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Akut myokart infarktüsünde antikoagülasyonun 
yararları ilk defa 30 yıl önce Wright ve arkadaşları 
tarafından ileri sürülmüştür. Bu araştırıcılar dicuma-
rol ve heparinin akut myokart infarktüsünden sonraki 
6 hafta içerisinde mortaliteyi azalttığını ileri sürdüler. 

1948'den 1966'ya kadar yayınlanmış olan anti
koagülasyonun akut myokart infarktüsündeki yararla
rı incelendiğinde, bu araştırmaların çoğunun hassas 
kriterlere dayanmadığı görülmüştür (Myokart infarktüs 
kriterleri, kontrollerin seçimi, randomizasyon vs.). 
Akut myokart infarktüsünde antikoagülasyonun yara
rı şu şekilde özetlenebilir: 

1. Bacaklardaki derin ven trombozisinin ve pul-
moner embolinin önlenmesi 

2. Kalp içinde teşekkül eden trombüslerden mey
dana gelebilecek sistemik embolilerin önlenmesi 

3. Myokardial nekrozun genişlemesine karşı pro-
filaksi 

4. Myokart infarktüsü ile ilgili mortalitenin azal
tılması 

Venöz Tromboz: Venöz sahada teşekkül eden 
trombüs yavaşlamış kan akımına bağlıdır. Fazla mik
tarda fibrin ihtiva eder ve antikoagülan ilaçların etki
sine daha iyi cevap verir. Akut myokart infarktüsün
den sonra yatakta kalma süresi ne kadar uzun ise alt 
ekstremitelerde trombüs meydana gelmesi ihtimali 
o kadar artar. Son yıllarda radyoaktif i 1 2 5 ile işaret
lenmiş fibrinojen scanning ile yapılan araştırmalar 
akut myokart infarktüsünden sonra bacaklarda derin 
ven trombozunun % 22-37 oranında görüldüğünü gös
termektedir. Çok hassas olan bu metot ancak baldır 
ve popliteal bölgedeki derin venlerin trombozunu tes-
bit etmekte ileofemoral sistemdeki trombüslerin tesbi-
tinde yararlı olamamaktadır. Bununla beraber ileo
femoral sistemde doğrudan trombüs teşekkül etmesin
den ziyade baldır venlerinde teşekkül eden trombüsle
rin % 20-25'inin uzayıp gelişerek bu sistemi işgal edip 
yayıldığı kabul edildiğine göre baldırda yapılan tesbit 
yukarısı için de bir ölçü olabilmektedir. İleofemoral 
sistemdeki trombüslerin de % 40-50'sinin pulmoner 

emboli meydana getirebileceği saptanmıştır. Baldır 
ven trombozunun % 50'sinin akut myokart infarktü
sünden sonraki üç gün, % 75'inin ise 5-7 gün içinde 
oluştuğu anlaşılmıştır. 

Derin ven trombozunun fizik bulgulara dayanan 
teşhisinin % 50 nisbetinde yanlış olabileceği otopsi 
çalışmalarından anlaşılmıştır. Akut myokart infark
tüsünden bir hafta sonra derin ven trombozisinin in-
sidansı ortalama % 33'tür. Bu insidans özellikle bazı 
gruplarda daha fazladır. Örneğin sol ventrikül yetmez
liğinin bulunması insidansı arttırır (% 40-50). Şok bu-
luduğunda ve önceden mevcut olan angina pektoris ve 
aritmili hastalarda % 50-60'tır. Emerson ve arkadaşla
rı yaşın diğer önemli bir faktör olduğunu belirtmiş
lerdir. 50 yaşın altındaki hastalarda derin ven trombo-
zisi insidansı % 2.5 iken, 70 yaşın üstündeki hastalar
da ise % 71'dir. Obesite, variköz venler, anamnezde 
myokart infarktüsünün bulunması tromboemboli ris
kini yükseltir. Bu vak'alar yüksek riskli vakalardır. Bu 
vak'alarda antikoagülasyon özellikle gereklidir. 

Derin Ven Trombozisinin 
Pulmoner Emboli İle İlişkisi: 
Kakkar ve arkadaşları bacaktaki venöz trombozis 

ile pulmoner emboli arasındaki ilişkiyi araştırmışlar
dır. 

1. Derin venlerden orijin alan trombüsün % 75-
80'i embolizasyon yapmaz. Sadece o bölgede lokalize-
dir. 

2. Derin venlerdeki trombüsün % 20-25'i proksi-
male doğru uzayarak popliteal ve ileofemoral sistemi 
içine alır. Bu durum baldırdaki trombüsün inisial 
formasyonundan 3 gün sonra ortaya çıkar. 

