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• ST Elevasyonlu Miyokard Infarktüslü Hastalarda Primer 
Perküt~!l Girişim Sonrası No-Reflow F~nomeni Gelişimi ile 
Serum Urik Asit Düzeyleri Arasındaki Ilişki 
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ÖZET 
Perkütan koroner girişimlerde, sorumlu arterin açılmasına rağmen, 
miyokardial perfüzyonun sağlanamaması "no-rejlow" fenarneni ola
rak tanımlanır. Adenin nükleotit metabolitlerinden biri olan ürik asidin 
hem iskemi sırasında, hem de reperfüzyon sırasında ıskemik dokular
dan salındığı gösterilmiş ve iskemik hasar ile reperfüzyon hasarında 
rol oynayabileceği düşünülmüştür. Biz çalışmamızda ST elevasyon/u 
akut miyokard infarktüsü tanısı alıp, primer perkütan girişim uygula
nan hastalarımızda, işlem sonrası anjiyografik olarak no-rejlow feno
meni gelişen ve gelişmeyen gruplarda ürik asit değerlerini karşılaştır
dık. 

Çalışmaya 47 hasta alındı. Olguların hastaneye gelişinde kan örnekle
ri alınarak ürik asit sayımı yapıldı. Hastalar primer perkütan gırişim 
sonrası Miyokardial Blush Grade (MBG) derecelerine göre iki gruba 
ayrıldı. Buna göre MBG O ve 1 olan olgular no-rejlow fenomen i var, 
MBG 2 ve 3 olan olgular no-rejlow fenarneni yok, olarak kabul edildi. 
Iki grup mutlak ürik asit değerleri açısından karşılaştırı/dı ve no-ref
low fenarneni gözlenen hastaların ürik asit değerleri ortalaması 

6,680±1 ,ll iken, no-reflow gözlenmeyen grupta 5,066±0,68 idi. İki de
ğer arasındakifark istatistiksel olarak anlamlı kabul edildi. (p<0,05) 
Akut miyokard infarktüslü hastalarda daha yüksek ürik asit değerleri
ne sahip olmanın, daha sık no-rejlow fenarneni gelişimine neden oldu
ğu sonucuna vardık 
Anahtar kelime/er: No-rejlow, Ürık asit, Akut miyokard infarktüsü, 
Primer koroner girişim 

GİRİŞ 

Ürik asit oluşumunda hız kısıtlayıcı basamakta rol 
oynayan ksantin oksidazın, arterierin endotel tabakasın
da ve düz kas hücrelerinde bulunduğu gösterilmiştir. Lo
kal olarak üretilen ürik asitinde serbest radikal üretimi
ni artırmak suretiyle endotel hasarına neden olduğu ileri 
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SUMMARY 
The Relation Between Serum Uric Acid Levels and No-rejlow Pheno
menon After Percutucanous Coronary Intervention in Patient of 
Myocardial Infaretion With ST Eleveations 
No-rejlow phenomenon is the absence ofmyocardial perfusion despite 
adequate dilatation of the infarcı related coronary artery during per
cutaneous coronary interventıon. Uric acid (UA) release during ische
mia and washout from the ischemic zone during reperfusion is adeni
ne nucleotide breakdown product. Therefore uric acid may play reper
fusion injury and no-rejlow. In this study, we aimed to compare serum 
uric acid value of ST segment e/evated Mİ patients groups whith no
rejlow phenomenon and normal miyocardial perfusion after primary 
coronary intervention. 
47 patients was enrolled consecutively to this study. During hospital 
admission, patients blood sarnp/es were taken for serum uric acid va
lue. Patients was grouped as no rejlow and normal perfusion groups 
according to myocardial blush grades (MBG). Patient with myocardi
al blush grades 0-1 were accepted as no-rejlow group, patients with 
MBG 2-3 normal peifusion group. 
When the serum uric acid value ofno-rejlow and normal peifusion gro
ups was compared, there was statistificaly significant dif.ference ( res
pectively 6,680±1,11 versus 5,066±0,68 p<0,05) 
İn ST segment e/evated Ml patients with higher serum uric acid value 
bejare primary coronary intervention, no-rejlow phenomenon is deve
loped more frequently. Uric acid may play important role in mecha
nism of no-rejlow phenomenon. 
Key Words: No-rejlow, Uric acid, Acute myocardial infarctıon, pri
mary coronary intervention 

