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GIRIS VE AMAC

Kalp hastaliklari, bilhassa gelismis Ulkelerde yayginlik ve
6lutm nedenleri arasinda ilk sirada yer almaktadir. Kalp
hastaliklarindan iskemik kalp hastaliklari, ézellikle akut miyokard
infarktisi (AMI) ani 6lumlerde oldugu kadar, yarattigi surekli
saglik sorunlar itibariyle de kalp hastaliklari arasinda ayri bir
yer tutmakta ve kalp hastaliklarina bagli 6lum nedenlerinin ilk
sirasinda bulunmaktadir. AMI yéremizde de yayginlik ve &lum
nedenleri arasinda ayri bir 6nem tasimaktadir. Turkiyede genis
bir alanda vyapilmig olan TEKHARF c¢alismasi verilerine
dayanarak yapilan tahmine gére, uUlkemizde ani 6lumler harig,
yilda 80 bin kadar kiginin AMI gecirdigi sanilmaktadir (1).
Toplumu birinci dereceden ilgilendiren bir saglik problemi olan
AMI’nin mumkin olan en kisa zamanda tedavisine baglanmasi,
hastaligin  komplikasyonlarini  6nledigi  gibi, mortalitenin
6nlenmesinde de énemli rol oynamaktadir. Bu konuda gésterilen

cabalarin belki de en énemlisi trombolitik tedavidir.

Trombolitik ajanlar yaklagik 60 yil 6nce kesfedilmis olmasina
ragmen, son 10-15 yildan beri AMI’nan tedavisi igin yaygin
olarak kullaniimaktadir. Trombolitik ajanlar Uzerine olan
arastirmalarin ¢oklugu ve karmasiklig: trombolitik ila¢g segimi ve
uygulama protokolu yénunden hekimleri klinik kararlar almada
tereddtte birakmaktadir (2). AMi’de uygulanan tedavinin amaci,
nekroz alaninin kugultidlmesi, iskemik miyokardin ve dolayisiyla
sol ventrikdl fonksiyonlarinin korunmasi ve mortalitenin
dusurbimesidir. Bu da ancak tikanan koroner damarda kan
akiminin mumkdn olan en erken dénemde yeniden ve yeterli
miktarda saglanmasiyla basarilabilir. Infarktiisten sorumlu
arterdeki kan akiminin yeniden saglanmasi sol ventrikalun

remodelingini ve dilatasyonunu o6nlemekte, kollateral dolagimi



uyarmakta ve aritmogenezisi azaltmaktadir. Bu amacgla cesitli
trombolitik ajaniar kullaniimakta ve bunlarla degisik oranlarda

reperfizyon saglanabilmektedir. (3,4,5,6).

1980’li yillarda trombolitik tedavi baslamadan énce, AMi'deki
hastane i¢ci mortalite %10 ve takip eden her yil i¢cin mortalite %10
civarlarindaydi. Bu gun mortalitede saglanan % 40 civarindaki
disme hastane éncesi mudahaleye, medikal girisimlere, koroner
yodgun bakim unitelerine, yeni mekanik ve invaziv girigsimlere
baglidir. Infarkt alani, prognozu belirleyen 6nemli bir etkendir.
Erken trombolitik tedaviyle saglanan reperfizyon, miyokard
hasarini azaltabilir ve nekroz alaninin kugulmesine, en azindan
nekroz alaninin genislemesine engel olabilir. Diger farmakolojik
ajanlarla da miyokardin oksijen ihtiyaci azaltilarak iskemik
dokunun perfizyonu dazeltilebilir. Son zamanlarda AMIi'nun
trombolitik ajanlarla tedavisi alaninda dramatik ilerlemeler

olmustur (4).

Anteriyor AMi’de trombolitik tedavinin mortaliteyi azalttig
tartisiilmazken, inferiyor miyokard infarkiGsiunde trombolitik
tedavinin faydasi ve hangi trombolitik ajanin segilmesinin
gerektigi ve bunlarin etkinligi Gzerinde son yillara kadar tartisma
siregelmektedir (2,4,6). Bu calismada amacimiz, inferiyor AMi’de
iki  degisik trombolitik ajanla elde edilen sonuglari
kargilastirmaktir. Rekombinant Doku Plasminojen Aktivatéru (rt-
PA) ve Streptokinaz (SK) uygulanan vakalarda klinik reperflizyon
kriterleri géz 6nune alinarak saglanan reperfizyon oranlari ve
bununla ilintili olarak hastane i¢i komplikasyonlarindaki

azalmalar incelenerek iki ilacin etkinligi karstlastirildi.



GENEL BILGILER

Koroner aterosklerotik lezyonun geligsimi tartigsmali ve
kompleks bir konudur. Aterosklerozun etiyolojisi ve patogenezi
bir yana birakilirsa; plak, koroner arter [Umeninde darlik
olusturur. Bir gok vakada olusan bir trombus bu daralmay: arttirir
ve total oklUzyona yol agar. Darligin asagisinda kan akimindaki
kritik azalma miyokardda iskemik injuriye yol acar. Eger siddetli
iskemi uzun sdrerse irreversibl miyokard harabiyeti gelisir ki,
buna AMI denir (4,5).

AMI, bir cok nedene bagli olabilmekle birlikte, siklikla
koroner arterin bir trombusla aniden tikanmasiyla miyokardin
perflizyonundaki bozukluga bagli olarak, iskemik kalmasi sonucu,
olusan bir nekrozdur. Bu nekroz genellikle koroner kan akiminin
ani olarak azalmasi veya miyokardin oksijenlenme ve kanlanma
gereksiniminin ani olarak artmasi ve bu gereksinmenin tikali
koroner arter tarafindan karsilanamamasi sonucu gelismektedir.
AMI’'lerinin  yaklasik %80-90’inin  sorumlusu aterosklerotik
plaktaki yirtilma ve lezyon i¢gine kanamaya bagli olarak ortaya
¢ikan trombustir. Transmural infarktislerin ¢ogu total koroner
oklizyonun distalinde olusur. Bununla birlikte koroner arterin
total oklizyonu her zaman miyokard infarktusd (Mi) ile birlikte
degildir. Kollateral kan akimi ve diger faktérler (miyokardiyal
metabolizma dUzeyi, diger koroner arterlerde stenozun varligi ve
yeri, ttkanmanin gelisim hizi, tikanan damarin besledigi miyokard
miktari) oklUzyonun distalindeki miyokard hucrelerini degisik
dlizeyde etkiler. Bir ¢ok hastanin incelendigi, nekropsi ve
anjiyografik calismalarda, Mi geciren hastalarin %5’inden daha
azinda koroner damarlar normal bulunmustur. Bu hastalarda
uzamis siddetli koroner spazm yada lizise ugramis trombus
nedeniyle koroner akimdaki disme nedeniyle Mi olusmakta yada

tikanan damarda rekanalizasyon zamanla normal koroner arter



gérinumune yol agabilmektedir (4).

AMI, daha nadir olarak mitral darligi, bakteriyel endokardit
gibi hastaliklar sonucu ortaya g¢ikan embolilerin koroner arterleri
tikamasiyla meydana gelebilmektedir. Ayrica vaskulit, aortit,
nedeniyle koroner arter agizlarinin daralmasi, koroner anevrizma
gibi nedenlerle de olusabilmektedir. Aort darligi, hipertrofik
obstruktif kardiyomyopati, asimetrik septal hipertrofi gibi
miyokardin asiri derecede kalinlagsmasi da miyokardin oksijen

ihtiyacini asiri dizeyde arttirarak AMi'ne neden olabilir (4,5).

AMI’'ntn buyuklugt ve lokalizasyonu degisik faktérlere
baglidir: 1-Aterosklerotik darligin koronerdeki yerlesim yeri ve
agirhidi, 2-Miyokardin oksijen ihtiyaci, 3-Daralmis damarin
perfuze ettigi alanin buyukiugu, 4-Kollateral kan damarlarinin
gelisimi 5-Koroner arteriyel spazmin varligi, siddeti, yeri ve
sUresi 6-Nekrotik progesi modifiye edebilen doku faktdrlerinin
varligi, 7-Endojen trombotik ve trombolitik progeslerin etkisi ve
aktifligi (4,5).

infarktis sahasinin  miyokardin belirli bir katmaninin
nekrozuyla sinirh kaldigr dastnulen vakalar i¢cin kullanilan “non-
transmural” ve endokarddan epikardiuma kadar butin miyokard
kalinhigini icerenler icin kullanilan “transmural MI” terimleri bu
gun icin terkedilmistir. Bunlarin yerine, EKG'de Q dalgalarinin
gelismesine veya gelismemesine dayanarak yapilan “Q-dalgali”

ve “Q-dalgasiz” Mi terimieri daha gok kabul gérmektedir (6).
AMI’NUN PATOLOJISI

AMi'nin ilk 6 saati icinde miyokardda 6nemli bir degisiklik
gérilmez. Baslangi¢gta miyokard makroskopik olarak soluk
mavimsi ve sismis olarak gérultr. Transmural infarktislerde 18-
36 saat sonra epikardiumda serofibrindz bir eksudasyon olusgur.

8.-10. glunlerde nekrotik kasin mononukleer hucreler tarafindan



¢clkariimasi nedeniyle infarkt alanindaki duvar Kkalinliginda
incelme gdézlenir. Bu dénemde kesit ylzeyi kKirmizimsi mor renkli
bir grantlasyon dokusuyla cevrilir. Bu granulasyon dokusu 3-4

haftada tium nekrotik dokuyu kapsar (4).

Mivokardin histolojik ve ultrastriiktiirel degqisiklikleri:

Dikkatli 1sitk mikroskobisi incelemesinde htcre c¢ekirdeginde
piknosis . sonra karyolisis ve kUguk kan damarlarinda nekroz
gelistigi go6zlenir. 24. saatte sitoplazma kumelenir ve c¢apraz
cizgilenmeler kaybolur. Miyokard fiberlerinde fokal hiyalinizasyon
gérular. Baslangigta periferde daha sonra infarktin merkezinde
polimorf nukleer I6kositler toplanir. Ik 3 gunde interstisyel doku
6dematdz olur ve kirmizt kan hicreleri damar disina ¢ikar. Ik 6
saat icinde mikroskobik degisikliklerden ©6nce histokimyasal
degisiklikler go6zlenmistir. Siddetli miyokard iskemisinden 3-4

saat sonra glikojen depolari tukenir (4).

Elektronmikroskopisi: Deneysel infarkiislerde koroner

arterin baglanmasindan sonra 20 dakika ig¢inde ultrastriktlrel
degisiklikler olur. Glukojen granullerinin saylr ve buyuklagu
azalir. Intraselliler édem olur. Transvers tubuler sistemde,
sarkoplazmik retikulum ve mitokondrilerde distorsiyon ve sigme
olur. Reversibl iskemide bu degisiklikler hafiftir. Iskeminin 20
dakika - 2 saatten fazla surdigu zaman bazi hlcrelerde

irreversibl degisiklikler olusur (4).

Koroner arter anatomisi ve AMi’niin lokalizasyonu:

Sol 6n inen koroner arter (LAD) tikanikliginda; siklikla sol
ventriktlin anteriyor, apikal bdéige, septumun bir kismi,
anterolateral duvar, papiller adaleler, ve sol ventrikdlin
inferoapikal duvarinda infarktus gelisebilir. Sirkumfleks’in (CX)
tikanikligr; sol ventriktlin inferoposteriyor duvarinda, septumun
inferiyor béliuminde, posteromedial papiller adelede ve sag

ventrikGlun bir béliminde infarktlsle sonuclanir. Posteriyor



dessending arterin ¢iktigi dominant sad koroner arter (RCA)
tikanikliginda sol ventrikGlun inferoposteriyor duvarinda infarktus
olusur. Bazen posteriyor dessendan arter CX’den kéken alabilir
(sol dominant dolasim). Toplumun %90’inda atriyoventriktler
(AV) nodu ve %55’inde sinis nodunu RCA besler. Bunlara ek
olarak sag ventrikilun kanlanmast da RCA’e baglidir (6).
inferiyor MI geciren hastalarin 1/3-2/3'inde sa§ ventrikil
tutulumu vardir. izole sad ventrikal infarktusi, otopsilerde %3-5
vakada gérulmastar (4). Sag ventrikul infarkttist siklikla inferiyor
miyokard infarktusayle birlikte nadiren ise izole olarak gdérulur.
Sag prekordiyal derivasyonlarda bir yada birden fazla
derivasyonda (V4R, V5R, V6R) 1 mm'lik ST segment
yikselmesiyle birlikte, AMI’nun klinik bulgularinin olmasi sag
ventriktl miyokard infarktistntn tanisinda yUksek tanisal degere
sahiptir (4).

AMI’'DE KARDIYAK FONKSIYONLAR

1-AMi’de dolasimin_regiilasyonu: Koroner vaskuller yatakta

anatomik darlik yada fonksiyonel olarak oksijen arzinda azalma
oldugu zaman bélgesel miyokard iskemisi geligir. iskeminin uzun
sirmesi miyokard nekrozuna yol agar. Eger infarkt alani buytkse
sol ventrikGl fonksiyonlari bozulur. Sol ventrikGl atim volimda
duser, dolma basinci artar. Hemodinamik dengesizlik, AV iletim
bozuklugunda, mitrai yetmezliginde veya raptar gibi
komplikasyonlar oldugu zaman daha siddetlidir. Sol ventrikdl
atim volumundeki belirgin depresyon, aortik ve koroner
perfuzyon basincinda diusmeye neden olur. Bu durum Kkisir déngu
olusturarak ciddi miyokard iskemisine yol acgabilir. Sol ventrikdl
bosalmasindaki yetersizlik prelodun artmasina neden olur. Bu sol
ventrikGlin normal fonksiyoniu bdélimunitn dilate olmasina yol
acar. Bu kompansatuar mekanizma strok volimin normal

dluzeyde kalmasini saglar. Sol ventrikul dilatasyonu afterlodun



artmasiyla sonuglanir. Laplace kanununa gére arteriyel
basinctaki hafif yukselme dilate ventrikil duvarinda asin
yUkselmeye yol agar. Afterlod artigi strok voliumun azalmasina,
miyokardiyal oksijen tuketiminin artmasina ve bdlgesel
miyokardiyal iskeminin agirlagmasina yol acar. Eger sol
ventrikGlin buyuk bir kismi nekroze olmugsa, pompa yetmezligi

olusur (4).

2-Sistolik fonksiyonlar: AMi’'de sol ventrikal

disfonksiyonundaki temel patolojik degisiklik, miyokardin
fonksiyon kaybidir. Mi’da kalp fonksiyonlarindaki bozulma direk
olarak sol ventrikil harabiyetinin genisligiyle ilgilidir. Kan
akiminin kesildigi bélgede 4 ardisik anormal kontraksiyon
olusur. 1)Senkronizasyon bozuklugu 2)Hipokinezi 3)Akinezi
4)Diskinezi. Infarkt segmentindeki disfonksiyonla birlikte
infarkth ventriktlde normal olan miyokardda hiperkinezi gozlenir.
QOzellikle reperfizyon olan infarkt bélgesinde, zamanla
hareketlerde dluzelme olusabilir. Yeterli miyokard miktari iskemik
injuriye ugdrarsa, sol ventrikil pompa fonksiyonu deprese olur,
kardiyak output, stroke volium, kan basinci ve pik dp/dt duser ve
sistol sonu volim artar. Gergekten sistol sonu vélum artisi
AMI’de mortalitenin gucgli bir go6stergesidir. Rackley ve
arkadaslari (7) sol ventrikidl fonksiyonlarinin spesifik
parametreleriyle klinik semptomlar arasinda dogrusal bir iligkinin
oldugunu gésterdiler. Anjiyografide sol ventrikdlin vyalnizca
%8’inin  etkilendigi AMl'de ¢ok erken olarak diyastalik
kompliansta dusme géralar. Anormal segment %15’i asarsa
ejeksiyon fraksiyonu disebilir, sol ventriktl diyastol sonu basinci
ve volumu artar. Anormal kontraksiyon alanlari %25’'i asarsa
klinik kalp yetmezligi gérultr. Sol ventrikidl miyokardinin
%40’indan fazlasinin kaybi durumunda kardiyojenik sok olugur ve

sikhkla fatal seyreder.



