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Plateletler 

Osler ……… 1873, 1874 

Bizzozero….1881, 1882 

 

 

 

 



Aterosklerotik plak 

Platelet aktivasyonu 

 

 

Aterotromboz 
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Antitrombotik İlaçlar 

• Antikoagülan İlaçlar 

• Anti-Platelet (Antitrombositik)  İlaçlar 

• Fibrinolitik (Trombolitik) İlaçlar 



Neden Anti-Platelet Tedavi? 

1. Acute coronary syndrome 
2. Post Percutaneous coronary intervention with stenting percutaneous coronary intervention (PCI) 
3. Mechanical heart valves in combination with warfarin 
4. Acute Ischemic stroke 
5. Post percutaneous intervention of peripheral arterial disease 
6. Device closure such as post ASD closure for at least six months 
7. Stable angina 
8. Post-coronary artery bypass grafting surgery 
9. Essential thrombocytosis 
10. Primary prevention of coronary artery disease 
11. Prevention of colon cancer 
12. Kawasaki disease 
13. Acute rheumatic disease 
14. Post PDA device closure for the first six months 
15. Acute pericarditis 
16. Atrial fibrillation with a CHAD2SVASc score of 1 
17. Primary prevention of venous thromboembolism 
18. Ischaemic stroke 
19. Transient ischaemic attack 
 

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/books/NBK537062/ 



Res Pract Thromb Haemost. 2018 Jul; 2(3): 439–449. 
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1. Aspirin  

 

 

 



2. ADP P2Y12 
reseptör 

antagonistleri 
 

Oral Thienopyridinler:  

 Ticlopidine 

 Clopidogrel 

  Prasugrel 
  

Oral Triazolopyrimidin: 

 Ticagrelor 
  (aspirin ile bilikte) 

 

I.V. Modifiye ATP türevi 

 Cangrelor   



3. Glikoprotein 
Platelet İnhibitörleri 

GPIIb-IIIa (αIIbβ3) 
 

 Abciximab  
 Eptifibatide 
 Tirofiban 

 

• Uygulama sonrası hızlıca aktive 
plateletlerde fibrinojen 
reseptörünü bloke ederler. 

– Platelet – platelet 
agregasyonunu inhibisyonu 

• Kısa t1/2 10 dakika - 2.5 saat 

• Özellikle AKS tedavisinde 
kullanılırlar 



4. Protease-
activated Receptor-

1 Antagonistleri 

 

 Voraxapar 

 



5. Fosfodiesteraz 
İnhibitörleri 

 

 Dipyridamole  

 Cilostazol (VD etkisi) 



LABORATUVAR – NE ZAMAN? 



 

Laboratuvar değerlendirmesi rutin 
önerilmiyor 

 Eur Heart J. 2018;39:213–60;  J Am Coll Cardiol. 2016;68:1082–115, American College of Cardiology (ACA), American Heart Association (AHA) 

mu 

– ESC2017 kılavuzu 

 

–  ACC / AHA 2016 Kılavuzu 

 

 



JACC Cardiovasc Interv. 2019 Jun 10.  





Laboratuvar – Ne zaman? 

 

① Kanama riski 

 

② İlaç kullanımına rağmen trombotik olay 

 

Methods Mol Biol. 2017;1646:305-320 

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/28804838


 İlaç Kullanımına Rağmen Trombotik Olay 

• «resistance» / «direnç» 

• «non-responders» 

• «poor responders» 

• «high on-treatment platelet reactivity» (HTPR) : 
refer to lack of therapeutic levels of inhibition of a drug as 
measured by a well-validated assay that has acceptable 
sensitivity and specificity for the particular drug effect 

 

Semin Thromb Hemost. 2017 Apr;43(3):311-319 

 



Laboratuvar – Ne zaman? 

