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OZET

Akut Miyokard infarktiisiinde Acil Serviste Saptanan Stres Hiperglisemisi ile
Mortalite Arasindaki Iliskinin Degerlendirilmesi

Giris ve Amag¢: Akut miyokard infarktiisli sanayilesmis Ulkelerde 6limun ilk
sirada gelen nedenlerinden olup erken tani ve tadavi gerektiren dénemli bir kardiyak
acildir. Hiperglisemi ve bozulmus glukoz toleransi AMI sirasinda siklikla
gorulmektedir. Calismamizda daha onceden diyabetes mellitus (DM) tanisi almamis
AKS’li hastalarda tespit edilen stres (akut) hiperglisemisinin, hastaligin mortalite
acisindan prognozu iizerine etkilerini incelemeyi amagladik.

Materyal ve Metod: Calismamiza Agustos 2010-Agustos 2013 tarihleri arasinda
Adana Numune Egitim ve Arastirma Hastanesini Acil Servis Klinigine bagvuran ve
basvuru aninda sirasinda plazma kan sekeri seviyesi 140 mg/dL Uzeri olan ancak daha
onceden DM tanis1 almamis; 6zge¢misinde ABY/KBY/SVO ve malignitesi olmayan,
tibbi verilerine eksiksiz ulasilabilen ve 18 yas iizeri AMI kabul edilen hastalar dahil
edildi.

Bulgu: Calismamiza verilerine tam olarak ulasilabilen toplam 259 hasta dahil
edildi. Hastalarin % 80,30 (n=208) erkek, %19,7’si (n=41) kadin idi. Hastalarin median
yas degeri 60 yil (32-104) idi. Hastalarin hastaneye basvuru anindaki EKG bulgularina
bakildiginda STMI I1 hastalarin EKG sinde ise en sik anterior (% 30,9; 80 hasta) ve
inferior duvar infarktiisi (% 30,1; 78 hasta) saptandi. Stres hiperglisemisi olan
hastalarmn % 71,6’sinda NSTMI, % 28,4’Uinde STMI oldugu, stres hiperglisemisi
olmayan hastalarin ise % 59,3’iinde NSTMI, % 40,7’sinde STMI oldugu saptandi. Stres
hiperglisemisi olan hastalarin % 10,1°1, stres hiperglisemisi olmayan hastalarin ise %
1,3’liniin eksitus oldugu belirlendi.

Sonug: Acil servise Akut Miyokard Infarktiisii tanis1 konulan hastalarin basvuru
anindaki plazma kan sekeri seviyesi yiiksekliginin erken donem hastane i¢i mortalitesi
ile iliskili oldugu gosterilmistir.



ABSTRACT

Introduction and Purpose: Acute myocardial infarction is one of the leading
causes of death in industrialized countries and is an important cardiac source requiring
early diagnosis and treatment. Hyperglycaemia and impaired glucose tolerance are
common during AMI. We aimed to investigate the effect of stress (acute)
hyperglycemia in patients with ACS who had not previously diagnosed with diabetes
mellitus (DM) on the prognosis of the disease in terms of mortality.

Material and Method: My study was conducted between August 2010 and
August 2013 at the Adana Numune Education and Research Hospital Emergency
Department and who had a plasma blood glucose level of 140 mg / dL at the time of
admission but had not previously received DM. Patients with ABI / CRF / SVO and
malignancy on their biopsy were included in the study, whose medical data were fully
accessible and accepted as AMI over the age of 18 years.

Result: A total of 259 patients were included in the study, which were fully
attainable. 80.3% (n = 208) of the patients were male and 19.7% (n = 41) of the patients
were female. The median age of the patients was 60 years (32-104). When the ECG
findings of the patients were taken into consideration, the most common anterior
(30.9%; 80 patients) and inferior wall infarction (30.1%; 78 patients) were detected in
the ECG of the STM patients. NSTMI was found in 71.6% of the patients with stress
hyperglycemia, STMI was found in 28.4%, NSTMI was found in 59.3% and STMI was
found in 40.7% of patients without stress hyperglycemia. It was determined that 10.1%
of patients with stress-induced hyperglycemia and 1.3% of patients without stress-
induced hyperglycemia were excluded.

Conclusion: Emergency service It has been shown that patients with an acute

myocardial infarction diagnosis are associated with early in-hospital mortality of plasma
blood glucose level at presentation.

