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PROGRESS CALISMASI VE SONUCLARI
Gazi OZDEMIR

Osmangazi Universitesi Tip Fakiiltesi Néroloji Anabilim Daly, Eskisehir

OZET

Strok gecirmis hipertansif veya normotansif 6105 hastanin 3049'unda Perindopril + indapamid, 3056’sinda ise Plasebo +
plasebo kullanilmig ve bu hastalar 4.2 yil izlenerek sekonder strok, major vaskiiler hastaliklar ve kognitif bozukluk riski-
ni dnlemedeki etkinlik yoniinden incelenmigtir. Genel yarar olarak sekonder strok %28, major vaskiiler hastahiklar %26
(MI igin %38), primer strok sonrasi 4.2 y1l igindeki 6liim/sakatlik %25, bellek azalmasi/demans %31 oranlarinda, kom-
binasyonlu aktif ilag kullanimi ise sekonder strok’un énlenmesinde %43 (infarktta %36, hemorajide %76), MI'niin 6nlen-
mesinde %42, 6liim/sakathgin 6nlenmesinde ise % 57 oranlarinda etkin sonuglar saglanmigtir.

Anahtar Sozciikler: PROGRESS ¢aligmasi, sekonder strok, kognitif bozukluk/demans

RESULTS OF PROGRESS STUDY

The patients with or without hypertension (6105) were randomized for perindopril + indapamide (3049} or placebo +
placebo (3056) and were observed for 4.2 years for prevention of seconder stroke, major vascular event, fatality /disabi-
lity and cogpnitive declining/dementia from primary stroke (TIA, serebral infarct or hemorrhage). The rates of general
benefit for seconder stroke were %28, for major vascular events %26, for fatality /disability %25 and for cognitive decline
%31. The rates of combination active therapy benefit were %43 for seconder stroke, for major vascular events %42 and for

fatality / disability %57.

Key Words: PROGRESS study, seconder stroke, cognitive decline/dementia

GIRIS

Gegici veya kalic1 serebral infarkt veya serebral
hemoraji demek olan strok Diinya’da en sik
gortilen 5nci hastalik, 6liime neden olan hastaliklar
siralamasinda son yillarda kalp hastaliklarindan
sonra gelen 2nci hastalik, sakathkla sonuglanan ve
kisiyi liretkenlikten uzaklagtiran ilk hastalik konu-
mu ile 6nemli sosyo-ekonomik bir problemdir. Her
yil tiim Diinya’da 100.000 de 125-200 kisi (toplam
15-20 milyon), Tiirkiye’de ise 100.000 de 175 kisi
(toplam 130.000) strok nedeniyle hastalanmak-
tadir. Bunlarin 1/3 i (Diinya’da 5 milyon) ilk haf-
tada 6lmekte, yasayan 2/3 i ise hafif veya agir
sakat kalmaktadir. Iste strok’lu olarak yasamaya
devam eden Diinya’da toplam 50 milyon,
Tiirkiye'de ise 300-400.000 kadar kisi bulunmak-
tadir. Bu insanlarin %30’u 5 yil iginde ikinci kez
(sekonder) strok gegirmekte, %30'unda kognitif
bozukluk veya demans gelismekte, %10"unda MI
goriilmekte, geri kalan %30'u ise stabil bir yagam
siirmektedirler. Primer strok’tan sonra yagamina
devam etmekte olan bu kisiler siirekli olarak
sekonder strok, MI veya kognitif bozukluga
ugramak endigesi icinde olmaktadirlar.

Strok’lu  hastalardaki risk faktorlerine
bakildiginda iskemik strok’ta hipertansiyon (%50-
60), kalp hastalig1 olmas1 (%40-60), sismanlik (%50)
ve ateroskleroz (%40), hemorajik strok’ta ise yine

hipertansiyon (%60-80), sismanlik (%50) ve
ateroskleroz (%40) ilk sirada yer alan risk faktér-
leridir. Iskemik strok’ta hastalarin %40-50'si,
hemorajik strok’ta da %20-40 kadari normotan-
siftir. Bu risk faktorleri hem primer, hem de sekon-
der strok’ta benzer oranlarda etkindirler. Bu risk
faktorlerini tagiyan ve strok gegirmis olan birey-
lerin Angiotensin Converting Enzyme (ACE) bazh
Indapamidli veya indapamidsiz bir uygulama ile
sekonder strok’tan korunmasina iliskin heniiz bir
galisma yoktur.