«Sonuçlar tedavi stratejisini yönlendirecekse» 

Kişiselleştirilmiş Tedavi 

 

 
 

Antiplatelet Tedavi Etkinliği Değerlendirilmesi 
– Antiplatelet İlaç Dozunun Ayarlanması 

– Antiplatelet İlaç Türünün Seçimi 

– Antiplatelet İlaç Tür ve Dozunun Seçimi 

Thomas Gremmel, Deepak L. Bhatt, Alan D. Michelson, Laboratory Monitoring of Antiplatelet Therapy,  2019, Pages 653-682 



Amaç 

Platelet inhibisyonu için  

«terapötik aralık»  

belirlemek  

 

Analiz 
Platelet Fonksiyon Testi 

J Cardiovasc Transl Res 2013;6:316-28. 



Trombosit Fonksiyon Değerlendirmesi 

Platelet fonksiyonu nasıl gösterilebilir? 

– Platelet Aktivasyonun Belirteçleri 

– Platelet Agregasyonunun Gösterilmesi 

– Platelet Turnover Belirteçleri 

 

Semin Thromb Hemost. 2017 Apr;43(3):311-319 



Platelet Aktivasyonun Belirteçleri 
Aktivasyonun gösterilmesi için 3 farklı yaklaşım 
 

1. Platelet granüllerinden serbestleşen maddelerin ölçümü 

– ELISA ile P-selectin düzeylerinin ölçülmesi 

2. Platelet yüzeyine ekprese edilen belirteçlerin ölçümü 
– Flowsitometri 

• Platelet platelet – lökosit agregat yüzeyinde eksprese 
edilen P-selectin  

• VASP  

3. Plateletler tarafından sentezlenen metabolitler: 
– ELISA ile serum thromboxane B2 ölçümü 

– İdrar 11-dehydrothromboxane B2 ölçümü  
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Platelet Agregasyonunun Gösterilmesi 

• Işık Transmisyon 
Agregometri(LTA) 

• Platelet Function Analyzer 

PAF-100/200 

• Impedans agregometri 

• Thromboelastografi 

– Thromboelastogram 
Platelet Mapping System 

– ROTEM Platelet Test 

 
Int J Mol Sci. 2017 Aug 18;18(8). 

• Flow cytometry 

• «VerifyNow» 

• Plateletworks 

• Impact-R 

• In Vivo Platelet 
Aggregation izlenmesi 
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Anti-Platelet Tedavi İzlemi  ve  
PCI 

Int J Mol Sci. 2017 Aug 18;18(8). 
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Anti-Platelet Tedavi İzlemi ve  
Kanama 

Int J Mol Sci. 2017 Aug 18;18(8). 
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Işık Transmisyon Agregometri 

• Platelet fonsiyonlarının  değerlendirilmesinde 
kullanılan turbidimetrik metod (altın standart)  

• Platelet zengin plazma (PRP) 

 

PRP + agonist  = agregasyon 

 

Türbiditede azalma / Transmitans artışı 



Işık Transmisyon Agregometri 

Analyst. 2011 Dec 21;136(24):5120-6 



Işık Transmisyon Agregometri 

Semin Thromb Hemost. 2016 Apr;42(3):258-67 
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Impedans Agregometri 

• Multiple Electrode Aggregometry 

– Tam kan örneği  (Hirudin) 

 

Platelet + agonist  = agregasyon 

 

Impedans artışı 

 



Multiplate Agonistler 

https://diagnostics.roche.com/global/en/products/instruments/multiplate-6-analyzer.html 

 



Multiplate Elektrot 



Multiplate Raporlama 

• İmpedans artışı, «arbitrary aggregation unit»  

(AU) çevrilir ve zamana karşı grafiklenir.  