Xl



1. GIRIS ve AMAC

Miyokardin iskemik nekrozu miyokard infarktlst olarak adlandirilir. Son 40 yilda
tibbi ve girisimsel tedavilerdeki gelismelere ragmen, akut miyokard infarktiisii (AMI)
hala mortalite ve morbiditenin 6nemli bir nedenidir. Ulkemizde uzun soluklu bir
calisma olan Tirk Erigkinlerinde Kalp Hastaligi ve Risk Faktorleri (TEKHARF)
caligmasinda yaklasik olarak yilda toplam 230 bin yeni koroner olayin gerceklestigi,
yilda 160 bin erkek ile 120 bin kadinin 61diigii, koroner kdkenli 6liimiin yaklasik 66.000
erkek ile 61.000 kadinda meydana geldigi bildirilmistir.

Akut miyokard infarktiisii genellikle daha once ateroskleroz nedeni ile tikanmig
bir koroner aterlerdeki kan akiminin aniden kesilmesi ile meydana gelir. Akut koroner
sendroma (AKS) yol acan patofizyolojik siire¢ ¢atlamis ya da erozyona ugramis kararsiz
aterosklerotik plak {izerinde trombositlerin kiimelenmesi ve pihti olusturmasi ile
aciklanmistir.?

Stres hiperglisemi, daha dncesinde diyabetes mellitus tanis1 almamig ancak akut
hastalik sirasinda plazma kan sekeri diizeyinde gecici olarak yiikselme ile seyreden
bozulmus metabolik bir durumu tarif eder.®* Amerika Diyabet Dernegi (ADA) 2009 yil1
kilavuzu, stres hiperglisemisini hastanede yatan hastalarin herhangi bir zamanda bakilan
plazma glukoz diizeyinin > 140 mg/dL olmas1 seklinde tanimlamistir.*

Hiperglisemi ve bozulmus glukoz tolerans1 AMI sirasinda siklikla goriilmektedir.
AMI’nin baslamasiyla gériilen hiperglisemi stres mekanizmalarinin devreye girmesi ile
iligkili goriinmektedir. Bu mekanizma insulin direnci, adrenalin fazlaligi, glukagon ve
yiiksek serbest yag asitleri ile steroid hormonlarin bir yansimasidir.’ Aslinda stres
durumuna uyum saglamak amaciyla devreye giren bu mekanizma, mitokondri hasarina,
hiicrelerde oksidatif strese bagli hasara, endotel hasarina ve kardiyak potasyum kanal
disfonksiyonuna neden olarak zararli hale gelmekte ve kritik hastaligin seyrini kotl
yonde etkilemektedir.®’

Biz bu ¢alismamizda hastanemiz Acil Tip Klinigine bagvurmus, daha 6nceden
diyabetes mellitus (DM) tanis1 almamis AKS’li hastalarda tespit edilen stres (akut)
hiperglisemisinin, hastaligin mortalite agisindan prognozu Uzerine etkilerini incelemeyi

amagladik.



2. GENEL BILGILER

2.1. Akut Miyokard Infarktiisii
2.1.1. Tanimi

Akut Miyokard Infarktiisii miyokard hicrelerinin 6lmesi ve miyokardiyumun
nekroze olmas olarak tanimlanir.®

Akut miyokard infarktiisii (AMI) terimi, akut miyokard iskemisi ile uyumlu Klinik
bir durumda miyokard nekrozu kanitlar1 varsa kullanilmalidir. Bu kosullar altinda
asagidaki kriterlerden herhangi biri AMI tanisini karsilar:

a) Kardiyak biyobelirteglerden en az bir degerin 99. persantil {ist referans sinirinin
(URS) iistiinde olmast ile birlikte, biyobelirtec degerlerinde [tercihen kardiyak troponin
(kTn)] ylikselme ve/veya diisiisiin saptanmasi ve asagidakilerden en az birinin varligi:

o Iskemi belirtileri,

e Yeni veya yeni oldugu diisiiniilen anlamli ST-segmenti-T dalgas1 (ST-T)

degisiklikleri veya yeni sol dal blogu,

o Elektrokardiyografi’de (EKG) patolojik Q dalgalarinin gelismesi,

e Yeni canli miyokard kaybi veya yeni bolgesel duvar hareket bozuklugunun

gorintiileme ile kanitlanmasi,

¢ Anjiyografi veya otopside intrakoroner trombis belirlenmesi.

