kardiyoloji

Akut Myokart infarktiisiinde

Intrakoroner Streptokinaz Tedavisi

Myokart infarktiisiiniin en yaygin nedeni koro-
ner arter sisteminin aterosklerozudur. Herrick'in
tarifinden itibaren 30 sene myokart infarktiisiiniin
koroner arterin trombusla tikanmasi sonucu oldugu
benimsenmis ve adeta "koroner trombusu," akut
myokart infarktiisiiniin sinonimi olarak kullanilmaga
baslanmistir (1). Bu kavram Bhimgart ve arkadasla-
rinin  1941'de myokart infarktiisiin koroner arter
okliizyonlar1 olabildigini gostermeleri ile biraz sar-
sildi. Bu gozlemle koroner arterde tam bir okliizyon
olmasina ragmen, yeterli kollateral dolasim tesekkiil
ettigi takdirde, myokart infarktiisii tesekkiil edemiye-
bilecegi gosterildi (2). Ayni1 derecede 6nemli olarak
Friedberg arkadaslart1 ayni yillarda koroner okliiz-
yonu olmadan olusan myokart infarktiisiini goster-
diler (3). Bunun iizerine uzun yillar akut myokart
infarktiisinde, koroner arter trombusu ile akut
myokart infarktiisiinden hangisinin primer hangisinin
sekonder oldugu konusundaki tartismalarin devamina
neden olabilecek tarzda otopsi ve laboratuvar bulgu
ve c¢aligmalar1 birbirini izledi. Bu konudaki diisiince-
leri bu giin i¢in su sekilde 6zetlemek miimkiin olabi-
lir. Koroner trombusu veya koroner arter okliizyonu
Akut myokart infarktiisiiniin (AMI) yegane sebebi
degildir. Koroner kollateral sistemin yeterliligi koro-
ner okliizyonundan sonra geligecek AMI seklini ta-
yin eder. Soyleki, koroner okliizyonu kollateral
sistemin gelismedigi hallerde transmural infark-
tiise, orta derecede kollateral sistemin gelistigi haller-
de subendokardial MI ne yol acarken, yaygin ve
yeterli kollateral sistemin gelistigi hallerde ise MI ne
neden olamaz.Koroner arter spazmi, aterosklerotik
plagin riiptirii ve benzeri nedenlerle de MI olusmasi-
na ragmen yine de AMI niin en basta gelen nedeni
koroner arter trombiisiidiir. Koroner arter trombiisii
genellikle 1 cm. uzunlukta olup, tiimene yapisiktir.
Koroner arter trombiisii, trombosit, fibrin, eritros't,
ve lokositten olusur. Yeni tesekkiil etmis trombiisler
genellikle kiiciik olup tikayict karakteri yoktur ve
hemen tamamen trombositten olusmustur.

Nedeni ne olursa olsun MI halen biitiin diinyada
onde gelen 6liim nedenlerindendir. Bu sebeple M1'den
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korunma ve tedavi konusundaki ¢alismalar hala de-
vam etmektedir.Koroner bakim iinitelerinin devreye
girmesi ise AMI'deki primer aritmilerin etkin bir
sekilde tedavi edilmeleri ile AMI'niin hastane morta-
litesi % 30'dan % 15'e inmistir.Bunakarsilik myokart
nekrozunun neden oldugu pompa yetersizligini dii-
zeltmeye yonelik gayretler heniiz ayni oranda basari
gosterememistir. Bu yonden AMI'niin yakin ve uzak
prognozunu etkileyen en 6nemli faktor myokart nek-
rozunun yayginlik derecesidir. AMI sonra olusan
nekroz heniiz gelisimini tamamlamadan, yani AMI
izleyen ilk saatlerde yapilacak girisimlerle nekrozun
olusumunu o6nlemek, sinirlamak, veya nekroz alanini
kigliltmeye yonelik ¢alismalar bu bakimdan c¢ok
kiymetlidir. Bunlar kisaca,
a- kalbin oksijen gereksiniminin azaltilmasi (nit-
rit, betabloker, Glukoz - insulin - potasyun
(GIK) soliisyonu v.b.)
b- Myokardin anaerobik metabolizmasumin  artti-
rilmasi,
c- Myokarttaki odem  ve iltihabin  azaltilmasi,
d- Tehlike altindaki myokart dokusuna koroner
kan akiminmin yeniden saglanmast,

seklinde siralanabilir.

