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Ozet

Summary

Bu calismada trombolitik tedavi de kullanilan ilaglarin
etkilerini ve komplikasyonlarini karsilastirmak amaglanmistir.

Koroner yogun bakim iinitesine akut miyokard infarktiisii
tanist ile yatirtlan 127 erkek (%79.9), 32 kadin (%20.1), yas or-
talamasi 54.17£10.61 olan hastaya trombolitik tedavi uygu-
lanmugtir.

Olgularimizdan 113'ine streptokinaz, 30'una t-PA ve
16'sina iirokinaz olmak iizere ortalama 3.15+2.28'nci saatte
trombolitik tedavi verilmistir.Olgularimiza tedavinin ortalama
tiglincii giinii koroner anjiyografi yapilmis ve TIMI 3 akim
streptokinaz uygulanan 54/113(%47.8), t-PA uygulanan
17/30(%56.7) ve iirokinaz uygulanan 7/16(%43.8) olguda ol-
mak lizere toplam 78 (%49.1) olguda tesbit edilmistir.
Uygulanan trombolitik ajanlar arasinda t-PA'nin streptokinaz
ve Urokinaza gore anlamli bir sekilde fazla TIMI 3 akim
sagladig1 tesbit edilmistir (p<0.05). Ug saatten daha erken
uygulanan trombolitik tedavi ile TIMI 3 agikligin daha ¢ok
saglandig1 ve trombolitik ilaglar arasinda anlamli bir fark ol-
madig: saptanmustir. Olgularimizin mortalite orant %2.6’dr.

Sonug olarak, trombolitik tedavinin 6neminin yanisira,
erken uygulanabilmesi ve vakaya uygun ilag se¢imi de tedaviden
yarar gorecek olgu sayisimnin artmasinda etkili parametrelerdir.
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Akut myokard infarktiisii
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This study is designed to compare the efficacy and com-
plications of different thrombolytic agents (streptokinase,t-PA or
urokinase) in patients with acute myocardial infarction (AMI).

127 men (79.9%) and 32 women(20.1%) with the mean
age of 54.17+10.06 years hospitalized in our coronary care unit
because of acute myocardial infarction and given one of the
three thrombolytic agents were enrolled in this study.

113 of the patients received streptokinase, 30 of the pa-
tients received t-PA and 16 of the patients received urokinase
at 3.15£2.28 hours of their infarction. TIMI 3 flow was
restored in 54(47.8%) of the streptokinase group, 17(56.7%) of
the t-PA group and 7(43.8) of the urokinase group and a total
of 78 of the 159 patients (49.1%) by coronary angiography.

t-PA was seemed to be more effective in restoring TIMI 3
flow between these three thrombolytic agents (p<0.05).
TIMI 3 flow can be more easily restored if the thrombolytic
therapy begins before the 3th hour of AMI. The mortality rate
of thrombolytic theraphy in our group was 2.6%.

As a result, besides the importance of thrombolytic ther-
apy, the time of application and also choosing the most effec-
tive agent are important factors for the patients' benefit.
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Akut miyokard infarktiistinden (AMI) sorumlu
patolojinin, ¢ogunlukla ¢atlamis bir aterosklerotik
plakta trombus gelismesinin oldugu ve bunun arteri
tikayarak nekroza yol agtig1 gosterilmistir. Piht1 eri-
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me siiresi ne kadar az ise, olusacak infarktiis alani
da o kadar kiigiik olacak ve ventrikiil o denli az et-
kilenecektir (1,2). AMI'nin 6ldiiriicii bir hastalik ol-
mas1 ve toplumun {iiretken yas grubunda cok
goriilmesi ve akut donem sonrasi da cesitli komp-
likasyonlara yol agmasi; dnemini bir kat daha artir-
maktadir (3). Bu hastalikla savasta son yirmi yil
i¢inde aliman en 6nemli mesafelerden biri tromboli-
tik tedavinin bulunmasidir. Bu alanda yapilan pek
¢ok calismada trombolitik tedavinin kullanilan
trombolitik ilaca bakilmaksizin mortaliteyi belirgin
oranda azalttig1 gosterilmistir (4). AMI'nin te-
davisinde amag¢ erken reperfiizyonun saglan-
masidir; pek ¢ok ¢alismada erken reperfiizyon ile
infarkttan sorumlu arter agikliginin saglanmasinin
daha iyi sonuglarla korelasyon gosterdigi tesbit
edilmistir (4-8).