b) Kardiyak biyobelirtegler Olgiillemeden veya biyobelirteg degerleri
yiikselemeden gergeklesen, miyokard iskemisini diisiindiiren belirtiler ve yeni oldugu
diigiiniilen EKG degisiklikleri veya yeni sol dal blogu ile birlikte kardiyak 6lim.

c) Perkiitan koroner girisimle (PKG) iliskili AMI, bazal kTn seviyesi normal
(<99. persantil URS) olan hastalarda kTn degerinin (keyfi olarak tanimlanan) >5x99.
persantil URS’ye yiikselmesi veya bazal degerleri yiiksek ve sabit veya diismekte olan
hastalarda kTn degerinde >%20 artis olarak tanimlanir. Ek olarak;

e Miyokard iskemisi diisiindiiren belirtiler,

e Yeniiskemik EKG degisiklikleri,

e Islem komplikasyonlari ile uyumlu anjiyografik bulgular,

e Yeni canli miyokard kaybi ya da yeni bolgesel duvar hareket bozuklugunun

gorintiileme kamitlar1 gerekmektedir.®



d) Stent trombozu ile iliskili AMI, kardiyak biyobelirteclerde en az bir degerin
>99. persantil URS iistiinde olmasi ile birlikte artis/veya diisiis gdzlenmesi ve miyokard
iskemisi varliginda anjiyografi ve/veya otopside tespiti olarak tanimlanir.

e) Koroner arter baypas greftleme (KABG) ile iliskili AMI, bazal kTn degerleri
normal (<99. persantil URS) olan hastalarda kardiyak biyobelirteglerin (keyfi olarak
belirlenmis) >10x99. persantil URS kadar yiikselmesi olarak tanimlanir. Ek olarak;

e Yeni patolojik Q dalgalar1 veya sol dal blogu

e Anjiyografik olarak belgelenen yeni greft veya yeni dogal koroner arter

tikaniklig1

e Yeni canli miyokard kaybi veya yeni bolgesel duvar hareket bozuklugunun

goriintiileme kanit1 gereklidir.

2.1.2. Miyokard Infarktiisiin Klinik Siniflamasi
2.1.2.1. Tip 1: Spontan Miyokard Infarktiisii

Bu tipte aterosklerotik plagin catlamasi ya da erozyonu nedeniyle damar igi
trombiis olugsmast sonucu koroner kan akimini engellenmesi ve miyokard hiicrelerinin
Olmesi ile olusur. Hastalarda ciddi koroner arter hastaligt (KAH) da saptansa da,

genelde bayanlarda % 5-20 oraninda KAH saptanmaya da bilir.1°

2.1.2.2. Tip 2: iskemik Dengesizlik Sonras1 Gelisen Miyokard infarktiisii

Tip 2 MI’iin gelismesinde miyokardda oksijen ihtiyaci ve karsilanmasi arasinda
bir dengesizlik vardir. Kritik hastalarda major cerrahiler 6zellikle kardiyak disi
cerrahiler sonras1 ekzojen veya endojen katekolamin yiiksekliginin direkt etkisi veya
koroner vasospazm veya endotel disfonksyonu sonucu kardiyak biyobelirtecler

yikselir.tt

2.1.2.3. Tip 3: AMI Nedeniyle Kardiyak Oliim

Iskemi semptomlar1 sonras1 kardiyak nedenli 6liimle sonuglanan hastalarda yeni
ortaya ¢iktigi tahmin edilen EKG degisikligi veya sol dal blogu (LBBB) ile beraber

6lumun kan alinmadan veya kan sonuglar1 ¢ikmadan 6nce gerceklesmesi durumunda,



sadece semptomlarindan dolayr bu hastalarin 6liim nedenini &liimciil AMI olarak

degerlendirmek gerekir.®

2.1.2.4. Tip 4: Revaskiilarizasyon ile iliskili Miyokard Infarktiisii

2.1.2.41. Tip 4a

Perkiitan Koroner Girisim (PKG) sirasinda ya da sonrasinda baslangi¢c degerleri
normal olan hastalarda Troponin degerlerinin gegici olarak yiikselmesi veya baslangic
degeri yiiksek, sabit veya diislisteyken Troponin degerinde % 2’den fazla artis
gostermesi seklinde tanimlanir. Ayrica miyokard infarktisi disiindiiren semptomlar ya
da yeni iskemik EKG degisiklikleri ya da bir islemle uyumlu anjiyografik bulgular ya
da canli miyokard dokusunda yeni bir kaybin veya yeni bolgesel duvar hareket

bozuklugu gériilmesi gereklidir.!?

