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TİKLOPİDİN 

( Türk Nöroloji Derneği , yayın organı "Türk Nöroloji Dergisi"nde firmaların yeni 

ürünlerini bilimsel açıdan meslekdaşlarına tanıtmayı arzulamaktadır. Bu görüş 

doğrultusunda Türk Nöroloji Derneği "Nöroloji'de Terapötik ve Teknolojik 

Gelişmeleri Değerlendirme Komitesi" üyeleri Prof. Dr. Kaynak Selekler, Prof. Dr. 
Yakup Sarıca, Doç. Dr. Piraye Serdaroğlu ve Doç.Dr. Levent İnan tarafından ilgili 

literatür incelenerek hazırlanan Ticlopidin ile ilgili ortak görüş aşağıda 

sunulmuştur.) 

Tiklopidin, geniş etki spektrumu olan tienopridin tü

revi antiaggregan bir ilaç olup trombosit aggregasyonu 

kaskaduu erken devrede ve hemen tamamen bütün ago

nistlerle indüklenmiş iken antagonize eder(15,57). 

Etki Mekanizması: Trornbositler ADP (Adenozin di 

fosfat), ko llajen, PAF (platelet aktivatör faktör), PG-G2 ve 

PG-H2 (prostaglanclin-G2 ve H2), trombin, 5HT (se

rotonin=5-I-Iiclroksi triptaınin), adrenalin ve vazopressin 

gibi agonistlerle membran üzerindeki reseptörler ma

olığıyla aktive olup, aggregasyon ve sekresyon fonk

siyonlanrn gerçekleştirirler. ADP bağlanınasının mdınclan 

troınbosit menıbranındaki GP-Ub ve GP-l!Ia tipi fıb

rinojen reseptörle ri aktive olmak fibrinojenin bağ

lanmasına (50) ve yakındaki trombositlerle birleşerek 

aggregasyona yol açarlar. Sekresyon ile ADP ve diğer 

maddelerin salınınası aggregasyonu aıtınp genişletir. 

Tildopidin esas olaı·ak ADP'ye yanıt olarak oluşan trom

hosit aggregasyonunu inhibe eder( 49,62). Araşiclonik asit, 

kollagen, PAF, adrenalin, trombin, serotonin ile in

clüklenıniş olan trombosit aggregasyonunu azaltu· 

( U ,49,57,72). Bu etkilerinin inclirekt olduğu söylenebilir 

(1). Ayrıca agonist konsantrasyonu aıtırılarak ela etl<i ye

nilebilir(l 5) "Platelet clerivecl growth factor"ü (PDGF) ö

zellikle azalttığı vurgulanınıştu-. (16) Plazma fibrinojen clü

zeyiı1i düşürür (45,67). Strok'da aıtınış olan eritrosit agg

regabilitesini (59) ve plazn1inojen aktivatörü inl1ibitör-1 

düzeyini azaltabilir(66). Uzun devrede kan viskozitesine 

etkisi olmayabilir(23). 

Aterotrombotik stroklarcla aıtırnş olan "Shear-inducecl 

platelet aggregation"u 200 rng/g dozunda azaltır, bu tip 

bir etkinin 81 mg/g aspirin ile oluşmadığı bildirilmiştir 

(69) 

Te,ı·ekkiir: /Jıı yamıııı. redaksiyoıııındaki kaıkılarıııdwı dolayı Dr. M. 
ı\k(f'T11ııçııoiflıı 'ııa ıe,~ekkür ederiz. 
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Bir gram oral tek doz verifüse ADP ile inclüklenı11iş 

trombosit aggregasyonumı 4-36 saat boyunca kanama 

zamanını değiştirmeksizin inhibe eder.Tekrarlayan doz

larda bağlantılı olarak bu inl1ibisyon aıtar. 500 mg/gün 

tiklopiclin 5 mmoVI ADP'nin yaptığı aggregasyonu %50 

oranında azaltır ve kanama zamanında 1-3 kat uzama ya

par(52-53). 

Plazma tiklopiclin seviyesi düşük olup, antiaggregan 

etki ile paıcılellik göstermez(52). 