sürülmüştür (1). Endotel ve düz kas hücre hasarı ksantin 
dehidrojenazın ksantin oksidaz'a dönüşümünü başlata
rak ksantin oksidaz aktivitesinde artışa yol açmaktadır. 
Bu aktivite artışı pürin öncülerinden ürik asit oluşumuna 
ve aterosklerotik plaklarda ürik asit birikimine neden ol
maktadır (hasara yanıt hipotezi) (2). 

AMİ sonrası antegrad koroner akımın sağlanması mi
yokardial nekrozu sınırlar(3). Reperfüzyonun iskemik 
miyokard fonksiyon bozukluğunu önlediği bilinmektedir 
(4). Bununla birlikte bazı çalışmalarda epikardial koro-
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ner arterde normal akımın sağlanmasına rağmen sol ven
trikülde beklenen fonksiyonel iyileşmenin olmadığı gös
terilmiştir (5). Perkütan koroner girişimlerde koroner ar
terde akımı engelleyen diseksiyon, mekanik engel, distal 
emboli olmaksızın sorumlu arterin açılmasına rağmen 
miyokardial perfüzyonun sağlanamaması "no-reflow" 
fenomeni olarak tanımlanır (6). "No-reflow" fenomeni 
anjiyografi, sintigrafi, kontrası ekokardiyografi ve Dopp
ler flow wire gibi yöntemlerle saptanabilir (7-8). Anji
yografik olarak "no-reflow" tanısı mekanik engel olmak
sızın miyokardial blush grade (MBG)'in derecelendiril
mesi ile konur (9). 

Normal epikardial koroner akıma rağmen azalmış 
miyokardial reperfüzyonun distal embolizasyon, vazo
konstriksiyon, nötrofil aktivasyonu, intravasküler trom
büs veya trombosit agregasyonu, doku ödemi, myokardi
al kontraktür gibi birçok mekanizması vardır (6). Adenin 
nükleotit yıkım ürünleri (ANBP) olan inosine, hypoxant
hine (HYP), xanthine (Xa), urik acit (UA)'in hem iskemi 
sırasında, hem de reperfüzyon sırasında iskemik doku
lardan salındıkları gösterilmiştir. Bu nedenle bu metabo
lik ürünlerin hem iskemik hasarda, hem de reperfüzyon 
hasarında rol oynayabileceği düşünülmüştür (10). 

Deney hayvanlarında ksantin oksidaz enzim inhibitörü 
olan allopurinol ile tedavinin iskemiyi, infarkt sahasını ve 
reperfüzyon iskemisini muhtemelen oksijen serbest radi
kallerinin oluşumunu engelleyecek azalttığı gösterilmiştir 
( ıı-ı2). Ksantin oksidazın inhibisyonu H20 2 oluşumunu 