Akut myokart infarktüsünden sonra bacaktaki 
derin ven trombozisinin önlenmesinde antikoagülas
yonun etkisi Tablo — l'de gösterilmiştir. 

Antikoagülan Ajanlarla 
Akut Myokart İnfarktüslü Hastalarda 
Pulmoner Embolizmin Önlenmesi: 
Antikoagülasyon akut myokart infaktüslü hasta-
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larda baldır venlerindeki derin ven trombozisinin 
formasyonunu önler ve pulmoner embolinin sıklığını 
azaltır. Tablo — 2'de derin ven trombozisi olan ve 
olmayan hastalarda pulmoner embolizmin insidansı 
görülmektedir. Tablo — 3'de de akut myokart infark-
tüsünden sonra pulmoner embolizmin önlenmesinde 
antikoagülasyonun etkisi görülmektedir. 

Periferik Arterial Embolide 
Antikoagülasyonun Etkisi: 
Kalb içinde teşekkül eden trombüslerden meyda

na gelebilecek periferik artériel emboli üzerine anti
koagülasyonun etkisi: Kalbden böbrek, beyin, ekstre-
miteler ve mezanter sisteme olabilecek embolilerin 
klinikte tesbiti pulmoner emboliye nazaran daha ko
laydır. Artériel sahadaki trombüsün teşekkülü her ne 
kadar venöz sahadakinden farklı ise de antikoagülan 
ilaçlar yine de pıhtının trombosit çekirdeğinden bü
yüyerek yayılmasını önlemede etkili olabilirler. Yapı
lan çalışmalar akut myokart infarktüsünden sonra 
antikoagülanların sistemik artériel emboli insidansını 
azalttığını göstermiştir. Örneğin bir araştırmada 
serebral embolizasyon antikoagüle edilmemişlerde 

% 4 olduğu halde antikoagüle edilmişlerde bu oran 
% l 'e düşmüştür. 

Hilden ve arkadaşları antikoagülan alan hastalar
da post mortem yapılan çalışmalarda kardiak müral 
trombüs insidansının % 24, kontrol grubunda ise 
% 58 olduğunu göstermişlerdir. Periferik emboli insi-
dansında ise önemli bir fark saptanmamıştır (% 3.6 -
% 5.4). 

Myokart Nekrozunun Yayılması: 
Bazı araştırmalarda antikoagülan ilaçların myo

kart nekrozunun yayılmasını önlediği bildirilmiştir. 
British Medical Research grubunun çalışmasında 
heparin - phendion verilen vak'aların hastanede rein-
farkt oranı sadece phendion verilenlere göre belirgin 
farklı değildi. Drapkin ve Mersley'in çalışmaları da 
bunu desteklemiştir. 

Antikoagülan ilaçların hastane mortalitesine etki
si de araştırılmış, myokart infarktüsü sonrası kısa sü
reli antikoagülan verilen hastaların ölüm oranlarında 
değişiklik görülmemiştir. 

Tablo - 1 
Akut Myokart İnfarktüsünden Sonra Bacaktaki Derin Ven Trombozisinin Azaltılmasında 

Antikoagülasyonun Etkisi 

Hasta sayısı Trombozisli hastalar (%) 

Çalışma 

Nicolaides vc ark. 

Handley ve ark. 

Wray ve ark. 

Total 

31 -
48 
92 

Antikoagülan tedavi 
yapılanlar 

18 

24 

46 

Antikoagüle grup 

5.5 

0 

6.5 

Kontrol grup 

29 

22 

Tablo - 2 
Derin Ven Trombozisi Olan ve Olmayan Hastalarda Pulmoner Embolinin İnsidansı 

,125 . ,. I scanning! ,125 . ,. 1 scanning ı 

pozitif hastalar negatif hastalar 

Çalışma Total Pulmoner emboli total Pulmoner emboli 

Kakkar ve ark. 40 4 92 0 

Murray ve ark. 18 4 37 0 

Lambie ve ark. l b 1 64 0 

Hi l l ve ark. 35 2 120 0 

Total 116 12 336 0 

(%) 24 10.3 76 0 
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Klinik Uygulama: 
Heparin 3 metodla verilebilir: 

1. İntermittant (i.v.) 
2. Sürekli (i.v) 
3. Deri altı yolu 

En sık kullanılan intermittant (i.v) yoldur. Önce 
10.000 veya 15.000 ü'den sonra her 6 saatte bir 
10.000 ü zerkedilir. Zerkten önceki pıhtılaşma zama
nı inisial pıhtılaşma zamanının 2-2.5 misli olmalıdır. 
Sürekli (i.v) heparin verilmesi daha güçtür. % 5'lik 
dextroz veya izotonik sodyum klor solüsyonunun bir 
litresi içine 30.000 ü heparin konur. îlk 30 dak.'da 
100 ml, sonra saatte 40 ml hesabı ile verilir. 

