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ÖZET 

Çalışmamızda ilk kez akut anteriyör miyokard infarktüsü 
geçiren ve trombolitik tedavi uygulanan hastalarda 1-car
nitine (LC)'nin sol ventrikül fonksiyon/arına e; ~i sini araş
tırdık. Çalışma nonrandomize olarak plan/a lı. AMİ'nin 
ilk 6 saatinde gelen ve streptokinaz uygulanan hastalar
dan I2 o/guya LC 9 grigün (IV) 5 gün, takiben 3 ay sürey
le 3 grlgiin (oral) dozda verildi (grup A), I 8 olguya ise 
LPC v·erilmedi (grup B). AMİ'nin 5. ve IO. gün, I. ve 3. 
aylarında hastaların ekokardiyografi ile duvar hareketi 
skoru (DHS) ve sol ventrikül diyasto/ik volılm indeksi 
(DVİ), radyonüklid ventrikülografi ile sol ventrikül ejeksi
yonfraksiyonu (EF)'na bakıldı. Her iki grup arasında yaş, 
cins, aterosklerotik risk faktörleri ile koroner arter hasta
lığı yaygınlığı ve infarkt arteri açıklığı yönünden anlamlı 
fark yoktu. DHS erken dönemde grup A'da 3.08 ± 0.29, 
IO. günde 3.4I±0.4, I. ayda 3.75±0.5I ve 3. ayda 
4.I8±0.47 saptandı. Grup B'de sırasıyla 2 .9I ±0.3I, 
3.26±0.43, 3.41±.0.42 ve 3.75±0.5I idi. Her iki grupta 
da DHS başlangıca göre istatistiksel olarak anlamlı ola
rak artış gösterdi. Başlangıca göre 3. ayda, grup A'da% 
36, B'de% 29 oranında bir artış olmasına rağmen, DHS 
dönemlere göre gruplar arasında anlamlı fark gösterme
di. DVİ grup A'da başlangıçta 55.5±ll.I, IO. günde 
55.1±I0.8, I. ayda 56.5±I4.4, 3. ayda 54.9±ll ml/mı; 
grup B'de sırasıyla 58.5±9.8, 58.7±10.1, 59.l±ll.4 l'e 
60.7±14.7 ml!m2 bulundu. DVİ her iki grupta da başlan
gıca göre ve gruplar arasında dönemlere göre anlamlı 
fark göstermedi. RNV ile EF değerlendirmesinde, grup 
A'da başlangıçta% 39.8±7.97, IO. günde% 44.9±6.91, 
I. ayda% 45.8±5.45 ve 3. ayda% 52±4.76 bulundu. 
Grup B'de sırasıyla % 37.8±8.11, % 42.5±7.79, % 
45±9.23 ve % 46.8±9.36 idi. Her iki grupta da EF baş
langıca göre her dönemde anlamlı artış gösterdi. EF'deki 
artış grup A'da başlangıca göre 3. ayda% 3I, B'de% 24 
idi. Ancak gruplar arasında dönemlere göre aralarında 
istatistiksel olarak anlamlı fark bulunmadı. Sonuç ola
rak, LC'nin trombolitik tedavi uygulanan AMİ'/i hastalar
da sol ventrikül fonksiyon/arına etkisi olmadığı kanısına 
varıldı. 
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Akut miyokard infarktüsünün (AMİ) ilk saatlerinde 
uygulanan trombolitik tedavinin infarkı arterinde ye
terli perfüzyon sağlıyarak infarkı alanını küçülttüğü, 

erken ve geç martaliteyi azalttığı bilinmektedir ( 1.2). 

infarkı arterinde reperfüzyonunu sağlanmasına rağ
men bazı hastalarda ventrikül fonksiyonlarında bek

lenen düzelme görülmemekle ciddi ventriküler arit
miler oluşmaktadır (3). Reperfüzyon hasarı ile izah 

edilmekte olan bu durumların oluşmasını engelle
mek içni başta antioksidanlar olmak üzere birçok 
ilaç kullanılmış ise de, hiçbirisi ile yeterli fayda sağ
lanamamıştır (3-7). 

