STREAM-2: Zamaninda PKG Olmadan
STEMI i¢in Yarim Doz TNK uygulamasi

STREAM-2 calismasinda ST yiikselmeli miyokard enfarktiisii (STEMI) olan ve primer
perkiitan koroner girisim (PKG) uygulamasinda gecikme olacak hastalara yarim doz
trombolitik verilmesi, ST-deviyasyon rezoliisyonu ve anjiyografik sonuglara gore etkin
reperfiizyon sagladi.

Ozellikle devlet ve/kamu tasra hastanelerinde ve Primer PKG'ye erisimin zor oldugu diinya
capindaki durumlarda bu ¢ok mesru ve etkili bir stratejidir. Uzmanlar, kamu hastanelerinden
nakledilen STEMI hastalarinin 6nemli bir yiizdesine, ilk tibbi temastan sonra dnerilen 2 saat
icinde primer PKG yapilmadigini ve bunun da mortalitede artisa neden oldugunu agikladi.

Onceki ilgili ¢alismalar (ASSENT ve STREAM-1), tam doz tromboliz uygulanan yash
poplilasyonda artan kafa i¢i (intrakraniyal) kanama (IKK) ve major intrakraniyal olmayan
kanama oranlarinin 60 yasindan itibaren artmaya basladigini géstermistir. Mevcut STREAM-
2 galismasi bu nedenle, primer PKG ile karsilastirildiginda yasli STEMI hastalarinda
farmako-invaziv bir stratejinin bir pargasi olarak yarim doz tenekteplazin (TNK) etkinligini ve
giivenligini degerlendirmek icin yapilmistir.

Uluslararasi ¢aligma, 60 yasinda veya daha biiyiik olan ve STEMI semptomlarinin
baslamasindan sonraki 3 saat iginde bagvuran ancak 1 saat i¢inde primer PKG
uygulanamayan 609 hastay1 kaydetti. Hastalar Ambulansta veya devlet hastanesinde verilen
yarim doz Tenekteplaza veya primer PKG'ye (kontroller) rastgele atandilar. Tenekteplaz
grubunda ortalama yas 70, kontrol grubunda 71 idi. Tiim hastalar 150 ila 325 mg aspirin aldi.
Litik grup Klopidogrel'i baslangi¢ dozu olarak 300 mg, ardindan giinde 75 mg verildive
enoksaparin uygulandi(75 yasindan kiiciiklerde 30 mg IV bolus ardindan 12 saatte bir
subkutan 1 mg/kg, ve 75 yasindan biiyiiklerde her 12 saatte bir 0.75 mg/kg IV bolus yok).

Kontrol grubu, yerel uygulamaya gore antiplatelet ve antikoagiilan tedavi aldu.

Litik grup, bolus tenekteplazdan 90 dakika sonra veya klinik olarak endike ise daha erken bir
EKG'ye tabi tutuldu. Eger bunlar, ST segment elevasyonu yiiksekligi %50'den daha az
rezolusyon/azalma gosteriyorsa, hastalara acil anjiyografi ve kurtarict PKG uygulandi. EKG,
ST elevasyonunda %50'den fazla rezoliisyon gosterdiyse, hastalara daha sonra (6 ila 24 saat)
anjiyografi ve gerekirse PKG uygulandi.

Primer ilgilenilen etkililik sonlanim noktalari,: Tenekteplazdan sonra ve PKG'den 6nce ve
sonra %50'den fazla ST segmenti rezolusyonu olan hastalarin yiizdesi, kurtarici PKG ihtiyaci
ve birlesik klinik sonlanim noktasi olan 30 giinde 6liim, kardiyojenik sok, reinfarktiis ve KY
idi. Anahtar giivenlik sonuglar1, 30 giin i¢inde IKK ve major IKK dis1 kanama idi.

, Tenekteplaz grubunda sonuglar, semptom baslangicindan ortalama 110 dakika sonra
tromboliz verildiginde gosterildi. Kontrol grubuna semptomlarin baslamasindan ortalama 190
dakika sonra primer PKG uygulandi.

Litik gruptaki tromboliz zamani ile kontrol grubundaki primer PKG zamani arasinda 80
dakikalik bir fark vardir. Bu ‘Firsat penceresi’nin anlami: litik gruptaki bu hastalar biraz
daha erken reperfiizyon aliyor (= daha fazla miykard kurtariliyor).



