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Aspirin-Free Prasugrel Monotherapy  
Following Coronary Artery Stenting  
in Patients With Stable CAD:
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The ASET Pilot Study

背　景

冠動脈疾患に対する経皮的冠動脈インターベンション
（Percutaneious coronary intervention: PCI）におい
て、第2世代薬剤溶出性ステント（Drug eluting stent: 
DES）登場に伴いステント血栓症をはじめとする虚血性イベン
トの発生は減少した1。また、出血性イベントの臨床的な重要
性が注目されるようになり、重篤な出血の発生は心筋梗塞の
発生と同等またはそれを上回る死亡リスク因子であることが
明らかになった2。このような背景のもと2006年の“ESC 
firestorm”後に長期化したDES植え込み後の抗血小板薬併
用療法（Dual antiplatelet therapy: DAPT）期間は短期
化に傾いてきた。さらに、クロピドグレルより強力で確実な作

用を有する新規P2Y12受容体阻害薬であるプラスグレルと
チカグレロールの登場に伴いこの流れは加速する。第2世代
以降のDES植え込み後、1-3ヶ月間の短期DAPT後の
P2Y12受容体阻害薬単剤療法は、長期DAPTと比べ虚血性
イベントを増加させず重篤な出血を減少させることが、5つの
大規模な無作為化比較試験のメタ解析の結果から示されてい
る3。しかし、DES植え込み直後からDAPTを中止する
Aspirin-free prasugrel monotherapyは未だ評価され
ておらず、その安全性と実現可能性を検証するためASET
（Acetyl Salicylic Elimination Trial）pilot study
（NCT03469856）が行われた4, 5。
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本試験はブラジルにおけるMulticenter, Single-arm, 
Open label試験である。解剖学的複雑性の低い安定狭心症
患者（SYNTAX Score<23）のうちEverolimus-eluting 
Platinum Chromium stent（SYNERGY）の留置に成功し
た患者が対象である。全ての患者は標準的なDAPTのもと
PCIを受け最適なサイズのSYNERGY stent留置後にカテー
テル室内でプラスグレルの負荷投与（60mg）を受ける（PCI前
からプラスグレルを内服している場合は負荷投与を行わない）。
PCI翌日からアスピリンを中止しプラスグレル単剤療法（10mg/

day）を3ヶ月間行う。Primary ischemic endpointは3ヶ月
の心臓死、標的血管心筋梗塞、Definite stent thrombosis
の複合、Primary bleeding endpointは3ヶ月のBleeding 
Academic Research Consortium（BARC）type 3と5の
出血とした。Aspirin-free prasugrel monotherapyの前向
きな検討は世界初であるため安全性に配慮し、虚血性イベント
の発生リスクが低い患者群を対象とするとともに、登録期間中
に4件目のDefinite stent thrombosisが生じた時点で登録
を中止するStopping ruleが設定された。

Successful DES implantation

Clopidogrel is  
discontinued

Aspirin is  
discontinued

All patients are treated 
with DAPT at Day 0.

Day 0
(Index PCI)

Day 1
(Next day of index PCI)

Day 90
(3-month follow-up visit)

Primary endpoints
•  Ischemic: Composite 

of cardiac death, TV-
MI (>48 hours) or def 
ST at 3 months 

•  Bleeding: BARC type 
3 and 5 bleeding at 3 
months
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Figure 1 Aspirin-free prasugrel monotherapy started immediately after PCI in ASET

試験Design（Figure 15）
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結論、考察

2018年2月から2019年5月の間に201人の患者が登録され
た。プラスグレル単剤療法は98.5%の患者において達成され
た。Primary ischemic endpointとPrimary bleeding 
endpointは1件発生した（0.5%、脳出血からの死亡［手技と
の関連が否定できず心臓死と判定］）。Definite stent 
thrombosisは1例も発生しなかった（Figure 2 5）。
この試験は、世界で初めて前向きにPCI後のAspirin-free 

prasugrel monotherapyを評価し、解剖学的に複雑性の低
い患者群ではあるが安全性、実現可能性を示した点が特徴であ
る。短期（またはNo）DAPT後のP2Y12阻害薬単剤療法は従
来の抗血小板療法と比較し重篤な出血を減少させ虚血性イベン
トを増加させないことが知られているが3、その恩恵が最も期待
できるのが中等度から高度の出血リスクを要する患者群である。
しかし、これらの患者群は虚血性イベントリスクも高く、初めて

Aspirin-free prasugrel monotherapyを導入するにはリス
クが高すぎると考えられた。そのため、本試験では多くの除外
基準を設けることで出血リスク、虚血性イベントリスクともに低
い患者群を対象とした上、Definite stent thrombosisの発
生数に基づいたStopping ruleを設定することで患者の安全
性を担保した。本試験の結果から、Aspirin-free prasugrel 
monotherapyの安全性が示唆され今後無作為化比較試験に
おいて従来の抗血小板療法との比較が可能になると思われる。
ただし、中等度から高度の出血リスクを要する患者群において
はComplex PCI featuresや急性冠症候群の合併が多く、無
作為化比較試験に進む前にこれらの患者群におけるAspirin-
free prasugrel monotherapyの安全性（特に急性期の
stent thrombosis）を確認する必要があると思われる。

212 pts were screened

11 not enrolled

1 cardiac death

201 pts were enrolled after optimal stenting
All patients were loaded prasugrel 60mg immediate after PCI

1 month follow-up
n = 200 (100%)

3 months follow-up, n = 200 (100%)
Primary endpoint, discontinuation of prasugrel

4 months follow-up
n = 200 (100%)

3-month Outcomes n = 201

Primary ischemic endpoint 0.5% (1)
Primary bleeding endpoint 0.5% (1)
De�nite stent thrombosis 0.0% (0)

Adherence

APT before PCI n = 201

Aspirin + clopidogrel 99.5% (200)
Aspirin + ticagrelor 0.5% (1)

1 month follow-up n = 200

Prasugrel mono 99.5% (199)
Aspirin + clopidogrel 0.5% (1)

3 months follow-up n = 200

Prasugrel mono 98.5% (197)
Prasugrel + aspirin 0.5% (1)
Aspirin + clopidogrel 1.0% (2)

4 months follow-up n = 200

Aspirin mono 60% (120)
Aspirin + clopidogrel 40% (80)

Figure 2 
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本試験はブラジルで行われており、プラスグレルは負荷投
与が60mg、維持用量が10mg/日と本邦における用量と異な
る（負荷投与：20mg、維持用量：3.75mg/日）。本邦におい
て、低用量プラスグレルの安全性、有効性については安定狭
心症、急性冠症候群いずれの患者群においても証明されてお
り、日常臨床においても広く用いられている 6, 7。しかし、低用
量プラスグレルのPCI後1ヶ月以内の単剤投与におけるData
は乏しく国際用量とは別の検討が必要であると思われる。そ

こで本邦において低用量プラスグレルを用いたASET Japan 
試験（CRB4180003）が進行中である。基本的なDesign
はASET Brazilと同様であるが、安定狭心症患者における安
全性が確認された後に非ST上昇型急性冠症候群を対象とし
た2nd phaseを設けていることが特徴であり、安全性が証明
されればよりスムーズに大規模無作為化臨床試験に移行する
ことができると思われ結果が期待される。

今後始まる臨床試験
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