Yapılan birçok hayvan deneyinde iskemik miyokard 
da hücrenin B-oksidasyonunun azalmas ı sonucu 
acyl-CoA düzeyinin arttığı gösterilmiştir (8-9). Bunun 

sonucu olarak ADP-ATP dönüşümü inhibe olmakta, 
mitokondrial enerji transdüksiyonu bozulmaktadır 

<J0-1 1), İskemi ye bağlı mi yokard hasarı arttığı, ventri

kül fonksiyonlarının bozulduğu, ciddi ventriküler ar
timiler oluştuğu görülmüştür. İskemi ve reperfüzyon 
sırasında mitokondri al acyl-CoA düzeyi ve mito
kondrium disfonks iyonuna bağ lı olarak, hücre iç i 
carnitine seviyesinin düşmes i nin, miyokard hasarı 

nın artmasından sorumlu olduğu bildi r i lmi şt ir mı. 

Bu o lgularda iskeminin erken saatlerinde ve reper
füzyon öncesi yüksek dozlarda L-carnitine verilme
sinin iskemi-reperfüzyon hasarını azalttığı hayvan 
deneyleri ile gösterilmiştir (12.13). 

Biz de bu çalışmamızda ilk kez AMİ tanı sıyla trom
bolitik tedavi uygulanan hastalarda, L-carnitine'nin 
(LC) sol ventrikül fonksiyonianna etkisini araş

tırdık. 

MA TERYEL ve METOD 

Bu çalışma İstanbul Üniversitesi Kardiyoloj i Enstitüsü'ne 
akut anteriyör m iyokard infarktüsü ön tanısıyla yalınlan ve 
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göğüs ağrısın ın başlangıcından itibaren ilk 6 saat içinde 
başvuran 30 hastada yapıldı. Trombolitik tedavi ve hepari n 
uygulamasına kontraendikasyonu bulunan <2> ve daha önce 
mi yokard infarktüsü geçirmiş olan hastalar çalışma dı şı bı 
rakıldı. Hastalarda AMİ tanısı, 30 dakikadan uzun süren 
anjinal tipte göğüs ağrısı, geliş EKG'sinde göğüs derivas
yonlarının en az ardışık iki tanesine >2mm veya birlikte 
ekstremile derivasyonlarının en az ikisinde > 1 mm ST ele
vasyonununa bulunması ve enzimalik takiplerde CPK de
ğerinin normalin iki katından fazla artması ve CPK-MB 
değerinin bunun % 5'inden fazla olması ile konuldu. 

Çalışma nonrandomize olarak planlandı. Hastaların tümü
ne gelişte 1.5 milyon ünite IV streptokinaz (30 dakikada) 
uygulandı ve aspirin 300 mg/gün başlandı. Streptokinaz 
sonrası 5000 Ü bolus ve takiben APTT takibi (normalin 2-
2.5 katı olacak şeki lde) IV heparin perfüzyonu 4-6 gün sü
reyle uygulandı. Hastaların 1 2'sine (grup A) streptokinaz 
uygulaması sonrasında LPC 9gr/gün IV yolla 5 gün. taki
ben 3 ay süreyle 3gr/gün oral dozda verildi, diğer 18 hasta 
(grup B) kontrol grubunu oluşturdu. Hastalara indikasyon 
halinde beta adrenerjik blokerleri, nitrit, ACE inhibitörü ve 
diüretik tedavi başlandı. 

Hastalara AMİ'nin 5., 10. günü, 1. ve 3. aylarında sol vent
rikül fonksiyonları ve bölgesel duvar hareketlerini değer
lendirmek amacıyla ekokardiyografi ve radyonüklid vent
rikülografi (RNV) yapıldı. Ekokardiyografik değerlendir
mede sol ventrikül duvar hareketi skoru (DHS) ve di yasto
lik volüm indeksi (DVİ) hesaplandı. Ekokardiyografide 
DHS Kan ve ark.'nın kriterlerine göre yapıldı (14). Parasıer
nal kısa ve uzun eksende, apikal 3 ve 4 boşluk görüntüler
de kalp 13 bölgeye ayrıldı. Duvar hareketleri; normal; O, 
hipokinezi + 1, akinezi: + 2, diskinezi: +3, anevrizma: + 4 
olarak alındı. DVİ, kalbin diyastol sonu volümü kısa ek
sende papiller adele seviyesindeki alan dikkate alı narak 
Wyatt denklemi ile hesaplandı osı. RNV ile sol ventrikül 
ejeksiyon fraksiyonu (EF) değerlendirildi. 

