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Glikoprotein llb/llla blokajinin basarili primer perkitan koroner
girisim sonrasinda ST-segment gerilemesi tzerine etkisi

The effect of glycoprotein Ilb/llla inhibition on ST-segment resolution
following successful primary percutaneous coronary interventions
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Amag: Akut miyokard infarktiisii (Mi) nedeniyle bagarili
primer perkitan koroner girisim (PKG) uygulanan hasta-
larda glikoprotein (GP) llb/llla reseptdr blokajinin ST-seg-
ment ylUkselmesini geriletici etkisi degerlendirildi.

Calisma plani: Akut ST-segment yiikselmeli Mi geciren
ve 12 saat iginde basarili primer PKG uygulanan (TIMI 1l
akim) 115 hasta (96 erkek, 19 kadin; ort. yas 57.7; dagi-
m 39-82) geriye donlk olarak degerlendirildi. Bir grup
hastada GP llIb/llla reseptér blokeri (tirofiban) kullanilirken
(n=64), bir grubunda kullaniimadi (n=51). Hastalarin PKG
oncesi ve TIMI Ill akim saglandiktan 60 dakika sonraki
elektrokardiyografi (EKG) kayitlarinda toplam ST-segment
ylikselme miktarlari milimetre cinsinden dlciildii. iki lgtim
arasindaki fark toplam ST-segment yikselmesindeki geri-
leme olarak kabul edildi ve ASTG olarak ifade edildi.

Bulgular: iki grup arasinda yas, cinsiyet, kardiyovas-
kiler risk faktorleri, laboratuvar deg@erleri, gégus agrisi
baslangici-acil Unitesi basvuru ve kapi-balon sireleri
acisindan anlamh fark yoktu. GP llb/llla reseptdr blo-
keri kullanilan grupta ASTG daha fazla bulundu
(7.2+2.8 mm’ye karsi 4.2+2.6 mm, p<0.001); ayrica,
GP llb/llla blokaji ile ASTG arasinda anlamli dogrusal
baginti vardi (r=0.336, p<0.001). Cok degiskenli lineer
regresyon analizinde dokuz degisken icinden
ASTG’nin tek bagimsiz belirleyicisinin GP Ilb/llla blo-
kaji oldugu goruldi (p<0.001).

Sonug: Glikoprotein llb/llla blokajinin, primer PKG son-
rasinda TIMI Il akim saglanan hastalarda mikrovasku-
ler perfliizyonun korunmasinda etkili oldugu gérulda.
Anahtar sézcikler: Anjiyoplasti, transluminal, perkitan, koro-
ner; koroner sirkilasyon/ilag etkisi; miyokard infarktisu/ilag te-
davisi; miyokard reperfiizyonu/yéntem; trombosit agregasyon
inhibitord; trombosit glikoprotein GPIlIb-1lla kompleksi.

Objectives: We evaluated the effect of glycoprotein (GP)
lIb/llla receptor inhibition on ST-segment resolution in
patients undergoing primary percutaneous coronary
intervention (PCI) for acute myocardial infarction (Ml).

Study design: We retrospectively analyzed 115 patients
(96 males, 19 females; mean age 57.7 years; range 39 to
82 years) who presented with ST-segment elevation acute
MI and treated within 12 hours with successful primary PCI
(TIMI I flow). Of these, a GP llb/llla receptor blocker
(tirofiban) was used in 64 patients. The arithmetic sum of
ST-segments was obtained in millimeters on electrocardio-
grams immediately before angioplasty and after 60 min-
utes of TIMI Il flow restoration. The difference between the
two measurements was accepted as resolution of the sum
of ST-segment elevation and expressed as ASTR.

Results: There were no significant differences between the
two treatment groups regarding age, gender, cardiovascu-
lar risk factors, laboratory parameters, duration from angina
onset to emergency service and from door to angioplasty.
Patients who received tirofiban had a greater ASTR than
those who did not (7.2+2.8 mm vs 4.2+2.6 mm, respec-
tively; p<0.001). A significant and positive correlation was
seen between GP llb/llla inhibition and ASTR (r=0.336,
p<0.001). In a multivariate linear regression model including
nine variables, GP lIb/llla inhibition was found as the only
independent determinant of ASTR (p<0.001).

Conclusion: Glycoprotein Ilb/llla inhibition helps pre-
serve microvascular perfusion in patients with TIMI [lI
flow after primary PCI.