CALISMA

Bu nedenlerle Sekonder Strok’a Kars:
Perindopril'le Koruma g¢aligmasi (Perindopril
PROtection aGainst REcurrent Stroke Study
Progress) olarak tanimlanan ve Diinya Saglik
Orgiitii Uluslararast Hipertansiyon Toplulugu
Ortak Komitesi tarafindan 1993 yii Mayis ayinda
Japonya’da yapilan bir toplantida benimsenen
caligmada Strok (TIA, kalic1 serebral infarkt veya
serebral hemoraji) gegirmis hipertansif ve nor-
motensif kigilerde kan basincini diizenlemenin
yararlan arastirilmistir.

Cahgmanin organijzasyon komitesi su lyeler-
den olusmustur;

John Chalmers (Sydney, Australia — Bagkan),
Stephen MacMahon (Sydney, Australia-Bagkan
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Ozdemir

Yardimcis1), Marie-Germaine Bousser ve
Christophe Tzourio (Paris, Fransa), Giuseppe
Mancia ve Roberto Sega (Milan, ltalya), Jeffrey
Cutler (Bethesda, USA), Bruce Neal (Sydney,
Australia), Geoffrey Donnan (Malbourne,
Australia), Teruo Omae (Osaka, Japonya), Lennart
Hansson ve Andreas Terrent (Uppsala, isveg), John
Reid ve Ken Lees (Glasgow, UK), Stephen Harrap
ve Stephen Davis (Malbourne, Australia), Anthony
Rodgers (Auckland, New Zeland), Charles
Warlow (Edinburg, UK), Lisheng Liu (Beijing, PR
China) ve Mark Woodward (Sydney, Australia).

Galigmanin amacy, daha once bir iskemik veya
hemorajik strok veya gegici iskemik atak gegirmis
hastalarda Perindopril’in (tek veya indapamid’li)
sekonder strok, fatal veya sakat birakan strok, total
major kardiyovaskiiler olaylar, kognitif yikim veya
demans lizerine olan etkilerini incelemektir. Ayrica
alt calismalar olarak 1) Genetik (ACE, anjiotensino-
jen, Anjiotensin 1 gibi segilen genotiplerde strok ve
ACE-1'ne cevapta predispozisyon olup olmadgy),
2) Magnetik Rezonans Goriintiileme (demans ile
iligkili olarak beyaz cevher lezyonlarinin
degerlendirilmesi) ve 3) Biyokimyasal-hematolojik
(lipid, lipoprotein, homosistein, fibrinojen ve trom-
bosit &zelliklerinin ve bunlarin strok veya
miyokard infarktiisii iizerindeki etkilerinin
degerlendirilmesi) incelemeler de organize edil-
migtir. Calisma, strok’un sekonder dnlenmesinde
bugiine kadar yapilan ilk randomize klinik
cahsmadir. Tiim diinya populasyonunu yansitacak
sekilde, bolgesel koordinatérler sorumlulugunda 7
degisik cografi bolgeyi kapsamaktadir.

Galismada, kan basincini diisiirmesine ragmen
eszamanl olarak serebral kan akimin azaltmadsg;,
vaskiiler remodelingi diizelttigi (hipertansif arter-
lerde M:L oranini diizelterek, damar dis capini %
24 oraninda normalize ederek remodelingi tersine
gevirir), maksimal T/P oranina sahip oldugu, peri-
arterioler kollajen alanini ve interstisyel kollajen
hacim yogunlugunu gerilettigi ve riskli hastalarda
bile iyi tolere edildigi (kalp yetersizliginde ilk doz
hipotansiyonu  plasebodan  farkli  degil)
gerekgeleriyle Perindopril secilmistir (1, 2, 3, 4, 5).

Yedi ayn cografi bolgeden olmak tizere 10 iilke
bu galismaya 172 merkez ile katilmig ve son 5 yilda
strok (T1A, iskemik veya hemorajik strok) hikayesi
olan toplam 6105 hasta alinmistir (Tablo-1).

Galismanin tasarimu su sirayr izlemistir: Tiim
hastalara 2 hafta siire ile 2 mg/giin, tekrar 2 hafta
daha 4 mg/giin Perindopril verilerek Run-in
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Tablo 1- Bélgesel katilim (10 iilke)

B3lge Kayuth merkezder Randomize edilen
Avustralya + Yeni Zelanda (ANZ) 25 1o

Cin Halk Cumhuriyeti 26 1520
Fransa ve Belgika 25 713

ltalya 17 557
Japonya 33 815

Isveg 23 675
lugittere ve irlanda Cumhuriyets 23 715
TOPLAM 172 6105

Samsa G ve ark. STROKEe 1999,30:338-349.

donemi saglanmig, akabinde randomizasyon
uygulanarak 3049 hastada Perindopril (4mg/giin)
+ Indapamid (2.5 mg/giin), 3056 hastada ise
Plasebo + Plasebo cift-kér ve 4.2 yil siire (1996-
2000) ile kullanilmigtir. (sekil-1).