Trombosit öırni.inü noımalcle değiştirmez ancak akut 

myokard infarktüsü (AMI) soması gelişen peri.ferik damar 

hastalığı gibi clun.ımlarda kısalırnş olan tı·ombosit öırni.inü 

norm.alize eder. Diabetik retinopatide aıtnuş olan trom

bositlerin fibrinojene bağlanma eğilirniı1i normal dü

zeyine çeker(l8). Aıtırnş b-Tromboglobüliı1 ve tı·ombosit 

Faktör-4 düzeyiı1i ele noımalleştirir(57). 

Tiklopiclinin ADP ile başlayan trombosit agg

regasyonunu azaltıcı etkisi 8-11 gün içerisinde maksimum 

düzeyine ulaşu-, Kanama zamanını uzatıcı etkisiı1in doruk 

düzeye çıkışı ise 5-6 gün alu-. İki etkide ilacm kesiı11ini iz

leyen 7-10 gün içerisinde kaybolur. Bu süre trombosit 

önui.'ı kadar olup, tildopiclinin etl<isiı1in reversibllite özel

liğiı1in bir göstergesidir(57). Başlangıç dozu yüksek ise 

etkiı1in başlama ve maksimum düzeye çıkma zaınanı kı

salır(52). 

Tiklopidiı1in antiaggregan etkisiı1in henüz iclentifiye 

edilememiş aktif bir metaboliti sayesinde o ldugu sa

nılı11aktaclır. Çünl<ü, tiklopiclin in vitrocla "ADP-inclucecl" 

tı·ombosit aggregasyonunu inl1ibe etı11ez, ınetabolitinin 

sadece barsakta yapıldığı ve mezenter clolaşm1cla bu

lunduğu ve biyolojik olarak anstabil olduğu söyle11111iştir. 

Çünkü, tiklopiclin alan kişileıin hüo-esız plazmaları , tik

lopiclin alınayanların tı·ombositleriı1i inl1ibe et

memekteclir(l, 15). 



Tiklopiclinin ADP ile başlayan trombosit agg

regasyonunu selektif olarak inhibe edişinin mekanizması 
henüz tam olarak oıtaya konulamamıştır.Aspirin gibi sik

looksijenazı yada imidazol türevleri gibi tromboksan sen
retazı inhibe edici etkisi yoktur.Dipıidarnol gibi fos

focliesterazı inhibe etme yada adenozin "uptake"inin en
gelleme gibi bir etkisi de yoktur. PG-El, PG-12 veya PG
D2 gibi aclenilat siklazı uyarmaz. Tiklopiclin ,trombosit 

membranındaki aktif durumdaki GP-Ila ve GP-IIIb tipi 

reseptörleıine flbrinojenin bağlanmasını güçlü şekilde in

hibe ecler(19,20). 

Tiklopininin farelerde eriu·ositlerin glikoz rezeıvini ar

tırarak deformibilite özelliklerini aıtırdığı ve viskoziteyi a

zaltuğı da gösteıilmiştir.Ayrıca u·ombositlerle ilgili u·om
bozun hayvan modelleıincle antiu·ombotik etkisi ol

cluğu,farelercleki dissemine inu·avasküler koagülopati 
(DİK) ınoclelincle kısmi kon.ıyucu özelliği ve intimal ka
lınlaşma ile düz kas proliferasyonunu azaltıcı etkilerinin 

ele bulunduğu bilcliıilnı.iştir(38,52,57). 

Farmakokinetiği: Tiklopiclin gasu·ointesti.nal sis

temden hızlı ve %80-Y0 oranında emilir. Plazmada mak
simum düzeye çıkışı 2 saatte olur ve yemeklerle birlikte 

veya yemeklerden soma alınması plazma düzeyinin yanı 

sıra oral biyoyararlanımırıı ve gasu·ik toleransı aıtırır(58). 
Plazmada proteinlere reversibl ve %98'clan fazla oranda 
bağlanır, Karaciğerde yüksek oranda metabolize olur (52) 

ve enterohepatik siklusa girer. o/o60 idrar ve %23 oranında 
ela gaita ile aulır. İdrarda pek çok metaboliti yanısıra çok 

az miktarda ela serbest tiklopiclin bulunur. Tek doz ve

ıilcliğinde maksimum plazma düzeyine ulaşma süresi sa

bit kalırken , doz ile plazma düzeyi ve klerensi doğru o
ranulı olarak aıtar. 250 mg/gün dozunda sabit plazma 

düzeyine ulaşılusı takıiben 7-14 günclür.Tiklopiclinin yan 
önuü tedavinin ilk haftalarında giderek aıtar ve bu dunım 