anlamlı derecede azaltır ve vasküler oksidatif stresi önler. 
Kuzmin Ai ve arkadaşları köpeklerde yaptıkları bir çalış
mada, koroner oklüzyondan 40 dakika önce verilen Allo
purinolün (10 mg/kg) iskemi sırasında total ANBP salını
rnma çok az etki ettiğini, ancak reperfüzyon sırasında, is
kemik zondan ANBP yıkanmasını kolaylaştırdığı göster
mişler ve bu etkinin reperfüzyon hasarı ve no-reflow'a 
karşı koruyucu olabileceğini ifade etmişlerdir (10). Biz de 
çalışmamaızda ST elevasyonlu akut miyokard infarktüsü 
tanısı alıp, primer perkütan girişim uygulanan hastaları
mızda, işlem sonrası anjiyografik olarak 
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3 akım elde edilen 47 olgu incelendi. Akut miyokard in
farktüsü tanısı aşağıdaki kriterlerden en az ikisinin varlı
ğında koyuldu. ı-Otuz dakikadan uzun süren göğüs ağrı
sı, 2-EKG de ardışık iki derivasyanda en az ı mm ST 
segment yükselmesi, yeni oluşmuş Q dalgası veya yeni 
gelişmiş sol dal bloğu, 3- Kreatin kinaz enzim düzeyinin 
normalin 2 katına çıkması veya MB formunun totalin 
%5'inden fazla olması. Primer perkütan revaskülarizas
yon işlemi tüm hastalarda ağrının ilk altı saati içinde 
(2,8±2. ı saat içinde) uygulandı ve ağrının başlangıcın
dan 6 saat sonra acile gelen hastalar çalışma dışı bırakıl
dı. İşlemin başarısız olduğu (TİMİ-3 akımın elde edile
mediği) hastalar çalışma dışı bırakıldı.Tüm olgulara uy
gun stent yerleştirildi. Miyokardial blush grade (MBG) 
primer anjiyoplastiden sonra Van't Hof ve arkadaşlarının 
tanımladığı şekilde (14) değerlendirildi. Buna göre 
MBG-0 kontrası yoğunluğu (tüllenme) yok, MBG-ı 
kontrası yoğunluğu (tüllenme) minimal, MBG-2 kontrası 
yoğunluğu (tüllenme) orta derece-normal bölgeye göre 
daha az, MBG-3 kontrası yoğunluğu (tüllenme) normal
normal bölge ile aynı. Bu değerlendirme sonrası MBG O 
ve ı olan olgular no-reflow fenomeni var, MBG 2 ve 3 
olan olgular no-reflow fenomeni yok, olarak kabul edil
di. Bu iki grup ürik asit değerleri açısından karşılaştırıl
dı. Hastalarımızın klinik, demografik özellikleri ve has
tane içi komplikasyonları, klinik kayıtlannın incelenme
siyle elde edildi ve tablo ı 'de özetlendi. 

İSTATİKi ANALİZ 

İstatistiki değerlendirmeye 47 olgu alındı. Sürekli sa
yısal değerler ortalama ± standart sapma ve katagorik 
(nominal) değerler yüzde (%) ile ifade edildi. Niceliksel 
verilerin karşılaştırılmasında normal dağılım gösteren
lerde t student testi, normal dağılım göstermeyen para
metreler içinse Mann Whitney U testi kullanıldı. Nitelik
sel verilerin karşılaştırılmasında ise Ki-Kare testi ve Fis-

no-reflow fenomeni gelişen ve gelişme- Tablo 1: Hastaların temel klinık ve demografik özellikleri: 

yen gruplarda ürik asit değerlerini karşı-
laştırdık. 

MATERYEL VE METOD 

Merkezimiz acil servisine, Aralık 
2003 - Nisan 2004 tarihleri arasında 
başvuran ve acil serviste yapılan de
ğerlendirmede AMİ tanısı koyularak 
primer perkütan revaskülarizasyon iş
lemi uygulanan ve işlem sonucu TİMİ-
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Yaş 

Kadın 

Anteriyor MI 

inferiyor MI 

Sigara kullanımı 

Hipertansiyon 

Diabetes Mellitus 

56 ± 8,37 

ıs (%84) 

3 (%16) 

u ('Ul) 

7 (%39) 

16(%83) 

ll (%61) 

9 (%50) 

55 ±9,24 a.d 

25(%85) a.d 

4(%15) a.d 

16 (%55) a.d 

13 (%45) a.d 

19 (%65) 0,05 

15 (%52) a.d 

4(%13) P<0,05 
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her Exact Ki-Kare testi kullanıldı. Sonuçlar %95 güven 
aralığında, anlamlılık p<0,05 düzeyinde değerlendirildi. 
Tüm istatistiksel hesaplamalar Windows SPSS 12,0 
programı kullanılarak yapıldı. 