Grup A'da 10 (%83.3), grup B'de 15 (%83.3) hastaya in
farktın 4-7 nci günleri arasında kardiyak kateterizasyon 
uygulandı. Koroner anjiyografide % 50'den faz la darl ık 

Tablo 1. Çalışma grubundaki hastaların bazı özellikleri 

GRVPA 
(n=l2) 

Hasta 

Cins Erkek 9 
Kadın 3 

Hipertansiyon 8 
Diabeıes Melliıus ı 
T.Kolesıerol (mg/di) 237±8 
Sigara ll 
AMİ Lokalizasyonu Anıerior lO 

Ant.+lnf. ı 

NonQ ı 

Koroner Anjiografi lO 
Tek damar 6 
2-3 damar 4 
>%95* 2 
>%70* 6 
<%70* 2 

• İnfarktüsten sorumlu arterin açıklığı; AD: Anlamlı değil 
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hemodinamik olaraka anlamlı kabul edildi. infarkı arteri
nin açıklığı değerlendirmesi T IMI sınıflamasına göre ya
pıldı (16>. Tüm hastalar risk hastalar risk faktörleri ve AMİ 
sonrası komplikasyonlar yönünden değerlendirildi. 

İstatistiksel değerlendirmeler: Gruplara ait değerler ortala
ma ± standart sapma olarak verilmiştir. Verilerin istatistik
sel değerlendirmesi Wilcoxon matched-pairs test ve stu
dentttestleri ile yapılmış, p<0.05 değerleri anlamlı olarak 
kabul edilmiştir. 

BULGULAR 

Grup A ve B yaş, cinsiyet, aterosklerotik risk faktör

leri (diyabetes mellitus, hipertansiyon, hiperkoleste

rolemi, sigara) ve infarkı lokalizasyonu açısından 

anlamlı fark göstermiyordu (Tablo 1 ) . Her iki g rup

ta da birer hastada anteriyör infarktüsün inferior ya

yılımı, grup A'da 1 hastada anteriyör non-Q miyo

kard infarktüsü gelişti. SKZ uygulanmasına g rup 

A'da ağrı başlangıcından 3±1.5 saat, B"de 3.1±1.35 

saat sonra başlandı. Grup A'da 6 hastada (% 50) beta 

adrenerjik bloker, 2 hastada (% ll ) ACE inhibitörü 

ilaç kullanılmış, her iki grupta da diüretik tedavi uy

gulanmamıştı r . Grup A'da 2 hastada VT, B'de ise 1 

VF, 3 VT, 2 akselere id iyoventrikü ler ritm, 3 hastada 

ise sı k VEA gözlendi. Bunlardan i nfarktın ilk 24 sa

atinde, grup A'da 1 (% 8.33), B'de 9 (% 50) hastada 

c iddi ventriküler aritm i görüldü (p<0.05). Hastane 

döneminde infarktın önemli komplikasyonlarından 

sol ventrikül yetersiz li ği klin ik olarak grup A ve 

B'de birer hastada görüldü, aralarında istatis tiki ola

rak anlamlı fark bulunmadı. 

GRUP B 
(n=l8) 

% Hasta o/o p 

75 15 83.3 AD 
25 3 16.7 AD 

66.7 7 38.9 AD 
8.33 2 11.1 AD 

248±6 AD 
91.7 12 66.7 AD 
83.3 17 94.4 AD 
8.33 ı 5.6 AD 
8.33 AD 
83.3 15 83.3 AD 
60 7 46.4 AD 
40 8 53.3 AD 
20 5 33.3 AD 
60 6 40 AD 
20 4 26.7 AD 
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Tablo 2. İncelenen hasta gruplannın tedavi dönemlerine göre du-
var hareketi skoru, diyastolik vol üm indeksi ve EF değerleri 

S.GÜN 

DHS GrupA 3.08±0.29 

Grup B 2.91±0.31 

DVİ (ml/m2) Grup A 55.5±1 1.1 

Grup B 58.5±9.8 

EF(%) GrupA 39.8±7.97 

Grup B 37.8±8.1 ı 

DHS: Duvar hareketi skoru 
DVİ: Di yasto/ik vol üm indeksi 
EF: Ejeksiyon fraksiyon u 
*: p<0.05 