Key words: Angioplasty, transluminal, percutaneous coronary;
coronary circulation/drug effects; myocardial infarction/drug
therapy; myocardial reperfusion/methods; platelet aggregation
inhibitors; platelet glycoprotein GPlIb-llla complex.
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Yeni reperfiizyon stratejileri, akut miyokard in-
farktiisii (MI) gegiren hastalarin prognozunda énem-
li iyilesmeler saglamistir. Bununla birlikte, reperfiiz-
yon tedavileri ile epikardiyal koroner arterde basarilt
reperfiizyon saglanmasinin (TIMI III akim) miyokar-
din korunmasindaki yararl etkisi, no-reflow fenome-
ni olarak da bilinen yetersiz doku perfiizyonu tarafin-
dan golgelenmektedir."”!

Akut ST-segment yiikselmeli Mi’de reperfiizyon
tedavisinin bagarisini 6lgmek icin basit ve hizli yon-
temlere gerek vardir. Epikardiyal damarin basarili re-
kanalizasyonu tedavi icin sart olmakla birlikte, mik-
rovaskiiler diizeydeki akim da, hastanin prognozunu
belirleyen onemli bir diger faktordiir. ST-segment de-
gisiklikleri, epikardiyal akimdan ¢ok miyokardiyal
beslenmeyi gostermekte ve koroner anjiyografinin
tek bagina sagladigindan daha fazla prognostik bilgi
vermektedir.** ST-segment yiikselmesinin gerileme
derecesi ve bunun mortalite ile iligkisi giiclii ve
uyumlu bir sekilde ortaya konmustur.” Calismalarda,
ASTG hem fibrinolitik tedavi hem de primer perkii-
tan koroner girisim (PKG) sonrasinda infarktiis bii-
yiikliigii, sol ventrikiil (SV) boyutlari, epikardiyal da-
mar aciklig1 ve mortaliteyi éngormede kullanilmis-
tir.?”' Gibson"" yazdigi bir makalede sunu belirt-
migtir. “Tanisal yontemlerin basdondiiriicii bir sekil-
de gelistigi gilinlimiizde, elektrokardiyografi gibi kul-
lanish, basit, invaziv olmayan, kolaylikla tekrarlana-
bilir ve ucuz bir yontem olmasi ne giizel!”

No-reflow fenomeninin gelisiminden sorumlu
mekanizma tam olarak bilinmemektedir ve muhte-
melen ¢ok faktorliidiir. Trombositlerin, bu fenomenin
olusumunda 6nemli bir rol oynadig1 diisiiniilmekte-
dir."” Bununla birlikte, epikardiyal tromboz ve em-
bolizasyondan bagimsiz olarak reperfiizyon hasarin-
da trombositlerin rolii tartismalidir. Benzer sekilde,
glikoprotein (GP) IIb/Illa reseptor blokajinin,
PKG’den sonra yeniden tikanma oraninda azalma ve
akut koroner sendromlarda TIMI III akim saglamada
etkili oldugu bilinmekle birlikte, koroner reperfiiz-
yon sonrasi mikrovaskiiler yatakta akimi saglamada
etkisi konusunda bilgiler yetersizdir.!"*""

Bu calismada, elektrokardiyografi (EKG) gibi basit
bir yontemle GP IIb/IIIa blokajinin, miyokard perfiiz-
yonunu belirleyen ST-segment gerilemesine ve klinik
olaylara etkisi, akut Ml ile ilk kez gelen ve basarili pri-
mer PKG uygulanan hastalarda degerlendirildi.

HASTALAR VE YONTEMLER

Hasta secimi. 11k kez akut MI geciren ve hastane-
miz kateter laboratuvarinda Aralik 2004-Subat 2005
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hasta geriye doniik olarak incelendi. Hastalar su 6l-
ciitlerle degerlendirmeye alindi: (i) <12 saat siiren
akut MI ile uyumlu semptomlar; (ii) ardisik iki veya
daha fazla derivasyonda 2 mm veya daha fazla ST-
segment yiikselmesi; (iii) anjiyografik olarak tam ti-
kanma (TIMI 0 ve/veya I akim); (iv) basarili primer
PKG (TIMI III akim) uygulamasi.

