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The Effect of Tirofiban on Average Platelet Volume
in Patients with Acute Coronary Syndrome

Öz
Giriş: Kardiyovasküler hastalıklar önde gelen ölüm nedenleri olarak bilinmektedir.

Tirofiban GPIIb / IIIa reseptör antagonisti olup , trombosit agregasyonunu etkili bir şe-
kilde inhibe eder. Ortalama Trombosit Hacmi trombosit aktivasyonunu gösteren bir mar-
kerdir. Çalışmamızda tirofibanın ortalam trombosit hacmine etkisini değerlendirmeği amaç-
ladık.

Yöntem: Çalışmaya tedavisine 300 mg aspirin 600 mg klopidogrel verilen grup (n:
20)ve bu ikili antiplatelet tedaviye ek olarak tirofiban eklenen grup (n:56) olmak üzere
iki gruba ayrıldı. Bu iki gurubun tedavi öncesi ve sonrası hematolojik parametreleri de-
ğerlendirildi. 

Bulgular: İşlem öncesi ve sonrası ortalam trombosit hacmi karşılaştırıldığında or-
talama trombosit hacminin tirofiban verilen gurupta istatistiksel olarak anlamlı şekilde
düştüğü izlendi. (8,31±1,12; 7,89±0,81 p<0,001).

Sonuç: Çalışmamızda yoğun trombüs yükü olan hastalarda tirofibanın kullanılması-
nın ortalama trombosit hacmi nin azalaması üzerine olumlu etkisi olduğu gösterilmiştir.

Abstract
Introduction: Cardiovascular diseases are known as leading causes of death. The ti-

rofiban GPIIb / IIIa receptor antagonist effectively inhibits platelet aggregation. Mean
Platelet Volume is a marker indicating platelet activation. We aimed to evaluate the ef-
fect of tirofiban on the mean platelet volume in our study.

Methods: The patients were divided into two groups: the control group treat with 300
mg aspirin 600 mg clopidogrel (n: 20) and the other group (tirofiban group n: 56) in ad-
dition to these two antiplatelet treatments. Hematological parameters of these two gro-
ups were evaluated before and after treatment.

Results: When the mean platelet volume was compared before and after the proce-
dure, it was observed that the mean platelet volume decreased statistically in the tirofi-
ban group. (8,31 ± 1,12; 7,89 ± 0,81 p <0,001).

Conclusion: in our study has been shown that the use of tirofiban in patients with
intense thrombus load a positive effect on the reduction of mean platelet volume.

Giriş
Gelişmiş ülkelerde kardiyovasküler hastalıklar önde gelen ölüm nedenleri olarak gö-

rülüyor. Perkütan koroner girişim (PKG) ve stentlerin uygulanması, özellikle akut ko-
roner sendromlu hastalarda, koroner kalp hastalığının tedavisinde ciddi bir gelişme sağ-
lamıştır. İşlemin protrombotik etkisi ve altında yatan hastalığa bağlı olarak, PCI uygu-
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lanan hastalar ve stent implantasyonu, stent trombozu ge-
liştirme riski yüksektir. Sonuç olarak, PK sonrası zamanla
kademeli olarak konik hale getirilen yoğunlaştırılmış kom-
bine anti-platelet tedavi gereklidir (1,2). Aspirine ilaveten,
adenosin difosfat P2Y12 reseptör blokerleri ve trombosit gli-
koprotein (GP) IIb / IIIa inhibitörleri antiplatelet tedavi ola-
rak kullanılabilmektedir (3).

Tirofiban GPIIb / IIIa reseptör antagonisti olup , trom-
bosit agregasyonunun hızlı ve güçlü bir şekilde inhibe edil-
mesini sağlar, ancak parenteral ajanlar oldukları için, yük-
sek tromboz yükü ve tromboz riski olan vakalarda sadece
geçici olarak kullanılır.aynı zamanda PKG uygulanan has-
talarda kardiyak iskemik komplikasyonları azalttığı göste-
rilmiştir (4).

Ortalama Trombosit Hacmi (OPH) Trombosit aktivas-
yonunu veya reaktivitesini yansıtan, ölçümü kolay marker-
dir. Kardiyovasküler hastalıkta OPH önemli bir prediktif ve
prognostik göstergedir (5). Büyük trombositler daha yük-
sek tromboz potansiyeline sahiptir (6). Artan OPH değer-
leri Miyokard Infarktüs (MI) ve inme için bağımsız bir risk
faktörü olarak kabul edilmiştir (7,8). Ek olarak artmış OPH
nin  tekrarlayan iskemi ve motalite ile ilşkili olduğu göste-
rilmiştir (9).

Çalışmamızda, GPIIb / IIIa inhibitörü tirofibanın PCI
uygulanan ST segment yükselmeli miyokard enfarktüsü
(STEMI) hastalarında trombosit fonksiyonu göstergelerin-
den biri olan OPH üzerindeki etkisini araştırmayı amaç-
ladık.