$ekil: 1: Caligmanin Tasarimi

. . (/'—'-\\ //"——\
( Segim ) Run-in w
K\\»ec ' \_/

Perindopril Perindopril|  Perindopril £ Indapamid
2mg 4mg 4mg 25mg
Son S yl iginde _
strok 3ykdst
olantar Plasebo  Plxscbo
2hafta  2hafta 4.2 yil gif-kbr

Hastalarla ilgili yas, cins, kan basing degerleri,
sigara, alkol kullanimi, Akut Miyokard mfarktiisii
(AMI) ve Diabet &zellikleri, Serebrovaskiiler
hastalik tanilar1 ve baglangigta kullanmakta olduk-
lan1 ilaglara yonelik bilgiler kaydedilmistir (Tablo-
2,3,4).

Tablo -2: Baglangig karakteristikleri

Karakteristik Tam balgeler ANz Japonya
(n=6105)
Ortalama yag (1) 64 67 64
Kedin cinsiyeti (%) 30 30 25
Ortalama SKB (mm tg) 147 144 144
Ortalama DKB (mm ig) 86 82 84
Ueneel hipertansiyon tedavisi (%) 50 39 50
HTA hikayesi ya da DKB>9SmmHg 64 53 62
SKB>160mmitg
Sigara kullaumi (%) 36 20 43
foki kullammi (%) 40 57 40
Aguslik (kg) 72 76 60
AMI hikaycsi (%) 7 15 3
Disbetes mellitus hikayesi (%)
insCline bagumls 2 1 1
ins0line bofiml olmayan 1 9 17
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Tablo -3: Serebrovaskiiler tamilar

Tablo -5: Baglangig Ozellikleri

Progress

Serebrovaskiter hastalik Sykisd Tidm bilgeter
(%) (=6105)  ANZ  Japonya
Serebral infarktis: 83
Lakuner infarkt 35 23 53
Kardiyoembolik infarkt 4 5 5
Biyitk arter infarkt: 18 18 16
Stniftanmamg infarkt 18 18 9
Serebral hemoraji 11 6 15
Tipi bilinmeyen stroke s 12 2
Gegici iskemik atak 20 30 1]
Amaurozis fugax .3 4 1
Bagimhlik 13 16 7
Gegmigteki stroke da tam 61 64 67
iyilesememe
Tablo -4: Baglangigtaki ilag tedavileri
T
Tedavi (%) (,:,:,"*r ANZ  Japonya
Beta-bloker 17 22 8
Kalsiyum kanal blokeri 40 25 54
Didretik 12 13 2
Diger antihipertansif ajanlar 12 5 7
Herhangi bir kan b dag 53 50 58
Aspirin 59 77 25
Diger bir antitrombosit ajan 17 5 47
HMG KoA rediktaz inhibitori 8 11 12
Diger bir kolesterol dasitriicd ajan ? 5 5
Nitratlar 8 6 4
Oral antikocagilanlar 9 14 7
Hormon replasman tedavisi 2 4 21

Baslangigta 7089 hasta galigmaya alinmig ancak
6105 hasta caligmayi bitirmistir. Caligmay: birakma
nedenlerine baktigimizda tim ACE inhibitor-
lerinde kargilagilan sistemik hipotansiyon oramni
0.8, oksiiriik ise sadece 1.2 orami ile galigmayi
birakma nedeni olmustur (sekil-2).

$ekil 2: Secilmis popiilasyonda ¢aligmay: birakma nedenleri

Kombinasyon Tek ilag

(n=)548) (a=2861)
Demograbik
Kadin % 29 32
Yas (vib 63 65
Asrva Ik % 38 39
Kan Basinc
Sistolik (mmHg) 149 144
Diastolik (mtmHg) /7 2
Hipcnansinon 54 40
Screbrovaskiiler oyki
Sercbral infarki(%) n 70
Scrcbral hemoraje (%) n 1
Bilinmeyen tip Suoke (%) 4 6
GlA/famaurosis fagax (%) 23 24

SONUCLAR

Calismanin sonuglari 16 Haziran 2001'de
Milano’da yapilan 11 nci Avrupa Hipertansiyon
Kongresi'nin ana oturumunda ¢alisma Komitesi
tarafindan agiklandi.