Elli iki hasta agsagidaki nedenlerden dolay1 calis-
ma digt birakildi: Girisim sonrasinda GP IIb/IIIa re-
septor blokerine baslanmasi (n=14), girisim sonrasin-
da siireklilik gosteren TIMI II akim (n=7), basarisiz
PKG uygulamas1 (n=6), koroner anjiyografi baslan-
gicinda sorumlu lezyonun kendiliginden rekanalizas-
yonu (n=3), kardiyojenik sok (n=3), sol ana koroner-
de 2%50 lezyon (n=3), EKG’de sol dal bloku (n=4),
sol ventrikiil hipertrofisi (n=5) ve 0l¢iim teknigine
uygun olmayan EKG (n=7). Boylece, calisma grubu-
muz 115 hastadan olustu. Hastalar iki gruba ayrildi:
GP(+) grup (n=64) ve GP(-) grup (n=51). Ayrica,
hastalarin yas, cinsiyet, MI yerlesimi, infarktiis 6nce-
si angina (infarktiis anginas1 oncesindeki son 48 saat-
teki angina), hipertansiyon, diyabetes mellitus, hiper-
lipidemi, sigara iciciligi, aile oykiisii, onceki baypas,
onceki PKG, MI 6ncesi uygulanan tedaviler, gogiis
agrisinin baslangici ile acil {initesine basvuru ve ka-
pi-balon siireleri kaydedildi ve iki grup arasinda ki-
yasland1 (Tablo 1).

Elektrokardiyografi analizi. Tim hastalarin dos-
yalart incelendi. Primer PKG’den hemen 6nceki ve
TIMI III akim saglandiktan 60 dakika sonraki EKG
kayitlar1 degerlendirildi. Her hastanin EKG’leri, kli-
nik durumdan habersiz iki uzman kardiyolog tarafin-
dan degerlendirildi. Ozel bir cetvel yardimiyla izo-
elektrik hat ve J noktasindan 20 milisaniye (ms) son-
raki ST-segment yiiksekligi arasindaki fark milimet-
re (mm) cinsinden 6l¢iildii. Her derivasyonda en az
iic ST-segment kompleksinde bu 6l¢iim yapildi ve or-
talamas1 alinarak o derivasyonun ST-segmentindeki
yiikselme miktar1 belirlendi."” Anterior MI’ler igin
D1, aVL, V1-V6'da, inferior Mi’ler icin D2, D3,
aVF, V5 ve V6°da ol¢iim yapildi." Bahsedilen deri-
vasyonlardaki ortalama yiikselme miktarlar1 toplana-
rak o hastanin toplam ST-segment yiikselme miktari
belirlendi. Perkiitan koroner girisim 6ncesi ve sonra-
st toplam ST-segment yiikselmeleri arasindaki fark o
hastanin toplam ST-segment gerilemesi olarak kabul
edildi ve ASTG seklinde ifade edildi.

Tedavi protokolii. Hastalarin dosyalar1 incelendi-
ginde hepsinin iglem Oncesinde aspirin (oral 300
mg), heparin (intravendz 5000 Unite) ve clopidogrel
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Tablo 1. Glikoprotein (GP) llb/llla blokeri uygulanan (+) ve uygulanmayan (-) hastalarin

temel klinik 6zellikleri

GP (+) (n=64) GP (-) (n=51)
Ort.#SS  Sayl Yizde Ort.£SS Sayr Ylzde
Ortalama yas 56+12 58+13
Erkek 57 89.1 39 76.5
Anterior miyokard infarktlsi 35 54.7 30 58.8
Hipertansiyon 19 29.7 18 35.3
Hiperlipidemi 12 18.8 10 19.6
Diyabetes mellitus 8 12.5 5 9.8
Sigara iciciligi 53 82.8 37 72.6
Aile dykisu 8 12.5 6 11.8
infarktiis 6ncesi angina 29 453 26 51.0
Miyokard infarktisi déncesi tedavi
Nitrat 3 4.7 3 5.9
Beta-bloker 10 15.6 11 21.6
ACE-inhibitori 2 3.1 1 2.0
Statin 4 6.3 6 11.8
Aspirin 12 18.8 8 15.7
Onceki baypas - -
Onceki perkiitan koroner girisim 3 4.7 2 3.9
Gogus agrisi baslangici-
acil Unitesi bagvuru suresi (dak) 145£80 146177
Kapi-balon siiresi (dak) 48121 44125

(oral 300 mg) aldig1 gozlendi. Altmis dort hastaya
GP IIb/IlIa reseptor blokeri olarak islem oncesinde
kateter laboratuvarinda baglanan tirofiban (3 dakika
boyunca 10 pg/dakika intravendz bolus ve 36 saat
boyunca 0.15 pg/kg/dakika intravendz perfiizyon)
verilmigken, 51 hastaya GP IIb/IIla reseptor blokeri
verilmemisti. Tiim hastalara islem sonrasinda diisiik
molekiil agirlikli heparin (2x1 mg/kg, ciltalti) uygu-
lanmagti.