3-Diyastolik fonksiyonlar: Miyokardiyal iskemi sol ventikdl

sistolik fonksiyonlari gibi diyastolik fonksiyonlarinda da
degisikliJe neden olur. Sol ventrikulin diyastolik basing ve
volimunde artma olur. Baslangi¢ta sol ventrikiGl kompliansinda
artma sonra azalma gézlenir. Sol ventrikudl diyastol sonu
basincindaki artig iki hafta i¢cinde giderek normale déner.
Diyastolik fonksiyon bozuklugunun derecesi baglangictaki infarkt
bayukltguyle iligkilidir. AMI’den sonra sol ventrikul
kompliansindaki belirgin dugsme fibréz skar olusumu nedeniyle

surer (4).
VENTRIKULER REMODELING

Mi’nin sonucunda sol ventrikGlan Kkitle, géranim ve
kalinfiginda degisiklikler olur. Bu degisiklikler hem infarktusli
segmentte hemde infarktli olmayan segmentte olmaktadir. Bu
degisiklikler ventrikliler remodeling olarak isimlendirilir ve

ventrikll fonksiyonlarini ve prognozu etkileyebilir (4).

Infarktin genislemesi, ek bir Mi olmadan infarkt alaninin

incelmesi ve dilatasyonu olarak tanimlanir. Su nedenlerle olusur:

1-infarkt alaninda miyositierde azalma, ba§ dokusu

hicrelerinde artma
2-Normal miyokard hucrelerinin bozulmasi
3-Nekrotik bélge icinde doku kaybi

Ozet olarak, infarkt genisliginin artmasi “ventrikiler
remodeling”i olusturur. Bu proges sadece infarkt alantyla sinirhi
degdildir. AMI ile baslayan bu proges aylar yada yillar surer.
Sonugta ya stabil hemodinamik durum elde edilir yada ilerleme

gostererek siddetli kardiyak dekompansasyon olusur (4).

Mi sonrasi ventrikliler remodeling U¢ bagimsiz faktérden



etkilenebilir (4). 1-infarktin bayuklGgu; Akut reperfizyon ve
miyokard nekroz gelisimini sinirlayan diger faktérler infarktin
buyukliglu Gzerinde etkilidir. 2-infarkita skar olusumu; Mi’dan
sonra erken doénemde verilen glukokortikosteroidler ve
nonsteroid antiinflamatuarlar skarin incelmesine ve infarkt
alaninin daha buyuk olmasina yol acgabilir 3-MI sonrasi erken
dénemdeki sol ventrikll gerilme basinci; bu basing¢ nitrogliserin
veya anjiotensin dénUstirictd enzim (ACE) inhibitérleriyle

dusurualebilir.

AMI'DE DIGER ORGAN VE SISTEMLERIN
PATOFIZYOLOJIS]

1-Pankreas: AMi’da hiperglisemi ve glikoz toleransinda

bozulma siktir. Bu hastalardaki hiperglisemiden instlin resistansi
da sorumliu olabilir. Kardiyojenik soklu hastalarda dolasan insulin
dizeyinde azalma ve buna bagli olarak belirgin hiperglisemi
olusur. Sempatik sinir sistemi aktivitesinin ve dolasan
katekolaminlerin artmasi, insutlin salgilanmasinin inhibe olmasi,
glikojenolizin artmasi da kan sekeri artigsindan sorumludur.
Gergekten énceden diyabetik olmayan AMI’IG vakalarda g6zlenen
hiperglisemi, kalp yetmezli§i ve mortalite riskinin artisi ile
birliktedir (8).

2-Adrenal Medulla: AMI’'nan karakteristik semptom ve

bulgularinin bir kismi artmis katekolamin sekresyonuna baghdir.
Gogus agrisi baslamasindan sonra ilk 24 saat igcinde plazma ve
Uriner katekolamin dluzeylerinde artis goérultr. En fazla yukselme
agri baslangicindan sonraki ilk saat i¢inde olur. Bu dolasan
yiksek katekolamin duzeyleri ile ciddi aritmi, miyokardiyal
oksijen tuketimi ve dolagsan serbest yad asitleri arasinda bir

korelasyon vardir (9).



3-Hematoloiik Fonksiyonlar

a-Trombosit Fonksiyonlari: Trombosit agregatlarinin

olusumu, koroner tromboz ve oklizyon AMI’ntn ilk adimi olabilir.
AMi’de dolagsan trombositler hiperagregabldirlar. Bu hastalarin
1/3’Gnde trombosit 6mrd kisalmistir (4).

b-Lékositler: AMI’nu takiben 2 saat iginde beyaz klre sayisi

artarak 2-4 gunde pik yapar ve bir hafta icinde normale iner. Bu,
doku nekrozuna yada adrenal glukokortikoid sekresyon artisina
baglhidir (4).

c-Kan Viskositesi: AMi'de kan viskositesinde bir artis olusur.

Bu artig, ilk bir kag ginde hemokonsantrasyona, daha sonra ise
doku nekrozuna nonspesifik bir reaksiyon olarak olusan, serum
alfa-2 globulin ve fibrinojen duzeylerindeki artisa baglidir. Bu
ayni zamanda Mi’deki karekteristik sedimantasyon
yukselmesinden de sorumludur. Yuksek kan viskosite degerieri,
siklikla, sol ventrikal vyetmezligi, kardiyojenik sok ve
tromboembolizm gibi komplikasyonlu vakalarda goérilmektedir (4).

d-Koagulasyon Testleri: AMIi'de fibrin yikim darinleri ve

trombUs olugsum arunleri artar (Trombositler aktive oldugu zaman
trombosit faktér IV ve beta globulin atar). Yine AMI’ntin erken
saatlerinde ylkselen fibrinopeptid-A trombozisi gésteren énemli

bir parametredir (4).

4-Bdbrek Fonksiyonlari: Kardiyojenik sokta kardiyak

debinin dusmesi sonucu prerenal azotemi ve akut bdébrek
yetmezligi olusabilir. AMi’den sonra fizyolojik kompansasyon
olarak “Atrial Natritretik Peptid”de (ANP) artis olur. Bu artis sol
ventriktil yetmezliginin derecesiyle korelasyon gésterir. Akut
inferiyor MI ile birlikte sag ventrikal tutulumu olan vakalarda
ANP’de daha belirgin artis gézlenir. Bu nérohumoral anormallik

sag ventrikul infarktts sendromundaki hemodinamik
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anormalliklerin olusumunda rol oynayabilir (10).

4-Akciger Fonksiyonlari: AMi’de pulmoner gaz dedisiminde

bozulmayla, ventilasyon ve perfuzyon degisiklikleri olusabilir. Sol
ventrikul yetmezligi olan vakalarda pulmoner kapiller hidrostatik
basing artigi, interstisyel 6dem ve hipoksemi gelisir. Agri ve
anksiyete nedeniyle olugsan hiperventilasyon, hipokapni ve
respiratuar alkalozis ile sonuglanmaktadir. Sol ventrikil dolma
basinci artisina paralel olarak total akciger kapasitesi,
fonksiyonel reziduel kapasite, reziduel volum ve vital kapasite
duger. Sol ventrikiil yetmezligi olanlarda hemoglobinin oksijene

olan affinitesi azalmaktadir (4).

5-Beyin fonksiyonlari: Ozellikle kardiyojenik sok, aritmi, AV

tam blok, agir sinus bradikardilerinde serebral hipoperflzyona

bagh semptomlar ortaya cikabilir (4).
AMI’NUN TANISI
I-SEMPTOM VE FiZIK BULGULAR

AMIi gecgirmis olan hastalarin %15-60’inda infarktisten
hemen d6nceki dénemlerde, haberci bazi semptomlarin gelistigi
saptanmigtir. Periinfarktis sendromunda gérilen tipik gdégdus
agrilari, asiri derecede yorgunluk ve bitkinlik fiziki eforlara
dayantksizlik, hazimsizlik ve uykusuzluk gibi sikayetler bunlarin

bir b6lumtna olusturmaktadir (4,5).

a-Gogis _agrisi: AMi'nin en belirgin semptomudur.

Cogunlukla sternumun arkasinda lokalize olmakla beraber
gégsun her iki tarafina, sol kola, sol omuza, boyuna, alt ¢ceneye
ve diglere, sirta, sol elin ulnar sinirle beslenen son iki parmagina
yayilabilir. Sikistirici, baski, basing, agirlik, yanma tarzinda,
bazan bogucu, asiri sikinti yapan ve 6lium korkusu uyandiran bir
karekterdedir. Agri daha baslangigta ¢cok siddetlidir ve bir kag
dakika iginde en yuksek duzeye ulasir. Akut atak sirasinda,
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hastanin gérintsd g6gus agrisinin siddetine ve hemodinamik
degisikliklerin derecesine baghdir. Bu ddénemde hasta agri
nedeniyle huzursuz, vicudu soguk terle kapli ve benzi soluk

olarak gérualuar (4,5).

Transmural Mi’de ve siddetli g6gus agrisi olan vakalarin
%50’sinden fazlasinda bulanti, kusma gérulur. Bu semptomlar sol
ventrikul reseptérlerinin stimulasyonu (Bezold- Jarisch refleksi)
yada vagal aktivasyon sonucu olusabilir. Bu semptomlar inferiyor
Mi’de daha sik olarak gérilmektedir. Nadiren inferiyor Mi’lerinde

diyafragmatik iritasyona bagli direngli higkirik gérulebilir (4).

b-Senkop: Vazovagal bir atak, gecgici asistoli, dusuk
ventrikil hiz cevapli AV blok ve buna bagh “Adames-Stokes”
sendromu, ventriklUler tasikardi ve fibrilasyon gibi ¢ok ciddi

aritmiler sonucu gelisebilir (4).

c-Kalp hizi ve kan basinci: infarktistin erken déneminde,

6zellikle posteroinferiyor infarktuslt vakalarinda %15-25
oraninda sinUs bradikardisi saptanmaktadir. Bazi vakalarda
6zellikle kardiyojenik sok ve kalp yetmezliginde ise tasikardi
gozlenir. Kan basinct gegici olarak dusmektedir. Bu dusus birinci
haftanin sonuna kadar sUrebilmekte ve sonraki iki-GU¢ hafta
icindeki kan basinci normal duzeyin altinda kalabilir. Bazen AMI
baslangic dbéneminde siddetli agriya ve kandaki asin
katekolaminlere bagli olarak gecici olarak kan basincinda artma
gézlenebilir. Inferiyor Mi’lu hastalarin yarisindan fazlasinda,
baslangi¢gta parasempatik stimlulasyona bagli hipotansiyon,
bradikardi, anteriyor MI’li hastalarin yaklasik yarisinda sempatik
hiperaktiviteye bagli hipertansiyon, tasikardi gibi semptomlar
saptanir. Ayrica sempatik hiperaktivite, batun aritmileri provake

ederek prognoz Gzerine rol oynayabilir (4).

d-Viicut Isis1 ve Respirasyon: AMi’den sonra 24-48 iginde

doku nekrozuna nonspesifik bir cevap olarak atesg yukselir. Vicut
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IsisI 4-8 saatte yUkselmeye basglar, 7-8 ginde normale doéner.
Solunum hizinda, agri ve anksiyete nedeniyle artma olusabilir.
Sol ventrikul yetmezligi olanlarda solunum hiziyla yetmezligin

siddeti arasinda paralellik vardir (4,5).

e-Juguler vendéz nabiz: Sag atriyum ve sad ventrikul

diyastolik basincini gésterir. A dalgasi, sol ventrikdl kompliyans
bozukluguna veya yetmezligine sekonder gelisen pulmoner
hipertansiyonun énemli bir goéstergesidir. Sol ventriktl infarktisu
olsun yada olmasin sag ventrikdl infarktGsu olanlarda siklikla
juguler venéz distansiyon olusur ve trikUspit kacgcagina bagh

yuksek V dalgalari gérulebilir (4).

f-Karotis nabzi: Sol ventrikll yetmezligini gésteren pulsus

alternans saptanabilir (4).

g-Akcider bulgulari: Sol ventriklil kompliyansi azalan veya

yetmezligi olan AMI’I0 vakalarda yas raller duyulabilir. 1967
yilinda Killip AMI ile bas vuran hastalarda akciger sahalarinda
duyulan rallerin varligint ve siddetini baz alarak prognostik bir

siniflama yapmistir (11).
Klas | hastalar: Ral ve S3 yoktur.

Klas [I hastalar: Akciger sahasinin %50’sinden azinda hafif

ral vardir. S3 olabilir yada olmayabilir.

Klas |Il Hastalar: Akciger sahasinin yarisindan fazlasinda

ral vardir, siklikla hasta akciger 6demi tablosu igindedir.

Klas |1V Hastalar: Bu grup, kardiyojenik sok tablosuda olan
hastalari temsil eder. Raller tum akciger sahalarinda yaygin

olarak duyulur.

h-Kalp _bulqulari: Komplikasyonsuz Mi’de kalp tepe

vurumunu palpe etmek gug olabilir. Birinci ve ikinci kalp sesleri

normal veya vakalarin bir béluminde siddeti azalmis olarak
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bulunabilir. Vakalarin buyuk bélimande presistolik pulsasyon ve
es zamanli olarak 4. ses (atriyal gallop) duyulur. Bu sol
atriyumun gug¢li  kasilmasina ve sol ventrikGlin komplians
azalmasina baghdir. Bu durum sol ventrikil diyastol sonu basing
artisiyla birliktedir. Sol ventriktl sistolik fonksiyon bozuklugu
olan vakalarda, disa dogru erken diyastolik bir hareket palpe
edilebilir es zamanli olarak S3 duyulur. 3. kalp sesi, AMi’de sol
ventrikul disfonksiyonunu gésterir. Siklikla genis infarkttGslerde
duyulur (4,5).

Infarktis nedeniyle sol ventrikil genislemesine veya papiller
kasin fonksiyon bozukluguna bagh olarak gelisen mitral

yetmezliginin pansistolik aftarumua duyulabilir (4,5).

Hastalarin %7-20’sinde infarktisin 2-3’ncli gulnlerinde

ortaya ¢ikan perikard frotmani duyulabilir (4,5).

Ozellikle inferiyor infarktislerde diyafragmatik irritasyon
olur. Agri epigastriyumda yada sag Ust kadranda lokalize olur.
Karin agrisiyla birlikte bulanti, kusma ve rahatsizlik hissinin

olmasi hasta tarafindan hazimsizlik olarak yorumlanabilir (4).

|I-SISTEMIK BELIRTILER VE LABORATUVAR BULGULARI

Ates, l|6kositoz ve sedimantasyonun suratlenmesi AMi’de
olugsan doku nekrozunun sistemik belirtileridir. Nekroza ugrayan
dokunu miktariyla lineer bir iligski g6sterirler. Nadiren 38° C’nin
Ustine c¢ikan ates 24 saat icinde yuUkselir, bir hafta ic¢inde
normale iner. 12-15 bin arasinda seyreden orta dereceli

I6kositoz bir hafta sonra normale déner (4,5).

1-Serum_“Creatine phosphokinase” (CPK): Infarktisin

baglamasindan 4-8 saat sora serumdaki duzeyi yukselir. 18-24
saatte en yluksek dlzeye ulasir ve 72 saat sonra normale iner.
CPK'nin elektroforezis ile saptanan 3 izoenzimi vardir

(MM;BB;MB). CPK enziminin yalniz miyokardda bulunan MB
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izoenzim dizeyinin serumda yukselmesi, AMI’'nu segmeli olarak
teshis ettirebilmektedir. MB izoenzimi 4 saat i¢cinde yukselmeye
baslar, 24 saatte pik yapar ve 48-72 saat iginde normale iner.
CPK’'nin pik duzeyi; trombolitik tedavi uygulananlarda, erkenden
spontan trombolizis gelisenlerde veya mekanik revaskllarizasyon
yapilanlarda erken olur. Kalp kasinda MM ve MB izoenzimleri
bulunur. MB ve MM izoenzimlerinin izoformlari tanimlanmistir.
Izoformlar infarktisin baslamasindan sonra bir saat icinde kana
karigirlar. Bu izoformlarin erken olarak saptanmasi AMI’in erken
taninmasi ve basarili reperfizyonu saptamada kullanilabilir (12).
Sobel ve Shell CK-MB’nin seri halde élgimlerini yaparak infarkt

alaninin hesaplanmasini ortaya atmislardir (13).

2-Serum ‘“Glutamic Oxaloacetic Transaminase” (SGOT):

Infarktisten 8-12 saat sonra yikselmeye baslayan bu enzim 18-
36 saatte en yUksek dizeye ulasir ve 3-4 gun sonra normale
iner. 200 U. ustandeki degerler infarktistin ciddi oldudunu
dasundarur (4,5).