Semtomlarin baslangicindan sonraki ilk 6 saat
icinde yapilan koroner anjiyografik calismalarda
akut myokart infarktiislii hastalarin % 86 'inda ti-
kayict koroner trombiisiiniin varligi gdsterilmistir
(4.5, 6). Bu tikayici trombiisiin AMI izleyen ilk saat-
lerde c¢ikarilmasi myokart nekrozunu onlemek ve
sinirlamak bakimindan heyecan verici bir tedavi yon-
temidir. Bu tedavi AMI izleyen ilk 4 - 5 saatic¢inde
uygulandiginda basarili olmustur. Ancak bu sartlarin
gergeklestirilebilmesi epeyce gligtiir. AMI gegiren sa-
his, hastaneye getirilecek, acil serviste muayene edi-
lecek, EKG ve diger rutin tetkiklerle tani kesinlese-
cek, bundan sonra acilen koroner arteriyografiye
alinarak koroner arter sistemindeki tikayict trombu-
sun yeri, biiylikligii ve siddeti tesbit edilecek, kalp
ameliyat1 ekibi hazir bulunacak ve nihayet kardiyo-
pulmoner by - passa konularak ameliyat ger¢ceklese-
cek ve biitiin bunlar ilk 4 - 5 saat i¢ginde olacak. Bu-
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nun i¢in bu tip ameliyatlar ancak koroner arteriyog-
rafi yapilirken AMI gegirenlere, koroner arteriyografi
yapilmis olupta heniiz hastaneden taburcu edilmemis
hastalann MI gecirmeleri halinde, bir de yukardaki
sartlarin  gergeklestirilebildigi hallerde uygulanabil-
mistir. Bu nedenle de yaygin bir kullanim sahasi
bulamamuigtir.

Pulmoner ve periferk arterler ile venalardaki
intravaskiiler trombuslerin trombolitik ajanlarla etki-
li bir sekilde eritilebilecegi bilinmektedir. Akut
myokart infarktiislerindeki tikayici koroner arter
trombusunu da eritmek amaciyla "intrakoroner
streptokinaz tedavisi" AMI'niin ilk saatlerinde uygu-
lanmaya baslamistir (7). Kalp kateterizasyonu ve
koroner anjiyografi uygulanan her merkezde yapi-
labilir.

Bu metotla genellikle Seldinger teknigi ile
Judkins koroner arter kateteri kullanilir. Arteryel
giristen sonra 5000 iinite 1. V. heparin yapilir. Basing-
lar kaydedildikten sonra ventrikiilografi ve selektif
koroner arteriyografi uygulanir. Koroner arterdeki
tikaniklik saptandiktan sonra intrakononer nitro-
gliserin  verilir. Bununla ag¢ilma olmadig1 taktirde
infiizyon pompasi ile baslangigta 5000 iinite / daki-
kada, reperfiizyon olduktan sonra dakikada 3000
unite streptokinaz intrakoroner olarak 30-60 dakika
stire ile infiize edilir. Nitrogliserin verilisinden sonra
ve streptokinaz tedavisi sirasinda her 15 dakikada
bir koroner anjiyografi ve ¢alismanin sonunda da ven-
trikiilografi tekrarlanir.

Deneysel ¢aligmalarda 18 dakikadan az siireli
myokard iskemisinin miyokartda nekroza sebep ol-
madig1, iskeminin siiresi uzadik¢a nekrozun da artti-
g1, alt1 saatten sonra kurtulabilir myokart miktari-
nin ise anlamsiz oldugu gosterilmistir. Deneysel
myokart infarktiisiinde intra koroner streptokinaz
ile tromboliz olusturularak, iskemik myokardin
nekrozu kiigiiktilmiis ve ventrikiil fonksiyonundaki
diizelme epikardiyal EKG ve iki boyutlu ekokardiyog-
rafi ile gosterilmistir (8).