Koroner anjiyografi, primer PKG. Hastalarin ka-
teter laboratuvarindaki kayitlarr ve anjiyografik go-
rlintiileri degerlendirildi. Tiim hastalarin koroner an-
jiyografileri kontralateral arter enjeksiyonu ile basla-
must1. Infarktiisten sorumlu lezyon klavuz tel ile ge-
cildikten sonra, tiim hastalarda TIMI III akim sagla-
mak ve %50’den diisiik viziiel rezidii darlik olustur-
mak i¢in primer PKG uygulanmis ve rezidii darligi
%30’un altina diistirebilmek i¢in de stent (12-24 mm
uzunlukta, 3 veya 3.5 mm c¢apinda) yerlestirilmisti.
Primer PKG iglemi sirasinda gelisen komplikasyon-
lar, 6rnegin infarktiisten sorumlu arterin veya major
yan dalin akut tikanmasi, distal embolizasyon veya
koroner diseksiyon gibi olaylar kaydedildi. Infarktiis-
ten sorumlu arterdeki akim TIMI olgiitlerine gore si-
niflandirildi."” Kollateral arterlerin derecelendiril-
mesi Rentrop siniflamasina gore yapildi."” Hastala-
rin iglem sonrasi kan basinglar1 ve kalp hizlar da ay-
rica kaydedildi (Tablo 2).

Laboratuvar sonuglarinin incelenmesi. Hastala-
rin dosyalarindan aglik kan sekeri, pik CK-MB, kar-
diyak troponin T, total kolesterol, LDL-kolesterol,
HDL-kolesterol, trigliserid, 16kosit sayisi, trombosit
sayisi, ortalama trombosit hacmi ve tirik asit degerle-
ri kaydedildi.

Ekokardiyografik inceleme. Transtorasik ekokar-
diyografi, sistem V (Vingmed, GE) kullanilarak ya-
pilmisti. Kayitlar hastalar sol yan dekiibit pozisyo-
nunda iken alinmig, SV ejeksiyon fraksiyonu (EF)
modifiye Simpson yontemi kullanilarak olciilmiis-
tii."" Ekokardiyografik 6l¢iimler hastalarin ara yogun
bakim {initesinde bulunduklart dénemde (3-4. giin)
yapilmistt (Tablo 2).

Hastane i¢i kalple ilgili olay ve komplikasyonlar.
Hastane i¢inde MI sonrasi angina pektoris, reinfark-
tiis, acil revaskiilarizasyon islemi (PKG veya bay-
pas), kalp yetersizligi (Killip 2-3)," yasami tehdit
eden ciddi ventrikiil aritmileri (ventrikiil tagikardisi

Tablo 2. Hastalarda primer perkutan koroner girisim (PKG)
sonrasi klinik 6zellikler

GP (+) GP (-)
Sistolik kan basinci (mmHg) 118.6£25 123.5£25.6
Diyastolik kan basinci (mmHg)  71.8+15.2 73.4£15
Kalp hizi 78.9+17.7 76.7+15.4
Ejeksiyon fraksiyonu (%) 57.4+6.6 44.3+8.1
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ve/veya fibrilasyonu), atriyoventrikiiler blok veya
ciddi bradikardi nedeniyle gecici kalp pili uygulama-
st ve kalp nedenli mortalite hastane ici olay olarak
kabul edildi. T1bbi tedaviye yanit vermeyen, 30 daki-
kadan uzun siiren gogiis agrisina eslik eden, tekrar
kardiyak enzim ve ST-segment yiikselmesine neden
olan kalple ilgili olay reinfarktiis olarak degerlendi-
rildi. Ayrica, kanama, inme ve trombositopeni gibi
komplikasyonlar da kaydedildi.