Aktif ilag (tek veya kombinasyon) (Perindopril
veya Perindopril+Indapamid) kullanan tiim hasta-
larda 4.2 y1l sonunda sekonder strok (TIA, infarkt,
hemoraji) olugmasinda plaseboya gore toplam
olarak %28 oraninda bir risk azalmas: (p<0,0001)
saglanmigtir (sekil-3).

$ekil-3: Stroke (Tim hastalar)

t020

% 28 risk azalmasi
p<0.0001

e Plascbo
o1 = Akuiftedavi

OlayIa orantth

o

T T
‘o [ ‘2

Takip sizresi (vi)

Digeroeden (cidd olay) [ w2
Tebbiceden %09
ACE-1 ya da diretik gerektiren KY _:_:__J%ll
Semmptoamtik Hpotansiyon J%os
ouaan [ Jurz
Kiinije ulzgamayan hasta [ Jwos
Dacy durdurnmk lsteyen hasta [Jowos
memm-k Isteyen basta { !%4.8
005 1 1S 2 25 3 38 4 45 &

Hastalarin 3544'tinde (%60) ve yine yarisinda
plasebo, yarisinda ilag olarak kombinasyon,
2561'inde (%40) ise tek tablet (yarisinda plasebo,
yansinda perindopril) kullanilmis olup bunlarin
baglangigtaki Ozellikleri hemen hemen aym
olmustur (Tablo-5).
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Strok siddeti ve alt tiplerine tiim hastalarda
aktif tedavinin plaseboya gore yarar orani
fatal/sakatlayic1 sekonder strok’tan %38, serebral
infarkt'tan %24, serebral hemoraji’den %50 oran-
larinda engelleyici yarar1 olmustur (Tablo-6).

Tablo-6: Stroke Siddeti ve alt tiplerine gére (tiim hastalar)

Stroke Zarar oram YARAR
AR tedavi Plasebo {CT *%95) %
Fatal’Sakatlayici a3 149 062 as
Diger Stroke’lar 179 238 074 24
Serebral infarkt 248 319 0.76 24
Serebral hemoraj: 37 74 ‘0.50 50
Toplam 307 420 0.72 28
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Opykiiye gore aktif ilag kullanan tiim hastalarda
sekonder strokun Onlenmesi hipertansif (%33),
non-hipertansif (%22), diabetik (%33), non-diabetik
(%28), serebral infarkth (%24), serebral hemorajili
(%50) veya gegici iskemik ataklhilarda (%34) farkh
oranlarda olmustur (Tablo-7).

Tablo 7: Oykiiye gore sekonder stroke (tiim hastalar)

Stroke Zarar oram YARAR

Oykide Alaif tedavi Plascbo (C1%95) %
Hipertansif 163 235 0.67 33
Nonhipertansif 144 185 0.78 22
Diabetik 438 65 067 33
Nondiabetik 259 355 0.72 28
GlA 33 49 0.66 34
Serebral infarkt 236 307 0.76 24
Serebral hemoraji 28 49 0.50 5
Toplam 307 420 0.72 28

Aktif ilag¢ kullanan tim hastalarda major
vaskiiler olaylarda (vaskiiler 6liim, non-fatal MI ve
non-fatal strok) toplam olarak %26 oraninda risk
azalmasi saglanmistir (p<0.0001) (Tablo-8). Bu
yararlar iginde 6zellikle non-fatal MI'in 6nlenme
oranit %38 olmustur.

Tablo 8: Major Vaskiiler Olaylar (tiim hastalar)

Olay Zarar oram YARAR
Aktif tedavi Plasebo  (C1%5%) Y%
Vaskoler Olam 181 198 091 9
Non-fatal Ml 60 6 0.62 38
Non-fatal Stroke 275 380 (] 29
Toplam 458 604 0.74 26

%5 oraninda etkin olurken kombinasyonun %43
oraninda etkin oldugu, aym gekilde major vaskiiler
olaylarin 6nlenmesinde tekli kullanimin %4, kom-
binasyonlu uygulamanin ise %40 oraninda etkin
oldugu goriilmistiir (Tablo-10).