3-Serum “Lactic Dehydrogenase” (LDH): LDH enzim

duzeyi infarktisten 24-48 saat sonra yUkselmeye baslamakta ve
3-6. gunlerde en st dluzeye ulasmakta ve 8-14. gunlerde
normale gelmektedir. LDH’in 5 izoenzimi vardir. Kalp dokusunda
bulunan ve diagnostik degeri olan LDH | izoenzimidir. Bu
izoenzim total LDH’dan 6énce yukselir ve siklikla AMi’den 8-24
saat sonra yukselmeye baslar. LDH I/ Total LDH ve LDH | /LDH 1l
oranlari 'artm|§t1r. LDH | /LDH Il oraninin birden fazla olmasi

AMI icin kesin sinir olarak kabul edilmistir (4,5).

4-Mivoglobulin: Bu protein, lezyona ugrayan miyokard

hicresinden dolasima karigir. AMi’den 2 saat sonra ylUkselmeye
baslar, 6-7 saatte pik yapar ve 24 saatte normal dlzeyine iner.
Bu pik CK’'dan daha 6nce olur. Bu enzimin pik dizeyi ve yUksek

kalma suresi ile klinik durum arasindaki korelasyon iyi degildir.
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Serum miyoglobulin duzeyi reperfizyondan sonra hizli bir
yukselme gésterir. Bunun d&lcuimesi reperflizyonun faydali bir
indeksi olabilir (4).

5-Troponinler: Miyokard hicre hasarinin ¢ok &zgul

géstergeleri olarak buyUk ilgi cekmislerdir. Kalp ve iskelet
kasinda bulunan Ug¢ ayri proteindirler (Troponin I, C ve T). Kalp
kasinda 6zellikle bulunan troponin; Troponin T'dir. Troponin T
AMi'de 2-4 saatte yUkselir, 38 saatte pik yapar ve 10-20 glinde

normale gelir (12).

6-Alfa-hidroksibiitirat dehidrogenaz (HBD): AMi’de

yUukselen enzimlerden biridir. Ekonomik maliyetinin yuksekligi ve

teknik islemlerinin zorlugu nedeniyle kullanimi ¢ok sinirlidir.

7-Eritrosit sedimantasyon hizi: AMi’in 4.-5. gunlerinde

alfa-2 globulin ve fibrinojendeki artisa sekonder olarak

sedimantasyon hizinda yukselme olur (4,5).

8-Elektrokardiyografi (EKG): EKG AMi'nin tanisinda ve

izleminde vazgecgilmez bir tetkiktir. En az arka arakaya iki

derivasyondaki anlamli ST yuUksekligi AMI tanisint koydurur.
Tanida tipik EKG degisiklikleri buytk 6énem tasimakla birlikte
EKG’'nin tamamen normal oldudu durumlarin da olabilecegi akilda
tutulmahidir.  AMP’nan  fazlarini  izlemede (hiperakut, akut,
subakut, kronik faz), aritmilerin takibinde, lezyonun
lokalizasyonunu belirlemede, olusan nekrozun buyuklagunu
tahmin etmede ve prognozu belirlemede EKG'in degeri

tartisiimazdir (4,5).

9-Ekokardiyografi: M mode ekokardiyografi, infarktisten

sonra olugsan perikardial- efflizyonlari saptamada faydali olabilir.
AMP’da 'olugan bélgesel duvar hareketleri anormalliklerini
saptamada 2-D ekokardiyografi kullanilabilir. 2-D

ekokardiyografiyle sol ventrikdl anevrizma ve
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psddoanevrizmalari, lokalize ventriktler septal defektler, mitral
regurjitasyon, miyokardiyal, septal, korda, papiller kas rupturleri,

sol ventrikulde trombus olusumu saptanabilir (4).

[I-AMP’NUN KOMPLIKASYONLARI

AMI’de, nekroz kugiik bir alanda sinirlanmissa, sol ventrikdl
fonksiyonunun bozuklugunu gésteren kanitlar ortaya c¢ikmaz.
Nekroz genis bir alana yayilmigssa klinik tablo agir olup hayati
tehdit edici, daha ciddi ve ¢ok ©&nemli komplikasyonlaria
seyredebilir. Ancak her zaman nekrozun yayginhig: ile ilgili
olmadan da ventrikal aritmileri, kardiyojenik sok, konjestif kalp
yetmezligi, perikardit, miyokardiyal, septal, papiller kas, korda
raptarleri, akut mitral yetmezligi, ventrikiler trombus, sistemik ve
serebral emboliler, derin ven trombozu ve pulmoner
tromboemboli, gergcek yada psdédoventrikdl anevrizmalari, ani

6lam gibi komplikasyonlar gelisebilir (5,6).
A-AMI’'DE ARITMILER

AMI’nin komplikasyonlari arasinda aritmiler, prognozla
yakin iliski i¢cinde oldugundan ayri bir énem tasirlar. AMI
vakalarinin %72-96’sinda ritm bozukluklari goézlenmistir (4).
Aritmi insidansi semptomliarin baslangicindan sonra ilk saatlerde
daha sik gérdaiar. Aritmilerin ¢ogu hastanede monitérize
edilmeden 6nce goérulur. Ventrikuler fibrilasyon (VF) ve diger
malign aritmilerin insidansi miyokard infarktistin genisligiyle
iligkilidir (14). AMI’'nun erken déneminde hemen hemen dedismez
olarak, otonom sinir sistem aktivitesinde artig géralur. Sinus
bradikardisi, atriyoventrikuler (AV) blokla birlikte hipotansiyon,
vagal aktivite artigsina bagl olabilir. Hipotansiyon etiyolojisi ne
olursa olsun AMi’de c¢ok tehlikelidir. iskemik zondaki perfizyonu

bozarak bir kisir dénguye yol agabilir (4).

Atriyal ve ventrikuler reseptdrierin nekrotik dokuyla, buradan

17



mensgeini alan metabolik artiklarla  aktive edilmesi efferent
sempatik aktivitenin artmasina yol acarak dolagsan
katekolaminlerin artisina ve endo-myokardda sonlanan sinirlerde
lokal katekolaminlerin artmasina neden olur. Bu son fenomen
adrenerjik néronlardaki iskemik harabiyetten sorumlu olabilir. Ek
olarak iskemik miyokardiyum, norepinefrinin aritmojenik etkisine
asirt duyarh olabilir. Sempatik stimUlasyon iskemik purkinje

liflerinde otomatisitede artmaya neden olur (4).

Aritmilerde hemodinamik sonug¢: Aritmiler, hemodinaminin
bozulmasina yol acarak prognozu koétulestirirler. Caligsmalar,
atriyal sistoliun AMi’de end-diyastolik volime %15, end-diyastolik
basinca %29 ve atim volimlUne %35 katki sagladigini

gbéstermistir (15).
1-SINUS ARITMILERI

a-Siniis bradikardisi: AMI’'nin erken fazinda ©&zellikle

inferiyor ve posteriyor Mi’lerinde siktir (4). Mobil koroner yogun
bakim Unitelerinde, semptomlarin baslangicindan sonra ilk bir
saat icinde vakalarin % 25-40’inda sinls bradikardisi geligir, dért
saat sonra bu oran %15-20 civarina duser. Kardiyak vagal
afferent reseptoérlerin stimulasyonu, kalpte efferent kolinerjik
stimUlasyonla sonuglanir. Daha cok inferoposteriyor
infarktuslerde gézlenen bu olay vagus siniriyle idare edilir ve
Bezold-Jarisch refleksi olarak ortaya ¢ikar. Bu fenomen &zellikle
sagJ koroner arterdeki trombolitik reperfuzyon sirasinda da
gérulebilir (16).

Sints bradikardisinin klinik énemi tartismalidir. AMI'nun
erken fazinda repetitive ventrikuler aritmiler ve hipotansiyon igin
predispozisyon olusturabilir. Diger taraftan miyokardiyal oksijen
tuketimini azaltarak koruyucu bir etki yapabilir. Bdylece sinus
bradikardisi olan vakalarda hastane ici ilk saatlerdeki mortalite

hizi, bu ritm bozuklugu olmayanlara gére daha dusuk olabilir (4).
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b-Sinilis tasikardisi: AMi’Unde vakalarin 1/3’0nde sinUs

tasikardisi gelisir ve bir ka¢ gun sdrer. Sinus tasikardisi
anksiyete, gégdus agrisi, sol ventriktl yetmezligi, ates, perikardit
ve atriyal infarkt nedeniyle olusur. Koroner perfizyon igin
gereken diyastolik zamani azaltigt gibi miyokardin oksijen
ihtiyacint arttirir. Devam eden sinUs tasikardisi kardiyak
fonksiyonlarda &6nemli bozulmaya ve miyokardiyal yetmezlige
isaret edebilir. Ayni zamanda mortalite ihtimalinin arttigini

gb8sterebilir (4).
2-AV VE INTRAVENTRIKULER BLOK

a-1°-AV Blok: Koroner bakim Unitelerine kabul edilen AMI’lU

olgularin  %4-14’tnde [°-AV  blok  olusur. His demeti
elektrokardiyografik calismasinda iletim bozuklugunun siklikla
His demetinin Gstunde oldugu goéralur. 1°-AV blok spesifik bir

tedavi gerektirmez (4).

b-lI°-AV Blok

Mobitz Tip | AV blok veya Wenckebach fenomeni: AMi’'de
%4-10 oraninda goéralur. Tuam [I°-AV bloklarin %90'nini olusturur.
Blok genellikle AV nodun igindedir. Inferiyor miyokard
infarktistinde daha sik olarak karsilagsilan bu blok gegicidir ve
genellikle 72 saatten fazla sirmez. [°-AV blok ve Mobitz Tipl blok
surviyi etkilemez ve sag koroner arterdeki oklizyona bagl

gelisen AV nodundaki iskemiye sekonderdir (4).

Mobitz Tip Il AV Blok: AMI’de %10’den daha az gérulen bu
tar blok siklikla anteriyor Mi’de gérular. Siklikla ani olarak AV

tam bloka ilerler (4).

c-Il1°-AV  Blok (Tam Blok): AV iletim sistemi, her iki

koronerden de kan alir. Sag koroner arterin AV dalindan ve sol

6n inen koroner arterin perforatér dallarindan beslenir. Bu

nedenle sa§ veya sol koroner arter lezyonlari iletim sistemi
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fonksiyonlarint bozarak tam bloka neden olabilir. AMi’de %5-8
oraninda gérulur. Genel olarak inferiyor Mi’da AV tam blok
intranodal yada prenodal lezyonlardan kaynakianir. AV tam
bloklu fakat sag ventrikul infarktisU olmayanlarda mortalite %15
iken, olanlarda mortalite iki mislidir (17). inferiyor Mi’de AV tam
blok geligsen vakalarda genellikle hem LAD hemde RCA lezyonu
vardir. Keza bunlarda infakt alani daha buyudk ve her iKki
ventriktlin fonksiyonlarindaki bozulma daha énemlidir. inferiyor
Mi’de komplet AV bloku semptomlarin.baslamasindan sonra ilk 6
saat icinde gelismisse atropin AV bloku kaldirabilir veya escape
ritmin hizlanmasina yol acabilir. Béyle vakalarda muhtemelen AV

blok gecicidir ve artmis vagal tonusa baghdir (4).

d-intraventrikiiler blok: AMi’la hastalarin %10-20’sinde

goérular. [letim bozuklugu his purkinje sisteminde birden fazla

fasikulde goérulur. Sag ana dal ve sol posteriyor fasikil hem RCA
hemde LAD’den, sol anterior fasikul ise LAD’in septal perforator

dallarindan kan alir (4).

Sag dal Bloku: %2 civarinda gérulur. Eger yeni olusmussa
stk olarak AV bloka neden olabilir. AV blok olusmasa bile

mortalite yuksektir (18).
Sol dal Bloku: AMi'de yaklasik olarak vakalarin % 5’inde
gdérualar (4).

Sol anteriyor fasikal bloku: AMi’de % 3-5 ‘inde gérultr. %5
olguda sagd dal blokuyla birliktedir. Bu vakalarda mortalitede

artma olmakla birlikte diger iletim bioklarindan farkli degildir (4).

Sol posteriyor fasikal bloku: %1-2 oraninda goralar.
Posteriyor fasikll anteriyor fasikilden daha buayuktir ve bu blok
daha genis bir infarkt olusumuna baghdir. Bu nedenle

mortalitede belirgin bir yukselmeyle birliktedir (18).

Bifasiktler blok: Sag dal bloku ile birlikte Sol anteriyor veya
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posteriyor fasikullerden birinde yada sol ana dal blokuyla birlikte
olmasi bifasikuler blok olarak bilinir. Eger yeni bir blok

olugsmussa komplet AV blok gérulme riski oldukg¢a yuksektir (4).

Trifasikuler Blok: Bifasiktler blok ile birlikte PR intervalinin
uzamasinin oldugu durumlar trifasiktler blok olarak isimlendirilir.
Yaklasik olarak bunlarin %$40’inda komplet AV blok geligir (4).

AV ve intraventrikUler blokun gelisip gelismemesine gdére bir
risk skorlamast yapilmistir. Bu skorlama prognozu belirlemede
oldukga énemlidir. I°-AV blok, Mobitz tip | ve tip Il, sol anteriyor
hemiblok, sol posteriyor hemiblok, sol dal bloku, sag dal bloku ve
komplet kalp blokunun olup olmamasina gére risk skoru 1 veya 0O
alinarak yapilan degeriendirmede; risk skorunun O oldugu
vakalarda mortalite %1,2-6,8; risk skoru 1 iken %7,8-10,4; risk
skorunun 3 oldugu vakalarda mortalite %36 veya daha yuksek

oldugu bildirilmistir (4).
3-ATRIYAL ARITMILER

a-Atrival prematiir kontraksiyon: AMi’den sonra hastalarin

yarisindan fazlasinda géralur. Atriyal erken atimlar sol
ventrikdlin diyastolik basincindaki yukselmeye sekonder olarak
olusan atriyal gerginlik artisina bagli olabilir. Daha az olarak
perikardite, atriyal doku ve sinlis nodunun iskemik lezyonuna
bagli olabilir. Bu ritm bozukludu kardiyak debiyi etkilemez,

mortaliteyi arttirmaz (19).

b-Atriyal flatter ve fibrilasyon: Atriyal fibrilasyon, atriyal

flatterden daha sik olarak gérilen bir ritim bozuklugudur. AMI’IU
olgularinn %10-15’inde goérular (20). Atriyal flatter gibi
fiorilasyonda genellikle gecgicidir ve sol ventrikil yetmezligi
gelisenlerde olugsma egilimindedir. Atriyal flatter ve fibrilasyon ilk
24 saat icinde daha sik olarak gérulur ve artmis mortaliteyle
birliktedir (18).
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c-Paroksismal supraventrikiiler tasikardi (PAT): AMi'de %

2-11 oraninda géralur(16). Ventrikdl hizinin artmasina bagli
olarak ventrikil performansinda azalma olur. Miyokardiyal

- oksijen tuketiminde artma olur, mortalite artar (4).
4-JUNCTIONAL ARITMILER

a-AV Junctional Ritm: kalp hizi 35-60 atim/dk’dir.

b-Accelerated Junctional Ritm: Kalp hizi 70-130
atim/dk’dir. Her iki ritimde Mi’den sonra ilk 48 saat i¢inde olusur

ve genellikle gecicidir. Bu aritmilerin prognoza etkileri hakkinda
fikir birligi yoktur.

c-Paroksismal Junctional Tasikardi: Kalp hizt 160-220

atim/dk’dir.  Sol ventrikGl yetmezliginde, iletim sisteminin
iskemisinde, daha sik olarak olusur. Hemodinamik ve prognostik
6nemi PAT’a benzemekle  Dbirlikte ayrica atriyal katki

kaybolmustur (4).
5-VENTRIKULER ARITMILER

a-Ventrikiiler Erken Atim (VPS): Ventriktler fibrilasyonun
habercileri olarak kabul edilen VPS’ler sunlardir: Sik VPS

(dakikada besten fazla olanlar), multiform, multifokal yap!

g6sterenler, R-on-T fenomeni, salvo veya couplet VPS’lerdir

(4). AMI'nun 6zellikle ilk saatleri igcinde sik VPS’ler olur.

b-Akselere idioventrikiiler Ritm: Hizi dakikada 60-110

veya 125 atim olan bir ventrikiler ritimdir. “Yavas ventrikaler

tasikardi” olarak da bilinir. AMI gegiren vakalarin %8-20’sinde
goérulen bu ritim bozuklugu ilk iki gin iginde ortaya ¢ikar. Bu ritim
vakalarin yarisinda sints ritiminin yavaslamasi sirasinda bir
escape ritim olarak yada ventrikiler pace makerin kademeli
olarak hizlanmasi sonucu ortaya g¢ikar. Diger yarisi ise
premature atimiar tarafindan Dbaslatilir.  Hizh  ventrikaler

tagikardinin aksine akselere idioventrikiler ritimin prognozu
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etkilemedigi dustuntdimektedir (4).

c-Ventrikiiler Tasikardi (VT): Uc¢ veya daha fazla

ventriktiler erken atimin ardarda gelmesi ve kalp hizinin >120
atim/dk - olmasi olarak tanimlanir. Ventrikuler tasikardinin
insidansi %20-40 olarak bildirilmistir. Ilk 24 saat i¢cinde olusan
VT'ler benign ve gegicidir. Ge¢g dénemde ortaya c¢ikan VT'ler
daha ¢ok sol ventrikil disfonksiyonu olanlarda gd&ralur.
Hemodinamiyi énemli derecede bozarak %40-50 oraninda mortal
seyreder. Ge¢ hastane fazinda ventriktler tasikardisi goérulen

hastalarda uzun dénem mortalitesi de oldukga artmigtir (4,14).

d-Ventrikiler Fibrilasyon (VF): Koroner bakim Unitelerinde

tedavi géren AMI’l0 hastalarin %4-18’inde gérular. Insidansi
anteriyor ve inferiyor Mi’lerinde esittir. AMI’nun seyri sirasinda

iki sekilde ortaya gikabilir;

Primer VF; AMI'nun ilk 48 saati icinde ortaya cikan,
genellikle gegici elektriki dengesizlige bagli olan
fibrilasyonlardir. Ventrikdl fibrilasyonlarinin %80’i primer VF’dir.
VF ataklarinin %601 semptomlarin ortaya ¢gikmasindan sonra ilk
4 saat icinde ortaya c¢ikar. Ataklar aniden ve beklenmedik
bicimde baslar. Hayatta kalanlarin ge¢ ddénem prognozlari

Gzerine etkileri yoktur.