metabolizmasının oto-indüksiyon oluşturduğunu gös

teıir. Eliminasyon yan önuü 24-96 saat olduğu halele 
gasu·ik toleransın aıtınlması amacıyla 2X250 mg/gün ola
rak tavsiye edilir(49). 21 gün 500 mg/gün verilirse plazma 

yarı öımünün yaklaşık 98 saat olduğu görülür ve sonunda 
20-50 saatte stabilize olur(17).Oral tekrarlayan dozlarda 

plazma klerensinin tek dozda olana göre 1/3 daha az ol
ması tiklopiclinin metabolizmasının doyun.ılabilir ol

duğunun göstergesidir. 

Heri yaşta tiklopidin klerensi azalır ancak yarı önu"ii 

gençlerinkinden pek farklı değildir. 

Taınanuna · yakını metabolize olduğundan böbrek 
fonksiyon cleğişiklilderinclen farmakokinetiği et-
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kilenınezken karaciğer fonksiyon bozukluklarından geniş 

ölçüde etkilenir. 

Yan Etkiler: Yan etkilerin çoğu (Tablo-1) hafif, geçici 

ve erken devrede olı11akla birlikte yaklaşık %50 oranında 
izlenir ve %21 oranında (plasebonun yaklaşık 2 katı) te

daviyi bırakuncıclır( 49). Bunların %13'ü gastro-intestinal 

sistem ile ilgili olanlardır. 

Seyrek ancak önemli yan etkisi nötı·openi olup te

davirı.in 3.haftası ve 3. ayı arasında (median 39:ranj 26-62 

gün)göı"iilür. Kemik iliğinde myeloid seriyi suprese ettiği 

için bu sürerıin ötesinde nötropeni oluşturması bek

lerunez. Bu nedenle ilaca başlarken bazal nöu·ofıl sayısı 

bakıldıktan soma ilk 3 ay içerisinde 2 haftada bir beyaz 

küre ve formül belirlenir, 3. ayın sonrasında enfeksiyonlar 

dışında böyle bir takibe gerek yoktur. Absolüt nötı-ol-i l sa

yısı 1000-1200 /nm13'ün aluna düştüğü zaman tiklopiclin 

kesilir. Nöu·ofü sayısında giderek düşme oluyor yada ba
zalin %30 kadar azalması clun.ım.larıncla sıkı takip gerekir 

(27). Nadiren u·ombositopeni ele eşill<çi olup bu tablo re

versibldır. Nötrofıl sayısının 1200/1111113 altına düşmesi ris

ki 2048 hastada 50 (%2.4) olarak verilmiştir.Ağır nöt

ropeni(450/mm3'den az) ve eşlikçi agranülositoz kliniği 

gelişmesi %0.8 olup ilaç kesimi ile oıtalama 1-3 hatta 

(Meclian 13 ve ranj 4-21 gün) içerisinde normale döner 

(27,30,35). 

Trombositopeni nadiren nöu·openiye eşlik etı11eclen 

de olabilmekle birlikte 80.000/ırun3'ün altına düştüğünde 

(sıklıl< %0.4) ilaç kesilir. Bu tablo da reversiblclır. Şiclcletli 

tı·ombositopeni (40.000/ırun3'den az) sıklığı %0.1 cUr. 

Purpura ve peteşi gibi u·ombositoperı.i dolayımlı ka

namalar tiklopidinde aspiıine oranla daha sıl< iken, he

matüri ve özellikle GİS kanamalan aspirinde bariz olarak 

fazladır. Aynca bu kanama ataklarının şiddeti ele tik

lopiclinde daha azdır. 

Til<lopidin kanama zamanını diğer an-

tiaggreganlardan daha fazla uzaur ve hastaların %5'inden 

azmda minör kanama sorunu yaratır, önemli bemoraji 

son.ınlan o/ol'den azdır(57). TASS çalışmasında 1300ıng/ 

gün aspirine göre 500 mg/gün tildopidin 3 kat daha az GIS 

kanama yapnuşur(35). 300 mg/gün aspirin ile kı

yaslayabileceğirrı.iz bir rakam henüz mevcut cleğildir(l). 