Tablo 10: [kili veya tekli tedaviye gore

Olay Yarar
ilag Plasebo %

Stroke

Kombinasyon 150 255 43

Tek 157 165 5

Total 307 420 28
Major Vask. Olaylar

Kombinasyon 231 363 40

Tek 227 237 4

Total 458 604 26

Perindopril ve indapamid birliktelikli kombi-
nasyon aktif tedavisi uygulananlarda sekonder
strok riskinden koruma toplam yaran %43,
fatal/sakatlayicr strok’tan koruma %57, serebral
infarkt’ta %36, serebral hemorajide ise %76 oran-
larinda olmugtur (Tablo-11).

Tablo 11: Stroke siddeti ve alt tipleri gére (Kombinasyon ile)

Stroke Zarar orams YARAR
Alalf tedavi Plasebo  (C1%9%) %
FataV/Sakatlayici 42 95 043 57
Diger Stroke'tar 87 139 0.61 39
Serebral infarkt 126 191 0.64 36
Serebral hemonaji 12 49 0.24 76
Toplam 150 2588 0.87 43

Tiim hastalarda aktif tedavi sonucu demans
olusum riski %12, belirgin kognitif azalma riski ise
%19 oraninda engellenmistir. Her iki degeri kogni-
tif yrikim olarak ele alirsak, aktif tedavinin kognitif
fonksiyon bozulma riskini énleme orani %31
olmustur (Tablo-9).

Tablo 9: Demans (DSM IV) ve Belirgin Kognitif Azalma
(MMSE) (Tiim hastalar)

Olay Zarar oram YARAR
Aktif tedavi Plasebo {CT%55) Yo
Demans 193 217 0.88 12
Belirgin kognitif
azalma 276 334 081 19
Toplam 469 551 069 31

Tek veya iki tabletli plasebo veya aktif ilag kul-
lanim sonuglarina baktigimizda strokun &nlen-
mesinde aktif ilagh tek tabletli kullanim
Tiirk Beyin Damar Hastahklar Dergisi 2001, 7:2; 51-56
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Kombinasyon aktif tedavisi kullananlarda
sekonder strok riskini 6nleme oranlan 65 yagindan
az olanlarla (%52) Asya kokenli olan hastalarda
daha yiiksek (%63) olmusg, cinsiyet farkhilig
izlenmemistir (Tablo-12).

Tablo 12: Demografik Ozelliklere Gére Stroke Rekurrensi
(Kombinasyon ile)

Olay Zararoram  YARAR

Aktif tedavi Plascbo  (C1%9%) %
Yas < 65 60 125 0.48 52
Yas2 65 9% 130 0.67 33
Erkek 13 191 058 42
Kadin 37 64 0.55 45
Asyah 50 124 0.37 63
Digger 100 131 0.76 24
Toplam 150 258 0.57 43
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Kombine aktif ilag uygulamasi ile sekonder
strok olugsma riskine yarar 6zellikle sistemik kan
basinc1 160 mmHg nin (%47), diastolik basinci ise
95 mmHg'nin (%62) iizerinde olanlarda daha yiik-
sek oranlarda olmustur (Tablo-13).

Tablo 13: Baglangi¢ Kan Basincina Gére Stroke Rekurrensi
(Kombinasyon ile)

Olay Zarar oram YARAR

Al tedmvi  Plasebo (CI %9%) Y%
SKB > 160 57 106 0.53 47
SKB 140-159 54 87 059 41
SKB < 140 39 62 0.61 39
DKB > 95 27 68 038 62
DKB 85-94 65 9 0.64 36
DKB < 85 58 88 063 37
Toplam 150 255 0.57 43

Kombine aktif ilag kullanan hastalarda major
vaskiiler olaylardan 6nlemedeki yarar orami %40
(genel yarar orami ise %26), vaskiiler liime %28
(genel yarar ise %9), non-fatal MI'y1 6nlemedeki
yarar %42 (genel yarar ise %38) ve non-fatal strok
riskindeki yarar oran1 %42 (genel yarar ise %29)
bulunmustur (Tablo-14).