Sekonder VF’lari, AMi'den genellikle 48 saat sonra ortaya
cikan ve sol ventrikil yetmezliginin yada kardiyojenik sokun
giderek kotulesmesinin son fazi olarak gelisen VF’laridir. Erken
dénemde interventrikller ileti defekti, stUregen sinGs tasgikardisi,
atriyal flatter veya fibrilasyon, ventrikuler pacemaker indikasyonu
olan sag ventrikil infarktisleri sekonder VF acgisindan ylksek
risk altindadirlar (4,14,21).

B-AMI’'DE HEMODINAMIK BOZUKLUK

Kardiyak indeks (Kalp debisinin vucut ylzeyine bélinmesiyle

23



elde edilen bir parametredir) 2,2 litre/dk/m2 altina dugunce
cogunlukla klinik olarak hipoperfuzyon bulgulari ortaya c¢ikar.
Hemodinamik  durum  dikkatli bir  klinik  muayene ile
dederlendirilebilir. Kalp hizinin monitérizasyonu, ritim takibi,
sistemik arteriyel basincin élgtlmesi, akcigerlerin dikkatli ve sik
dinlenerek konjesyonun ortaya c¢ikarilmasi, deri ve mukozal
yapilarin incelenerek perflizyonun degerlendirilmesi, arteriyel
PO2, PCO2 ve pH'ya bakarak asidoz veya hipokseminin ortaya
konmasi, hemodinamik durumun degerlendiriimesinde 6énemlidir.
Hastane 6ncesi fazda gérulen bradikardi ve hipotansiyon siklikla

artmis vagatoniye baghidir (4).

Roélatif veya mutlak hipovolemi, asiri terleme, sivi aliniminin
az olmasi, kusma veya infarktus éncesinde ditretik kullananlarda
gorulebilir. AMi'de sol ventrikill yetmezligi ve kardiyojenik sok,
ya diyastolik disfonksiyon yada hem sistolik hemde diyastolik
disfonksiyonla karakterizedir. Sol ventrikulun diyastolik
disfonksiyonu, pulmoner vendz konjesyona yol acarken, sistolik
disfonksiyon temel olarak kardiyak output ve ejeksiyon
fraksiyondaki dismeden sorumludur. Sol ventrikil yetmezliginin
klinik olarak ortaya cikmasi sol ventrikil miyokardinin genis
lezyonuna baglidir. Rackley ve arkadaslari (22), dolma
basincinin 29 mmHg ‘nin Gzerinde olan hastalarda, mortalite
%100, dolma basinct 15 mmHg’'nin Ustinde ve kardiyak indeksin
<2 Lt/dk/m2 olan hastalarda mortalite %93 ve dolma basincinin
15 mmHg’'nin altinda, kardiyak indeksin 2 Lt/dk/m2 ustunde olan
hastalarda mortalitenin %63 oldugunu bildirmiglerdir. Bdylece
AMI’IO benzer klinik tabloyla bas vuran hastalarda hemodinamik

durum ve prognoz genis degiskenlik gdsterebilir.

1-Kardiyojenik Sok: Sol ventriktl yetmezliginin ¢ok agir

olmasi, kardiyojenik sok olarak adlandirilir. Bu durum sol

ventrikll harabiyetinin ¢gok yaygin olmasiyla ilgilidir. Kardiyojenik
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sok, masif miyokard infarktist olustugu zaman saol ventrikdl
fonksiyonlarinin global olarak bozulmasina bagli olarak sistolik
kan basincinin 30 dk'dan fazla 80 mmHg'dan dusuk olmasi,
kardiyak indeksin <1,8 Lt/dk/m2 olmasi ve sol ventriktl dolma
basincinda belirgin yiukselme olmasiyla (pulmoner kapiller wedge
basinci >18 mmHg) karakterizedir. Kardiyojenik soklu hastalarda
acil hemodinamik ve anjiografik degerlendirme gereklidir
(4,5,23). Page ve arkadaslarinin (24) kardiyojenik sok nedeniyle
6len 20 vakada yaptiklari otopsi incelemelerinde sol ventrikalin
en az %40’indan fazlasinda nekroz oldugunu bulmuslardir.
Benzer bulgular Alanso ve arkadaslari (25) tarafindan da rapor
edilmistir. Bu yazarlar kardiyojenik sok nedeniyle élen vakalarda,
sol ventriktl miyokardinin ortalama %51’nin kaybinin séz konusu
oldugunu, oysa kardiyojenik sokta olmadan ve ani olarak aritmi
nedeniyle ©6lenlerde, sol ventrikil miyokardinin ortalama
%23’unde (%14-31) nekroz bulundugunu bildirmiglerdir.
Kardiyojenik soktan 6len hastalarda “Piecemeal” nekroz vardir.
Bunlarda nekroz iskemik zonuda igcine alacak sekilde ilerler. Bu
siklikla CK-MB’'nin persistant yuksekligiyle birliktedir. Sol
ventrikil fonksiyonlarindaki erken bozulma, olusan genis
infarktise bagli olabilir (4,5,23).

Periinfarktis iskemik zonunda, infarktis geligsmesi bir kag
faktdrle presipite edilebilir. Bunlar oksijen tagsinmasindaki ters
etkiler veya metabolik ihtiyaclardaki ters etkilerdir. Bu ters etkili
faktérler; koroner perfuzyon basincindaki disme, ve miyokard
oksijen ihtiyacinin kalpteki adrenerjik sinir sonlanmalarinda
salinan adrenerjik katekolaminler tarafindan arttirilmasidir.
Ventrikller septum veya papiller adele ruptarine bagh gelisen
kardiyojenik soklarda prognoz sol ventrikul yetmezligine bagh
gelisen kardiyojenik soka gére daha iyidir. AMI’de sok durumu bir

kisir déngliye yol acabilir. Koroner obstriksiyon miyokardiyal
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iskemiye yol acarak miyokard kontraktilitesini ve ventrikul
performansini bozar. Bu durum arteriyel basingta diUsmeye,
dolayisiyla koroner perfiuzyon basincinda dismeye, iskeminin

daha fazla olmasina ve nekrozun genislemesine neden olur (4).

2-Konjestif Kalp Yetmezligi: infarkt zamani énemsenmeden

sol ventriktlin %20-25’inde anormal duvar hareketlerinin olmasi
hemodinamik olarak sol ventrikil yetmezligine yol acgar. Sol
ventrikul yetmezliginin fizik bulgulart ve semptomlari anormal
duvar hareketi olan alanlarin artmasiyla orantili olarak artar (7).
Kalp yetmezliginin semptom ve bulgulari; dispne, akciger ralleri
ve UglUnclU kalp sesidir. AMi'de kalp yetmezligi ile akut mortalite
arasinda yakin korelasyonun varligi gosterilmistir (11). inferiyor
AMi’de; sad ventrik(l infarktinin olmasi, yuksek dereceli AV blok,
atriyal fibrilasyon, mekanik komplikasyonlarin gelismesi,
kollateral sirkulasyonun yetersiz olmasi, énceden gecirilmis
MI’nin olmasi kalp yetmezliginin ortaya ¢ikmasin: potansiyalize
eder (4).

C-MEKANIK KOMPLIKASYONLAR

AMI’nan dramatik komplikasyonlari, infarkt dokusunun ani
olarak rupturadtr. Ruptur, korda tendineada, papiller adelede,
interventriktler septumda veya her iki ventrikdlin serbest
duvarinda olabilir. Infarktis nedeniyle olan tum élumlerin %15’

ruptur nedeniyle olmaktadir.

1-Serbest duvarin _riiptiirii;: AMI nedeniyle hastanade 6&len

vakalarin %10'undan fazlasinda serbest duvar infarktisd oldugu

godsterilmistir (4).

2-Sol ventrikiil anevrizmasi: Kontraktil olmayan ve sistol

sirasinda disa dodru bombelesme olarak tanimlanmistir. AMI
geciren ve hayatta kalan vakalarin %8-15'inde anevrizma

saptanmistir. Anevrizma duvari normal miyokarddan incedir.
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Nekrotik kas siklikla fibré6z dokudan olusur, nadiren canli doku
tasir. Anevrizma sistol sirasinda bombelesme yaptig! igin sistol
sirasinda sol ventrikdlin strok voluminde “calma’ya yol agar.
Apeks ve anteriyor duvarda inferoposteriyor duvara nazaran 4
misli daha sik gdralurier. Sol ventrikil anevrizmasi olan
vakalarda mortalite, olmayanlara gére 6 misli daha fazladir. Bu
hastalarda tasiaritmilere baghh ani &élum siktir.  Buyuk
anevrizmalarda strok volum duser. Diyastol sonu vélim artar.
Duvar tansiyonu artar ve miyokardin oksijen ihtiyacinda belirgin

artig olur. Sonugta kalp yetmezligi gelisir (4).
D-TROMBUS OLUSUMU VE ARTERIYEL EMBOLIZM

AMi’den 6len vakalarda mural trombusa daha sik
rastlanmistir. AMi‘den 6len 924 vakanin otopsi incelemelerinde
%44’Unde infaktis bdlgesinde mural trombls oldugu gérulmastar
(26). AMI’da = ekokardiyografik olarak saptanan mural
trombuslarin emboliye yol agmasi %5 civarindadir. Prospektif
calismalar, AMI'ntn ilk 48-72 saati icinde mural trombus gelisen
hastalarda prognozun oldukga kétd oldugunu géstermistir.
Trombuslar siklikla sol ventrikulin apeksinde olusur. Genellikle
apeks ve septumda genis infarkt sahasi olan, anevrizmatik
dilatasyonlu transmural infarktislerde trombus olusumu apekste
gbzlenmektedir. Bu mural trombusun sistemik atreriyel emboliye

yol agmasi nadir rastlanan bir durumdur (4).
E-PERIKARDIYAL EFFUZYON:

AMi’den sonra hastalarin %17-25’inde olugur. EffGzyon
genellikle ekokardiyografik olarak saptanir. EffUzyon yaygin,
anteriyor infarktuslerde ve konjestif yetmezlik geligsen vakalarda
daha siktir. EffGzyonun olmasi perikardit oldugunu gdéstermez.
Effuzyon olan vakalarin ¢ok blUyuk bir kisminda perikarditin diger
bulgulari yoktur. Gegici perikardiyal frotman transmural

infarktUsln ilk 48 saati icinde olusur ve rélatif olarak transmural
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miyokard infarktisunde sik rastlanir. Perikardit daha ¢ok erkek,
Q wave infarktuslerde ve konjestif kalp yetmezligi gelisenlerde
siktir. Klinik g¢aligsmalarda aktif perikarditin %10-20 oldugu
saptanmistir. Oysa perikarditin bulgulari olmadan perikardiyal
effizyon olmasi daha siktir. Perikardit siklikla AMI’nin 2. ve 4.

gunleri arasinda olusur (4).

FIBRIN OLUSUMU

intrinsik sistem Extrinsik sistem
Xl Injuri
x
Yuzey Xlla Doku tromboplastin
temasi Xl IX +
Xla— l Vil
IXa
Trombosit VI

membrani Ca \
|

Protrombin Xa Trombosit
Komplex V membrani
Ca
l Fibrinojen

Protrombin—_, Trombin__—, l

Xllla —»

Stabilization

Sekil 1: Fibrin olusum mekanizmalari (Romen rakamlari
pthtilagsma faktérlerini ifade etmektedir.)
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Insan organizmasinda fibrin olusumu, c¢ok kompleks
mekanizmalarin etkilesimiyle, intrensek ve ekstrensek sistemlerin
katkilariyla meydana gelmektedir. Fibrin olugsumu yukarida
sematize edilmistir (sekil 1). Trombus, trombisitler ile birlikte
fibrinin belirli boélgelerde toplanarak yumaklasmasi sonucu
olugsmaktadir. Meydana gelen fibrin ve trombosit yumagi
(trombUs) fibrinolitik mekanizmalarin  devreye girmesiyle
parcalanarak kucgulebilir veya tumuayle kaybolabilir (27). Sekil

2'de fibrinolitik sistem kisaca sematize edilmistir.

Streptokinaz

Urokinaz
Plazminojen Doku plazminojen aktivatéru
aktivatoérieri Pro-urokinaz

Acylated plazminojen

Streptokinaz kompleksi

< Plazminojen aktivatér inhibitérleri

v

Plazminojen ——— Plazmin
l “— Alfa 2 antiplazmin

Fibrin—— Fibrin yikim aranleri
Sekil 2: Fibrinolitik sistemin kisaltilmis semasi

FIBRINOLITIK SISTEMIN CALISMASI: Normal koroner
arterler trombozis ve oklizyona karsi korunmuslardir. Bu, saglam

endotelin dort temel fonksiyonu ile saglanir (4,28,29).
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1-Prostasiklin ile antiagregan etki
2-Nitrik oksit ile vazodilatator etki
3-t-PA ile fibrinolitik etki
4-Trombomodulin ile antitrombotik etki

Koroner arter limeninde gelisen aterosklerotik plak saglam
endotelin fonksiyonlarini bozarak, trombUs gelisimine zemin
h‘aZIrlar. Plaklar nekrotik bir ¢ekirdedi saran fibréz ve rijit
eksternal bir yapidan ibaret olarak kabul edilirse fiziksel
guclerin etkisiyle raptlre duyarli oldugu acik¢ga anlasilmaktadir.
Plakta olusan ruptar yada fissir dolasan trombositierin
aktivasyonunu ve agregasyonunu basglatarak trombus olugsumuna
yol acar. Trombosit agregasyonunu seratonin, tromboksan A2
gibi bir ¢ok vazoaktif maddelerin salinimi trombUs olusumunu
hizlandirir. Sonraki asamada trombUsa fibrin, eritrositler ve
[6kositler de katilirlar. TrombUs olusumuyla birlikte endojen
fibrinolitik sistem aktive olarak trombustn spontan lizisiyle ilgili

mekanizmalar igslemeye basglar (4,25).

1-Patofizyoloji: Fibrinin 6n maddesi fibrinojendir. Fibrinojen

dretildigi hepatositten c¢ikar, dolasima karigir. Damar lezyonu
olan yerde didger koagUlasyon faktérleri ile birliktie bir ag
olusturur. Olusan bu aga plazminojen katilir. Komsu endoteliyal
hicrelerden salinan t-PA plazminojene baglanir. Plazminojenin
plazmine dénUsimunl saglayarak fibrinin erimesini saglar.
Dolagsima karigsan aktif plazmin molekulleri alfa-2 antiplazmin
tarafindan inaktive edilir. Bdylece sistemik lizis engellenir. Fibrin
olmadan t-PA’'nin etkisi yoktur. Ayrica periferik dolagsima gecgen t-

PA karacigerde bir ka¢ dakika i¢cinde pargalanir (28).

