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la revisién que hemos realizado s6lo uno de los casos estaba
publicado desde un Centro de Salud. La notificacién de las
sospechas de reacciones adversas amedicamentos al Centro
de farmacovigilanciano es incompatible con su publicacién
posterior y consideramos interesante 1a difusién de los casos
graves y desconocidos entre los profesionales sanitarios por
todos los medios disponibles. Para ello el Centro pone a su
disposici6n sus recursos bibliograficos y técnicos.
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3.- NOTA INFORMATIVA :TICLOPIDINA Y REACCIONES ADVERSAS HEMATOLOGICAS

La Comisidn Nacional de Farmacovigilancia ha tratado
en sus reuniones de marzo y julio de 1996 la relacién
beneficio-riesgo de la ticlopidina, un antiagregante
plaquetario cuya indicacién principal es la prevencién
secundaria del accidente cerebrovascular (ACV) y el
accidente isquémicc .sansitorio (AIT). El motivo por el que
se tratd esta cuestion fue la deteccién a través del Sistema
Espafiol de Farmacovigilancia de un nimero creciente de
notificaciones de sospechas de casos de agranulocitosis y
anemia aplésica relacionados con la ticlopidina.

La Comision ba revisado la casuistica reunida por el
Sistema Espafiol de Farmacovigilancia, asi como las
publicaciones relativas a la eficacia, seguridad y utilizacién
en la practica de la ticlopidina. Asimismo ha comparado el
perfil beneficio-riesgo de la ticlopidina con el 4cido
acetilsalicflico (AAS) a dosis de hasta 300 mg/dia, que es el
antiagregante plaquetario de referencia. Las conclusiones
fueron:

- La ticlopidina da lugar a una elevada incidencia de
reacciones hematoldgicas graves comoagranulocitosis (0’ 8%
de los pacientes tratados), anemia apldsica (al menos 1/
25.000 pacientes) y piirpura trombocitopénica Lombdética.
Estas reacciones adversas ocurren mayoritariamente durante
los primeros tres meses de tratamiento y su letalidad, segiin
los datos de las notificaciones recibidas en el Sistema Espafiol
de Farmacovigilancia, es del 3% para agranulocitosis y del
33% para la anemia aplésica.

- Los resultados del principal ensayo clinico comparativo
entre la ticlopidina y 4cido acetilsalicilico en la prevencién
de accidentes vasculares cerebrales (Ticlopidin Aspirin
Stroke Study) con tres afios de seguimiento, sugieren un
efectodelaticlopidinaen la prevencidn del ictas ligeramente
superior al de AAS, aunque no hubo diferencias en la
mortalidad con ambos farmacos. Un 62’ 3% de los pacientes
tratados con la ticlopidina y un 53°2% de los tratados con
AAS presentaron algiin efecto indeseable. En los ensayos



clinicos realizados en la misma indicacién (prevencién
secundaria del ictus tras un AIT) el 4cido acetilsalicilico a
dosis bajas ha dado lugar a una incidencia de hemorragia
gastrointestinal superior al placebo entre 0°3 y 0’8 % durante
més de dos afios de tratamiento. Los estudios observacionales
ofrecen resultados consistentes con estas cifras. La Comisién
considera que, a la luz de estos datos, la relacién beneficio-
riesgo es més favorable para el 4cido acetilsalicilico a dosis
bajas.

-EnEspafiaun terciode las prescripciones de la ticlopidina
son para indicaciones no autorizadas para este fdrmaco,
sobre todo para la prevencidn de la cardiopatia isquémica.
La ticlopidina no ha mostrado eficacia clinica en esta
indicacién. A esto hay que afiadir que los datos disponibles
indican que no se cumple la recomendacién de realizar
recuentos hematolégicos quincenales durante los tres
primeros meses de tratamiento. Estas pruebas pueden ayudar

Comité Editorial:

a detectar las reacciones adversas hematolGgicas graves
(agranulocitosis, anemia apldsica y pirpura trombética)
asociadas con la ticlopidina y disminuir su letalidad.

Sobre la base de todo ello la Comisién recomienda:

1.- Considerar la ticlopidina como antiagregante de segunda
eleccion en la prevencién secundaria de ACV o AIT en
pacientes que no toleren el 4cido acetilsalicilico.

2.- Respetar estrictamente las indicaciones autorizadas para
este medicamento y recordar que la ticlopidina no esta
autorizada para la prevencién de cardiopatia isquémica
(excepto en los pacientes con claudicacidn intermitente).

3.- Cumplir rigurosamente la norma de realizar controles
hematoldgicos, al menos quincenales durante los tres
primeros meses de tratamiento.
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