Deri altı zerk yöntemi: 6 saatte bir deri altına 
10.000 ü heparin zerk edilir, bu yol çoğunlukla koru
yucu amaçla k u l l a n ı l ı r 

Küçük doz heparin yöntemi: 1962 yılında Shar-
noff ve arkadaşları post-operatif hastalarda ufak 
dozda heparini trombo embolizmi önlemek için kul
lanmışlardır. Küçük doz heparin tedavisinin koagülas-
yonu geciktirmesi primer olarak dolaşımdaki anti-
trombin-3 (anti faktör-10-A) bağlanma hızını arttırıp 
faktör-10'u inaktive edecektir. Faktör-10 koagulas-
yon olayının son safhasının başlangıcında etkilidir. 
Bunun fonksiyonu ile ilgili ufak bir müdahale pıhtılaş
manın önemli bir derecede etkilenmesine sebep olur. 
Fakat ufak doz heparin ancak o zamana kadar trom-
büs teşekkül etmemiş ise etkili olur. Bu bakımdan 
ufak dozlar gelişmekte olan trombotik hadiselere 
etkili olmaz. Myokart infarktüsünün hemen başında 
verilmelidir. Tedavi bir aydan sonra kesilebilir. Akut 
myokart infarktüsünde ufak dozda heparin ilk 12 saat 
içerisinde başlanmak üzere 12 saatte bir 5000 ü deri 
altına verilmelidir. Mini doz heparinle tedavi edilmiş 
127 hastalık bir grupta I 1 2 5 işaretli fibrinojenle yapı
lan takipte 10 gün devam eden tedavi sonunda derin 
ven trombozu oranı % 3.2 olarak bulunmuştur. 
Kontrol hastalarında bu oran % 17.2 olarak bulunmuş 
ve kanama komplikasyonu görülmemiştir. 

Gallos ve arkadaşları bir başka çalışmada ise myo
kart infarktüsü şüphe edilen 78 hastaya günde 3 kez 
küçük doz heparin vermişlerdir. 10. gün I 1 2 5 ile işa
retli fibrinojen sintigrafisi yapılmış ve tedavi edilmiş 
hastalarda venöz trombüs % 2.6 iken kontrollerde 
% 22 bulunmuştur. Flebografi yapılmış ve baldır ven-
lerinden trombüs insidansının azalması yanında ileo-
femoral damarlarda da yayılma hızında azalma görül
müştür. Bu hasta grubunda pulmoner emboli hiç gö
rülmemiş, sonuçta küçük doz heparin derin ven trom-
büsünün elimine edilmesine kanama tehlikesini arttır
madan hatta hemoraji riski olan hastalarda bile etkili 
olduğu belirtilmiştir. 

Oral Antikoagülanlar: 
Coumarin Türevleri: 
Bishydroxycoumarin: İlk bulunan oral antikoagü-

landır. Rezorbsiyonu yavaştır. 72 saatte terapötik 
düzeye varır, bırakıldığında 2-5 günde prot. zamanı 
normalleşir. İlk gün 300, ikinci gün 200 mg verilir, da
ha sonra 75 mg ile devam edilir. 

Ethyl bicoumacetate (Tromexan) : En çabuk emi
len, en çabuk atılan antikoagülandır. Başlangıçta ilk 
iki gün günde 900-1200 mg, daha sonra günde 300-600 
mg verilir. Ayarlaması güç bir antikoagülandır. 

Warfarin sodium (Coumadin) : Sık kullanılan oral 
antikoagülanlardandır. Etkisi 36 saatte başlar, ilk iki 
gün 30-50 mg, daha sonra günde 5-10 mg verilir. 

Antikoagülan tedavinin kontrendikasyonları: 

— Gastrointestinal kanama hikayesi 
— Hemarojik diatez bulunduğunun bilinmesi 
— Önemli karaciğer hastalığı 
— Akut alkolizm 
— Böbrek yetmezliği ve azotemi 
— Malign veya akselere hipertansiyon 
— Yeni serebrovasküler hadise 
— Hastanın kooperasyon kusuru 
— Laboratuvar kusuru 
— 70 yaşın üstündeki hastalar 

Bir çok çalışmada 70 yaşın üstünde olanlar, bili
nen hemorajik diatezi olanlar, ülseri olanlar, belirgin 
sistemik hipertansiyonu, malignité veya karaciğer 
hastalığı olanlara antikoagülan tedavi verilmemiştir. 
Bunlar ekarte edilince ciddi kanama insidansı da aza
lır. British Médicale Research grubu heparin ve 
phenindion verilen hastaların sadece 30'unda (% 4.3) 
kanama görmüşlerdir. Sadece phenindion alanların ise 
% 8'inde (% 1.1) kanama olmuş, kanamaya bağlı 
ölüm bildirilmemiştir. Otopside iki grupta eşit oranda 
hemoperikardium, supintimal hemoraji ve hemorajik 
infarkt görülmüştür. Emerson ve arkadaşlarına göre 
héparine bağlı kanama olasılığı 70 yaşın altındakiler-
de % 0.5 iken, 70 yaşın üstündeki hastalarda % 2'dir. 