2.1.2.4.2. Tip 4b
Miyokard iskemisi zemininde kardiyak biyobelirteclerde en az 99. yiizdeligi askin
bir yiikkselme veya diisiis oldugu ortamda koroner anjiyografi veya otopside saptanan

stent tombozuna bagl miyokard infarktiisii olarak tanimlanir.t314

2.1.2.5. Tip 5: Koroner Arter By-pass Greftleme ile iliskili Miyokard

Infarktiisii

Baslangi¢ Troponin degeri normal hastalarda Troponin degerlerinde en azindan
99. yiizdeligin 10 kattan fazla yiikselme olmasi ile tanimlanir. Ayrica yeni patolojik Q
dalgalar1 veya yeni sol dal blogu, anjiyografik olarak belgelenmis dogal koroner arter
veya greft tikaniklig1 veya goriintiilemede canli miyokard dokusu kaybi veya yeni

gelisen bolgesel duvar hareket bozuklugu bulunan AMI olarak tanimlanir, 16

2.1.3. Epidemiyoloji

ABD’de her yil ortalama 1,5 milyon AMI vakasi goriilmektedir. Mortalite orani
yaklasik % 30 olup, hastalarin yarisindan fazlasi hastaneye ulagsamadan yasamlarini

kaybetmektedir.}” AMI’ye eslik eden 6limlerin % 60°tan fazlas: infarktiisiin ilk bir saati



icinde meydana gelir. Olim sebebiyeti en cok aritmilere, aritmiler icinde de en gok
ventrikiiler fibrilasyona bagl olmaktadir.®

Tirk Eriskinlerinde Koroner Arter Hastaligi Risk Faktorleri (TEKHARF)
calismasinda tlkemizde 2000 yili da dahil olmak lzere 2.000.000 koroner arter hastasi
oldugu bilinmektedir. Bu rakamin 2010 yili itibari ile 3.400.000 gibi bir sayiya
ulasacagi disliniilmektedir. Yine ayni ¢calismaya gore Ulkemizde her yil yaklasik 65.000

kisi koroner arter hastaligina bagli ani 6liim nedeniyle kaybedilmektedir.®

2.1.4. Miyokard Iskemisi ve Infarktiisiiniin Patolojik Ozellikleri

AMI patolojide uzamis iskemiye bagli miyokardin hiicre o6liimii olarak
tammlamir.’ Miyokard infarktisiiniin en sik sebebi, zayif ya da catlamis bir
aterosklerotik plak iistiine oturmus bir trombiistiir.2°

Miyokard iskemisi veya infarktisi bolgesel bir hastalik olup ii¢ biiyiik koroner
damar veya kollarindan sadece birinin tamamen tikanmasi ile gelisir. Sonrasi ventrikl
kasilma bozuklugu saniyeler iginde gelisir.

Sol 6n inen koroner arterin tikanmasiyla olusan infarktus; sol ventrikilin tepe ve
on bolgelerinde, interventrikiler septumda, 6n-yan duvardaki papiller kaslarda ve sol
ventrikiilin asagi-tepe duvarinda gelisir. Sirkumfleks artere bagli infarktisler; sol
ventrikiilin yan ve asagi-arka duvarimi tutar. Sag koroner arter tikanmalarinda; sol
ventrikllin duvarinda, interventrikiiler septumun asagi kisminda, arka-orta papiller
kaslarda infarktiis ve ayrica sag ventrikiilde infarktiis gelisebilir. Miyokard iskemisi
veya infarktiisii genellikle endokarddan baslar ve epikarda dogru ilerler.?

Miyokard iskemisinin baglamasindan sonra, histolojik hiicre O6limi hemen
goriilmez, gelismesi belirli bir vakit (20 dakika kadar kisa, ya da bazi hayvan
modellerinde daha az) alir.?? Koroner arterdeki bu akut tikaniklik 15-20 dakikadan fazla
stirecek olursa geri doniisimsiiz miyokard hasari gelisir. Geri doniisiimsiiz hasarin
endokardtan epikarda dogru yayilmasi 4-6 saatte olur. Bu nedenle koroner kan akiminin
ilk 4-6 saatte duzeltilmesi miyokard dokusunda nekrozun yayilmasini onlemektedir.
Miyokard infarktiisinde mortalitenin ve morbiditenin major belirleyicisi infarktus

alaninin bityiikliigiidiir.?