2-Fibrinolitik sistemin aktivasyon mekanizmasi:

Fibrinolitik sistemin temel reaksiyonu proenzim olan plazminojeni

aktif bir enzim olan plazmine dénUsamuddr. Plazmin fibrinin
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solubl degredasyonundan sorumludur. Plazmin diger proteazlara
gére daha spesifik olmasina ragmen diger pihtilagsma sistemi
substratlarini da bozabilir. Fibrinojen, Faktér V, Faktér VI
Uzerine sistemik proteolitik etki yaparak pihtilagsma sistemi

Uzerine negatif etki yapabilir (28).

3-Fibrinolitik _sistemin reqiilasyonu: t-PA ile plazminojen

aktivasyonu endoteliyal hlcre ylzeyinde veya fibrin varliginda
olur. Adrenalin infazyonu, vendz okluzyon, fiziksel egzersiz,
vaskUler endotelin uyarimi ve trombin t-PA salinimina neden olur
(28).

4-Fibrin yiizeyinde t-PA ile plazminojen aktivasyonu: t-PA

fibrin yoklugunda etkisiz bir enzimdir. Fibrin varliginda t-PA’nin
plazminojene afinitesi gok yuksektir. Bu nedenle t-PA fibrin
pithtist Uzerine etkili plazmada ise etkisizdir. Plazmin fibrin
ylzeyinde olustugu zaman alfa-2 antiplazmin ile inaktivasyonu
¢cok yavas (yari 6mrd 10-100 sn), serbest plazmin olustugu
zaman ise inaktivasyonu ¢ok hizli olur (yart é6mru 0,1 sn). Yine t-
PA'nin hicreye bagli plazminojeni dolagsimdaki plazminojene

goére 10 kat daha fazla katalize ettigi rapor etmistir (30).
5-Fibrinolitik sistemde rol oynayan diger maddeler

Plazminojen: Plazmada 1,5-2 mikromol konsantrasyonda

mevcut olan ve 92000 dalton molekul agirlikli tek zincirli bir
glikoproteindir(28,30).

Alfa antiplazmin: insan plazmasinda bulunan fizyolojik

plazmin inhibitérudar. Tek zincirli, molekal agirligr 70000 olan ve

plazma konsantrasyonu 1 mikromol olan bir glikoproteindir (28).

Plazminojen aktivator inhibitorleri (PAi): t-PA'nin insan

plazmasinda hizli inhibisyonu PAI-1 tarafindan olur. Bu bir serin
proteinaz inhibitérudur. PAIl-1 sekresyonu c¢ok dusUk dansiteli

lipoproteinler, trombin, lipopolisakkaritlerle uyarilir (28,30).
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FIBRINOLITIK iLAGLAR

Meydana gelen fibrin ve trombusun eritilmesi igin uzun
stiren calismalar sonucunda degisik kimyasal maddeler elde
edilmistir. Bunlar genis bir liste olustururlar. Bu maddeler

asagidaki sekilde siniflandirtlirlar (27,30).

A-Minor fibrinolitikler (profibrinolitikler): Bunlar endojen

fibrinolitik mekanizmalari aktive etme kapasitesine sahiptirler.
Potent plazminojen aktivatérieri degildirler (ethyloestrenol,
methenolone, methylanandrostenedione, danazol, oxymetholone
gibi).

B-Majér fibrinolitikler: 1., 2. ve 3. jenerasyon trombolitik

ilaglar olarak 3 kategoriye ayrilirlar.
1. Jenerasyon: streptokinaz ,urokinaz, stafilokinaz

2.Jenerasyon: Anistreplase (ASPAC), Tissue-type
plasminogen activator (alteplase, Duteplase), Prolrokinase

(saruplase)

3. Jenerasyon:. Antibody-targeted plas‘minogen activator
(antifibrin Fab, 32kd scu-PA, antifibrin single chain Fv 32kd
scu-PA)

Mutans

Domain-deletion (recombinant tissue-type plasminogen

activator)
Site-specific
“‘Enhanced” plasminojen activators
Vampire bat-PA
No-s-t-PA

Ayrica trombolitik ajanlar fibrine olan ézgulligune gére ikiye

ayrilirlar.
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a-Spesifik olanlar: t-PA, tek-zincir Urokinaz plazminojen
(scu-PA)

b-Nonspesifik proteazlar: Streptokinaz (SK), Anistreplase
(ASPAC) ve Urokinase (UK)

Burada calismamizda kullandigimiz iki fibrinolitik maddeden

genis olarak bahsedilecektir.

STREPTOKINAZ (SK): A grubu beta hemolitik streptokok
kaltarlerinden elde edilen bir proteindir. SK tek polipeptid

zincirinden ve 415 aminoasitten olusan bir molekuldidr. SK direk
plazminojen aktivatéra degildir. 1 molekdl SK 1 molekul
plazminojenle birleserek aktivatér kompleksini olusturur. Bu
kompleks gercek plazminojen aktivatéruadur. Olusan bu aktivatér
kompleks plazminojenin plazmine dénlUsmesini saglar. Fibrine
disuk o&zgulligunden dolaytr kullanimi fibrinojen azalmasiyla
karakterize sistemik litik durum olusturur. SK’in yarilanma émru
23 dakikadir. SK allerjiktir ve anafilaktik reaksiyonilar
olusturabilir(27,30).

Nonspesifik fibrinolitik olan SK, sistemik olarak plazminojeni
plazmine c¢evirir. SK yaygin olarak dolasan fibrinojen,
plazminojen, faktor V, ve faktér VIII'in azalmasina yol acar. Tipik
olarak 1,5 MU. SK verildiginde fibrinojen duzeylerinde tedauvi
éncesine gbére %20 azalma olur. Fibrinojen yikim Urdnlerinde
artma olur. Bir ¢cok hastada énceden antistreptokokkal antikorilar
olmasina ragmen, Second international Study of infarct Survival
(ISIS-2)’'de (31) SK verilenlerin yalnizca %4’Gnde allerjik
reaksiyon (ates, titreme, kizariklik ve drtiker) gézlenmistir.
Anaflaktoid sok gok nadirdir. IS1S-2'de %0,5 olarak bildirilmigtir.
Bununla birlikte hipotansiyon olduk¢a stk rastlanan bir yan
etkidir. Ortalama sistolik kan basincinda 35 mmHg ‘lik digsmeye
yol acgar (27). Hastalarin %7-10'unda sivi yUkleme yada

vazopresstr destek gereklidir. Seri serolojik galismalar SK yada
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Anistreplase verilenlerde 4 yil veya daha fazla streyle kalici IgG
olugsur ve nétralizasyon titresi sltrer. Bu laboratuvar
parametreleriyle birlikte trombolitik etkinin azaldigini ve ciddi
allerjik reaksiyonlarin arttigini gésteren calismalar yoktur. Bu
konuda teorik kaygilar olmakla birlikte ikinci kez SK veya

Anistreplase uygulamasiyla ilgili yeterli veriler yoktur(27).

Standart doz; SK'in 1,5 milyon Unite ve 60 dakikada
verilme  sekli Schréder (32) tarafindan 1983 vyilinda
tanimlanmistir. Ancak SK’1 1,5 MU olarak 30 dakikada verenlerde
olmustur (33). Hizli SK infuzyonu daha fazla hipotansiyona

neden olmaktadir (27).

Doku-tipi plazminojen aktivatéri (t-PA): Tek zincirli,

molekdl agirligr 70000 olan, 527 aa.’dan olusan serin
proteinazdir. t-PA bir glikoproteindir. [lk defa 1947'de
tanimlanmistir. Trombus olusumuna cevap olarak vaskuler
endotel tarafindan salinir. Fibrine karst yuksek baglanma
kapasitesine sahiptir. Boéylece fibrine baglt plazminojenin
plazmine dénUsumunu pihti ylUzeyinde saglar. Dolasimdaki t-
PA’'nin yarilanma émri 5 dakika olmasina ragmen pihti igerisinde
7 saate kadar sebat eder(28). Karaciger tarafindan yikima
ugratilir. t-PA antijenik degildir. Konvansiyonel t-PA dozlarina
gére, hizli t-PA infGzyonunu inceleyen alternatif rejimler
incelenmis ve bu uygulamanin erken dénemde tam acilmayi
saglamada ve reokllGzyon oranlarinda dizelme saglandigi
gbézlenmistir (27). t-PA, plazminojen aktivatér inhibitérieriyle ters
reglle edilir (6zellikle PAI-1). Ticari olarak tek zincir versiyonu

“alteplase” ve gift zincir versiyonu “duteplase” vardir (30).

t-PA'nin SK’ya gére teorik olarak majér avantaj fibrin-
plazminojen kompleksine belirgin affinitesidir. Bu durum relatif
olarak fibrin selektifligini saglar. t-PA’ya bagli hipotansiyon

gérulmez (4,30).
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Rélatif fibrin spesifitesi bazi avantajlar ve dezavantajlar
olusturur. Pozitif avantaj: t-PA pihtiyi SK’dan daha hizli erittigi
deneysel ve klinik galismalarda gésterilmistir (34). Dezavantaji:
hizli ve yUksek rekanalizasyon yuksek reoklizyon hiziyla
birliktedir (27).

On yukleme veya akselere t-PA’ya 1989'da Neuhaus ve
arkadaslar! (35) tarafindan baglanmistir. Akselere doz gsemasinda
t-PA; 15 mg intravendz bolus , 50 mg 30 dakika iginde ve kalan
35 mg ise 60 dakika icinde inflzyon olarak &nerilmistir. Béylece
daha hizli ve daha fazla ag¢ilma saglanmigtir. Akselere doz
kullanimi GUSTO calismasinda (36) daha genis bir sekilde ve SK

ile kargilastirmal olarak kullaniimistir.

5-Siklikla Kulanilan Trombolitik Ajanlardan rt-PA ve SK'in
cesitli 6zellikleri tablo 1’de gésterilmistir (27,28)

Tablo 1: rt-PA ve Streptokinazin 6zellikleri

OZELLIKLER t-PA Streptokinaz (SK)

Kaynak insan, Grup C streptokok
rekombinant

Metabolizma Hepatik Hepatik

Kanama olasiligi Var Var

Hipotansif etki Yok Var

Allerjik reaksiyon Yok Var

Fibrin spesifitesi Var Yok

Doz 100 mg / S0 dk. 1.5 mu/h

Yarilanma émrd 3-4 dk 18-23 dk.

Sistemik proteolisis 4+ 1-2+

Uygulama yolu iv, iC v, IC

Molekuler agirlik (kD) 63-70 47

Tedavi maliyeti 2200 D/ 100mg 300 D/ 1,5 MU.

mg: miligram, dk: dakika, md: milyon Unite, lv: intravenoz,

iC: intrakoroner, D: dolar, kD: kilodalton
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AMI’niin trombolitik tedavisi icin hasta secim rehberi

1-Klasik Kriterler:

Yas<75
Goégus agrisi<6 saat
Ardisik iki derivasyonda ST segment yukselmesi >0,1 mV

2-Genisletilmis Kriterler:

Yas 75 yili gegmis olabilir.
Sol dal blogunun olmasi
Inferiyor infarktis bulunmasi

3-Kontrendikasyonlar:

a-Kesin:

Aktif internal kanama

6 ay i¢cinde inme veya hemorajik inme 8ykusu

2 ay i¢inde nérosirurjik girisim

Intrakraniyal neoplasm, arterioventéz malformasyon veya
anevrizma

Kanama diyatezi

Ciddi sarekli, kontrol edilemeyen hipertansiyon (>200 mmHg

sistolik ve/veya >120 mmHg diyastolik)

b-Goéreceli kontrendikasyonlar:

10 gln iginde majér cerrahi veya organ biyopsisi

10 gun icinde majér gastrointestinal kanama veya

genitolriner kanama
Akut perikardit

Ciddi hepatik veya renal hastalik
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Gebelik
Diabetik veya diger hemorajik retinopati

Uzamig kardiyopulmoner resusitasyon (>5dk) veya travmatik

endotrakeal entibasyon
Kompresyon uygulanamayacak damara girilmis olmasi
SK veya APSAC’a énceden allerjik reaksiyon

SK veya APSAC’In daha énce kullanimi (12 ay icinde) (37).
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VAKALAR VE YONTEMLER

Firat Universitesi Kardiyoloji Anabilim Dali’'na, Mart 1993-
Agustos 1996 tarihleri arasinda inferiyor AMI tanisiyla yatirilan
ve trombolitik tedavi uygulanan 13’0 kadin, 45’i erkek, 58 vaka
calismaya alindi. Prospektif olarak Mart 1993- Mart 1995 tarihleri
arasinda 31 vakaya SK uygulanarak verileri toplandi. Daha sonra
Agustos 1995-Haziran 1996 tarihleri arasinda 21 vakaya rt-PA
uygulandi. Bu tarihler arasinda inferiyor AMI tanisiyla basvuran
ancak ekonomik nedenlerle yada rt-PA’'nin temin edilememesi
nedeniyle SK uygulanan 6 vaka da calismaya dahil edildi. Her iki

gruptaki hastalarin bazal 6zellikleri tablo 2’de g&sterilmistir.

Tablo 2. Vakalarin genel ézellikleri

Hastalarin bazal t-PA Streptokinaz
6zellikleri
Yas 45-80 * 33-76*

(ort:62,1+8,71) (ort:54,5:10,6)

Cins 7 kadin, 14 erkek 6 kadin, 31 erkek

*P>0,05

Tum vakalar, Turk kardiyoloji Dernegince (37) de kabul
edilen “AMI’nun trombolitik tedavisi icin hasta se¢im rehberi’nde
belirtilen o6zellikler agisindan dikkatle incelendi. Buna goére

kontrendikasyonu olmayan vakalara trombolitik tedavi baglandi.

AMI tanisi, Multicenter Investigation of the Limitation of
infarct Size (MILIS) (38) calisma gurubunun kriterlerine gére
konuldu. Buna goére; >30 dakika (dk) devam eden gégus agrisi,
EKG'de ardisik iki derivasyonda yeni ortaya ¢cikan Q dalgasi (30
ms’'den genis, 0,2mV’dan derin), en az iki derivasyonda yeni
ortaya c¢ikan ST segment elevasyonu (J noktasindan 0,02 sn

sonra ve en az 0,1 mV yuksekliginde), yeni ortaya cikan sol dal
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blogu, kriterlerinden en az biri saptanan hastalara AMi tanisi

konuldu. Seri enzim takipleriyle tani teyid edildi.

EKG'de lezyonun bulundugu derivasyona gore
lokalizasyonlar; DI, aVL, V1-6 yaygin anteriyor, DI, aVL, V6
lateral ve DII, DI, aVF inferiyor olarak siniflandirildi.
Posteriyor  bdlgeyi indirek olarak gbsteren V1, V2
derivasyonlarinda R dalvgasmln en az 0,04 sn genigliginde, R/S
‘in >1 olmasi, T dalgasinin pozitif olmasiyla birlikte V7-9'da ST
segment ylaksekliginin olmas| posteriyor infarktis olarak, ayrica
saf prekordiyal derivasyonlarda (V3R,V4R,V5R) 1 mm’den fazla
ST segment yUksekliginin olmast sad ventrikdl infarkiisu olarak
kabul edildi (39).

SK; 1,5 milyon tnite 200 cc %5 dextroz icinde 30-60 dakika
icinde infuzyon olarak verildi. Tdm vakalara streptokinaz
inflzyonundan &énce 8 mg dexamethazone ve 10 mg

chlorphenoxamine intravenéz (iv) olarak uyguland) (32,33,37).

rt-PA, 100 mg dozunda ve inflzyon yoluyla, Global
Utilization of Streptokinaze and Tissue Plasminogen Activator
for Occluded Arteries (GUSTQO) calismasinda (36) tanimlandigi
sekilde “hizlandiriimigs” olarak uygulandi. rt-PA uygulanan tim
hastalara, hemen 5000 Unite iv. puse ve 1000 U/saat heparin 48-

72 saat sureyle infUzyon yoluyla verildi.

Her iki gruptaki, kontrendikasyonu olmayan tum vakalara ilk
glin 15 gr, (ilk 4 saatte 7,5 gr, sonraki 20 saat iginde 7,5 gr)
ikinci gun 7,5 gr magnezyum sulfat %5 dextroz iginde infUzyonla
verildi. Ayrica standart tedaviye (narkotik analjezikler, asetil
salisilik asit, nitrat gibi) ek olarak kontrendikasyonu olmayan tium

vakalara beta bloker (50-100 mg/gin atenolol) verildi.
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Trombolitik tedavi uygulanan hastalarin tasidiklari risk

faktérleri tablo 3'de gésterilmistir.