BULGULAR 

Çalışmaya alınan hastalar primer perkütan girişim 
sonrası MBG derecelerine göre iki gruba ayrıldı. Buna 
göre MBG O ve 1 olan olgular no-reflow fenorueni var, 
MBG 2 ve 3 olan olgular no-reflow fenorueni yok, olarak 
kabul edildi. Her iki grubun demografik özellikleri tablo
ı de gösterildi. Her iki grubun yaş ortalaması ve cinsiyet 
dağılımlan benzerdi. No-reflow fenarneni gözlenen grup
ta, sigara içme oranı ve diabet sıklığı anlamlı olarak fazla 
bulunurken (p<0,05), diğer parametreler açısından iki 
grup arasında istatistiksel olarak anlamlı fark bulunmadı. 
İki grup ürik asit değerleri açısından karşılaştınldı ve no
reflow fenarneni gözlenen hastatann ürik asit değerleri 
ortalaması 6,680±1,11 iken, no-reflow gözlenmeyen 
grupta 5,066±0,68 idi. İki değer arasındaki fark istatiksel 
olarak anlamlı kabul edildi. (p<0,05) Şekil-I 
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Kardiyovasküler hastalıklann gelişiminde ürik asit'in 
bir risk faktörü olarak yeri uzun yıllardır tartışılmaktadır. 
Ürik asit pürin metabolizmasının son ürünüdür. Gertler 

ve arkadaşlannın (13) yanın yüzyıl önce KAH ile ürik 
asit arasında kompleks etkileşimler olabileceğini işaret 
etmelerinden bu yana bu konuda yapılmış tüm çalışma
lar yüksek ürik asit seviyelerinin artmış kardiyovasküler 
risk ile ilişkili olduğunu göstermiştir (14-17). Bu ilişki
nin kadın cinsiyette daha yüksek bir risk yarattığını gös
teren çalışmalar çoğunluktadır ( 18-19). 

Ürik asitin aterogenez ve kardiyovasküler hastalıkla
rın oluşumundaki etkilerini açıklamaya yönelik farklı 

mekanizmalar ortaya konulmuştur. Ürik asitin trombo
sitlerin yapışma özelliklerini arttırdığı gösterilmiştir. Bu 
etki ile akut koroner sendromlu hastalarda trombüs olu
şumunu potansiyelize ettiği öne sürülmektedir (20-22). 
Ayrıca ürik asitin inflamasyonda bir mediyatör olarak rol 
oynayacak düz kas hücre proliferasyonunu uyardığı ve 
kompleman sistemini aktive ettiği gösterilmiştir (23-24). 
Hipertansif hastalarda ürik asitin serbest radikallerin olu
şumuna ve oksidatif stres gelişimine katkıda bulunduğu 
ortaya konulmuştur (25-26). Puig ve Ruilope (27) ürik 
asit ve süperoksit radikallerinin (örn. H20 2) ksantin ok
sidaz etkisi ile pürin metabolizmasının geç fazında üre
tildiklerine işaret etmişlerdir. Ürik asit oluşumunda hız 
kısıtlayıcı basamakta rol oynayan ksantin oksidazın, ar
terlerin endotel tabakasında ve düz kas hücrelerinde bu
lunduğu gösterilmiştir. Lokal olarak üretilen ürik asitin 
de serbest radikal üretimini artırmak suretiyle endotel 
hasanna neden olduğu ileri sürülmüştür (1). Patetsios ve 
arkadaşlan yaptıklan bir çalışmada aterosklerotik plak
lardaki ürik asit miktannda ve plak endotelyal ve düz kas 
hücrelerindeki ksantin oksidaz aktivitesinde kontrol gru
buna göre anlamlı bir yükseklik saptamışlardır(28). En
dotel ve düz kas hücre hasan ksantin dehidrojenazın 
ksantin oksidaz'a dönüşümünü başlatarak ksantin oksi
daz aktivitesinde artışa yol açmaktadır. Bu aktivite artışı 
pürin öncülerinden ürik asit oluşumuna ve aterosklerotik 
plaklarda ürik asit birikimine neden olmaktadır (hasara 
yanıt hipotezi) (2). 