Multiplate ADPtest 



Multiplate ASPItest 



VerifyNow 

• Hasta başı cihazı (POCT) 

• Tam kan örneği 

 

Fibrinojen kaplı boncuk +  

Platelet + agonist  = agregasyon 

 

Transmitans artışı 

https://www.instrumentationlaboratory.com/en/verifynow-system 

 



VerifyNow Agonistler 

https://www.instrumentationlaboratory.com/en/verifynow-system 

 



VerifyNow Raporlama 

https://www.instrumentationlaboratory.com/en/verifynow-system 

 

Aspirin 
 
• ≥ 550 ARU - Platelet dysfunction consistent with aspirin has not been detected  
• < 550 ARU - Platelet dysfunction consistent with aspirin has been detected  
 

Clopidogrel 
• PRU ≤ 208 represents specific evidence for the presence of a pharmacodynamic antiplatelet 

effect of a P2Y12 inhibitor. PRU ≤ 208 is associated with reduced rates of thrombosis and 
increased rates of bleeding due to the presence of the P2Y12 inhibitor effect.  

• PRU < 95 is associated with the highest risk for major bleeding.  
 
 



Vasodilator-Stimulated Phosphoprotein 
(VASP) 

• Flow sitometrik ölçüm 

• Sitratlı Tam Kan 
 

Örnek + PGE1  

Örnek + PGE1 + ADP 

 

Platelet Reactivity Index (PRI) 

 

Pract Lab Med. 2018 Feb 16;11:10-18 | MFI: mean fluorescence intensity  
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VASP 

Pract Lab Med. 2018 Feb 16;11:10-18 
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YÖNTEMLERİN PERFORMANSI 



Tekrarlanabilirlik – Aspirin  

Thromb Haemost. 2010 Jun;103(6):1245-53. 



Metot Karşılaştırma – Aspirin  

Thromb Haemost. 2010 Jun;103(6):1245-53. 

 



Metot Karşılaştırma – Aspirin  

Thromb Haemost. 2010 Jun;103(6):1245-53. 



Metot Karşılaştırma – Clopidogrel  

J Thromb Haemost 2007;5(9):1839–47. 



Genetik Testler 

• Single Nucleotide Polymorphisms (SNP) 

 

– CYP P-450 enzim sistemi: CYP2C19 

 

– Intestinal efflux transporter pump P-glycoprotein: 
ABCB1 

 

• MicroRNAs (miRs) 

Thomas Gremmel, Deepak L. Bhatt, Alan D. Michelson, Laboratory Monitoring of Antiplatelet Therapy,  2019, Pages 653-682 



Genetik Testler 
Tek Nokta Mutasyonu 

• CYP2C19 genotipine göre sınıflama 

 

– Ultrarapid metabolizers 

– Extensive metabolizers 

– Intermediate metabolizers 

– Poor metabolizers 

 

Thomas Gremmel, Deepak L. Bhatt, Alan D. Michelson, Laboratory Monitoring of Antiplatelet Therapy,  2019, Pages 653-682 

 



POSTANALİTİK 



Platelet Araşidonik Asit Uyarımının  
İnhibisyonunun İzlenmesi 

2019 Clinical Tests of Platelet Function 

 



Platelet ADP Uyarımının  
İnhibisyonunun İzlenmesi 

2019 Clinical Tests of Platelet Function 

 



Kılavuz Önerileri 

J Am Coll Cardiol. 2013 Dec 17;62(24):2261-73 

LPR HPR 

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/24076493
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/24076493
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/24076493


Sonuç 

• Clopidogrel ilaç etkinliğinin izlenmesinde 
standardizasyon sağlayan yöntemlerin 
kullanılması önemli 

• Clopidogral etkinliği tedavi süresince 
değişebilir 

 

 

 

Semin Thromb Hemost. 2016 Apr;42(3):306-20.  
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Sonuç  

• Kişiselleştirilmiş tedavi için kullanım önerileri 
artmakta  

►Laboratuvar test sayısında artış (?) 

 

• Raporda, kullanılan yönteme göre kılavuz 
önerilerinin verilmesi önemli 

 

 

 