Istatistiksel analizler. Istatistiksel degerlendirme
icin SPSS 11.5 programi kullanildi. Parametrik veri-
ler ortalama % standart sapma, parametrik olmayan
veriler siklik (%) olarak sunuldu. Demografik veri-
lerden parametrik olanlar Student t-testi, parametrik
olmayanlar ki-kare testi ile incelendi. ASTG ile GP
IIb/IIIa blokaji arasindaki baginti Spearman korelas-
yon testi, EKG’yi degerlendiren kardiyologlarin ken-
di iclerinde ve kendi aralarindaki 6l¢lim uyumlulugu
Pearson korelasyon testi ile degerlendirildi. ASTG’ye
etki eden bagimsiz degiskenler lineer regresyon ana-
lizi ile belirlendi. Analize dahil edilen klinik dl¢iitler
eleme (backward elimination) yontemiyle belirlendi.
P<0.05 olan degerler istatistiksel olarak anlaml ka-
bul edildi.

BULGULAR

Iki grup arasinda yas, cinsiyet, koroner arter has-
talig1 risk faktorleri ve klinik 6zellikler bakimindan
fark yoktu (Tablo 1). Anterior MI insidans iki grup
arasinda farklilik gostermedi.

Girisim 6ncesi ve girisimden 60 dakika sonra ali-
nan EKG kayitlarindan dlciilen ASTG, tirofiban alan
grupta almayan gruba gore daha yiiksekti (sirastyla,
7.242.8 mm ve 4.2+2.6 mm, p<0.001). Perkiitan ko-
roner girisim sonrasinda iki grubun kan basinci ve
kalp hizlar1 benzer bulundu (Tablo 2). Ara yogun ba-
kim iinitesinde yapilan ekokardiyografik inceleme-
lerde tirofiban grubunda ol¢iilen EF, diger gruba go-
re daha yiiksekti (sirasiyla, %57.4%6.6, %44.3+8.1,
p<0.01; Tablo 2).

Iki grupta primer PKG sirasindaki anjiyografik
ozellikler benzer bulundu. Tiim olgularda TIMI III
akim saglanmist1 (Tablo 3). Tlk 24 saat i¢inde bakilan
laboratuvar sonuglarinda ve pik CK-MB diizeylerin-
de iki grup arasinda farklilik yoktu (Tablo 4).

Tirofiban almayan grupta infarktiis sonras1 angina,
reinfarktiis ve kalp yetersizliginin daha sik oldugu goz-
lendi. Oliim, acil revaskiilarizasyon, inme, trombosito-
peni ve kanama yoniinden farklilik yoktu (Tablo 5).

Korelasyon analizinde, tirofiban kullanimi ile
ASTG arasinda orta derecede dogrusal bir baginti ol-

Tablo 3. Primer perkiitan koroner girisim sirasinda
hastalarin anjiyografik 6zellikleri

GP (+) GP (-)

Sayl Yizde Sayi Yizde
PKG 6ncesi TIMI 0/1 akim 100.0 100.0
PKG sonrasi TIMI lll akim 100.0 100.0
Gokdamar hastahigi 9 141 5 9.8
Rentrop kollateral derecesi >2 5 7.8 8 15.7
Aort ici balon pompasi - -
PKG komplikasyonlari 3 4.7 5 9.8

dugu goriildii (r=0.336, p<0.001). Aclik kan sekeri,
total kolesterol, HDL-kolesterol, LDL-kolesterol,
trigliserid, trombosit sayisi, ortalama trombosit hac-
mi, 16kosit sayist ve tirofiban kullanimint i¢eren do-
kuz degiskenli lineer regresyon analizinde ASTG’ye
etki eden tek bagimsiz degiskenin tirofiban kullani-
mi1 oldugu goriildii (p<0.001) (F=2.2; p<0.05).

Elektrokardiyografiyi degerlendiren kardiyologla-
rin kendi iclerinde ve aralarindaki dl¢iim uyumlulugu
oldukga iyiydi (sirastyla, r=0.97, r=0.94; p<0.001).

TARTISMA

Fibrinolitik ajanlarla yapilan bircok caligmada
ASTG’nin prognostik degeri gosterilmistir. Bu ¢alis-
malar, akut MI’li hastalarda yetersiz ASTG’nin koro-
ner arter tikanikliginin devami, genis infarkt alani,
konjestif kalp yetersizligi ve 6liim icin yiiksek risk
olusturdugunu ortaya koymustur.”** Fibrinolitik
ajanlarla veya primer PKG ile TIMI III akim saglan-
mis olmasina ragmen hastalarin %30-50’sinde yeter-
siz ASTG bulgulart goriilmesi, yeterli ASTG ye sahip
hastalara gore infarktiis alaninda mikrovaskiiler dola-
simin ciddi derecede bozulmus oldugunun gosterge-
sidir.””