Gastrointesti.nal yakırunalar tiklopicUnin en sık (%20) 

göıi.i len yan etkileridir. Bulantı, kusma, cliare, clispepsi, 
karın ağrısı başlıcaları olup ilacın yemeklerle veya ye

rnelderden soma alınmasıyla sıl<lığı azalır. Bunlar te

davinin ilk 3 ayında daha sık olup ilaç kesilmese bile 1-2 



hafta içeıisincle kaybolma eğilirnindedirler.Hastalann tak

ıiben %6'sıncla cliyare tedaviye devamı olanaksız kılar 

(29,35) 

Dermatolojik yan etkiler ikinci sıklıkb(%10) izlenip 

çoğu kez kaşıntı, üıtiker, mahilopapükr raş ve nadiren 

eritematöz tipte olup tedavinin ilk 4 ayı içerisinde iz

lenirler(29,35,57). Büyük çoğunluğu hafif olup tedaviye 

devam edilse bile kaybolabilirler. Rasyonel yaklaşım deıi 

lezyonu olduğunda ilacı kesip bir süre sonra tekrarlama 

olmayacağı için yeniden başlamaktır.Hastabnn %3'ü der

matolojik komplikasyon nedeniyle ilaca devam ede

nıemekteclir(29,35). 

Tildopiclin kolesterol ve triglisericl düzeyini yükseltir. 

Tedavinin ilk 4 ayında kolesterol düzeyinde %8-10 kadar 

anış(3'i.49,57) olur ::ıncak tedaviye devam cdilcli~inde 

daha fazla yükselmez. '11klopidin HDULDL oranını cle

{tiştinncz(6,35) ve karcliyovaskülcr moıtalitede ger

çekleştirdiği azalma hiperkolesı-erolemiye yol açıcı etkisi 

taratinclan göl,?,denemeyecek kadar büyüktür(60). Tik

lopiclin kullarunu ile karaciğer fonksiyon testleri (KCFT) 

bozukluğu (GGT,sGOT ve ALP'cle artış, bilirubin'clc hatif 

azalımı) değişik oı:ınlarcla bildirilmiştir. 

İlaç Etkileşimleri: Tiklopiclin yüksek ownc!a ka

raciğer de metabolize edildiğinden burada rnetabolize e

dilen çeşitli ilaçlarla etkişebilme potansiyeline sa

hiptir.Karaciğerde enzim indüksiyonu yapnı:ıdan hu en

zimlerle metabolize edilen ilaçların düzeylııi aıttnı{l 2). 

Tiklopidin, antipirin(%30) ve teofilirı :n(O!ı:42) ya

nömrünü uzatJr. 

Tiklopidin , cligoksin (%1 S)düzeyini azaltır(7 1) 

Siıneticlirı , tiUopiclinlı1 klerensini azaltır. 

Antiasitler tiklopiciin düzeyini azaltır(35,58) . 

Fenobarbita l ile liklopiclini.n antitrombositer cı.kisi de-

ğişmez iken propronolol ve epcl:ıntoin ile ele plazma lde

rensi clegişmez. 

Tildopidlı1 ve aspirin farklı mekanizmalar üzerinden 

platelet aggrcgasyonunu irıhibe ettikleri için birlikte kul

larurn!arınm :,cHtif e tki ile claha fazla trornbosit agg

regasyonu oluşturacağı teorik olarak t,'lhnürı edi

lebilirscclc bu konudaki cleneyiın(62) oldukç·a , ızclu{l) 

Tiklopiclinin aspiıin ile kombinasyonunun güvenirlik ve 

tolcr:1hilitesi heniiz ıaın oıtay~ı konulnıachğmclan klinikte 

önerilrnez(3j,6.:) Düşük doz t.iklopidin(lOC nıg/gün)in 

81 ıng/gün aspiıin ile stroke h:ıstalarında kombine kul

lanım11u inceleyen bir çalışmada kombinasyonun iki ila-

5.3 

Tablo-!: Tiklopidin yan etkiler (1,29,35,46, 49,57) 

1-HEMATOLOJIK: - Nötropeni(%2.4)* 
(şiddetli=o/o0 .8,orta=o/o0 . 2,hafif=o/ol .4) 

- Trombositopeni(%0.4)*'(Şiddetl i=%0J) 

- Trombotik trombositopenik purpura 
(10,25) 