Yöntem
Çalışmaya STEMI tanısı ile primer şartlarda koroner an-

jiyografiye alınan toplam 76 hasta dahil edildi. Çalışma STE-
MI ile primer şartlarda stent implantasyonu uygulanan ve
tedavisine 300 mg aspirin 600 mg klopidogrel verilen grup
(n: 20) ve bu ikili antiplatelet tedaviye ek olarak tirofiban
eklenen grup (n:56) olmak üzere iki gruba ayrıldı. 75 yaşın
üstündeki hastalar , kronik tienopiridin veya asetil salisilik
asit kullanıcıları, klopidogrelin PCI öncesinde 600 mg'dan
düşük yüklenme uygulananlar, eşzamanlı oral antikoagülan
tedavi kullananlar, inme veya geçici iskemik atak öyküsü
olanlar , klopidogrel / aspirine tolerans veya alerjisi olan has-
talar , bilinen kanama bozuklukları, ve düşük trombosit sa-
yısı olan hastalar (<100 × 109 / l) çalışma dışı bırakıldı. .
STEMI tanısı konduğunda ilk tıbbi kontaktta tüm hastala-
ra 600 mg klopidogrel ve 300 mg aspirin verildi. Koroner
girişimler, koroner anjiyografiden hemen sonra, stent im-

plantasyonu için uygulanabilir önemli koroner darlık orta-
ya koyuldu ve stent implantasyonu uygulandı. Bir ana ko-
roner ve / veya önemli trombüs yükü toplam trombotik ok-
lüzyon durumunda operatörün kararına göre PCI hastaları
için 25 μg / kg tirofiban intravenöz bolus uygulandı. PCI son-
rası, tirofibana 24 saat 0.55 μg / kg / dakika'lık bir idame
dozu uygulandı. Trombüs yükü göz önüne alınarak tirofi-
ban verilmeyen ikinci gurup elde edildi. PCI sonrası ilk gün-
den itibaren tüm hastalarda 100 mg aspirin 75 mg klopidog-
rel ile birlikte uygulandı. Her iki guruptan işlem öncesi ve
işlemden 24 saat sonra antekubital venden elde kan numu-
neleri dipotassium EDTA tüplerine alınarak trombosit hac-
mi ölçümü laboratuar şartlarında otomatik olarak
yapıldı(Beckman-coulter- Co USA).  İki gurup yaş ve cin-
siyet açısından eşleştirildi. Çalışma protokolü, bölgesel etik
komitesi tarafından onaylanmış ve hastalar katılım için ya-
zılı onay vermişlerdir. 

İstatistik
Çalışmada elde edilen veriler SPSS V.22.0 paket prog-

ramı ile istatistiksel analizleri yapıldı(spss Inc, Chicargo, Il-
lionois, USA). Sürekli değişkenler ortalama, standart sap-
ma şeklinde hesaplandı. Kategorik veriler sayı ve yüzde cin-
sinde verildi. Sürekli değişkenlerin bağımsız guruplar ara-
sında analizi Mann- Whitney U testi kullanılarak yapıldı. Ka-
tegorik değişkenler guruplar arasında ki – kare testi kulla-
nılarak analiz edildi. Guruplardaki tirofiban kullanımı ön-
cesi ve sonrası OPH değeri paired t testi ile analiz edildi. İsta-
tistiksel anlamlılık p<0,05 değeri olması kabul edildi. 

Bulgular
Çalışmaya STEMI tanısı ile işleme alınan 56 hastaya stent

implantasyonu sonrası ikili antiplatelet tedaviye ek olarak
tirofiban verildi. 20 hastaya tirofiban verilmedi. Gurupla-
rın demografik özellikleri tablo 1 de özetlenmiştir. Gurup-
lar arasında yaş, cinsiyet, Diyabetes Mellitus , hipertansi-
yon , sigara kullanımı, hiperlipidemi de istatistiksel fark iz-
lenmedi.

Gurupların işlem öncesi ve sonrası hemogram , trombo-
sit sayısı, ortalam trombosit hacmi karşılaştırıldığında
OPH tirofiban verilen gurupta istatistiksel olarak anlamlı şe-
kilde düştüğü izlendi. (8,31±1,12; 7,89±0,81 p<0,001) tiro-
fiban almayan gurupta OPH nın istatistiksel olarak düşme-
diği izlenedi. Her iki gurupta hemoglobin ve platelet sayı-
sında anlamlı değişim olmadığı izlendi. (Tablo 2)

Tablo 1. Hastaların demografik özellikleri 

Gurup1 Gurup 2 P değeri

Yaş 

Cinsiyet (%erkek) 45(78,9) 11(57,9) 0.710

DiyabetesMellitus(%) 12(21,4) 8(40) 0.101

Hipertansiyon(%) 30(53,6) 12(60) 0.655

Sigara(%) 17(30.4) 10(50) 0.115

Hiperlipidemi(%) 32(56,1) 12(60) 0.752
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Tartışma
Bu çalışmada ST yükselmeli miyokard infarktüslü has-

talarda trombosit aktivitesi ile ilişkili olduğu bilinen OPV
nin tirofiban verilen gurupta verilmeyen guruba göre daha
yüksek oranda düşüş geliştiği izlenmiştir. 