Tablo 3. vakalardaki risk faktérleri ve sikligi

Risk Faktéri rt-PA(n:21) Streptokinaz(n:37)
Diabet 1(%5) 5 (%13)
Hipertansiyon 8 (%38) 11 (%30)
Sigara 13 (%61) 28 (%76)
Tedaviye bagslama saati 3,35+1,39 3,19+1,43
MI 6ykis 6(%29) 6(%16)
Tip-A kisilik 5(%23) 13(%35)
Kati yag tuketme 19(%9S0) 27(%72)
Herediter faktérler 6(%29) 6(%16)
Hiperlipidemi

T. kollesterol>200mg 11 (%52) 24 (%65)*
Trigliserid>250mg 1 (%5) 10 (%27)**
HDL<40mg 13 (%62) 18 (%49)*

* P>0,05; **P<0,05, HDL: High-density lipoprotein

inferiyor lokalizasyonla birlikte posteriyor, sad ventrikil,
lateral ve anteriyor infarktisi olan vakalarda c¢aligsmaya dahil

edildi. Bununla ilgili hasta dagilimi tablo 4'de g6sterilmistir.

Tablo 4. AMI lokalizasyonlari

Ml lokalizasyonu rt-PA(n:21) Streptokinaz(n:37)
Inferiyor 8 (%38) 17 (%46)*
Inferoposteriyor 1 (%5) 4 (%11)*
Inferolateral 3 (%14) 4 (%11)*
Inferoposterolateral 1 (%5) 7 (%19)*
inferiyor+Sag V. 4 (%19) 2 (%5)*
inferoposteriyor+SagV. 0 (%0) 1 (%3)*
Inferiyor+Anteriyor 4 (%19) 2 (%5)*

Mi: Miyokard infarktusu, V: Ventrikal, * P>0,05
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Hastalarin ilk klinik muayeneleri g6z &ntne alinarak
yapilan KILLIP siniflamasina gére vaka dagilimi tablo 5’de

go6sterilmistir.

Tablo 5. Hastalarin KILLIP siniflamasina gére dagilimi

KILLIP rt-PA Streptokinaz
I 15 (%71) 28 (%76)*
Y 5 (%24) 9 (%24)*
11 1 (%5) 0*

v 0 0*
*p>0,05

Trombolitik tedavi uygulanan tim vakalar koroner yogun
bakim Unitesinde izlendi. Elektrokardiyogramlar, tek kanalli
Nikhon Kohden cihazinda 1 mV/cm standardizasyon yapilarak ve
25 mm/sn hizda c¢ekildi. Reperfuzyon kriterlerinin olusup
olugsmadigi dikatle incenlendi. Klinik reperfuzyon kriterleri olarak
trombolitik tedaviden sonra agrinin c¢abuk gec¢mesi, ST
elevasyonunda trombolitik tedaviden sonra uU¢ saat iginde
%50’den fazla azalma, reperfluzyon aritmileri ve CPK-MB’nin 12
saatten ©&énce zirve yapmasi olarak kabul edildi (40,41).
Tedaviden 6nce ve tedaviden sonra ilk U¢ saat icinde her saatte
bir EKG c¢ekilerek reperfuzyon kriteri olarak bilinen (40,41) ST
segmentinde baslangica goére %50'den fazla izoelektrik hata
yaklasmanin (ST'de ¢dékme olmasi) olup olmadigi arastirildi.
Reperfuzyon aritmileri ve diger tum aritmiler merkezi monitérden
izlenerek ve EKG kayitlart alinarak yada olusan aritmileri 24 saat
boyunca kaydeden monitérden incelenerek saptandi (40,41,42).
Gunluk enzim takibi yapilarak, enzim yuUksekliginin infarkt
alaniyla olan iliskisini gdsteren calisma (13,25) sonuglari goz
8ntne alinarak, infarkt alaninin buytklugud tahmin edilmeye
calisildi. Hastalar her gun muayene edilerek klinik durum ve

olusan tim komplikasyonlar koroner bakim formiarina iglendi.
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Fizik muayenede, prekordiyumda S3 ve akciger sahalarinda
krepitan rallerin varli§i g6z 6énine alinarak yapilan KILLIP
siniflamasinda (11), KILLIP-I normal, KILLIiP-II kalp yetmezligi,
KiLLIP-3 akut akciger édemi ve KILLIP-IV kardiyojenik sok olarak
kabul edildi. Ayrica kardiyojenik sok tanisi, sistolik kan
basincinin 80 mmHg’'nin altinda olmasi, ciltte sogukluk, solukluk,
terlemenin olmasi, saatlik idrar volimunin 20 ml'nin altina
dismesi, serebral hipoperfizyon bulgularinin olmasr ve asidoz,
aritmi gibi sekonder faktérlerin tedavisine ragmen sokun devam
etmesiyle konuldu(4,25,29). ilk gunden sonra gunlik EKG
cekilerek ST segmenti, atrial ve ventriktuler erken atimlar, atrial
fibrilasyon, sinls dugumu disfonksiyonu, dal bloklari, AV bloklar

acisindan degerlendirmeler yapildi.

EKG’de PR mesafesinin 0,20 saniyeyi ge¢cmesi |°-AV blok,
PR mesafesinin giderek uzamasi ve bir P'ye yanit alinamamasi
mobitz tip-I, PR mesafesi sabitken bir P dalgasini QRS’in takip
etmemesine mobitz tip-ll, P ve QRS dalgalarinin birbiriyle

iliskisiz olmasi AV tam blok olarak degerlendirildi (39).

AMI’nun standart tedavisine ek olarak 6zel Kklinik
durumlarda uygun tedavileri yapildi. 1l11° AV blokda gegici pace
maker, kardiyojenik sokta santral venoz basinci, saatlik idrar
volimu, saatlik tansiyon arteriyel takibi, pozitif inotropik
ajanlarin kullanimi vs, kalp yetmezliginde pozitif inotropik ajanlar
uygun diuretik ve AMi’den 72 saatten sonra anjiyotensin
dondstlrtct enzim inhibitért kullanildi. Ayrica sag ventrikdl
infarktUslerinde gerekli sivi inflzyonu yapilarak intravaskuler
volum yuksek tutuldu ve venodilatasyondan kaginmak amaciyla
nitrat verilmedi (4,5,29).
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ISTATISTIK YONTEMLERI

Trombolitik tedavi verilen gruplarda elde edilen bulgular ve
klinik 6zellikler arasindaki farkliliklarin kargilastirmalarinda “iki
ylUzde arasindaki farkin anlamlilik testi” ve “Student-t testi”
kullanildi. Gruplara ait veriler ortalama + standart sapma olarak

gosterildi. Anlamlilik dtzeyi olarak P<0.05 alindi (43).
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BULGULAR
Hastalarin bazal ézellikleri:

Her iki tedavi grubunda yas ortalamasi agisinda benzerlik
mevcut olmasina karsin rt-PA grubunda kadin hasta orani %33,
SK grubunda ise %16 idi. SK grubunda diabetik hasta orani daha
fazla saptanmisti (%5’'e karsin %13). Daha 6énce M| gecirme orani
bakiminda vakalar incelendidinde rt-PA grubunda énceki Mi daha
stk oldugu gézlemlendi. Ancak saptanan bu farklar istatistiksel
olarak anlamli degildi. AMI ile uyumlu gé3dus agrisi basladiktan
sonra trombolitik tedaviye baslayincaya kadar gecen sdre her iki
grupta ayniydr (istatistiksel fark yoktu). Diger risk faktérieri
bakimindan vakalar benzer 6zellik tagimakla birlikte 6zellikle
tereyagdi ve kavurma gibi kati yaglarla beslenme aliskanliginin
oldukca fazla oldugu g6zlemlenmis, hastalardan yattiklari stre
icinde herhangi bir gunde 16 saat acliktan sonra alinan kan
numunelerinde yapilan lipit analizlerinde sirasiyla rt-PA
grubunun %62’sinde, SK grubunun %49’unda HDL’'nin 40 mg dan
diustk, kollesterol degerlerinin rt-Pa grubunun %52’sinde, SK
grubunun %65’inde 200 mg'in ustunde oldugu ve rt-PA’da
vakalarin %4'Gnde, SK grubunda ise vakalarin %27’sinde
trigliserid duzeyleri 250 mg’in Ustundeydi. (HDL'nin 40 mg’dan
distuk olmasi, kolesterolin 200 mg'dan ve trigliseridin 250
mg’dan yuksek olmasinin koroner ateroskleroz igin risk faktéru
oldugu bilinmektedir.) Bu farklilik, vakalardan degisik
zamanlarda kan nimunelerinin alinmis olmas! ve bu sure iginde
uygulanan tedaviyle iliskili olabilir. Tum hastalarin lipit profili
ortalamalari arasinda istatistiksel acidan anlamh farklilik yoktu.

Tablo 6’da hastalarin lipit profilleri gésterilmisgtir.
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Tablo 6. Vakalarin lipit profilleri

rt-PA grubu Streptokinaz grubu
Kolesterol (mg) 209,9+46,0* 237,7+63,1*
Trigliserid (mg) 151,2+67,8* 232,4+136,6*
HDL (mg) 39,7+2,5* 39,3+2,8*

* p>0,05, HDL: High-density lipoprotein
KLINIK REPERFUZYON KRITERLERI

1-Reperfuzyon Aritmileri: Agrinin basglangicindan itibaren ilk
24 saat iginde gelisen akselere idioventrikiler ritm (AIVR),
ventriktler tasikardi (VT), ventriktler fibrilasyon (VF), sik
ventrikiler erken atim (VEA) ve sinlUs bradikardisi (SB) alindi
(41,42). Trombolitik tedavi sirasinda yada sonrasinda gelisen

reperfiuzyon aritmileri (VEA, VT, VF, SB) tablo 7’de g&sterilmistir.

Tablo 7. Reperfuzyon aritmileri

Reperflizyon aritmisi rt-PA(n:21) SK(n:37)
VEA 10(%47) 11(%29)
VT 1(%5) 2(%5)
AIVR 2(%10) 2(%5)
SB 7(%33) 12(%32)
Toplam 20*(%96) 27*(%73)

* p<0.05, VEA: Ventriktler Erken Atim, VT: Ventrikuler
Tasikardi, AIVR: Akselere Idioventritkler Ritim, SB: Sinus
Bradikardisi

Tabloda géruldugu gibi siklikla karsilastigimiz .reperfL'Jzyon
aritmileri sik VEA ve SB idi. Klinik reperfizyon kriterierinden biri
olan aritmiler toplu olarak ele alindiginda, rt-PA grubunda bu
aritmilerin daha sik olustugu ve saptanan bu farkin istatistiksel

olarak anlamh (p<0,05) oldugu gérialmektedir.

45



2-ST segmenti elevasyonunda azalma: Trombolitik tedaviden
sonra ilk Ug¢ saat igcinde her saat basi c¢ekilen EKG'larda ST
segmentinin progresyonu incelendi. rt-PA uygulanan vakalarin
%95’inde, SK uygulanan vakalarin %5%unda ST elevasyonunda
%50'den fazla azalma saptandi. Saptanan bu fark istatistiksel
olarak anlamliyd: (P<0,05).

3-Gogus agrisinin ¢abuk gegmesi: Agrinin subjektif bir
sikayet olmasi, uygulanan narkotik analjezikler ve diger terapétik
ajanlarla gec¢mesi, agrinin klinik reperfizyon Kkriteri olarak
guvenirligini azaltmaktadir. Bu nedenle biz bu kriteri

degerlendirme disi birakmanin uygun olacagini dusdnduk.

4-CPK-MB’nin 12 saatten 6nce zirve dluzeyine ulagmasi veya
CPK-MB en yuksek degerleri oftalamalarn: Calismamizda CPK-
MB’'nin pik dederinin saptamak i¢in ¢ok sik araliklarla kan almay!
gerektirdiginden, bir parametre yerine bu enzimin her iki gruptaki
en yUksek degerlerin ortalamalari alindi. CPK ile birlikte LDH,
SGOT ve SGPT enzimlerinin zirve degerlerinin ortalamalari
alindi. Enzim degerlerinin infarkt alani buyukliguyle parellelik
gosterebilecegi géz 6nune alinirsa rt-PA uygulanan vakalardaki
pik enzim deg@erlerinin, SK uygulanan vakalardan daha dusguk
oldugu (p<0,05) ve bu durumun infarkt alaninin daha |iyi
sinirlandirilmasindan kaynaklamis olabilecegi aciktir. Enzimatik

pik deder ortalamalari tablo 8'de g&sterilmistir.

Tablo 8. Enzim degerlerinin pik ortalamalari

ENZIM rt-PA SK

SGOT 221,8+133,8* 234,4+£105,5*
SGPT 62,9+£28,5* 97,2t45,4*
CPK 1473,7+1031,7* 1628+715,6*
LDH 1337,9+452,9** 1525,6+478,5**

* P<0,05 ** P>0,05
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(SGOT: Serum Glutamic Oxaloacetic Transaminase, SGPT:
Serum  Glutamic pyruvic transaminase, CPK: Creatine

Phosphokinase, LDH: Lactic Dehydrogenase)
KOMPLIKASYONLARIN KARSILASTIRILMASI:

1-Hipotansiyon: SK’in hipotansif etkisinin oldugu ve bu
etkinin infUzyon hiziyla orantili olarak arttigr bilinmektedir.
Ortalama sistolik kan basincinda 35 mmHg’lik bir dismeye yol
actigr ve hastalarin %7-10'unda vazopressér destek yada sivi
infUzyonu gerektirdigi bilinmektedir (27). SK uyguladigimiz
vakalarin %35’inde rt-PA uygulananlarin ise %14’Gnde (p<0,05)
hipotansiyon gelisti.

2-Reinfarktus: Hastanin yattigt sure igcinde EKG'da ayni
béigeden yada degisik lokalizasyonda reinfarktis gecgirmesi
olarak alindi. Reinfarktis tanist, tipik gégus agrisi ve seri enzim
takipleriyle teyit edildi. t-PA uygulanan grupta hi¢ reinfarktus
gérulmezken SK grubunda 5 vakada (%13,5) reinfarktius gelisti.

Bu fark istatistiksel olarak anlamli (P<0,05) bulundu.
3-lletim Bozukluklari

Atrioventriktler ve intraventrikuler bloklar: Atrioventrikuler
(AV) tam blok, mobitz tip Il blok, 4:1, 3:1 blok, sol dal blogu, sag
dal blogu rt-PA grubunda hi¢g goérilmezken SK grubunun
%32,4’Gnde (p<0,05) bu iletim bozukluklarindan her hangi biri
olustu. Ozellikle artmis mortalite hiziyla birlikte olan AV tam blok
SK uygulananlarda anlamli (p<0,05) olarak daha yuksek bulundu.
trombolitik tedavi sirasinda veya sonrasinda geligsen iletim

bozukluklari tablo 9'da gd&sterilmistir.
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Tablo 9. Trombolitik tedavi sirasinda yada sonrasinda

gelisen atrioventriktler ve intraventriktler bloklar

Iletim bozuklugu rt-PA SK
AV Tam biok o* 6*
[© AV blok 3 5
Sol dal blogu 0 1
Sol posterior hemiblok 0 1
Sag dal blogu 0 1
4:1, 3:1 blok 0 2
Mobitz tip Il blok 0 1
Mobitz Tipl blok 1 1

TOPLAM 4(%19)* 18(%49)*
* p<0,05 AV: Atrioventrikller

4-Kardiyojenik Sok: AMi’'de kardiyojenik sok gelismesi
prognozun kétu oldugunu gdésteren 6nemli bir klinik tablodur.
Kardiyojenik sok tanisi yukarida anlatilan parametreler g6z
6nune alinarak konuldu. rt-PA uygulanan vakalarda kardiyojenik
sok tablosu gelismezken, SK uygulanan 3 vakada (%8) géruldua.
Bu fark istatistiksel olarak (p>0,05) anlamli degildi.

5-Konjestif Kalp Yetmezlidi: Hastanin klinige kabulunde
yapilan ilk muayenesinde KILLIP [l (kalp yetmezlidi) olan olgu
sayisi rt-PA grubunda 5 (%23,8), SK grubunda ise 9 (%24,3) ken,
hastane ¢ikisinda kalp yetmezlidi rt-PA grubunda 3 (%14,2), SK
grubunda 6 (%16,2) vakada mevcuttu (p>0,05).