- Aplastik anemi(20,28,64) 
- Hemolitik aneıııi+retikülozis 

2-HEMORAJIK: - Deri;peteşi,purpura(%2 .2)ekinıoz 

- GİS kanama; Henıatenıez, melena 
- Diğer; hematüri, epistaksis, 

subkonjunktiv kanama, 
- Perioperatif kanama 

3-GASTROlNTESTlNA L: - lshal(%125) 
- Bulantı(%7)Kusına(%1 9) 
- Dispepsi(%7) 
- Anoreksi(o/ol) 
- fl:.ıtu lans(o/ol .5) 

- Karın ağrısı(%3.7) 
- KCFf' hozukluğuw 
- Kolesratik sarılık(31-32) 
- Toksik hepatit 

4-DERMATOLOJIK - Ürtiker(%5.1) 
- Kaşıntı(%] 3) 
- M:ıkülopapüler döküntü 
- Eritenıatöz döküntü 

5-Dl(;ER: - Kolesterol ve triglisericl düzeyinde aıtış 
- Başağrısı(?) 

- ANA ( + )liği(rntıpus(?) 

- Allerjik pnöınonitis 
- Periferik nöropati 
- Vaskülit? 
- Nefrotik sendroııı,hiponatrenıi 
- Myozitı 

- Artropati;senıın hastalığı 

- Dizziness(%1 n 

:jick !eti i ~O-lı 50/ mın3,orıa =4 51-B00/ nı ın3, ha l"i f=B01 -l.200/ınnı3 

'' ş ic.lclcLli~4o.ooo/ıııın3 , ·c daha az 

GGT,ı\Ll' ve AST(%3) anışı : l lk 1-4. aybr arasında o lu r bu 
dcvrc:c.lc KCT·T takibi yarılır. lki k:ıt aıtış 01:ını ( 13u ila,: 
kesimini gerektirir) ı\1.1' i\;in '¾ı7.6 , ·c AST için '¾,3.l'dir. 
Bilirubindc de lı.ıfir anı~ bildirilıni~tir. 

mı ,ılışılrnı .~ dozlarının ayn ayrı veıilmesi ile oluşan agg

regasyomı göre bariz daha etkin trombosit aggregasyonu 

sağladığı hulunınuştur(68). Bu kombinasyon ile minör 

kanama komplikasyonunun aıttığı ela aynca not ec.lil

rniştir(68) . Tiklopiclin'in heparin, oral antikoagülanlar ve 

fıbrinolitiklcrlc birliklerle kulJanmu ela henüz ay

dınlatılamamıştır.Ancak düşük doz SC heparin yada oral 

antiko:ıgülan ile komblııc kulbnımının bu ilaçların et

kisini poransiyalize etmediği bildlı·ilrniştir(49). Waıfarin ile 



kombine edildiğinde toksik hepatit yapıcı etkin.in aıttığı 

bildirilmiştir.Bu kombinasyon halen önerilmemektedir 

(1) 

KUUANIMDA DİKKAT EDİIMESİ GEREKEN 

HUSUSIAR ve TOKSİSİTE 

Ticlopid.inin karsinojen, ınutajen ve feıtil iteye etkisi 

klinik dozlarda yoktur.Farelerde 2 yıl oral karsinogenezis 

açısından 100 mg/g(610 mg/m2)dozunda verilmiş ve tü

mörojenik e tki bulunmamıştır.Bu doz 70 kg'lık biıi için 

klinikte önerilen dozun 14 katma tekabül eder. 

Gebelerde kullanılabilir, grup-B( yani deney hay

vanlarında güvenilir olmakla beraber klinik deneyim 

yoktur) ilaçtır. Deney hayvanlarında süte geçer, ancak in

sanda çalışma yoktur. Ancak tiklopiclin alan kişin.in em

zirmeye devam etmemesi önerilir. 

Elektil. cerrahi öncesinde 10-14 gün önce kesilir. Uza

mış kanama zamanı 20 mg Metil-prednizolon 1V verilince 

2 saat soma düzelir. Kanama varsa trombosit solüsyonu 

ela verilebilir. 

Kontraendikasyonlar: İlaç alleıjisi, kanama cl.iatezi, 

nötropeni, troınbositopeni , kanarnlı clurumlar(he

ınatemez yada intrakranial hemoraji gibi durumlar). 

Kısmi kontraendikasyonlar: Ağır hepatik ve böb

re k yetmezliği varsa doz düşürülür. 

