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Il sottoscritto Alessandro Squizzato 

ai sensi dell’art. 3.3 sul Conflitto di Interessi, pag. 17 del Reg. 
 Applicativo dell’Accordo Stato-Regione del 5 novembre 2009,  

 
                                                                      dichiara 

 
      che negli ultimi due anni ha avuto rapporti anche diretti di finanziamento con i 

seguenti soggetti portatori di interessi commerciali in campo sanitario:  
 

Pfizer, Bristol-Myers Squibb, Bayer Healthcare, Daiichi-Sankyo,                         
Sanofi, Boehringer-Ingelheim  
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• Introduzione ‘farmacologica’ 
 
• Due scenari 
 - Cardiopatia ischemica senza FA 
 - Cardiopatia ischemica con FA 
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Agenda 
 
 

• Introduzione ‘farmacologica’ 
 
• Due scenari 
 - cardiopatia ischemica senza FA 
 - cardiopatia ischemica con FA 
 



1. CaIs senza FA 



TRATTAMENTO STANDARD  
singola-doppia antiaggregazione (DAPT) 
      
TRATTAMENTO STUDIATO 
DAPT + DOACs 
ASA + DOACs 
DOACs 
 
TRATTAMENTO FUTURO 
  



1. Singola o doppia ? 
 

2. Se singola, quale farmaco ? 
 

3. Se doppia per quanto tempo ? 
 

4. Se doppia, quali farmaci ? 
      



TRATTAMENTO STANDARD  
singola-doppia antiaggregazione (DAPT) 
      
TRATTAMENTO STUDIATO 
DAPT + DOACs 
ASA + DOACs 
DOACs 
 
TRATTAMENTO FUTURO 
  



Sindromi coronariche acute  

Studi RCT, fase III  

  apixaban (5 mg x 2) vs placebo -  APPRAISE II 

  rivaroxaban (2.5/5 mg x 2) vs placebo - ATLAS ACS 2-TIMI 51 
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APPRAISE-2 and ATLAS-ACS-2:  
Primary Efficacy outcome (CV Death, MI, Stroke*) 

APPRAISE-2 
HR 0.95  

(95% CI 0.80-1.11; p=0.51) 

ATLAS-ACS 2 TIMI 51 
HR 0.84  

(95% CI 0.74-0.96; p=0.008)   

Months since randomization 
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Apixaban 
Rivaroxaban 

Placebo 

*Ischemic stroke only in APPRAISE-2 
Ischemic and hemorrhagic stroke in ATLAS-ACS-2 

Alexander et al. N Engl J Med 2011;365:699-708. 
Mega et al. N Engl J Med 2012;366:9-19. 



HR 3.46  
(95% CI 2.08-

5.77;  p<0.001) 
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Apixaban 
(n=3673) 

Placebo 
(n=3642) 

HR 2.59 (95% CI 1.50-4.46; p=0.001) 1.8%  

0.6%  

HR 4.47  
(95% CI 2.71-
7.36; p<0.001) 

Rivaroxaban  
5 mg  

(n=5115) 

2.4%  

Rivaroxaban  
2.5 mg  

(n=5114) 

Placebo 
(n=5113) 

APPRAISE-2 and ATLAS-ACS-2: Safety 
APPRAISE-2 
TIMI major 

ATLAS-ACS 2 TIMI 51 
TIMI major non-CABG 

1.3%  

0.5%  

1.5 

0.5 

1.0 

ICH: 12 (0.3%) with apixaban  
vs 3 (0.1%) with placebo: p=0.03 ICH: 32 (0.6%) with rivaroxaban  

vs 5 (0.2%)  with placebo 

2.0 

2.5 

Alexander et al. N Engl J Med 2011;365:699-708. 
Mega et al. N Engl J Med 2012;366:9-19. 