lO. GÜN l.AY 3.AY 

3.41±0.4* 3.75±0.51* 4.18±0.47* 

3.26±0.43* 3.4 1±0.42* 3.75±0.51 

55.1±10.8 56.5±14.4 54.9±11 

58.7±10.1 59.1±1 1.4 60.7±14.7 

44.9±6.91* 45.8±5.45* 52.0±4.76* 

42.5±7.79* 45.0±9.23* 46.8±9.36± 

Her 2 grupta da 2-3 damar hastalığı grup A'da % 40, 
B'de % 53.3, tek damar hastalığı grup A'da % 60, 
B'de % 46.7 sıklıkta idi ve gruplar aras ndaki fark 
anlamlı bulunmadı. İnfarkt arteri grup A'da 2 (% 
20), B'de (% 33.3) hastada tam tıkalı idi. >% 70 !ez
yon; grup A'da 6 (% 60) ve B'de 6 (% 40), <% 70 
lezyon; grup A'da 2 (% 20) ve B'de 4 (% 26.7) hasta
da vardı. İnfarkt arterinin durumu gruplar arasında 
anlamlı fark göstermiyorrlu (Tablo 1). 

Ekokardiyografide DHS erken dönemde grup A'da 
3.08±0.29, 10. günde 3.41±0.4, 1. ayda 3.75±0.51 ve 
3. ayda 4.18±0.47 saptandı. Grup B'de sırasıyla 
2.91±0.31, 3.26±0.43, 3.41±0.42 ve 3.75±0.51 idi. 
Her 2 grupta da DHS başlangıca göre istatistiksel 
olarak anlamlı olarak artış gösterdi (10. gün ve 1. ve 
3. aylarda sırasıyla; grup A'da p<0.05, p<0.005, 
p<0.05, grup B'de p<0.005, p<0.005, p<0.0005). 
Başlangıca göre 3. ayda, grup A'da % 36, B'de % 29 
oranında bir artış olmasına rağmen, DHS dönemlere 
göre gruplar arasında anlamlı fark göstermedi (Tablo 
2). 

Ekokardiyografik olarak ölçülen DVİ grup A'da baş
langıçta 55.5±11.1 , 10. günde 55.1±10.8, 1. ayda 
56.5±14.4, 3. ayda 54.9±11 ml/m2, grup B'de sıra
sıyla 58.5±9.8, 58.7±10.1, 59. 1±11.4 ve 60.7±14.7 
ml/m2 bulunmuştur. DVİ her 2 grupta da başlangıca 
göre ve gruplar arasında dönemlere göre anlamlı 
fark göstermem iştir (Tablo 2). 

RNV ile EF değerlendinnesinde, grup A'da başlan
gıçta% 39.8±7.97, 10. günde% 44.9±6.91, 1. ayda 
% 45.8±5.45 ve 3. ayda % 52±4.76 bulundu. Grup 
B'de sırasıyla % 37.8±8.11, % 42.5±7.79, % 
45±9,23 ve % 46.8±9.36 idi. Her 2 grupta da EF 
başlangıca göre her dönemde anlamlı artış göster-

miştir (10. gün, 1. ve 3. aylarda sırasıyla; grup A'da 
p<0.05, p<0.01, p<0.05 ve grup B'de p<0.05, 
p<0.01, p<0.05). EF'deki artış grup A'da başlangıca 
göre 3. ayda<% 31, B'de ise% 24 idi. Ancak grup
lar arasında dönemlere göre aralarında istatistiksel 
olarak anlamlı fark bulunmamıştır. 

TARTIŞMA 

Camitin e (3-hydroxyl-4-1 0-trimethylammoniobuta
noate) biyolojik ortamlar da büyük kısmı serbest car
nitine ve acyl-camitineler şeklinde bulunmakta (17) 
ve serbest yağ asitlerinin oksidasyonuna yardımcı 

olarak kalbe enerji sağlamaktadır. Serbest yağ asitle
ri hücre içerisinde sitazellerde aktif serbest yağ asit
leri olan acyl-CoA'ya, ve buda hücre içerisinde ser
best camitine ile birleşerek acyl-camitine dönüşür ve 
bu şekilde mitokondria matriksini geçtikten sonra 
tekrar acyl-CoA'ya dönüşüp B-oksidasyona girerek 
hücreye enerji sağlar. İskemi ve anaksi sırasında ınİ
yokard hücrelerinde B-oksidasyon yavaşlayacağın
dan hücre içerisinde mitokondrialarda serbest yağ 
asitleri, acyl-CoA ve metabolitleri (özellikle acyl
camitine) artmakta, iskemik ve noniskemik ınİyo
kard da ise serbest camitine düzeyi düşmekte ve bu 
şekilde miyokard hasannın genişlemesine neden ol
maktadırlar (18,19). İskemi sırasında hücre içerisinde 
yüksek enerjili fosfatların hızla azalması ve diğer za
rarlı metabolitlerin artması (özellikle acyl-CoA) so
nucu hücre membranlarının permeabilitesi artmakta
dır. Reperfüzyon sonucu bu membranlardan hücre 
dışına K+ ve Mg++ çıkmakta, hücre içine ise Na+, 
Ca+ ve oksijen serbest radikalleri girerek reperfüz
yon hasarı oluşturarak, bu miyokard bölgesinin ka
sılmasında bozulmaya ve aritınilere neden olmakta
dır (20,21). Yapılan çalışmalarda parenteral yüksek 
doz camitine verilmesi ile hücre içi serbest camitine 
ve ATP düzeyindeki azalmada ve acyl-CoA daki ar
tışta anlamlı supresyon sağlandığı gösterilmiştir 
(12.13). Bu şekilde iskemi esnasındaki hücre içi mito
kondrial disfonksiyon azaltılabilmekte ve reperfüz
yonunu sağlanması ile de mitokondrial fonksiyonlar
da düzelme hızla olmakta, hücre membranlarının 
permeabilitesi korunabilmektedir. 