Tiklopidin zehirlenmesi: Klin.ik;konvülzyon, KCFf 

bozukluğu,gastrointestinal sistem (GİS) hemoraji, h.i

potenn i, dispne ve serebellar disfonksiyon olur. Aprotin.in 

kanama zamanı uzamasını azaltabilir(38). 

18 yaş altında kullanımına ilişkin klinik b ilgi henüz 

yoktur. 

Yaşlılarda tiklopidin lderensi azalır ve düzeyi yükselir 

ancak major tiklopiclin çalışmalanncla oıtalama yaş 64 o

lLıp, hastaların %45'1 65 ve %12'si ele 75 yaşın üzerindedir: 

ve daha genç gruba göre farklılık tespit eclilmeın.iştir. 

KLİNİK KUUANIMI: 

1-SEREBROV ASKÜIER HASTALIKI.AR: Se-

rcbrovasküle r hastalıklarda tiklopiclin kullanımı ile se

koncler proflaksi iki çok merkezli çalışmacla(29,35) etraflı 

olarak araştmlmıştır.Birincle(TASS-) TİA veya minör strok 

geçirmiş olgulardaki diğerinde ise (CATS) komplet strok 

geçirmiş olm1 hastalardaki koruyuculuğu incelenın.iştir. 

TASS (The Ticlopidine Aspirin Stroke Study) 
(5,33-36): Son üç ay içerisinde TlA, amorosis fugax, 

5/ı 

(p)rind yada minör ( 3 haftada en az %80 düzelme gös

teren) strok geçinniş olan oıtalama yaşı 63±9 o lan, peptik 

ülser yada G!S kanama öyküsü olmayan 3069 hasta 56 

merkezin katıldığı bu çalışmaya alınırnş, 1529'una Tik

lopiclin 500 mg/gün olarak ve 1540'ına ela 2X650 mg/gün 

aspirin verilı1liştir. o/o65'i erkek olan hastaların oıtalama iz

lem süresi 3.3 yıldır. Çalışma bütün hasta gruplarında 

(kadın-erkek) ve bütün tip vasküler olaylarda (ölümle so

nuçlanan veya sonuçlanmayan) tiklopidiılin aspirinden 

daha üstün olduğunu oıtaya koymuştur. lnnıe teh

likesinin en yüksek olduğu ilk yıl içerisinde tik lopidin as

piıine oranla kadınlarda %50 ve erkeklerde o/o47 oranında 

azalma yapnuştır. 

Oluşan stroklann iki gruptaki dağılınu şu şekildcclir; 

Tiklopidiı1 alan hastalarda 172/ 1529 (ölümle so

nuçlanan:9) ve aspirin grubunda 212/1540 (ö lümle so

nuçlanan: 16). llk 3 yıllık fatal yada non-fatal strokları a

zaltıcı etki tiklopidin gn.ıbunda %19 aspirin grubunda ise 

%17 olup tiklopidiılin yarattığı göre ce li ıisk azaltması 

%12(%95 CI,P=0 048)dir. 

Yan etki açısından iki grup incelendiğinde aspirin do

zu genellikle kullanılanın fazlası olduğu halde tiklopidin 

alanlarda daha sık olduğu görülrnüştür(o/o62 ye karşılık 

%53). Tiklopiclin grubunda deri döküntLisü ve ishal en s ı k 

görülen yan etkiler olmakla beraber %0.9 reve rsibl ciddi 

nötı·opeıli görülmüştür. Peptik ülser, gastı·it ve G lS ka

nama aspirin alan hastalarda daha fazladır (%6.2'ye kar

şılık olarak %2.2) Tiklopidin alan 7 hastada aspirin alan 4 
hastada kanamanın eşlik etmediği tronıbositopeni olu~

muş olup tiklopidin grubundaki 2 hastada kolestatik sa

rılık izlenı1liştir.(35).Tildopidin alan grupta hastala rın 

%20.9'u . aspınn alan alanlarda ise %14.5'u intolerans ne

deniyle ilacı kullamamanuştır. 