6-Mortalite: Mortalitede saglanan dislsun istatistiksel é6nem
arz etmesi igcin ¢ok daha genis kapsamli c¢aligsmalarin
yapilmasinin gerektigi aciktir. Bizim calismamiz bir mortalite
calismasi olmamakla birlikte, rt-PA uygulanan 21 vakada
mortalite yoktu, SK uygulanan 37 vakada hastane i¢i mortalite
%10,8 (4 vaka) olarak saptandi.
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7-Kanama: Trombolitik tedavi uygulanan her iki grupta da
transflUzyon gerektiren majér kanama (gastrointestinal kanama,
uriner sistem kanamasi vs.) yada intrakraniyal kanama
gérilmedi. rt-PA uygulanan vakalarda influzyon yerinde lokalize
yumusak doku igine hafif kanama iki kiside, dis eti kanamasi bir
kiside goérultirken SK uygulananlardan sadece bir kigide burun
kanamasi goéraldd (p<0,05). rt-PA uygulanan ilk vakalarimizda
gérdagumuz inflzyon yerindeki lokalize kanamalar intraket
cekildikten sonra siki bandaj uygulanarak sonraki vakalarda bu

komplikasyonun olusmasi engellendi.

8-Diger Komplikasyonlar: Trombolitik tedavi uygulanan her
iki hasta grubunda atrial fibrilasyon, sik atrial erken atimlar,
sinls duralamasi, sinUs tasikardisi, perikardit gértlme sikligi
acisinda istatistiksel fark yoktu. Anafilaktik sok tablosuna

rastlanmadi.
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TARTISMA

Trombolitik tedavi 1933 yilinda Tillet ve Garner’in (44) Beta
Hemolitik Streptokoklarda trombolitik aktivitenin oldugunu
gostermeleriyle baslamistir. 1948 vyilinda fibrinoz plevral
efflzyonu eritmek igin yapilan terapotik girisimler trombolitik

tedavi icin yol gésterici olmustur (45).

Bu gun AMi'de intraven6éz trombolitik tedavinin faydasi
tartigsmasizdir. 1980’lerde plesebo kontrolld randomize
calismalar, erken trombolitik girigsimlerin mortalitede yaklasik
%30 diasme sagladigini  ortaya koymustur (27). Cesitli
calismalardan derlenen veriler, plaseboya karsin, trombolitik
tedavi goren inferiyor miyokard infarktisli hastalarda mortalite

orani %22 azalma gostermistir (46).

60 binden fazla hastanin incelendidi Gruppo Italiano Per lo
Studio Della Sopravivenza Nell’ Infarto Miocardico (GiSSi-2) (47)
ve Third international Study of infarct Survival (ISiS-3)
(48)calismalarinda, SK ve t-PA uygulanan gruplar arasinda
mortalite acisindan farklilik yoktu. Ancak her iki ¢aligsmada da t-
PA akselere rejimle degil, 3 saat icinde standart rejimle verilmisg,
ek tedavi olarak heparin verilmemisti. t-PA’nin hizli infizyonla
verilmesi ve hemen sonra baslanan heparin tedavisinin 6énemi,
GUSTO calismasiyla (36) ortaya konuldu. t-PA ilk olarak
1984’de, konvansiyonal (standart) t-PA dozunda 100 mg
(Alteplase) 3 saatte verildi. Standart doz gsemasinda; 6 mg'
bolus olmak Uzere 60 mg’i ilk saatte, kalani ise 2 saat i¢cinde ve
20 mg/saat olarak verildi (27,30,46). 3 saat icinde 150 mg olarak
verilen t-PA'nin daha fazla damar acikligi saglamakla birlikte,
intrakraniyal kanama riskini énemli élgide arttirdigt géralmastar
(27). Anjiografik caligsmalarda standart t-PA ile 60. dk’da agiklik
hizi %62, 90. dk'da acgiklik hizi %70 olarak bulunmus ve bu

degerler SK verilenlerde saglanan agiklik oranlariyla benzer
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oldugu gérulmustur. 24. saatteki damar aciklik yuzdesi %84 ve 5-

7. gunlerde ise %80 olarak bulunmustur (31,48).

Randomize direk olarak akselere (Hizlandirilmig) t-PA ve
Standart t-PA’yl karsilastiran c¢alismalarda, hizlandirtimig t-
PA'nin bazi Gstanluklerinin oldugu ortaya konmustur (27,49).
Degisik calismalarda, hizlandirilmis doz rt-PA ile tedavi
uygulananlarda 60. dk’daki reperflizyon hizinin, standart doz rt-
PA uygulananlara gore daha fazla oldugu g6zlemlenmistir. Rapid
Administration of Alteplase in Acute Myocardial Infarction
(RAAMI) calismasinda (49) hizlandirilmis rt-PA ile 60. dk. aciklik
hizi %76, standart rt-PA’da %63 olarak bulunmustur. TIMI grade
3 indeks olarak alindiginda; hizlandiriimis dozda rt-PA
uygulananlarda standart doz rt-PA uygulananlara gére %22-33,
SK verilenlere gére (90.dakikada) %21-25 daha fazla TiIMI grade
3 akim saglanmistir (27,49-52).

Plasebo, SK ve t-PA ile yapilan calismalarda (27) koroner
reperfizyon oraninda farkliliklarin oldugu gézlenmistir. Toplu
sonuglara goére, trombolitik tedaviden 90 dakika sonra erken
reperflzyon, anjiografik olarak plasebo ile %21, SK ile %51, t-PA
ile % 70 ve akselere t-PA ile %84 olarak saptanmisgtir (27). Ayni
sekilde hizli t-PA uygulamasiyla 60. dk’da elde edilen aciklik
oranlari da daha fazla bulunmustur. RAAMI calismasinda (49),
60 dk’daki acgiklik hizi hizlandirilmis t-PA’da %76, standart t-PA

uygulamasiyla %63 bulunmustur.

Intrakoroner SK lokalizasyona bagimii olmayan ve esit
dluzeyde gorulen bir rekanalizasyon etkinligi g6stermektedir.
Western Washington Randomized Trial of Intracoronary
Streptokinase (WWICS) calismasinda (53) infarkt lokalizasyonu
belirtiimeden acgikhik hizini %68-72 arasinda oldugu, daha erken
i/ntrakoroner tedavinin baglandidi Netherlands calismasinda (54)

inferiyor infarktiste %88, anteriyor infarktiste %83 aciklik hizi
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saptanmistir.  Acgiklik hizi intravenéz trombolitik tedavide,
ozellikle SK tedavisinde azalmaktadir ve bu azalma inferiyor
infarktiste anteriyora gére daha belirgin olmaktadir. inferiyor
AMi'de intravendéz SK uygulamasiyla saglanan koroner aciklik
orani ISAM (55) calismasinda %34, TIMI-I (56) calismasinda %35
bulunmustur. ISAM calismasinda CK-MB izoenzim pik duzeyi
inferiyor infarktuslid vakalarin %34’Gnde, anteriyor infarkttslu
vakalarin %48’inde 9 saatten o6nce goérulmustir. Bu degerler
anteriyor infarktiste reperfuzyon hizinin daha yuksek oldugunu
ima etmektedir. Anjiografik degerlendirmenin yapildigr TIMI-I
calismasinda inferiyor infarktiste reperflizyon hizi SK ile %35 ve
rt-PA ile %53 bulunmustur. (Bu ¢aligsmada 80 mg rt-PA 3 saat
icinde vérilmistir) Inferiyor infarktiste rt-PA dozunu daha yuksek
tutuldugu ve tedavinin daha erken baslandigi TAMI-1
calismasinda (57) %68 reperfuzyon saglanmistir. Erken
intrakoroner SK ve intravendéz rt-PA’nin, intravendz SK’a goére
inferiyor infarkttste, reperfizyonu saglama bakimindan ¢ok daha
efektif oldugu gérilmektedir. inferiyor infarktiste intravenéz
tedaviyle dusuk duzeyde reperfuzyon saglanmasi, sag koroner
arterde daha buyUk trombUs volumlne bagli olabilir. Sag koroner
arterde dallanmanin az olmasi, kollateral sikllasyon ihtiyacinin
fazla olmasi, tortiositenin fazla olmasi, sag ventrikller perflizyon
rezistansin dugstk olmasi ve vagal tonusun artmasi infarkt-ilintili
arterde kan akim hizinin diasuk olmasini ag¢iklamaktadir. Bu
durum staz ve tromboz olusumu ig¢in uygun ortam olusturarak

reperflizyon hizinin daha dustk olmasina neden olmaktadir (58).

Trombolitik tedavide - SK ve rt-PA'nin etkinlik ddzeyinin
karsilastirildigi calismalarda rt-PA'nin  daha etkili oldugu
gbéraimastur. SK etkinliginin az olmasinin bir nedenini de,
6nceden streptokok enfeksiyonuna maruz kalanlarda yuksek

6lcide streptokinaz direncinin olustugu ve bu nedenle SK'a
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terapotik cevabi tehlikeye dusurebilecegi hipotezidir (59).
Streptokok enfeksiyon sikligi ve ASO titreleri ile ilgili ¢alisma
sonuglari, SK ile trombolitik tedévi yapilan ve 90. dk ile 24.saatte
yapilan koroner anjiografilerde, TIMI 0 ve 1 akim olan
hastalarda, TIMi 3 akim saglananlara gére daha yuksek bir
streptokinaz direng titresinin oldugu ortaya konulmustur (60).
GUSTO anjiografik caligsmasinda (61), 30 gun sonra mortalite 90.
dk’da normal koroner akimi olan hastalarda (TIMi 3 akim) en
dusUk oranda (%4,4), hi¢c akim olmayan hastalarda (TIMI 0, 1) ise
en yOksek oldugu (%8,9) bildirilmistir. 1V olarak verilen SK,
streptokok enfeksiyonundan sonra olusan “Antistreptolizin O~
(ASQO) antikor titresine bagimli olarak nétralize olabilir. ASO
titreleri, yasa, cografi bélgeye ve streptokok enfeksiyonlarinin
sikhigini  etkileyen diger etmenlere baglidir. Sosyoekonomik
kosullarin kotu olmasinin Beta Hemolitik Streptokok
enfeksiyonlarina zemin hazirladigi bilinmektedir. Ozellikle
kalabalik aile yapisi streptokok enfeksiyonlari icin
predispozisyon olusturmaktadir. Ulkemiz gibi gelismekte olan ve
az gelismis Ulkelerde streptokok enfeksiyon sikliginin gelismis
Glkelere gore daha fazla oldugu aciktir. ileri yaslarda azalmakla
birlikte, Ulkemizdeki streptokok enfeksiyon sikligint géstermesi
acgisindan Gurdal ve arkadaslarinin (62) ilkokul gocuklarinda
yaptiklari tarama yol gésterici olabilir. 8-14 yas grubu 925
égrencinin %15,03’GUnde bogaz kulturlerinde Beta hemolitik
Streptokok izole edilmis ve %64,6'sinda ASO titreleri yuUksek
bulunmustur. Bu bilgilerin is1d1 altinda, Ulkemizde 6zellikle de
bélgemizde, AMi’de SK uygulamasiyla elde edilen sonuglar ile
gelismis Ulkelerde elde edilen sonuglar arasinda paralellik
olmayabilir. Bu durum, galismamizda SK ile saglanan basariyi

olumsuz etkileyen paremetrelerden biri olabilir.

GUSTO arastirmacilari (61), infarktise yol agan arterde,
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koroner kan akiminin cabuk ve tam restorasyonunun ventrikul
performansinda gelisme ve daha dusuk mortaliteyle sonuc¢landigi
hipotezini test etmek igin yaptiklari anjiografik alt ¢calismada; 90.
dk’da infarktise yol acan arterin aciklik orani, hizlandiriimis
dozda t-PA ve heparin verilen gurupta en yuksek %81, SK ve
subkutan heparin verilen grupta ise aniamli olarak daha dusuk
%54 bulundu. t-PA tedavisinin SK tedavisine gdére erken
dénemde daha yuksek bir aciklik orani sagladi§ ilk olarak TIMi
arastimacilari (56) ve European Cooperative Study Group (63)
tarafindan gd&sterilmistir. t-PA 6n yuklemeli bigcimde verildigi
zaman enfarktuse yol acan arterin daha erken dénemdeki ac¢ikligi
Neuhaus (35) ve diger arastirmacilar (64) tarafindan da
gdsterilmistir. GUSTO calismasinda (36), hizlandirlimis t-PA'nin
3 saat sUre igcinde verilen satndart t-PA tedavisine kiyasla daha
hizli ve daha etkili arter agikli§i sagladi§i gdsterilmistir. AMi’de
koroner anjiografi kontrendike olmamakla birlikte erken dénemde
yapilmasi risklidir. Ayni zamanda erken dénemde reperflizyonu
gdsterebilmek i¢cin kateter [aboratuvarinin 24 saat acgik ve invaziv
girisimler i¢cin ekibin hazir olmasi gereklidir. Bu nedenle
calismamizda klinik reperfizyon kriterlerini kullandik. Bu
kriterlerden ST elevasyonundaki dususun reperfizyonu
belirlemedeki duyariili§i cesitli galigsmalarda %60-%93, ézgullugu
%43-%100 (40,65) arasinda bildirilmigtir. Enar ve arkadaslari
(23) EKG, enzim ve agriyl birlikte ele alarak, bu ¢ Kkriterin
reperflzyonu saptamadaki duyarliligini %82,7, ©6zgulluginu
%46,1 ve pozitif prediktif degerinin %77,4 olarak bildirdiler. Ayni
calismada aritmilerin reperfGzyonu belirlemedeki duyarliligi
%48,1, 6zgulligl %85,7 ve pozitif prediktif degeri %86,7 olarak
bildirilmistir. Hohnloser ve arkadaglari (65), EKG+enzim
degerlerine bakarak duyarliligi %97, ézgullugt %80 ve prediktif
degeri %95 olarak saptamislardir. Bizim ¢alisma sonucglarimiz da

yukarida adi gecen caligsma sonuglariyla uygunluk
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gdstermektedir. Calismamizda, bu kriterlerden, reperflizyon
aritmileri olarak bilinen VT,AIVR, SB ve VEA’lar rt-PA grubunda
anlamli (P<0,05) olarak daha fazla géziendi. Yine ST
segmentinin 3 saat icinde %50’den fazla normale yaklagsmasi rt-
PA grubunda anlamli olarak daha fazla bulundu. Enzim pik
ortalamalari SK grubunda LDH hari¢ daha yuksek bulundu
(P<0,05). Bu kriterler, rt-PA uygulananlarda reperfizyonun daha
fazla oldugunu gdéstermekte ve koroner anjiografiyle gésterilen

daha hizli ve daha fazla acgiklikla uyum géstermektedir.