Ulkemizde milli gelirin yiikselmesi ve koroner
bakim Ttnitelerinin yayginlagmasina ragmen halen
hastaneye bagvuranlarin ancak %5'ine trombolitik
tedavi uygulanabilmektedir ve Tirk Kardiyoloji
Derneginin onciiliigiinde yapilan TEKHARF calis-
masina gore lilkemizde ani 6liimler haricinde yilda
80 bin kisi miyokard infarktiisii gecirmektedir (3).

Biz de trombolitik tedavide kullanilan ilaglarin
etkilerini kargilastirmak ve sonuglarim1 deger-
lendirmek amaci ile bu ¢alismay1 gerceklestirdik.

Materyel ve Metod
Calismaya koroner yogun bakim iinitemize
Haziran1998-ve Ocak 1999 tarihleri arasinda akut
miyokard infarktiisii tanisi ile yatirilan ve tromboli-
tik tedavi verilen 159 hasta alinmistir. Olgularin de-
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mografik ozellikleri Tablo 1°de gosterilmektedir.
Yas ortalamasi 54.17+10.61'dir. Olgularin %79.9'u
erkek, %20.1'1 kadindir. Olgularimizda risk faktor-
lerinden diabetes mellitus %14.3, hipertansiyon
%30.5, sigara kullanim1 %71 ve aile dykiisii %42
oraninda goriilmiistiir. Olgularimizdaki infarktiis
lokalizasyonu 79 olguda (%49.7) anteriyor
bolgededir. 80 olguda ise (%50.3) anteriyor dist
(inferior, sag, posterior ve lateral) lokalizasyon-
ludur. Kan lipid diizeyleri Tablo 1’deki gibidir.
Ortalama trombolitik tedavi baglama zamani (agri-
tedavi) 3.15+2.28 saattir.

Tiirk Kardiyoloji Dernegince hazirlanan akut
miyokard infarktiisiinde trombolitik tedavi ki-
lavuzundaki tedavi endikasyonlarina gore tedavi
baslanmistir (2). Hastalara trombolitik tedavi amact
ile 1.5 milyon {inite streptokinaz %5 dekstroz yada
%0.9 NaCl i¢inde 30-60 dakikada, hizlandirilmis
t-PA uygulamasi GUSTO-1 c¢alismasina uygun
olarak 15 mg t-PA bolus ,ardindan 30 dakikada
50mg (en fazla) infiizyon pompasi ile kalan 35 mg
da 60 dakikada inflizyon pompasi ile verilmis ve
t-PA ile aym anda 5000 U heparin bolus tarzinda
baslanmis ve saatte 1000 U gidecek sekilde ve
aPTT bazal degerlerin en az iki misli olacak sekilde
ayarlanmisitir. Urokinaz 1.5 milyon {inite bolus
seklinde diger 1.5 milyon {initesi 90 dakikada gide-
cek sekilde ayarlanmistir (3). Streptokinaz ve
urokinaz gruplarinda da heparin infiizyonu yukari-
da bahsedilen sekilde uygulanmistir. Kontren-
dikasyon nedeni ile trombolitik tedavi uygulan-
mayan hastalar, primer olarak perkutan koroner an-
jiyoplasti (PTKA) yapilan hastalar ve herhangi bir
nedenle trombolitik tedavisi tamamlanamayan

Tablo 1. Trombolitik tedavi uygulanan hastalarin demografik 6zellikleri

Hastalarin yag ortalamasi 54.17+10.61

Aile dykdisii %42(+)

Cins %79.9 Erkek
Diabetes Mellitus %14.3(+)
Hipertansiyon %30.5(+)

Sigara igimi %71(+)

Total Kolesterol Diizeyi 212.07+44.00 mg/dl

LDL Diizeyi

HDL Diizeyi

Trigliserid Diizeyi

Infarktiis lokalizasyonu
Trombolitik. uygulanma zamani

123.92+439.37 mg/dl
42.18+18.48 mg/dl
211.68+152.37 mg/dl
Anteriyor: 79(%49.7)
3.1542.28 saat

%58(-)
%20.1 Kadin
%85.7(-)
%69.5(-)
%29(-)

Non Anteriyor: 80(50.3)
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Tablo 2. Trombolitik tedavide kullanilan ilaglar ile TIMI agikliklar1 arasindaki iliski.