2.1.5. Israrc ST Elevasyonu Olmayan Miyokard Infarktiisii (NSTMI)

Bu terim, AMI’nin klinik belirtilerinin oldugu ve buna miyokard nekrozuna isaret
eden enzim yiiksekliklerinin eslik ettigi, ancak nekrozun subendokardiyal bélgede yer
almasi yani transmural olmamasi nedeni ile EKG’de daha ¢ok ST segment ve T dalga
degisikliklerini goriildiigii AMI icin kullamlir. Slregen olmayan veya gegici ST-
segment elevasyonu da (< 20 dakika boyunca > 0,5 mm) bu Kategoriye dahildir.?®
NSTMI tablosu, trombisin koroner arteri tama yakin tikadigi, ancak kisa siirede
kendiliginden veya tedavi ile ¢oziildiigii durumlarda olusmaktadir. Koroner arterlerde
tam titkanma nadiren gériiliir. NSTMI’li olgularin %13 {inden azinda tam tikanmaya
neden olan trombiis saptanmistir. NSTMI vakalar1 tiim infarktiis vakalarinin yaklasik

% 30-50’sini olusturmaktadir.?*

2.1.6. ST Segment Yiikselmesi Olan Miyokard infaktiisii (STMI)

Siklikla koroner damarda kollateral dolasim ile telafi edilmesi mimkin olmayan
tam tikanmanin etkisi ile gelisen klinik semptomlarin ve EKG de ST segment
elevasyonun eslik ettigi AMI tipidir. Zamaninda uygun tedavi edilmezse tikanmis
koroner arterin besledigi miyokard bolgesinde dakikalar icinde oncelikle
subendokardiyal bodlgeden nekroz baslar. Daha sonraki saatlerde tam kat miyokard
nekrozu gelisir.

Hastalarin en az % 30-35’i atak esnasinda yasami kaybeder. AMi’den sonra
yasamta kalan hastalarin yeni bir infarktis gecirme riski, normal bir insana gore 8 kat
daha fazladir. AMI geciren hastalarin % 50°den fazlasi ise re-infarktis ile
kaybedilmektedir.?®

2.1.7. STMi ve NSTMi Ayrim

STMI ile NSTMI arasindaki baz1 temel farklar su sekilde dzetlenebilir: STMi’nde
NSTMI'ne gore daha genis bir alanda nekroz gerceklesir. STMI’nde kollateraller
beslenme, re-infarktlis daha az, ejeksiyon fraksiyonu daha diisik, kardiyak
fonksiyonlarda diizelme nadir, erken 6lim yiiksek, ge¢ 6lim diisiiktiir. NSTMi’de ise
bunun tam tersidir. Erken ve ge¢ mortalitedeki bu farka karsin her iki AMI tipinde de

toplam &liim oranlar1 benzerdir.?® Infarktin subendokardial bolgede smirli kalmasi,



subepikardial bolgenin ise canliligmi korumasi nedeni ile NSTMi’da papiller kas ve
serbest duvar ruptirt, perikardit gibi komplikasyonlar, infarktin genislemesi,
anevrizma, sol ventrikiil fonksiyonlarmdaki bozulma STMI’ye gére daha az goriiliir.%’

Semptomlar ilk belirtiler NSTMi’de STMi’ye gore daha fazla gorulir. STMI
genellikle sabah, NSTMI ise genellikle aksam saatlerinde meydana gelir. Kreatinin
kinaz-MB (CK-MB)’nin tepe degeri STMi’de NSTMI’ye gore daha uzun siire yiiksek
kalir.?® AMI tedavisindeki gelisme ve degisiklikler nedeniyle STMI siklig1 eskiye gore
giderek azalmaktayken NSTMI ise giderek artmaktadir.?®

2.1.8. Semptomlar

Akut miyokard infarktusiinde semptomlar 6ncesi 6n belirtiler siktir ve hastalarin
en az % 60’inda mevcuttur. Akut miyokard infarktiisii vakalarinin en az % 8-10’u
agrisiz olmakta ve birgok iskemik epizod sessiz gecirilmektedir.®