En kotii derivasyonun (en yiiksek ST segment elevasyonu gosteren) %50'den fazla olan ST
segmet rezolusyonu, kontrol grubunun %78.4"line kars1 litik hastalarin %85.2'sinde meydana
geldi (P = .05).Rezidiiel ST sapmasinin (deviyasyonu) toplami da litik grupta daha diisiiktii
(4.5 mm'ye kars1 5.5 mm; P =.02),bu daha iyi reperfiizyonu ve daha iyi iskemi ¢oziilmesi
gosteriyordu.

PKG oncesi anjiyografik sonuglar, kontrol grubunun %18.9'una karsi litik gruplarin
%53.8'inde TIMI-3 akim (etkin perfiizyon) gésterdi (P <.001). Litik grubun %34'tine kurtarici
PKG uygulandi ve litik grubun %86'sina 24 saat i¢inde PKG uygulandi. PKG sonrasi her iki
grubun %87'sinde TIMI-3 akimi olustu.

Calisma, klinik olaylar {izerinde bir etki gostermek icin yeterli glice sahip degildi, ancak
oliim/kalp yetersizligi, sok, 30. giinde tekrarlayan MI birlesik sonlanim noktasi litik grubun
%12.8'inde ve kontrol grubunun %13.3'tinde meydana geldi, bu anlamli olmayan bir farkt.

Alt grup analizi, semptom baslangicindan sonraki 1 saat i¢inde randomize edilenler arasinda,
litik grupta klinik sonuglarda 6nemli bir fayda oldugunu ileri siirdii, arastirmacilar bu sonugun
kiiclik sayilara dayandigina dikkat cekti.

Giivenlik acisindan, litik grupta alt1 hastada (%1.5) ve kontrol grubunda sifir hastada IKK
meydana geldi. IKK orani, tam doz tenekteplaz ile STREAM-1 ¢aligmasinda goriilen ile
aymdir. Agik¢ast STREAM-2'deki yarim dozla IKK oranmin daha az olacagi umulmustu.
Ancak arastirmacilar IKK's1 olan hastalarin higbirinin 75 yasindan biiyiik olmadigima dikkat
cekti ve bunun giiven verici oldugunu soyledi ve IKK'li 6 hastadan 3'iinde anlaml1 protokol
ihlalleri vardi. Ambulans sistemi ile kateter laboratuvari arasinda iletisimin zayif oldugu bir
kurtarma prosediirii sirasinda ayn1 bolgede iki hastaya IV heparin ile asir1 antikoagiilasyon
uygulandi. Ugiincii hasta ise (74 yasinda bir kadin) tansiyonu ¢ok yiiksek oldugu igin
randomize edilmemeliydi dedi. Trombolizde her zaman bir IKK riski vardir, ancak herkes
kilavuzlara ve kontrendikasyonlara dikkat edildiginde, IKK oranimin kabul edilebilir
olacagima inaniliyor. Her iki gruptaki toplam olay oranlar1 beklenenden garpici bi¢imde diisiik
ve oldukga diisiiktii. Litik gruptaki (% 1.3) oldukga diisiik" sistemik kanama orani sistemik
kanamay1 6nleyen radyal kateterizasyonun yiiksek kullanimina atfedildi.

ZamanindaPrimer PKG’nin gecikecegi durumlarda yarim doz TNK
uygulamasi1 Mantikl bir Strateji

Bu, zamaninda Primer PKG gerceklestirme yeteneginde beklenen bir gecikme olacagi zaman,
STEMTI'li yash hastalarda ilging, miitevazi boyutlu bir ¢calismadir.

Genel olarak, iskemik olay oranlar1 iki kolda benzerdi. Bu nedenle, farmako-invaziv strateji
kullanilabilirken, bunu yapmak i¢in zorlayic1 bir neden yok gibi goriiniiyordu. Bununla
birlikte, potansiyel olarak diinyanin PCI'de daha da uzun gecikmelerin meydana gelebilecegi
baz1 bolgelerinde, bu, dikkate alinmas1 gereken makul bir strateji gibi goriiniiyor.

Azaltilmig doz litik uygulamasi bile, Farmako-invaziv kolda daha fazla kafa i¢i kanama
oldugunu kaydetti. bu nedenle, eger bu yaklasim kullaniliyorsa, eszamanli antikoagiilasyon ve
kan basincinin ¢ok dikkatli bir sekilde degerlendirilmesi gerekir.



