DAPT for 1, 6, 
or 12 months

Group 3 

Triple therapy with 
a vitamin K 
antagonist (once 
daily) plus DAPT for 
1, 6, or 12 months



2725 patients with AF who had undergone PCI assigned to triple therapy with 
warfarin plus a P2Y12 inhibitor (clopidogrel or ticagrelor) and aspirin (for 1 to 3 
months) (triple-therapy group) or dual therapy with dabigatran (110 mg or 
150 mg twice daily) plus a P2Y12 inhibitor (clopidogrel or ticagrelor) and no 
aspirin (110-mg and 150-mg dual-therapy groups).
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Cannon CP et al. NEJM 2017;377:1513-24



Full analysis set presented. HRs and Wald CIs from Cox proportional-hazard model. For the dabigatran 110 mg vs warfarin comparison, the model is stratified by age, non-elderly vs elderly

(<70 or ≥70 in Japan and <80 or ≥80 years old elsewhere). For the dabigatran 150 mg vs warfarin comparison, an unstratified model is used, elderly patients outside the USA are excluded. Non-

inferiority P value is one sided (alpha=0.025). Wald two-sided P value from (stratified) Cox proportional-hazard model (alpha=0.05)

Primary Endpoint: Time to first ISTH major
or clinically relevant non-major bleeding event
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Dabigatran 

(combined  dose) 

dual therapy  

(n=1744)

Warfarin  

triple therapy  

(n=981)
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Non-inferiority P=0.0047

Non-inferiority P value is one sided (alpha=0.025). Results presented are Step 3 of hierarchical testing procedure, testing non-inferiority of dabigatran dual therapy (combined doses) to warfarin triple  

therapy in death or thromboembolic event and unplanned revascularization
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P2Y12 inhibitor for all pts x 6 mounths
ASA for all on the day of ACS or PCI

ASA 81 mg vs placebo after randomization



Primary outcome - major or clinically relevant nonmajor bleeding

(Triple therapy)

(Double therapy)



Secondary outcome – death or hospitalization 

(Triple therapy)

(Double therapy)



The Lancet   Published online September 3, 2019

Patients with AF requiring oral anticoagulation, had a successful PCI for 
stable coronary artery disease or acute coronary syndrome.

Participants were randomly assigned (1:1) from 4 h to 5 days after PCI 
to either edoxaban (60 or 30 mg once daily) plus a P2Y12 inhibitor for 
12 months or a vitamin K antagonist (VKA) in combination with a 
P2Y12 inhibitor and aspirin (100 mg once daily, for 1–12 months).



The Lancet   Published online September 3, 2019



Differenze tra Raccomandazioni Americane 2018 ed Europee 2018



4 included randomized clinical trials:

– PIONEER AF-PCI

– RE-DUAL PCI

– AUGUSTUS

– ENTRUST AF-PCI

10 234 patients (DAT = 5496 vs. TAT = 4738)









Fatal, intracranial or major bleeding
randomization to 30 days to 6 mounths

Death, stent thrombosis, MI or stroke
randomization to 30 days 

Fatal, intracranial or major bleeding
Day 30 to 6 mounths

Death, stent thrombosis, MI or stroke
Day 30 to 6 mounths

Alexander JH et al The risk/benefit tradeoff of antithrombotic therapy in patients with AF early
and late after an ACS or PCI: insights from Augustus_ CIRC 2020;141:1618-27
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2020 FA ESC GL

Post-procedural management of AF patients with acute coronary 
syndrome and/or percutaneous coronary intervention



2020 FA ESC GL

Post-procedural management of AF patients with acute coronary 
syndrome and/or percutaneous coronary intervention



2020 FA ESC GL

Post-procedural management of AF patients with acute coronary 
syndrome and/or percutaneous coronary intervention



✓ Non sono infrequenti pazienti con indicazione a terapia      
anticoagulante orale e che richiedano una duplice terapia antiaggregante 
per PCI in elezione o ACS, per ridurre occlusione dello stent e reinfarti

✓ L’impiego dei NOACs è preferibile al warfarin per il favorevole profilo di 
sicurezza ed efficacia

✓ Sono stati pubblicati vari lavori che impiegano solo una duplice terapia 
antitrombotica - NOACs + inibitore recettori piastrinici P2Y12

(clopidogrel) - subito dopo la procedura o l’evento ischemico cardiaco

✓ Le recentissime LG ESC sulla FA hanno cambiato le indicazioni, riducendo 
il tempo di triplice terapia a 1 settimana e in certi casi fino al massimo di 
1 mese, per continuare poi con la duplice terapia fino a 1 anno

✓ Oltre l’anno nella maggioranza dei casi è indicato l’uso del solo 
anticoagulante orale

Conclusioni







Post-procedural management of AF patients with acute 
coronary syndrome and/or percutaneous coronary intervention

2020 FA ESC GL



MATADOR-PCI
Studio prospettico osservazionale di ANMCO/Fondazione per il Tuo 

Cuore-ONLUS sulle strategie antitrombotiche attualmente impiegate 
nei pz affetti con FA e SCA trattati con PCI + stent

De Luca L et al. Data from the Nationwide MATADOR-PCI Registry. 
Eur Heart J Cardiovasc Pharmacother 2020 Jul 11;pvaa088. doi: 10.1093/ehjcvp/pvaa088



Post-procedural management of AF patients with acute 
coronary syndrome and/or percutaneous coronary intervention

2020 FA ESC GL







Messaggio di questa metanalisi

In pz con FA e CAD stabile a oltre 1 anno dall’evento acuto e/o PCI:

• OAC in monoterapia ha simile efficacia rispetto a OAC + 1 farmaco
antiaggregante nella riduzione digli eventi cv mortali e non

• OAC in monoterapia è associata a più basso rischio di emorragie