Sag koroner arter oklizyonunun oldugu inferiyor AMIi‘lerinde
reperfizyonla birlikte Bezold-Jarisch refleksi yoluyla
hipervagatoni olusturarak indirek olarak hipotansiyona yol
acabilir. [SiS-2 arastirmasinda (31), SK ile tedavi edilen
vakalarin %10’unda hipotansiyon gelismistir. GUSTO
calismasinda (36), hipotansiyon t-PA‘da %10.1, SK'da %13.3
olarak bildirilmistir (P<0,001). Calismamizda SK ile ¢gok yuksek
oranda hipotansiyon gelismesinin muhtemel nedenleri; 1-TUm
hastalara ilk 4 saat icinde 7,5 gr magnezyum sulfat infGzyonu
yapilmasi, 2-Transdermal, oral yada sublingual nitrat verilmesi,
3-Agriy1 gegirmek igcin yapilan narkotik analjezikler (Maorfin
Silfat), 4-SK 8ncesinde allerjik reaksiyon olusumunu engelemek
icin yapilan chlorphenoxamine, 5-SK'in 30-60 dakika icinde
genellikle hizli infUzyonla (45 dakika) verilmesi olarak
stralanabilir. SK'in infuzyon hizina parelel olarak hipotansif
etkisinin arttigi ve ortalama sistolik kan basincinda 35 mmHg
dismeye yol agtigi bilinmektedir. Ayrica Bezold-Jarisch refieksi
nedeniyle de hipotansiyon potansiyalize olmaktadir. Ozellikle
inferiyor AMi’de hipervagatoniye bagl gelisen bradikardi, AV
bloklar ve refleks mekanizmalar hipotansiyon gelismesine
katkida bulunmaktadir. Hipotansiyonun koroner perflizyonu

bozarak miyokard nekrozunu genislettigi ve bu nedenle
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kacginilmasi gereken bir klinik durum oldugu bilinmektedir. Bizim
calismamizda, rt-PA uygulananlarda hipotansiyon SK’'a goére
anlamli olarak (P<0,05) daha az géruldid. SK uygulananlarda
olugsan ciddi hipotansiyonun nekroz alaninin geniglemesine
katkida bulundugunu ve komplikasyonlarin daha fazla oimasinda

bir etken olabilecegini dustinmekteyiz.

inferiyor infarktiste uzun dénem sonuglarini olumsuz yénde
etkileyen faktérlerden biri olan reokluzyon yada reinfarktus,
anteriyor infarktisten daha sik olarak ortaya c¢ikmaktadir.
Netherland galismasinda (54), inferiyor infarktistinde reokllizyon
hizit bir vyilda %19, anteriyor infarktiste ise %8 olarak
bildirilmistir. ISAM c¢aligsmasinda (55), SK tedavisi uygulanan
hastalarda 4 hafta icinde sag koroner arterde reoklizyon %20,
sol 6n inen koroner arterde %9 bulunmustur. TAMI-1
calismasinda (57), rt-PA uygulanan vakalarda bir hafta sonra sag
koroner arterde %21, sol én inen koroner arterde %12 ve
sirkumfleksde %5 reoklizyon saptanmistir. iSIS-3 calismasinda
(48), t-PA uygulanmis hastalarda SK uygulanan hastalara goére
reinfarkt daha az (%3,6’ya karst %3,1) gelismistir. GISSI-2 (47)
ve 1S1S-3'de (48) subkutan heparinin trombolizisten saatler sonra
verilmis olmasi (GIiSSi-2’de 12 saat sonra, iSiS-3’de 4 saat
sonra) tenkit edilmistir. Canku infarktla etkilenmis damarda pihti
erimesinin yeri rekanalizasyondan sonra saatlerce trombojenik
kalir ve antitrombotik tedavinin hemen baslatilmas| retrombozisi
énleyebilir. GISSi-2 ve international calismalarda (47,66),
heparin verilmeden konvansiyonal Alteplase, [SiS-3 (48) heparin
verilmeden Duteplase kullaniimistir. GUSTO calismasinda (36)
reinfarktts gelismesi agisindan gruplar arasinda fark olmadigi
bildirilmistir. Trombolizisten sonra, olasilikla trombosit
agregasyonunun glclenmesinden kaynaklanan rebaund

antifibrinolitik etki eslik edebilir. Ozellikle sistemik litik etkinin
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belirgin oldugu durumlarda rebaund hiperfibrinojenemi
gelisebilir. Bu olay bazi hastalarda goérulen reoklUzyonun kismi
bir nedeni olabilir (4,27,28). GUSTO anjiografik alt caligmasinda
(61), reokluzyon, t-PA i¢cin %5,9; SK ve subkutan heparin igin
%6.4 bulunmustur. (GUSTO) (61) caligsmasinda, hizlandiriimis rt-
PA'nin uygulandigi genis kapsamli bu galigsmada, reokituzyon ve
kanama komplikasyonlari artmaksizin, vakalarin bluyuk kisminda
infarktla iliskili olan damarda hizli bir agiima saglanmistir. Butun
calismanin belki de en énemli bulgusu damar acgiklig:r ile 90.
dakika sol ventrikal fonksiyonlart ve mortalite hizi arasinda
kurulan ilintidir. GISSI arastirmasi ile baglayan ve GUSTO
calismasinin yayinlandig: Eylul 1993 tarihine dek bu konuda
kilometre tasi kabul edilen bes klinik arastirma mevcuttur (67).
Bu calismalarin bir ¢cogu onbinlerce hastayl kapsayan buUyuk
klinik arastirmalardir. Bazilari ise daha kig¢ik , mutevazi amagli
ancak esit duzeyde 6nemli konu ve mekanizmalara 1sik
tutmuslardir. Her yayin ile bilmecenin bir pargasi yerine oturmus,
bu tar arastirmalar ile AMI tedavisinde trombolitik tedavi

‘késetasi® haline gelmistir (68).

AMIi’de Slumlerin %60’I ilk bir saat iginde olmakta ve siklikla
ventrikial fibrilasyonu sonucu gelismektedir (4). inferiyor AMI,
anteriyor AMiI’'ne gére daha iyi bir prognoza sahip olmasina
karsin, AV bloklu hastalarda mortalite daha yuksektir. Blok, sag
ventriktl infaktisUyle birlikte ise mortalite daha da artmaktadir
(17,69). Ayni sekilde, prekordiyal derivasyonlarda ST segment
¢6kmesinin olmasi da kétu prognozun bir gdstergesidir (69). AV
bloklu vakalarda ventrikul tasikardisi ve fibrilasyonu,
hipotansiyon, akciger &6demi gibi komplikasyonlara daha sik
rastlanmaktadir (70). AV blok, inferiyor AMI’de daha sik olarak
ortaya ¢ikmaktadir. Cetin ve arkadaglari (71), AV blok oranini
inferiyor AMi'de %16, anteriyor AMi'de ise %1 olarak
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bildirmislerdir. Basar ve arkadaslarinin (72) c¢alismasinda,
inferiyor AMi’de, SK verilenlerde, AV blok gelismesi %1,7
trombolitik tedavi uygulanmayanlarda %19 olarak saptanmistir.
GUSTO calismasinda (36), II° ve III° AV blok gelisme sikligi t-PA
uygulananlarda %7,3; SK uygulananlarda %9,5 (P<0,001)
bulunmustur. Yine SK verilenlerde Blok en ge¢ 24 saat ig¢inde
dizelirken, verilmeyenlerde 1-7 gunde duzelme goézienmistir. SK
uygulanan grupta mortalite gérulmezken, trombolizis
uygulanmayan blok gelisen vakalarin (gecici pacemaker
konulmasina ragmen) %32’de mortalite olustugu bildirilmistir. AV
blogun infarktis alaninin genisligini gésteren iyi bir kriter oldugu
bildirilmistir (69). Inferiyor AMI’de AV blok olugsumunda iki temel
mekanizma sorumlu tutulmustur. 1- AV nodunun kan akiminin
aniden kesilmesi, 2-Bezold Jarisch refleksi sonucu vagal tonus
artisidir (69). Son zamanlarda hucre i¢i elektrolitler (69) ve
endojendz iskemik bir metabolit olan adenozinin rolt Gzerinde de
durulmaktadir (73). AV blokun geligsimindeki temel mekanizma
iskemi ve onun tetikledigi bir takim patofizyolojik olaylar, erken
ve etkili reperfizyonun saglanmasiyla AV  blokun gelismesi
engellenebilir, olugsan blokun gegici olmasini saglanabilir. Belki
de reperfiazyonun hizli ve etkili bir sekilde saglanmasi (t-PA’nin
erken reperflzyonu saglamada SK’dan uUstun oldugu bir ¢ok
anjiografik calismada g&sterilmistir) iskemik bir metabolit olan
adenozinin artisini  ve htcre igi elektrolit (6zellikle potasyum)
dengesizligini azaltarak, ayni zamanda nekroz alanini
SInlrIayafak AV blok gelismesi engellenmekte ve AV blokun
birlikte getirdigi komplikasyonlarin 6éntune gecilmektedir (66).
Calismamizda, SK grubunda AV tam bloka rastlanma sikligi
literatur bilgileriyle wuyumludur. AV tam bloklu vakalarda
mortalitenin ¢ok daha yuksek oldugu aciktir. rt-PA
uygulananlarda AV tam bloka rastlanmamasi, rt-PA ile saglanan

hizli ve tam (TiIMI 3) reperfuzyona bagli olarak nekroz alaninin
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ki¢Uk olmasina bagli olabilir.

AMI'de sol ventrikil fonksiyonlari ¢ok buydk oranda,
tedavinin baslangi¢c zamanina ve koroner arterde saglanan
reperfizyona baglidir. GUSTO ¢alismasinda (36) sol ventrikul
fonksiyonlari ile 90. dk damar acgikligi oranlari arasinda
parelellik oldugu, ventriktl fonksiyonlarinin t-PA ve heparin
verilen gurupta en iyi korundugu ve bdélgesel duvar hareketlerinin
daha az baskilandigi saptanmistir. Ejeksiyon fraksiyonu %45’in
Ustinde olanlarda mortalite %3,9; ejeksiyon fraksiyonu %45’e
esit veya altinda olanlarda mortalite %14,7’idi. Bu ¢aligsma, sag
kalim oranindaki artisin, daha yavas bir aktivatér olan SK’a gére
hizli reperfuzyon olusturdugu bilinen t-PA’nin hizlandiriimis
dozda kullanimiyla iliskili oldugunu gdstermistir. Hizlandiriimig
doku tipi plazminojen aktivatéru ile tedavi SK'a gére mortalitede
%15’lik bir azalma saglamaktadir. Son c¢alismalarda da,
hizlandirilmis doz semasiyla t-PA uygulananlarda infarktla iliskili
olan arterde daha etkili ve daha hizli agiklik sagladigi ortaya
konmustur(61,49). GUSTO caligsmasi (36), hizlandirilmis rt-PA
verilen grupta d&zellikle allerjik reaksiyonlar, anafilaksi, sol
ventrikll disfonksiyonu, kardiyojenik sok ve aritmilerin (ventrikul
fibrilasyonu ve asistol) daha az oldugunu ortaya koymustur. Bu
calismada, konjestif kalp yetmezligi ve kardiyojenik sok t-PA‘da
sirasiyla %15,2 ve %5,1 SK'da %17,5 ve %6,9 olarak (P<0,001)
bulunmustur. Caligsmamizda rt-PA uygulanan olgularda
kardiyojenik sok tablosuna rastlanmadi. SK uygulanan
vakalardan 3’Unde (%8) Kkardiyojenik sok gelisti. Ancak
kardiyojenik sok ve konjestif kalp yetmezligi tablosu goérulme
stkligr bakimindan gruplar arasinda anlamli farklilik bulunmadi.
Caligsmalar, hizlandirilmis doz gsemasiyla uygulanan alteplaz+iv
heparin tedavisinin hem 24 saatlik hem de 30 gunluk mortaliteyi

azaltmak bakimindan istatistik anlam sahip (p<0,04) bir avantaj
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sagladigini  géstermistir (30 gunluk  mortalite oranlari;
hizlandirilmig doz semasiyla uygulanan alteplaz grubunda,
anteriyor lokalizasyonda %8,6; SK grubunda %10,5; diger
lokalizasyonlarda sirasiyla %4,7 ve %5,3 bulunmustur) (36).
Bizim calismamizda, rt-PA grubunda mortaliteye rastlanmazken,
SK grubunda 4 (%10,8) vakada goérulen mortalite (vaka sayisinin
azligr nedeniyle) istatistiksel olarak anlamsiz bulundu (P>0,05).
Calismamiz, mortalite c¢alismasi olmamakla birlikte sonuglar
toplu olarak degerlendirildiginde, reperfizyonun rt-PA grubunda
daha fazla oldugu, komplikasyonlarin daha az gelistigi ve sonug

olarak mortalitede dusme oldugu gérulmektedir.

Netherlands calismasinda (54) hizli reperfizyon
saglananlarda enzimatik olarak saptanan infarkt alaninda %31
azalma saptanmistir. ISAM galigsmasinda (55) dusuk reperflizyon
hizinda saglanan infarkt alani azalmasi %14 olarak
hesaplanmistir. Enzim yuksekligi genellikle infarkt alaninin
genisligiyle paralellik goéstermektedir. Calismamizda SK
uygulananlarda enzim pik degerlerinin ortalamalari rt-PA
grubuna goére daha yuksek bulundu. LDH hari¢ tutulursa diger
enzim ortalamalari arasindaki fark istatistiksel olarak analmliydi
(P<0,05).

GiSSi-2 calismasinda (47) major kanama sikli§i SK'da t-
PA’ya goére 6nemli 6igude daha fazlayd: (%1’e karsihik %0,5 ).
Bunun yaninda mindér kanama sikligl rt-PA grubunda daha sikti
(%8’e karsilik %6,9). Benzer bulgular GUSTO caligsmasinda da
bildirilmistir. Bu ¢alismada t-PA uygulanan vakalarda hemorajik
inmeye daha sik rastlanmig, fakat 6lium veya sakat birakici
inmenin veya her ikisinin birden ortaya c¢ikmasi t-PA
uygulananlarda, SK uygulananiara kiyasla daha dusuUk
bulunmustur. Bu durum, SK’a bagh sistemik litik etkiye ve bu

etkinin uzun zaman sUrmesine bagli olabilir. t-PA’nin plazmada
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cok kisa sure iginde PAI ile nétralize edilmesi belkide
kanamalarin kuguk olmasini saglamaktadir. Calismamizda her iki
gruptada major kanamaya rastlanmadi. rt-PA uygulanan iki
vakada infuzyon yerinde (antekUbital bdélge), bir vakada ise
(infGzyon gerektirmeyen) burun kanamasi géraldi. SK grubunda

ise bir vakada dis eti kanamasi oldu.
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SONUGCLAR

Amacimiz, inferiyor AMi'de rt-PA ve SK’in etkinliginin
karsilastirmak ve trombolitik tedavinin etkinligini gdstermekti.

Elimizdeki verilerden ¢ikardigimiz sonuglar;

1-Klinik olarak reperfuzyonu go6steren kriterler, rt-PA

uygulananlarda daha sik olarak ortaya ¢ikti.

a-Reperfuzyon aritmileri olarak bilinen AIVR, VEA, VT ve
SB, rt-PA grubunda daha sik (P<0,05) ortaya ¢ikti.

b-Yine reperfuzyon kriteri olan ST segmentinde (3 saat
icinde >%50) izoelektrik hata yaklasma, rt-PA grubunda anlamli
olarak fazla (P<0,05) bulundu.

c-Enzim pik degerlerinin ortalamalari, SK grubunda daha
yUuksekti (P<0,05).

2-AMI’'nan seyri sirasinda goérulen komplikasyonlara, SK

grubunda daha sik (P<0,05) olarak rastlandi.

a-SK uygulananlarda belirgin ve (istatistiksel olarak) anlamh

hipotansiyon gelistigi géralda.

b-Reinfarktis, SK uygulanan grupta (P<0,05) daha yuksek
bulundu.

c-Atrioventriktler ve intraventritukler bloklar (6zellikie HI°-AV
blok), SK grubunda daha sik (P<0,05) olarak ortaya ¢ikti.

d- rt-PA grubunda kardiyojenik sok ve mortaliteye
rastlanmazken, SK grubunda kardiyojenik sok sikligi %8,
mortalite %10,8 olarak bulundu. Ancak bu degerler istatistiksel

anlama ulasmad: (P>0,05).

e-Ciddi, transfizyon gerektiren kanama yada inmeyle
sonuglanan beyin kanamalarina rastlanmadi. Infuzyon yerinde

lokalize kanama veya burun kanamasi rt-PA grubunda daha sikti
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(P>0,05).

f-Konjestif kalp yetmezligi, sik atriyal erken atim, atriyal
fibrilasyon ve flatter, perikardit gérilme sikhigi agisindan grublar

arasinda anlamli fark yoktu.

Sonug olarak, inferiyor AMi'de rt-PA, SK’a gére daha iyi bir
reperfUzyon saglamakta ve komplikasyonlarin daha az olmasini

saglamaktadir.
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OZET

AMi’de trombolitik tedavinin etkinliginin lokalizasyona gére
degistigi bilinmektedir. Anteriyor AMIi’de trombolitik tedavinin
etkisi tartisilmazken, inferiyor AMIi’de trombolitik tedavinin
etkinligi Gzerindeki tartismalar son yillara kadar sUregelmistir.
Bazi calismalarda (43,74) inferiyor AMI’de, SK uygulananlarda
plasebodan istatistiksel olarak farkli sonuglarin elde
edilememesi ve bizim daha &énceki ¢alisma - (75)
sonuglarimizin da bu dogrultuda olmasi bizi bu konuda degisik
trombolitik ajanlari kullanmaya yéneltti. Bu amagla, rt-PA
uyguladigimiz 21 vaka ve SK uyguladigimiz 37 vakadan elde
ettidimiz sonuclari degerlendirmeye aldik. Klinik reperflizyon
kriterlerini tek tek karsilastirdik. AMI’'nin seyri sirasinda ortaya
¢cikan batun komplikasyonlari koroner bakim formlarina isledikten
sonra elde ettigimiz sonuglari kargilastirdik. rt-PA
uygulananlarda daha fazla klinik reperftuz kriterleri olustugunu,
komplikasyonlarin daha az oldugunu musahade ettik. SK
uygulanan vakalarda belirgin hipotansiyon gelistigini,
reinfarktistin daha fazla oldugunu, atrioventriktler ve
intraventriktler bloklarin daha fazla oldugunu (P<0,05), ayrica
istatistiksel 6neme ulagsmamakla birlikte kardfiyojenik sok ve

mortalitenin daha sik oldugunu gézlemledik.

Sonug¢ olarak; inferiyor AMIi’de rt-PA daha fazla
reperfizyonu saglamakta ve komplikasyonlarin daha az olmasini

saglamaktadir.
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