Calismamizda, basarili primer PKG uygulanmusg
ST-segment yiikselmeli akut MI’li hastalarda
EKG’yi kullanarak tirofibanin (spesifik GP IIb/IIla

Tablo 4. Hastalarin laboratuvar bulgulari

GP (+) GP (-)
Aclik kan sekeri (mg/dl) 105.1+24.5 111.4£37 1
Pik CK-MB (U/l) 268.8+170.4  275+284.2
Kardiyak troponin T (ng/ml) 3.4+1.7 3.6+1.9
Total kolesterol (mg/dl) 181.61£40.4 175.2440.3
LDL-kolesterol (mg/dl) 113.6+33.9 110+36.1
HDL-kolesterol (mg/dl) 42.5+£10.9 45.2+9.8
Trigliserid (mg/dl) 129.8+78.4 117.6+63.3
Urik asit (mg/dl) 5.3+1.2 5.7+1.8
Trombosit sayisi (10 e%/Ul) 248.1£76.2 239.2+61.3
Ortalama trombosit hacmi (fl) 8.1£0.9 8.1£1
Lokosit sayisi (K/UI) 12.9£3.1 13.2+3.8




208

Turk Kardiyol Dern Ars

Tablo 5. Yatis sirasinda goriilen kalple ilgili olaylar ve
komplikasyonlar

GP (+) GP (-)

Sayl Yuzde Sayi Yizde p
infarktlis sonrasi angina 2 3.1 7 13.7 <0.05
Reinfarktis - 5 9.8 <0.05
Oltim - -

Acil revaskularizasyon - -

Kalp yetersizligi 4 6.3 10 19.6 <0.05
Ciddi ventrikdl aritmisi 2 3.1 4 7.8

inme - -

Majér kanama - -

Minér kanama

| W

4.7 2 3.9
Trombositopeni -

reseptor blokeri) ASTG’ye etkisini geriye doniik ola-
rak degerlendirdik. Mikrovaskiiler akimin dolayli bir
gostergesi olan PKG sonrast 60. dakikadaki ASTG
artisini, tirofibanin miyokard reperfiizyonuna olumlu
bir etkisi olarak degerlendirdik. Ayrica, ASTG’deki
artisin SV fonksiyonlarindaki iyilestirici etkisini de
gozledik."’ Bircok klinik ¢alismada, GP IIb/IIIa blo-
kajinin akut koroner sendromlardaki yararl etkisi
gosterilmistir. PRISM-PLUS calismasinda (Platelet
Receptor Inhibition for Ischemic Syndrome Manage-
ment in Patients Limited by Unstable Signs and
Symptoms), tirofiban intrakoroner trombiisii azaltmig
ve TIMI akinu iyilestirmistir.*" ST-segment yiiksel-
meli MI’de, GP IIb/Illa blokaji ile litik tedavi kom-
binasyonu epikardiyal reperfiizyonun hiz1 ve etkisini
iyilestirmistir. Ek olarak, GP IIb/IIla blokaji, kana-
mada artig, 30 giin i¢indeki 6liim orani, reinfarktiis ve
acil revaskiilarizasyon gibi olaylar1 azaltmigtir.”>>
Infarkttan sorumlu arterdeki akim hizi, stent ve GP
IIb/Ila reseptor blokeri birlikte kullanildiginda iyi-
lesmistir."”' Elektif PKG calismast olan ESPRIT de
(Enhanced Suppression of the Platelet IIb/Illa Re-
ceptor with Integrilin Therapy) eptifibatid kullanim1
koroner akim rezervini diizeltmistir.””