Perkütan koroner girişimlerde koroner arterde akımı 
engelleyen diseksiyon, mekanik engel, distal emboli ol
maksızın sorumlu arterin açılmasına rağmen miyokardi
yal perfüzyonun sağlanamaması "no-reflow" fenorueni 
olarak tanımlanır (6). No-reflow tüm PTCA uygulanan 
hastalann yaklaşık % 2' . sinde gözlenir ve total oklüz
yonlu akut koroner sendrom için uygulanan PTCA esna
sında daha sıktır (%11,5) (29). No-reflow klinik olarak 
önemlidir, çünkü bu olgularda enzim yükselmesi daha 
belirgin, duvar hareketi bozukluğu daha ciddi ve rüptür 
riski daha fazladır. Sonuç olarak no-reflow gelişen olgu
larda mortalite dört kat artmaktadır (30). No-Reflow ta
nısı; ST segment rezolüsyonu, Kontrast ekokardiyografi, 
TIMI rniyokardial perfüzyon derecelendirme yöntemi, 
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İntrakoroner Doppler guide-wire, Magnetik rezonans gö
rüntülemesi, PET gibi yöntemlerle konabilir (7-8). Biz 
çalışmamızda miyokardial perfüzyonu değerlendirmek 
için ilk kez Van't Hof ve arkadaşlarının tanımladığı mi
yokardial blush grade (MBG) yöntemini kullandık(9). 

No-reflow mikroskopik düzeyde miyokard nekroz 
alanlarında mikrovasküler değişiklikler, eritrosit, trombo
sit ve fibrin tıkaçları, elektron mikroskopide endotel hüc
relerinde şişme ve lümen içine protrüzyon, kapiller sistem 
içinde membran kaplı cisimcikler olarak görülür (31). 
No-reflow mekanizmaları olarak endothelial iskemik ha
sar, lökosit tıkaçları, serbest oksijen radikalleri, mekanik 
kompresyon, koagulasyon ve doku faktörleri, ateroskle
rotik debris, trombus mikroembolizasyonu, mikrovaskü
ler disfonksiyon gibi nedenler ön plandadır (32). Adenin 
nükleotit yıkım ürünleri (ANBP) olan inosine, hypoxant
hine (HYP), xanthine (Xa), urik acit (UA)'in hem iskemi 
sırasında, hem de reperfüzyon sırasında iskemik dokular
dan salındıkları gösterilmiştir. Bu nedenle bu metabolik 
ürünlerin hem iskemik hasarda, hem de reperfüzyon ha
sarında rol oynayabileceği düşünülmüştür (10). 

Deney hayvanlarında ksantin oksidaz enzim inhibitö
rü olan allopurinol ile tedavinin iskemiyi, infarkı sahası
nı ve reperfüzyon iskemisini muhtemelen oksijen serbest 
radikallerinin oluşumunu engelleyerek azalttığı gösteril
miştir ( 11-12). Ksantin oksidazın inhibisyonu H20 2 olu
şumunu anlamlı derecede azaltır ve vasküler oksidatif 
stresi önler. Kozmin Ai ve arkadaşları köpeklerde yap
tıkları bir çalışmada, koroner oklüzyondan 40 dakika ön
ce verilen Allopirinolün (10 mg/kg) iskemi sırasında to
tal ANBP salınırnma çok az etki ettiğini, ancak reperfüz
yon sırasında, iskemik zondan ANBP yıkanmasını ko
laylaştırdığı göstermişler ve bu etkinin reperfüzyon hasa
n ve no-reflow'a karşı koruyucu olabileceğini ifade et
mişlerdir (10). 

Sonuç olarak, akut miyokard infarktüslü hastalarda 
daha yüksek ürik asit değerlerine sahip olmak, daha sık 
no-reflow fenomeni gelişimine neden olur. 
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