tik kez 1960'da Boucek ve Murphy tarafindan
lokal trombolitik tedavi bildirilmistir. Rentrom ve
arkadastan daha sonralan intrakoroner streptokinaz
uygulanisi ile basanli rekanalizasyon elde ettiklerini
rapor ettiler (9). Bundan sonra baglica Amerika ve
Avrupa'da olmak iizere c¢esitli merkezlerde bu konu
ile ilgili bir ¢cok ¢alisma dikkati cekmege basladi
(4,5,6,7,8,9,10,11,12,13,14,15,16).

intrakononer streptokinaz uygulanmasi, yarim
saatten daha uzun siiren, nitrogliserine cevap verme-
yen, EKG'de en az 2 mv ST segmenti yiiksekligi ya-
pan angina pectorisi olan hastalara uygulandi. Yetmis
yasindan biyiik, kanama diyatezli, serebrovaskiiler
komplikasyonlu, hemodinamik ve ritim bozukluklari
olan hastalar tedavi kapsaminaalinmamaistir.

ISFENDIYAR CANDAN - NECMi DEGER

Baslangigtaki  calismalann  ¢ogunda kontrol
gurubu olmamasi streptokinaz tedavisinin mortali-
teye olan etkisi konusunda bir sonu¢ ¢ikarmaya im-
kan vermemektedir. Ancak trombolitik tedavinin
etkisini gdstermesi bakimindan yine de kiymetlidir.
Ik galismalarda % 70 - 75 hastada reperfiizyon elde
edilmigtir. Eger tedavi ilk 3 - 4 saat icinde uygulan-
diginda basari orani1 daha yiiksek olmaktadir.

Thé "Western Washington Intracoronary Strep-
tokinase Trial " (WWIST) ¢aligmasinda total okliiz-
yonlu vakalann % 67.6'da reperfiizyonun saglandigi,
buna karsilik tikanmanin tam olmadigi vakalarin ise
% 8l'inde perflizyonun arttirildigi  gosterilmistir.
Ganz, ik galismalarinda, standart koroner kateteri
icinden gecirdigi subselektif intrakoroner kateterle
trombusa kadar ulasmis ve streptokinazi oraya
enfiize etmistir. WWIST c¢alismasinda da streptoki-
naz subselektif intrakoroner kataterle de verilmistir.
Ancak bu yontemle trombolizin daha basanli oldugu
g0 sterilemem is tir.

Trombolitik tedavinin basansini arttirmak {izere
bazi arastincilar "guide wire" veya angioplasti katete-
ri ile trombusun perforasyonunu 6nermislerdir.Bunun
istlinliipne dair heniiz inandinci caligmalar yoktur.

Bazi merkezlerde ise intrakoroner streptokinaz
tedavisinin koroner arter dilatasyon katateri ile bir-
likte kullanilmast reperfiizyon oranint arttirmistir
(% 81). Streptokinaz ile perkiitan transluminal koro-
ner rekanalizasyon (STK - PTCR) mortalité acisin-
dan son derece emin bir metod olarak gériilmektedir.
Reperfiizyon, kendini gogiis agnsinin ge¢mesi, ST
segmentini normale inmesi ve ventrikiiler ektopik
atimlann kaybolmasi1 veya kolaylikla tedaviye cevap
vermesi ile gosterir. Streptokinaz tedavisi ile sagla-
nan rekanalizasyonun tekrar tikanma ihtimalini azalt-
mak icin streptokinaz tedavisine heparin tedavisi
ile devam edilmelidir.

STK tedavisinin sol ventrikiil fonksiyonuna
etkisi de incelenmistir. Khaja ve arkadaslari sol ven-
trikiilin  ejeksiyon fraksiyonunda, duvar hareket-
lerinde tedavi gurubu ile kontrol gurubu arasinda
fark tesbit etmediler. Aynca reperfiizyon saglanan-
larla, saglanmayanlar arasinda da onemli bir fark da
gormediklerini  bildirdiler (6). Buna karsilik ayni
tarzda yaptiklari calismada Anderson ve arkadaslan
STK tedavisi ile hem klinik tabloda ve hem de EKG'-
de ve radyoniiklid ejeksiyon fraksiyonunda diizelme
saptadiklarini bildirdiler (5). Feyter ve arkadaslan
ise STK ile saglanan rekanalizasyonun Sol ventrikiil
fonksiyonuna inferior Ml'de pek katkisi olmadigini,
buna karsilik anterior M1'de sol ventrikiil fonksiyo-
nuna olumlu etkileri oldugunu bildirmislerdir (15).
Reperfiizyon ne kadar erken ve ne derece basarilir-
sa, infarktiis alan1 o derece kii¢ciilmekte ve neticede
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infarktiis bolgesindeki kontraksiyon da o derece iyi
olmaktadir. Ciinkii infarktiis alanini tikanan damarin
perfiize ettigi myokart alanini, iskeminin siiresi ve
koroner kollateral dolagsimin durumu tayin etmekte-
dir (14).