P   STEMI o non-STEMI (entro 10 giorni) 
 
I  riva 2.5 mg x 2 (plus clopidogel o ticagrelor) 
 
C ASA 100 mg (plus clopidogel o ticagrelor) 
 
O Sanguinamenti rilevanti (sec. TIMI)  
  









P   cardiopatia ischemica stabile 
 
I  riva 2.5 mg x 2 + ASA 100 mg /  
 riva 5 mg x 2 
 
C ASA 100 mg 
 
O IMA+stroke+morte cardiovascolare  
   





TRATTAMENTO STANDARD  
singola-doppia antiaggregazione (DAPT) 
      
TRATTAMENTO STUDIATO 
DAPT + DOACs 
ASA + DOACs 
DOACs 
 
TRATTAMENTO FUTURO 
  



Ye Y, Xie H, Zeng Y, Zhao X, et al. (2014) Optimal Oral Antithrombotic Regimes for Patients with Acute Coronary Syndrome: A 
Network Meta-Analysis. PLoS ONE 9(3): e90986. doi:10.1371/journal.pone.0090986 
http://www.plosone.org/article/info:doi/10.1371/journal.pone.0090986 

http://www.plosone.org/article/info:doi/10.1371/journal.pone.0090986




2. CaIs con FA 



TRATTAMENTO STANDARD  
Tripla terapia (DAPT + AVK) 
      
TRATTAMENTO STUDIATO 
Doppia terapia (SAPT + AVK/DOACs) 
 
 
TRATTAMENTO FUTURO 
  





TRATTAMENTO STANDARD  
Tripla terapia (DAPT + AVK) 
      
TRATTAMENTO STUDIATO 
Doppia terapia (SAPT + AVK/DOACs) 

 
 
TRATTAMENTO FUTURO 
  











P   PCI con stent + FAnv 
 
I  riva 15 mg + P2Y12 inibitore  (gruppo 1) 
 riva 2.5 x 2 mg + DAPT (gruppo 2) 
 
C AVK + DAPT (gruppo 3) 
 
O Sanguinamenti maggiori e minori (TIMI) 
    









P   PCI con stent + FAnv 
 
I  dabi 150 x 2 mg + P2Y12 inibitore 
 dabi 110 x 2 mg + P2Y12 inibitore 
 
C AVK + DAPT  
 
O Sanguinamenti maggiori e minori (TIMI) 
    







TRATTAMENTO STANDARD  
Tripla terapia (DAPT + AVK) 
      
TRATTAMENTO STUDIATO 
Doppia terapia (SAPT + AVK) 
 
 
TRATTAMENTO FUTURO 
  



P   PCI con stent + FAnv 
 
I  Edo 60 mg (o 30) + P2Y12 inibitore   
  
C warfarin + DAPT 
 
O Sanguinamenti maggiori e clinicamente 
 rilevanti  (ISTH)     

ENTRUST PCI AF 
 



Warfarin Apixaban 

Primary outcome: major/clinically relevant bleeding (through 6 months) 
Secondary objective: Death, MI, stroke, stent thrombosis 

Randomize  
n =4,600 
Patients 

Inclusion 
 AF (prior, persistent, or >6 hrs 

duration) 
 Physician decision that oral 

anticoag is indicated 
 ACS and/or PCI with planned 

P2Y12 inhibitor for 6 months 

Exclusion 
 Contraindication to DAPT 
 Other reason for warfarin 

(prosthetic valve, mod/sev MS) 

Apixaban Versus Warfarin in Patients with AF 
and ACS or PCI: The AUGUSTUS Trial 

 

ASA placebo ASA placebo 

P2Y12 inhibitor for all patients x 6 months 
Aspirin for all on the day of ACS or PCI  

Aspirin versus placebo after randomization 



E dopo 1 anno dalla SCA ? 



... con o senza stent medicato ... 











1. Necessari studi di stratificazione del rischio 
trombotico/emorragico del paziente con CaIs 
2.  Possibile utilizzo dei DOACs nei pazienti con 
stents 
3. Non più vera la raccomandazione di non 
associare i DOACs con i P2Y12 moderni 
4. Invece che scegliere fra 3 o 2 farmaci, spesso 
potrò scegliere 2.5      

CONCLUSIONI 
 



”I may not speak, but I have much to say’’  

    The ‘Angel’ Pietro 
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