Yusuf YAKAR ve Ark.

TIMI 0 TIMI 1 TIMI 2 TIMI 3
Streptokinaz 27(%23.8) 19(%16.8) 13(%11.5) 54(%47.7) 113(%71,1)
t-PA 4(%13.5) 8(%26.6) 1(%3.3) 17(%56.6)
Urokinaz 1(%6.6) 2(%12.5) 6(%37.5) 7(%43.7)
Toplam 113 30 16 78 159(%100)

hastalar calisma dis1 birakilmiglardir. Calismaya
alian tiim hastalara 3'incii giin koroner anjiyografi
klasik Judkins teknigi ile yapilmis ve damar agiklik
oranlari TIMI siniflandirmasina gore farklr iki
kardiyolog tarafindan degerlendirilmistir. Her iig
trombolitik ajan etkileri ve verilme zamanlar
yoniinden birbirleri ile karsilastirilmis, istatistiki
analiz bilgisayar ortaminda SPSS programi kul-
lanilarak yapilmis Chi-kare, paired-t testi ve
varyans analizi uygulanmistir.

Bulgular

Caligsmaya alinan olgulardan 113%ine streptok-
inaz (%71), 30'una t-PA(%18.8) ve 16'sina {iroki-
naz (%10.2) uygulanmistir (Tablo 2). Streptokinaz
uygulanan 46/113 olguda (%40.7), t-PA uygulanan
12/30 olguda (%40.0) ve iirokinaz uygulanan 3/16
olguda (%18.7) TIMI 0 -TIMI 1 akim goriilmiistiir.
TIMI 2 akim streptokinaz uygulanan 13/113
(%11.5), t-PA uygulanan 1/30(%3.3) ve iirokinaz
uygulanan 616(%37.5) olguda tesbit edilmistir. TI-
MI 3 akim ise streptokinaz uygulanan 54/113
(%47.7), t-PA uygulanan 17/30(%56.6) ve iirokinaz
uygulanan 7/16(%43.7) olguda olmak iizere toplam
78 (%49.1) olguda saglanmigtir. Uygulanan trom-
bolitik ilaglar arasinda t-PA'min streptokinaz ve
iirokinaza gore anlamli bir sekilde TIMI 3 akim
sagladig1 tesbit edilmistir (p<0.05). Infarkttan so-
rumlu koroner arterler ise Tablo 3’de gosterilmistir.
Sol 6n inen arter 78 (%49.1)olguda, sol sirkumfleks
arter 37 (%23.3) olguda, sag koroner arter 43
(%27.6) olguda, sol ana koroner arter ise 1 (%0.6)
olguda infarktiisden sorumlu koroner arter olarak
tesbit edilmistir. Trombolitik tedavi uygulanma za-
manina gore her ii¢ trombolitik ajanin da agr
baslangicindan sonraki ilk {i¢ saat icinde uygulan-
mas1 halinde, 3-6. saatte uygulanmasina goére daha
cok TIMI 3 akim sagladiklar1 ve aralarinda bir fark

T Klin J Cardiol 2000, 13

Tablo 3. infarkttan sorumlu arterlerin dagilimi

Sol Anteriyor Descending Arter
Sol Sirkumfleks Arter

78(%49.1)
37(%23.3)

Sag Koroner Arter 43(%27.0)
Ana Koroner Arter 1(%0.6)
Toplam 159(%100)

olmadig1 saptanmustir (p>0.05). Risk faktorleri ile
damar agiklig1 arasinda bir karsilagtirma yapilmis
ve sigara kullanimi haricinde bir fark bulun-
mamistir. Sadece sigara i¢enlerde trombolitik te-
davi sonucu elde edilen damar agikliklar1 daha faz-
ladir. Olgularimizdan 154'tinde (%96.6) tromboli-
tik tedaviye baglhh komplikasyon goriilmemistir.
Streptokinaz uygulanan 113 olgunun 1'inde gas-
trointestinal kanama 1'inde de cild alti kanamasi
haricinde komplikasyon olmamuistir.t-PA uygulanan
30 olgunun sadece 1'inde intrakraniyal kanama
olusmustur. Urokinaz uygulanan olgulardan 1'inde
gastrointestinal kanama, 1'inde ise ciltalt1 kanamasi
disinda bir komplikasyon goriilmemistir. Olgula-
rimizin mortalite orani ise %2.6°dir. Streptokinaz
uygulanan 113 olgudan 3'ii, t-PA uygulanan 30 ol-
gudan 1'i yasamm kaybetmistir. Urokinaz uygu-
lanan 16 olguda ise mortalite yoktur.