İki grup içinde intı·akraılia l hemoraji yada hemorajik 

infarkt oranı %0.7 gibi düşük bir orandadır. Ça lışmadan 

çıkan sonuç şu şekilde özetlenebilir: Tildopidin , strok 

ıiskinin yüksek olduğu hastalarda bu riskin azaltılması 

bak11rnnclan aspirine kıyasla daha etkili olup bu fayda 

hem erkek hem ele kadın hasta grubunda beliı'gü1elir. I yıl 

süre li tildopidiı1 tedavisinin aspiriı1e karş ı herhangi b ir 

nedene bağlı ölümleri yada ölümle sonuçlanmayan 

stı'Oldarı azaltıcı etkisi 0/o42 ve ölümle sonuçlanan yada 

sonuçlanmayan stroklan azaltıcı etkisi 0/o47.6 daha fazl;ı 

olup tüm bu etl<iler daha erken oıtaya çıkmaktadır. Suhg

rup değerlendirmesinde kreatinini yüksek,TiA öncesinde 

antikoagüle yada aspirin alan, hipeıtansif ve ilaç alan d i

abetiklerde,kadınlarda ve veıtebrobasiler sistemde as-



piıinclen daha üstün olduğu ileri sürülmüştür (33) Karoticl 

aıtercle darlığı olmayanlarda (diffi.iz aı:eroskleroz>high

grade caroticl stenosis) ve "warning TlAs" tarif edenlerde 

ele iyiclir(33). 

Bu çalışmadaki komplet minör su·oklu 927 hastada 

(463 tiklopiclin ve 464 hasta aspirin alnuş) 1. yıl için as

pirine göre nonfatal strok veya ölüm için relatif risk azal

ması %42 ve sadece fatal yada non.fatal su·ok için risk a

zalması ise aspiıine göre %36'clir.(34). Reversible SVO 

geçiren hastalarda aspirine göre T1A reki.iırensini daha 

yüksek oranda azaltmaktaclır(5). 

CATS (Canadian American Ticlopidine Study): 

(29-30) Bir hafta ile 4 ay içeıisincle oıta-şidcletli ate

rotrombotik yada laki.iner strok geçiımiş olan su-ası ile 

S2S+528 toplam 1053 oıta-ağll' ancak ambulatuar clu

lllmclaki nörolojik sekelli hasta 25 merkezin katıldığı bu 

çalışmaya alınmış o lup 3 yıl izlenerek tiklopiclinin pla

scboya göre strok reki.ill'ensi, AMJ ve vasküler ölüm sıklığı 

i.izeıine olan koruyuculuğu araştınJııuştır. 

Sonuçta til<lopiclinin plaseboya göre biıinci yıl %36.9, i

kinci yıl %23.1 ve 3.yıl için %24.5 ve total %30.2 azaltına 

yaptığı hu risk azalışının kaclmlarcla %34.2 ve erkeklerde 

0/ı,28. 2 olduğu belidenrn.iş, hem aterou·oınbotil< hemde 

laki.iner stroklarcla koruyucu olduğu oıtaya konulmuştur. 

Tiklopiclin ölümle sonuçlanan veya sonuçlan.mayan 

strokcla p laseboya göre riskte %33.5 azalma oluş

tu 1111uştu r. 

DİĞER: 170 Hastacla200mg tiklopiclin ve 500 mg ASA 

veıi lerek 12 ay tak.ip eclilm.iş ve sonuçta TlA, RIND, 

STROKE ve AMl oranı aspirin için %29.9 ve tiklopidin için 

%19.9 bulunrnuştur(65). 

2- DİĞER HASTALIKIARDA KUllANIMI: 

İNTERMİITANT KLODİKASYON: Genel ate

rosklerozun tipik ve erken başlangıç semptomu olan in

tennittant klodikasyonlu (İnt.Klo.) 687 hastada tiklopiclin 

kullanımı (346 hasta) ile, 5.6 yıllık tak.ibe göre (STIMS 

ISweclish Ticlopicline MLılticentı·e Stucly] çalışması) total 

moıtalitecle %29.1, plasebo(341 hasta) ya göre ele %41 

daha az vaski.ile r ölüm meydana gelmiştir(42). Ti.im bu 

etkile r uzun si.ire liclir(24). Aynca hastalann semp

tomatolojisincle ele düzeltici etkisi olduğu gösteıilrnişt.ir 

03). lnt.klo.'lu hastalarda tiklopiclin kullanımı ile kar

cliyovaski.ile r o laylarda 0ıcô6 risk azalması olur(9). Periferik 

vasküler hastalık larda kutaneöz mikrosirkülasyon üze

rine olumlu etkileri olur(54). 
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KORONER ARTER HASTALIKIARI: Tiklopiclin ile 

tedavi edilen anstabil angina pektorisli (652 total hastanın 

314'üncle konvansiyona! tedaviye t.iklopiclin ilave edilerek 

,sadece konvansiyona! tedavi alan 338 hasta ile kar

şılaştırılmış ve ilk 48 saatte başlanıp 6 ay takip yapılmış) 

hastalarda vaski.iler ölüm ve nonfatal Mf riski %46.3 ora

nında azalnuştır. (2) Ancak benzer olaylarda aspirin.in ele 

kesin olarnk gösterilmiş etkinliği varclu'(l). 