2014 European Society of Cardiology/European Asso-
ciation for CardioThoracic Surgery (ESC/EACTS) kılavuz-
ları miyokardiyal infarktüs tanısı ile tedavi başlanan hasta-
larda tirofiban tedavisini tromboz riski fazla olan yüksek risk-
li hastalarda önermektedir (1). Bir metaanalizde miyokard
infarktüslü hastalarda tirofiban kullanımının kısa ve uzun
dönem mortalitede plaseboya üstün olduğu gösterilmiştir
(10). STEMI lı hastalada stent implantasyonundan 2 saat son-
ra yapılan değerlendirmesinde sadece prasegurel verilen has-
talara göre tirofiban + prasegurel verilen gurupta belirgin şe-
kilde trombosit inhibisyonu olduğu izlenmiştir (11). Peter
kupo ve arkadaşlarının yaptığı bir çalışmada tirofiban co-
roner girişim sonrası tirofiban verilen gurupta verilmeyen
guruba göre moleküler düzeyde belirgin şekilde trombosit
fonksiyonunun inibisyona uğradığı gösterilmiş (11). Bizim
çalışmamızda bu parametreleri destekleyecek ve ölçümü çok
daha kolay ve ucuz olan OPH tirofiban verilen gurupta ve-
rilmeyene göre daha düşük olduğu gösterilmiştir. 

Trombositlerin aktive olması ile birlikte yüzeylerinde
bulunan GpIIb / IIIa reseptörlerinin sayısı ve fonksiyonel
özellikleri artış gösterir. Bu durum trombosit hacminde ar-
tışa neden olur. OPH ölçümü kolay olan ve trombosit ak-
tivitesini gösteren önemli bir parametredir (12-14). Yük-
sek hacme sahip trombositlerin daha yüksek tromboz ya-
pabilme yetisine sahip olduğu daha önceki çalışmalarda gös-
terilmiştir. Bununla birlikte kardiyakvasküler hastalklarda
önemli prognositik etkiye sahip olduğu bilinmektedir.
Yüksek OPH miyokardiyal infarktüslü hastalarda tekrar-
layan iskemi ve ölümle ilişkili olduğu gösterilmiştir (15-
19). Yine derin ven trombozlu pulmoner emboli gelişmiş
hastalarda gelişmemiş olanlara göre daha yüksek oranda
OPH ya sahip olduğu gösterilmiştir(20). Bu durum göz
önünde tutulduğunda OPH nın azalması klinik açıdan önem
arzettiği düşünülebilir. 

Tirofiban trombosit üzerindeki Gp IIb / IIIa reseptörle-
rinin aktive olup trombositlerin fibrinojene bağlanmasını en-
gelleryen non-peptid yapılı bir moleküldür (21). Çalışma-
mızda tirofiban kullanımının bilinen etki mekanizmalarına
ek olarak trombosit hacmini azalttığının gösterilmesi klinik
açıdan önemli olabileceği kanaatindeyiz. Çalışmamızda yo-
ğun trombüs yükü olan hastalarda GPIIb / IIIa inhibitörü olan
tirofibanın kullanılmasının OPH nın azalaması üzerine

olumlu etkisi olduğu gösterilmiştir. Bu durum tirofibanın
trombosit inhibisyonunda bilinen etki mekanizmalarına ek
bir belirteç olarak kullanılabileceğini düşünmekteyiz.

Çalışma Kısıtlılıkları
Çalışmamız vaka-kontrol retrospektif bir çalışmadır. OPH

nın ölçümü EDTA tüplerine alınan numunerlerde yapıldı-
ğından süreye bağımlı olarak trombositler etkilenmiş ola-
bilir. (Hastanemizde ölçüm en geç 1 saat içinde yapılmak-
tadır). Çalışmamızda trombosit aktivasyonunu daha iyi gös-
teren yeni markerler çalışılmamıştır. 

Sonuç
Çalışmamızda OTH nin tirofiban verilen gurupta belir-

gin şekilde düştüğü gösterilmiştir. Bununla birlikte bu dü-
şüşün daha geniş çalışmalarla uzun dönem etkilerinin araş-
tırılmasının kliniğe katkı sağlayacağı kanaatindeyiz.
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