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P2Y12 INHIBITORLERI

YUcel KANAL

GiRiS

P2Y12 reseptorleri trombositlerin ylzeylerinde bulunur. Bu reseptdrlerin, trom-
bosit aktivasyonu ve agregasyonundaki etkin roli nedeniyle, inhibisyonlari etkin
antitrombotik etki yaratmaktadir. Trombosit aktivasyonu gerceklesirken trombo-
sitlerden adenozin difosfat (ADP) salgilanir ve hiicre disinda yer alan P2Y12 resep-
torleriyle etkilesirler. P2Y12 aktivasyonu trombositin sekil degdistirmesini saglayip
Gp2b/3a aktivasyonunu saglarken, ayni zamanda Gp 2b/3a reseptorinin akti-
vasyonunun surddrilmesinde de rol alir. Bu durum trombosit agregasyonunun
devamliligrigin cok &nemlidir.! P2Y12 inhibisyonu trombds agregasyonunu engel-
ledigi gibi, agrege olan trombusun yikimini da hizlandirnr. ADP nin bir diger etkisi-
de damar igcindeki doku faktoérint inhibe etmesidir. Bu sayede koagilasyonu da
etkileyebilir." Tiklopidin, klopidogrel, prasugrel, tikagrelor ve kangrelor molekulleri
P2Y12 reseptorini inhibe eden molekullerdir. Kangrelor intravendz kullanilirken;
tiklopidin, tikagrelor, prasugrel ve klopidogrel oral yolla kullanilmaktadir.

Bu ilaclar ADP'nin trombositlerdeki P2Y12 reseptdriine baglanmasini engeller
ve boylece trombositlerin fibrinojene ve birbirine baglanmasi icin gerekli olan
Gp 2b/3a reseptorlerinin aktivasyonunu engeller. Kangrelor ve tikagrelor P2Y12
ADP reseptoriine reversible baglanirken; klopidogrel ve prasugrel irreversible ola-
rak baglanmaktadir (Resim 1). Trombosit agregasyonun maksimum inhibisyonu
kangrelor ile 2 dk, tikagrelor ile 1-3 saatte, prasugrel ile 2-4 saatte, tiklopidin ile 3-4
glinde, klopidogrel ile 3-5 glinde olmaktadir.
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p=0,005). Sonug olarak, stent sonrasi bir ay DAPT, 12 ay DAPT'a gore daha iyi sap-
tanmistir.* MASTER DAPT (The Management of High Bleeding Risk Patients Post
Bioresorbable Polymer Coated Stent Implantation with an Abbreviated versus
Standard DAPT Regimen) calismasinda bir ay streli DAPT degerlendirilmistir. Ca-
lismaya akut ya da stabil KAH nedeniyle eriyen polimerli DES (Ultimaster, Terumo)
takilan, stent takildiktan sonraki bir ayda major advers kardiyak olay yasamayan,
kanama riski yUksek hastalar alinmistir. Hastalar bir ayin sonunda DAPT kesildigi
(n=2295) veya en az iki ay daha devam edildigi 2 gruba (n=2284) randomize edil-
mistir. Calismada 3 primer sonlanim vardir. Bunlar, mutlak klinik olaylar (61tm, Mi,
inme veya major kanama toplami), major kardiyak veya serebral olaylar (8lim, M
veya inme toplami), major veya klinik olarak dnemli major olmayan kanama top-
lamidir. Ik iki sonlanim per-protocol non-inferiority, sonuncusu intention to treat
superiority seklinde degerlendirilmistir. Hastalarin %48,3'lne AKS ile stent takilmis-
tir. T ay sonra DAPT durdurulan grupta hastalarin %53,9'unda monoterapiye klopi-
dogrelle devam edilmistir. DAPT'a devam eden hastalarin %78,7'sinde klopidogrel
kullanmistir. Mutlak klinik olaylar T ay grubunda %7,5 gortltrken; devam edilen
grupta %7,7 izlenmistir. (HR 0.97, %95 GA 0.78-1.20, non-inferiority p<0.001). Ma-
jor kardiyak ve serebrovaskuler olaylar sirasiyla %6,1 ve %5,9dur (HR 1.02, 0.80-
1.30, non-inferiority p=0.001). Majér veya mindr kanama sirasiyla %6,5 ve %9,4'tUr
(HR 0,68, 0,55-0,84, p<0,001). Mi ve stent trombozu da iki grupta benzerdir. Tim
nedenlere bagdl 6lim iki grupta benzerdir (sirasiyla %3,3 ve %3,6). Bu calismanin
sonunda 1 aylik DAPT tedavisi ile iskemik olaylarda artis olmaksizin, kanama komp-
likasyonunda azalma saptanmistir.*®
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