Streptokinaz tedavisinin hastane mortalitesine
etkisi:

Streptokinaz tedavisi gorenlerde hastane mor-
talitesi (% 3.7) iken tedavi gdrmeyenlerde (% 11.2)
olarak bulunmustur. Streptokinaz tedavisi hastane
mortalitesini azalttig1 gibi, postinfarktiis angina ve
fonksiyonel durumda diizelme de olusturmustur (4,
10,12,13).

Streptokinaz tedavisinin komplikasyonlan :

Streptokinaz tedavisinin komplikasyonlan arasin-
da kolaylikla kontrol altina alinabilen kanamalar,
reperfiizyon aritmileri, sayilabilir. Biitiin tedavi gu-
ruplarinda % 5'i ge¢meyen kanama komplikasyon-
lan siklik agisindan s0yle siralanmaktadir : Arter
ponksiyon yerinde (% 4.8). diger ponksiyon yerlerin-
de (% 1), Gastrointestina 1 sistemde (% 0.3), sereb-
rovaskiiler sistemde ( % 0.3).

Bilindigi gibi Streptokinaz streptokoklann anti-
genik bir mahstlidiir. Streptokinaz tarafindan Bb-
rinolitik sistemin aktivasyon mekanizmasi1 indirekt-
tir. Streptokinaz endojen plasminogene aktivator
bir komplex tegkil etmek i¢in baglanir. Bu da serbest
plasminojani  aktif plasmin'e ¢evirir. Plasmin de
nonspesifik bir proteolitik enzim olarak fibrin trom-
biyi solubl fragmanlara ayirir (Trombolizis). veya

fibrenojen ve diger proteinleri pargalar (Fibrinoli-
zis)

Trombolitik tedavi trombosizin sebebinden ziya-
de trombusun kendine yoneliktir.

Effektif intrakoroner trombolisiz sistemik fibri-
nolitik etkiyle veya birlikte olmadan elde edilmekte-
dir. Sistemik fibrinolisizin faydali veya arzu edilme-
yen etkisi olup olmadigi heniiz agik degildir. Koagu-
lasyon c¢alismalarini igeren ¢aligmalardaki sinirh
neticeler trombozisin ve fibrinolisiz arasindaki bir
iliskiyi telkin etmemektedir. Ciinkii, birlikte major
koagulasyon degisiklikleri olsun veya olmasin hasta
gruplarinda benzer reperfiizyon hizi bildirilmistir.
Ayni zamanda reperfiizyonlu ve reperfiizyonsuz has-
talarda benzer fibrinojen azalmasi rapor edilmigtir.

Sistemik fibrinolizisin derecesi ve sikliginin neti-
celeri etkileyip etkilemiyecegi veya myokardial nek-
roz azalmasi ve reoklusyon hizi bakimindan 6nemli
bir faktéor olup olmayacagini daha ileri g¢aligmalar
gosterecektir (16).

Sonug¢ olarak : Akut myokard infarktiislii hasta-
lara ilk 4 saat igerisinde uygulanan intrakoroner
streptokinazin vakalann g¢ogunlugunda ( % 80 )
rekanalizasyonu saglayacagi ve bu hastalarda myo-
kard nekroz sahasinda Onemli bir kii¢iilme ve sol
ventrikiil fonksiyonlarinda belirgin diizelme goste-
recegi, aynca hastahane mortalitesinde anlamli bir
azalma ve erken koroner by pass cerrahisi i¢in zemin
hazirliyacagini sdyleyebiliriz.
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