BYPASS GRAFf OKLÜ2YONU: Tiklopiclin yarmlı o

lup neredeyse ant.ikoagi.ilanlarn eş bir patensi sağlar 

(3,47,55). 

DİABETİK RETİNOPATİ: Nonproliferatif re-

tinopatin.in ilerlemesine tiklopiclin.in azaltıcı ed<isi olduğu 

gösterilmiştir (63). Bu çalışmada ınikroanavrizma ge

lişiminde skar ve yeni damar oluşumunda ela bariz azaltıcı 

ed<isi olduğu gösterilmiştir.Aspirin.in bu tip b ir etkisi yok

tur(l) Background retinopat.icle 3 yıllık izlem ve iyi glisemi 

kontıdi.i ile iyi prognoz plasebo ile %36.6 tiklopiclin ile 

%55.2 bulunınuştur(4). 

RETİNAL VEN OKLÜ2YONU: 89 hastada yapılan bir 

çalışmada özellikle dal-dalcık oklüzyonu varsa görme 

keskinliği prognozunu aıtırnuştır ( 40). 

AÇIK KAIP AMEI.İYATIARI: Tiklopiclinin pom

padaki trombosit kaybını azalttığı, postoperntif troın

bositozu aıtırclığı bulunmuştur, Kanama zamanı uzadığı 

halele daha fazla operatif kanama komplikasyonu olu:ı

tuımaclıgı izlenm.iştir(52). 

HEMODİYALİZ: Diyalizin etl<in.liğini attırır, cliyali7. 

cihazmda kalan hm miktarını azaltır.AV-fistül, şanı: ve ka

teterlercleki tı·omboz oranını azaltır ve cerrnhi soru-ası açık 

kalma oranını aıtınr. d iyaliz esnasında oluşan nötı·of'il 

kaybını azaltır( 44,52). 

İSKEMİK.AYAKÜI.SERLERİ: 193 hastada yapılan bir 

çalışmada kron.ik aterosklerotik hastalığa bağlı bacak ül

serlerin.i iyileştiıici etkisi gösteıilmiştir(43). 

ORAK HÜCREIİ ANEMİ: 168 hastada yapılan bir 

çalışmada plaseboya göre vazo-okli.izif krizlerin siclclet ve 

süresini azaltııuştır(52). 

SUBARAKNOİD HEMORAJİ: 135 Hastada yapılan 

bir çalışmada plaseboya göre fatal+non-fatal vazospazınik 

stı·oku azaltıruştıı(48). 

MYELOPROLİFERATİF HASTALIKIAR: Bu has

talıklarda eritı·omelalji ve ağrılı paresteziler üzerine as

piıine denk olarak etk.i etınekle beraber daha az CiS ka

naması yapaı(56). 



SONUÇ: (8,14,26,37,41,51,70) 

-Tiklopidin komplet strok sonrası rekürrensi azaltır. 

-TlA veya parsiyel strok sekonder proflaksisinde as-

pitinden etkindir. 

-Anstabil angina pektoriste vasküler nedenli ölüm ve 

ele non-fatal AMI sıklığını azaltır. 

-!nteımittant klodikasyo'cla aspirin veya plaseboya 

göre AMI yada stı·okclan koruyucu etkisi henüz is
tatistiksel olarak oıtaya konmamıştır. 

-Yan etki oranı aspirin ve plasebodan fazladır. 

-Aspirini tolere edemeyen yada aspirinin etkisiz ol-

duğu hastalarda tercih edilir. 

-Pahalı olmakla birlikte bu durum yüksek ıisk gru
bundaki hastalar için "cost-effective"bulunmuştur. 

-By-pass greft "patensi"ni uzattığı, diabetik retinopati 

progresyonunda ekstı·a yararlı olduğu gösterilıniştir. 
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