Tartisma

Akut miyokard infarktiisiinde uygulanan trom-
bolitik tedavinin mortalite de, geleneksel tedavi ile
elde edilene ek olarak %20-25 civarinda azalma
sagladig1 bircok kontrollii calismada gosterilmistir
(2). Akut miyokard infarktiisiinde erken verilen
(asetil salisilik asit) ASA'nin mortaliteyi tek bagina
%23 oraninda azalttig1, ek olarak trombolitik te-

419



Yusuf YAKAR ve Ark.

davinin verilmesi ile de bu faydanin %40'lara ¢ik-
tig1 gosterilmistir. (6,9-12). Biz de calismamizda
kendi klinigimizde trombolitik tedavi uygu-
ladigimiz hastalarin sonuglarin1 degerlendirdik.
Yapilan calismalarda trombolitik ajanlar arasinda
60-90 dakikalarda anjiyografik olarak en iyi damar
acikligr (TIMI 3) saglayan ilacin t-PA oldugu sap-
tanmistir (13). Bircok c¢alismada anjiyografik
damar agiklig1 ,damarin opak madde ile tam olarak
dolmasit (TIMI 2-TIMI 3 akim) olarak deger-
lendirilmektedir. Ancak bu hastalarin klinik
sonuglari degerlendirildiginde TIMI 3 akimin daha
iistiin oldugu ortaya ¢ikmistir(6,14). Yapilan ¢alis-
malarda 3-21 giin i¢inde yapilan anjiyografilerde
TIMI 3 aciklik oranlart sirasi, hizlandirilmig t-PA
ile %69.7-80.3, streptokinaz ile %47.4-61.6, {iroki-
naz ile %63-81 bulunmustur (14,15). Biz de ¢alis-
mamizda 3'lincli glin yapilan koroner anjiyografi-
lerde streptokinaz ile TIMI 3 akim saglamada ben-
zer sonuglar elde ettik Ancak bizim ¢alismamizda
iirokinaz ile elde edilen sonuclar ilk anda literatiire
gore diisiik (%43.7) gibi goziikse de TIMI 2-3 akim
saglamada %381.3 lik bir damar agiklig1 saglandig
goriilmektedir. Olgu sayimizin bu grupta 16 oldugu
diisiiniiliirse daha fazla olgunun ortalamayi yiiksel-
tebilecegi agiktir.Literatiire bakildiginda agrinin
baglamasindan sonraki ilk saat iginde trombolitik
tedavi uygulanmasi sonucu mortalitenin belirgin
olarak azaldig1 ve prognozun daha iyi oldugu tesbit
edilmistir. Bu da TIMI 3 a¢ikliginin saglanmasi
sonucudur. Bu nedenle ilk saat, altin saat olarak
degerlendirilmektedir (4,5,14). Bizde c¢alisma
grubumuzda ilk {i¢ saat icerisinde trombolitik te-
davi uyguladigimiz hastalarda, trombolitik ajanlar
arasinda anlamli bir fark olmaksizin daha ¢ok TIMI
3 agikligr saptandigini tesbit ettik. Trombolitik
ilaclarin erken donem hastane i¢i mortalite oranlari
(%2.6-7.0) arasinda degismektedir. Olgularimizda
bu oranlar caligmalarla benzerlik gostermektedir
(%2.6). Bunun yani sira intrakraniyal kanama olgu-
larimizda %0.6, ciltalti kanamas1 (%20.6) ve gas-
trointestinal kanama (%1.3) oranlarinda ve yine
biiyiik aragtirma gruplari ile parelel diizeylerde bu-
lunmustur (6,16-19).

Sonu¢ olarak, trombolitik tedavinin endike
oldugu olgularda miimkiin oldugu kadar hizli ve
etkili verilmesinin hastane i¢i mortaliteyi azalttigi,
komplikasyonlarinin korkutucu seviyede olmadigi
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goriilmektedir. Bu tedavinin akut miyokard infark-
tiislerinde kullanilmasimin gerekli oldugu, ancak
erken uygulanmasinin 6nemi ve vakaya uygun ilag
secimi de tedaviden yarar gorecek olgu sayisinin
artmasinda etkili parametrelerdir.
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