No-reflow fenomeninin mekanizmasi. Bu feno-
menin muhtemel mekanizmasi ¢ok faktorliidiir. Hay-
van ve postmortem histolojik caligmalar esliginde
bircok calisma yapilmistir. Bu fenomenden, kiiciik
damarlardaki degisen derecedeki vazospazm, endotel
sismesi, endotel yariklari, notrofil tikaglari, intersiti-
siyel ddem, miyositlerin kapiller yataga basisi, reka-
nalizasyon sonrasi kanama gibi bir¢cok faktor sorum-
lu tutulmaktadir.”® Trombosit aktivasyonunun trom-
biis olusumuna, distal embolizasyona ve miyokardi-
yal kapiller yatak icinde trombosit tikaglarina yol ag-
t1g1 gosterilmigtir.” Deneysel ¢aligmalarda, koroner
mikrodamarlarda vaskiiler direncin arttig1 bulunmus

ve buna dayanarak ‘“hasar-spazm teorisi” ortaya atil-
mistir. Bu duruma da trombositlerin yol actig1 diisii-
niilmektedir.”” Goriilityor ki, GP IIb/IIIa blokajinin,
no-reflow fenomeninden korunmada yararli olabile-
cegini gosteren bircok mekanizma bulunmaktadir.

ST-segment gerilemesinin, fibrinolitik veya pri-
mer PKG sonrasi erken donemde 12-derivasyonlu
EKG’de degerlendirilmesi, ST-segment yiikselmeli
Mi ile ilk 12 saatte bagvuran hastalarda basit, giive-
nilir, tekrarlanabilir ve hizli bilgi saglayan bir yon-
temdir.”" Calismamizda, doku diizeyinde perfiizyo-
nun 6nemli bir dolayli gostergesi olan ASTG nin, GP
IIb/I1a blokaji ile arttig1 gosterilmistir. Her iki grup-
ta da oliim ve acil revaskiilarizasyon olmazken, tiro-
fiban hem SV fonksiyonunu iyilestirmis hem de rein-
farktiis, infarktiis sonras1 angina ve kalp yetersizligi-
ni azaltmis; kanama riski ile inmede artig gdzlenme-
mistir. Tirofiban alan gruptaki hastalarda SV fonksi-
yonlarinin daha iyi olmas1 ve kalp yetersizliginin da-
ha az goriilmesi, GP IIb/IIla blokajinin mikrovaskii-
ler yataktaki olasi iyilestirici etkisine baglanabilir.

Kombine reperfiizyon stratejisi olarak GP I1b/Illa
blokeri uygulamaswmin klinik etkinliginin degerlendi-
rilmesi. Diger bir GP IIb/IIla blokeri olan abciximab
bircok klinik c¢alismada kullanilmigtir. Primer
PKG’de ek olarak abciximab kullanilmasi kisa-do-
nem sonuglart iyilestirmistir.***" Bununla birlikte,
RAPPORT calismasinda (ReoPro and Primary
PTCA Organization and Randomized Trial), infark-
tiisten sorumlu arterin tam reperfiizyonu basarili bir
son nokta olarak kabul edildiginde, balon anjiyoplas-
ti ve balon anjiyoplasti ile abciximab kombinasyonu
arasinda fark bulunmamustir.” CADILLAC ¢aligma-
sinda (Controlled Abciximab and Device Investigati-
on to Lower Late Angioplasty Complications) da pri-
mer stent ve primer stent ile abciximab kombinasyo-
nu arasinda fark bulunmamistir.”” RAPPORT calis-
masindan elde edilen veriler dikkatle analiz edildi-
ginde, anlamli diisiislerin sadece acil hedef damar re-
vaskiilarizasyonu sikliginda ve kombine major kalp-
le ilgili olaylarda oldugu goriilmektedir.”” RAP-
PORT caligmasinda saglanan yararlar CADILLAC
calismasinda primer stent kullanilmasi ile ortadan
kalkmigtir.**** Ancak ADMIRAL c¢alismasinda (Ab-
ciximab before Direct Angioplasty and Stenting in
Myocardial Infarction Regarding Acute and Long-
Term Follow-up) akut Mi’de primer stent ile abcixi-
mab birlikte kullanildiginda yararin arttig1 goriilmiis-
tiir.”