Antikoagülanların Pıhtılaşmaya Etkisi: 

Heparin pıhtılaşma şemasının hemen hemen bü
tün kademelerini etkiler, fakat daha çok trombin faa
liyetini inhibe eder ve protrombinin trombine çevril
me mekanizması üzerine etkilidir. Coumarinler Fak
tör II, VII, IX ve X sentezini azaltmak sureti ile etki
lerini gösterirler. 

Akut Myokart infarktüsünde 
Antikoagülan Endikasy onları: 
İyi riskli komplikasyonsuz akut myokart infark

tüsünde antikoagülasyon tercih edilmez. Komplikas-
yonlan nedeniyle yatış süresi uzayacak hastalarda 
transmural infarktüs belirtileri henüz ortaya çıkma
mış, çor erken safhada yakalanmış hastalarda ilerleyi
ci bir klinik tablo gösteren stabil olmayan angina pek-
toris vak'alarında antikoagülan tercih edilmelidir. 
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Russek riskli vak'aların kriterlerini şu şekilde be
lirtmiştir: 

1. Önceden geçirilmiş myokart infarktüsü ve 
tromboembolik epizotlar, pulmoner emboli veya mev
cut tromboflebit 

2. Alt ekstremitelerde varis 
3. Devamlı göğüs ağrısı 
4. Şok 
5. Kalpde belirgin genişleme 
6. Yaygın infarktüs 
7. Galo ritmi 
8. Konjestif kalp yetmezliği 
9. A. fibrilasyon, flutter veya ventriküler taşi-

kardi gibi ritm bozuklukları 
10. Belirgin şişmanlık 
11. Hastaların 70 yaşın üstünde olması 
12. Emboliye predispozisyon yaratan diğer du

rumlar. 
Tedavinin süresi 6 ay ile 2 yıl arasında vakanın 

durumuna göre kararlaştırılır. 2 yıldan fazla süreli 
koagülasyonun yararı kanıtlanmamıştır. 

Bugünkü Tavsiyeler: 
Yüksek doz héparine, hem periferik hem pulmo

ner emboliyi önlemesi nedeniyle hastalarda hemoraji 
riski yoksa, hastaneye yatar yatmaz başlamalıdır. 
Akut myokart infarktüslü hastalarda yatak istiraha-
tinde iken önce heparin, sonra oral antikoagülan 
verilmelidir. Antikoagülasyona infarktüsten sonraki 
34 hafta devam etmelidir. 

70 yaşın üstündeki hastalara, malignité, ciddi hi
pertansiyon veya daha önceden gastrointestinal kana
ma geçirenlere derin ven trombozu ve pulmoner em
boliyi önlemek amacı ile mini doz heparin uygulan
malıdır. Tedavi yatak istirahati devresinde ve bundan 
sonra bir kaç gün daha verilmelidir. 

Kanama riskine rağmen bu hastalarda ventriküler 
anevrizma, aktif trombozis, aritmi ve serebral emboli-
zasyon tehlikesi varsa küçük doz heparin etkisiz olaca
ğı için tam tedavi şeması uygulanmalıdır. 

Tablo - 3 
AMI'den Sonra Pulmoner Embolinin Önlenmesinde Antikoagülasyonun Etkisi 

Pulmoner 
emboliye bağlı Pulmoner embolinin Otopside infarktüs ve 

Çal ışma Hasta sayısı Hastaların dağılımı ölüm (%)* klinik insidansı* pulmoner emboli (%)** 

Wright ve ark. 

i l i k l e n ve ark. 

British Medical 
Research Counci l 

800 Antikoagülan alan (432) 
Antikoagülan almayan (368) 

800 Antikoagülan alan (371) 
Antikoagülan almayan (429) 

1427 Heparin ve Phenindi on (712) 
Yalnız Phenindion (715) 

1.4 

4 

5.2 
9.4 

2.2 
5.5 

3 

2.8 

1.2 
5.6 

V . A . Cooperative 999 Antikoagülan alan (500) 0.0 
Antikoagülan almayan (99) 0.6 

2.0 
4.8 

0.0/0.0 
32.0/9.7*** 

* Aku t Myokart İnfarktüslü toplam has tanın yüzdesi 
** Otopsilerin yüzdesi 

*** 32.0 Pulmoner emboli yüzdesi; 9.7 İnfarktüs yüzdesi 
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