Tablo 14: Major Vaskiiler Olaylar (Kombinasyon uygulanan-
larda)

Olay Zarar oram YARAR
Aktif tedavi Plasebo (C1%5%) %
Vaskiler Olim 83 121 072 28
Non-fatal Ml 34 58 0.58 42
Non-fatal Stroke 138 232 058 42
Toplam 23t 367 0.60 40

Calisgmanin sonuglarini 6zetlersek; PROGRESS
caligmas: ile strok (GIA, serebral infarkt veya
serebral hemoraji) gegirmis hastalarda Perindopril
+ Indapamide bazli tedavinin a) Tekrarlayan strok,
miyokard infarktiisii, kognitif azalma ve demans,
fatalite/sakatliklar ve hipertansiyonun zararindan
korunmada etkin oldugu kanitlanmigtir. Ayrica
perindopril bazh tedavi gok iyi tolere edilmis ve
plasebo ve aktif tedavi grubu ile hipertansif ve nor-
motansiflerde tedaviyi birakma oranlar1 benzer
olmustur. Ornegin hipertansiyon nedeniyle
tedaviyi birakma plasebodan sadece %1, oksiiriik
nedeniyle %1.7 fazla, kalp yetmezligi nedeniyle ise
tedaviyi birakma plasebodan %0.7 daha az
olmustur.

Strok’ta, strok’un tipi ne olursa olsun, baglangig
kan basinci ne olursa olsun (hipertansif veya nor-
motansif), diger ilaglar veya tedaviler ne olursa
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Progress

olsun, hangi bélgeden veya irktan olursa olsun ve
hangi yas ve cinsiyette olursa olsun bu tedavi
uygulamasi endike olarak uygulanmalidir.

Genel olarak 4.2 yillik izlemede sekonder
korunma uygulananlarda her yil igin her 23 hasta-
da 1 strok olugumu, her yil igin 18 hastada 1 major
vaskiiler olay olugsmasi Onlenmis olup, tim yas
gruplarinda benzer yararlar gozlenmig, Asya
irkinda yararlanim oram1 daha fazla olmus,
hemorajik strok gegirmis olanlarda yararlanim gok
daha fazla bulunmus ve kombinasyon tedavisi ile
yararlanim daha fazla izlenmistir.

Kombine tedavi ile strok tekrarindan 4.2 yillik
izlemede her yil igin her 14 hastadan 1’i, major
vaskiiler olaydan her yil i¢in 11 hastadan 1 hasta
korunmustur.

PROGRESS c¢alismasinin sonuglari strok ve
hipertansiyon tedavi kilavuzlari, ruhsatlandirma
yetkilileri (tedavi endikasyonlarmin hipertansif
olmayan hastalar1 da kapsamasi igin), doktorlar
(nérolog, hipertansiyonla ugragan uzmanlar,
kardiyologlar, geriatsistler ve pratisyen hekimler)
ve fatal olmayan strok gegirmis 50 milyondan fazla
hasta i¢in 6nemli anlamlar icermektedir.

Aspirin, Dipiridamol ve Tiklopidin yillardir ve
gok sayida galismalarla arastinilmig ve antiplatelet-
antiagregan etkinlikleri belirlenmis ilaglardur.
Antiagregan ilag olarak engok bilinen ve yaygin
olarak kullanilan ilag, etkinligini plateletlerin
Tromboksan A2 inhibisyonu yolu ile yapan aspi-
rin’di. Aspirin’in uzun siireli kullanimda gastroin-
testinal sisteme yonelik yan etkileri ve kadinlarda
etkinliginin erkeklere gére daha az olusu kul-
lanimini bazen sinirlamaktadir.

Bugiine kadar yapilmis toplam 142 randomize
antiplatelet calismanin meta-analizi yapildiginda
uzun siireli antiplatelet ilag kullaniminin iskemik
strok, MI veya diger iskemik vaskiiler hastahklar-
dan birini gegirenlerin hastaliklarinin tekrarinin
onlenmesinde plaseboya gore %25 azalma
saglandig1 belirtilmistir.

CAPRIE (Clopidogrel versus Aspirin in
Patients at Risk of 1schemic Events) caligmas1 1996
Kasim’inda sonuglar1 agiklanmis ve ¢alismada
iskemik strok (6431 hasta), MI (6302 hasta) veya
Periferik Arter Hastaligi bulunan (6452 hasta)
hastalarda rekurrensi engellemek igin ortalama 1.9
yillik siirede etkinligini GplIb/Illa reseptér kom-
pleksini inhibe ederek gerceklestiren Klopidogrel
(75 mg/gtin) ve Aspirin’in (325 mg/giin) profilak-
tik etkinligi karsilastinlmistir. Calismanin sonu-
cunda Aspirin’in sekonder vaskiiler bir hastalig
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Ozdemir

Onlemede %27, Klopidogrel'in ise %37.5 oraninda
etkin oldugu bulunmustur.

Ancak antiagreagan-antiplatelet ilaglarla
yapillan bu c¢alismalarda sekonder serebral
hemorajiden koruma degil, aksine serebral
hemoraji olugmay arttiric1 bir etki s6z konusudur.
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