Koroner arter hastaligi oldugu bilinen kisilerde genellikle klasik agriya benzeyen
ancak ya istirahatte ya da eskiye oranla daha hafif eforda ortaya ¢ikan ve daha uzun
suren agrilarin baslamas: akut miyokard infarktiisiine oncuiliik eder. Onbelirtiler sonrasi
miyokard infarktiisii gecirenler incelendiginde hastalarin 1/3’tinde agrinin infarktus
oncesi 1-4 hafta icinde, kalan 2/3’tnde ise infarktus oncesi bir hafta iginde ortaya ¢iktig
belirlenmistir. Hastalarim % 20’sinde ise agrinin akut miyokard infarktiisiinden sadece
24 saat dnce basladig1 gdzlenmistir.3

Miyokard infarktisiinde agri degisken olabilmekle birlikte cogu zaman siddetlidir
ve en az 30 dakika ve (zeri devam edebilir Genellikle baski tarzinda, ezici-bogucu
nitelikte bir agridir. Bigak saplanmasi veya oyucu tarzda agri olmasi nadirdir. Genellikle
retrosternal lokalizasyonludur ve sol taraf basta olmak {izere gégsiin her iki tarafini da
icine alir. Bogaz, ¢ene, ense, omuz ve kollara, iki skapula arasina yayilabilir. Sol kolun
ulnar yiiziine yayilarak kol, bilek, el ve parmaklarda uyusmaya yol agar. Bunun disinda
ise agr1 bircok hastada sadece epigastrik bolgede baslar ve bu nedenle hazimsizlik
bulgulariya karigabilir.

Akut miyokard infarktist geciren hastalarin % 50’sinden ¢ogunda bulanti-kusma
agriya eslik eder. Ileri derecede halsizlik, soguk terleme, carpmnti ve 6liim korkusu

agriya eslik eden diger belirtlilerdir.31-32



Tim 6limcil olmayan miyokard infarktislerinin % 20-60’min hasta tarafindan
fark edilmeden gegcirildigi, daha sonraki donemlerde ¢ekilen EKG ile tesadiifen tani
konuldugu goézlenmistir. Hastalarin yeniden sorgulamasi yapildiginda bu infarktlslerin
% 50’sinin (tiim vakalarin % 25°i) higbir bulgu vermeksizin gelistigi, kalan kisminin ise
atipik belirti vermesi nedeniyle hasta tarafindan fark edilmedigi ortaya g¢ikmustir.
Ozellikle yaslh hastalarda akut miyokard infarktusiinin atipik bulgularla ortaya
cikabilecegi unutulmamalidir.3-33

Ozellikle AMI’nin sabah saat 06-12 arasinda zirve yaptig1 saptanmistir. Sabahin
erken saatlerinde plazma katekolamin ve kortizol seviyesinin yiiksek olmasi ve
trombosit agregasyonunun yine bu sSaatlerde artmis olmasi olayin izahi olarak
degerlendirilmistir. Ancak AMI Oncesi beta bloker veya aspirin alanlarda sirkadiyen

ozelligin kayboldugu gdzlenmistir.>

2.1.9. Fizik Baki

Hastalar endiseli ve streslidir, buna bagl olarak kederli bir ylz ifadeleri vardir.
Soluk cilt ve soguk terleme siktir. Genis miyokard infarkttsiinde doku nekrozuna 6zgul
olmayan inflamatuar yanit nedeniyle ilk 24-48 saat icinde viicut 1sis1 yiikselir, 38
dereceye ulasip 5-6 giin icinde diiser. Infarktlisiin erken dénemlerinde agr1 ve
anksiyeteye bagli olarak artis gdsteren solunum sayisi giderek normale doner.31:33

Akut miyokard infarktisinin ilk saatlerinde kalp hizt ve ritmi Kkalp
fonksiyonlarmin o6nemli belirtegleridir. Normal bir hiz genellikle hastanin ciddi
hemodinamik sorun yasamadigini gosterir. Alt duvar infarktiislerinin ¢ogunda sol
ventrikullin ozellikle asagi-arka duvarinda yogun olarak bulunan parasempatik sinir
aginin aktivasyonu nedeniyle olusan Bezold Jarisch refleksi nedeniyle bradikardi
gozlenirken on duvar infarkttslerinde sempatik hiperaktivasyona bagli olarak tasikardi
olusur. Ilk 12-24 saatten sonra devam eden siniis tasikardisi yilksek mortalite ile
beraberdir.®