Kochman ve ark.nin"* prospektif c¢alismasinda,
akut MI'li hastalarda primer PKG o6ncesinde tirofi-
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ban verilen grup ile verilmeyen grup arasinda, iglem
sirasinda TIMI II ve daha iyi koroner akim elde et-
mede fark bulunmamis, hastane-i¢i mortalite de ben-
zer bulunmustur. Tirofibanin primer PKG’den ortala-
ma bir saat once (erken grup) ve kateter laboratuva-
rinda PKG’den birkag¢ dakika 6nce (geg¢ grup) verildi-
&1 On-TIME calismasinda (Ongoing Tirofiban in
Myocardial Infarction Evaluation), erken grupta,
PKG baslangicinda TIMI IT veya TIMI III akim daha
fazla, taze trombiis olusumu daha az olmasina karsin,
PKG sonrasindaki anjiyografik ve klinik sonuglar iki
grup arasinda anlamli farklilik gostermemigtir.”™ De
Luca ve ark.nin®” prospektif ¢alismasinda, akut Mi
ile primer PKG yapilan ve islem 6ncesinde tirofiban
verilen grupta (%24.4) PKG sonrasinda daha iyi mi-
yokard perfiizyonu saglanmis; distal embolizasyon
siklig1 ve bir yillik mortalite (p=0.045) daha diisiik
bulunmustur. Calismamizda, PKG sonrasinda tiim
hastalarda TIMI III akim saglanmis olmasina karsin,
tirofiban grubunda hastane i¢i morbidite azalmistir.

Caligmamizin kisitlamalari. Geriye doniik bir de-
gerlendirme olmasi caligmamizin en énemli kisithili-
gidir. Primer PKG uygulanmasinda kombine reper-
flizyon stratejisi olarak tirofiban uygulanmasi icin
hasta seciminin, hekim tercihi, hastanin bagvuru
ozellikleri veya basvuru zamani (gece veya giindiiz)
gibi nedenlerle olmak iizere tiimiiyle rastgele yapil-
mamis olma olasilig1 vardir. Genis damarlar genelde
biiyiik plaklar igerir ve biiyiik trombiis olusumuna
yol acabilir. Ayrica, lezyon uzunlugu arttik¢a plak yi-
kimi da artmaktadir. Perkiitan koroner girisim sira-
sinda trombiis ezilmekte ve plak parcalanmaktadir.
Sonrasinda makro-ve mikrotrombiisler ve lipid ice-
rikleri salinmakta; bunun sonucunda, makro- ve mik-
roemboli ile mikrovaskiiler disfonksiyon olugmakta-
dir. Yerinden oynamis trombiis trombositleri aktive
etmektedir.””" Bu nedenle, 6zellikle genig capli ve
uzun lezyonlarda GP IIb/Illa blokeri kullanimi he-
kim tarafindan tercih ediliyor olabilir.

Bagka bir nokta olarak, mikrovaskiiler akim1 deger-
lendirmede dolayli bir 6l¢tim yontemi olan ST-segment
gerilemesi kullanilmigtir. Dogrudan bir 6l¢tim yontemi
olan kontrastli miyokard ekokardiyografisi daha etkin
bilgiler saglayabilir. Kunichika ve ark.”™ GP IIb/Illa
blokajinin mikrovaskiiler yataktaki iyilestirici etkisini
kontrastli miyokard ekokardiyografisi ile gostermisler-
dir. Ancak, bu calisma kollateral damar yapisi insanlar-
dan tamamen farkli olan kopeklerde yapildigindan, ko-
nu ile ilgili klinik ¢alismalara ihtiya¢ vardir.

Calismamizin diger bir kisitlamasi, hastalarin sa-
dece hastane i¢inde takip edilmis olmasidir; oysa, bu

konuda uzun-donemli takip caligmalarina gerek var-
dir. Ayrica, hastalarda trombosit blokajinin derecesi
Olciilmemistir. Bununla birlikte, secilen tirofiban do-
zunun trombosit kiimelesmesini %80’den fazla inhi-
be ettigi ve bu dozda klinik yararin oldugu daha 6n-
ceki ¢alismalarda gosterilmigtir.””

Sonug olarak, calismamizda GP IIb/IIla blokaji-
nin, primer PKG sonrasinda TIMI III saglanan hasta-
larda, mikrovaskiiler akimdaki diizelmenin dolayli
bir gostergesi olan ASTG’yi artirdig1 ve bu hastalar-
da prognozu etkileyen onemli hastane ici sorunlari
(kalp yetersizligi, reinfarktiis, infarktiis sonrasi angi-
na) azaltti1 goriilmiistiir. Bu bulgular, TIMI IIT akim
saglamanin tek basina yeterli olmadigini, mikrovas-
kiiler yataktaki akimin da 6nemli oldugunu ve diizel-
tilmesinin erken donem morbiditeye olumlu katkida
bulunacagini diisiindiirmektedir. Mikrovaskiiler ya-
taktaki akimin degerlendirilmesi i¢in dolayli ancak
basit bir yontem olan EKG’nin kullanilmasi1 yararl
olmaktadir.
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