Literatürde LPC'nin koroner reperfüzyon hasarını 
önlemedeki etkisini gösteren klinik ve hayvan de
nekli çalışmalar birkaç tanedir. Rizzon ve ark. 
AMİ'de yüksek doz IV LPC vererek ilacın metabolik 
ve antiantmik yararlarını göstermişler, ilk 2 gün içe-

253 



Türk Kardiyol Dem Ar ş 1996; 24: 251-255 

risinçle hastalarda ventriküler aritmi sıklığında belir
gin azalma saptamışlardu (13). Kotaka K ve ark. yap
tıkları hayvan deneylerinde LPC'nin koroner reper
füzyon hasarını azalttığını bildirmişlerdir (12), 

Bizim bu çalışmamızdaki amacımız trombolitik te
davi uygulanan AMİ'li hastalarda infarktın erken sa
atlerinde IV olarak başlanan ve sonra 3 ay oral ola
rak devam edilen yüksek doz LPC'nin sol ventrikül 
fonksiyonianna erken (özellikle reperfüzyon hasarı 
için) ve geç dönemdeki yararını araştumaktı. Her iki 
grupta da geliş ağnsı süresi ve infarkt arterinin açık

lığı oranı anlamlı farklılık göstermemesine rağmen, 
infarktın 5., 10. günlerindeki erken ve 1. ve 3. ayla
rındaki geç sonuçlar aralarında anlamlı istatiksel 
fark göstermemiştir. DHS grup A'da başlangıca göre 
10. gün % 10.7 ve 3. ay % 36 oranında bir iyileşme 
göstermesin~ rağmen, bu oran grup B'de suasıyla% 

12 ve % 29 olup, gruplar arasındaki fark istatistiksel 
olarak anlamlı değildi. EF'de başlangıca göre 10. 
gün ve 1. ayda sırasıyla; grup A'da % 12.8 ve % 31 
ve grup B'de % 12.4 ve % 24 oranında artış olmuş, 
ancak gruplar arasındaki fark istatiksel olarak an
lamlı bulunmamıştır. AMİ'nin ilk 24 saatinde ciddi 

ventriküler aritmiler grup A'da sadece 1 hastada(% 
8.33), grup B'de ise 9 hastada(% 50) saptandı, ancak 
aralanndaki fark anlamlı değildi. 

Bizim çalışmamızda AMİ'de yüksek doz PLC teda
visinin etkili bulunmamasını çeşitli faktörlere bağlı
yabiliriz. ilacın trombolitik ajanla verilmesine rağ
men, reperfüzyonun gerçekleştiği ilk saatler içerisin
de dokuda yeterli düzeye ulaşamaması, olgu sayısı

nın azlığı, özellikle geç dönemde anlamlı olmaması

na rağmen PLC verilen grupta EF'nin % 10 daha iyi 
olması, tedavinin bir süre daha kullanılması ile bu 

yarann artabileceği, infarkt arterinde reperfüzyondan 
sonra kalan reziduel darlığın infakt bölgesinin iyileş

mesindeki rolü gibi varsayımlarla PLC'nin etkisiz 
bulunması izah edilebilir. 

Sonuç olarak; PLC'nin trombolitik tedavi uygulanan 
AMİ'li hastalarda sol ventrikül fonksiyonianna etkisi 
olmadığına karar verildi. Ancak ileride bu konudaki 
çalışmaların artması ile daha net bir netice almak 
mümkün olacaktır. 
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