Kan basinci genellikle normaldir ama anksiyeteye ikincil yiikselmis ya da kalp
yetersizligi sebebi ile diismiis olabilir. Hipertansiyon hastalarinda kan basinci
normallesebilir.®

Genellikle norolojik baki normal olmasina ragmen azalan debiye bagh

hipoperfiizyonun yol agtig1 biling durum degisiklikleri goriilebilir. AMI’li hastalarda



siklikla anksiyete, depresyon ve bulundugu durumu inkar gibi duygu-durum
degisiklikleri gozlenebilir.37-38
Palpasyonda atriyumlara ait presistolik vuru; sol ventrikiil islev bozuklugu
gelismesi durumunda erken diyastolde 3. kalp sesi ile es zamanli sol ventrikiiliin 6ne
hareketi palpe edilebilir. On veya yan duvarda diskinezi olusmussa sternum solunda 3, 4
veya 5. interkostal aralikta anormal sistolik vuru tespit edilebilir. Dinleme bulgulari,
infarktiis lokalizasyon ve yaygmligina baghdir. Infarktiisten kisa bir siire sonra S4
isitilebilir ve bu ses sol ventrikiiliin esnekligini kaybettigini gosterir. S3 infarktis
geciren her hastada isitilebilir ve sol vetrikiil yetersizligini gosterir. Papiller adale
hasarinda, mitral kapak yetersizligi veya interventrikiiler septum riiptiirii gelistiginde
sistolik ifiirimler alimir. Hipotansiyon durumunda kalp seslerinin siddeti de
azalabilir.3%-4
Komplike olmayan AMI’lerinde batinda fizik baki bulgusu olmaz iken uzun stireli
sol ventrikil islev bozuklugunda veya sag ventrikiil infarktisi durumlannda
hepatomegali, abdominojuguler reflu gibi konjestif bulgular gd6zlenebilir. Uzuv
bakisinde azalan veya kaybolan periferik nabizlar bulunabilecegi gibi sag ventrikiil
AMTI’lerinde pretibial 6dem ve bazen de siyanoz gorilebilir.®®

Genis infarktiis gelisenlerde perikardiyal surtiinme sesi duyulabilir.*> En sik 2 ve
3. glnde duyulur. Ancak 24 saat gibi erken siirede ve 2 hafta gibi ge¢ slrede
duyulmasina da rastlanabilir. Perikard siirtinme sesi olanlarda perikardiyal sivi
goriilebilir. AMI sonras1 ge¢ dénemde perikardit ile uyumlu sikayetlerle birlikte
perikardiyal siirtinme sesinin duyulmas Dressler Sendromunu akla getirir.*3

AMI geciren hastalar fizik baki sonucunda risk gruplamasia tabi tutulmalidir.

Burada Killip siniflamasi kullanilir:

e Kilip Smmf 1: Sol ventrikiil yetersizligini gosteren ral ya da S3 gibi pulmoner
konjesyon bulgulart pek yoktur ve mortalite % 5’ten diisiik olup prognoz ¢ok
iyidir.

e Killip Simf 2: Akciger alanlarinin % 50’sinden azinda pulmoner konjesyon
veya izole S3 gallop ritmi vardir, hafif sol ventrikiil yetersizligi mevcuttur ve
burada da prognoz iyi olup mortalite % 6-10 arasindadir.

e Killip Simf 3: Siddetli sol ventrikiil yetersizligi, akcigerin % 50’sinden

fazlasinda pulmoner konjesyona bagli 6dem ve raller veya akut mitral



yetersizlik vardir. Burada agresif tedavi gereklidir ve mortalite % 20-30
arasindadir.
e Killip Simf 4: Hipotansiyon ve kardiyojenik sok vardir, tedavi edilmezse

mortalitesi %80°nin tizerindedir.**

2.1.10. Akut Miyokard Infarktiisiinde Ayirict Tan

Kardiyak agri, i¢ organlarin iskemisinden kaynaklanan visseral bir agri
oldugundan basing seklinde veya ezici tarzda ortaya ¢ikar ve prekordiyal bolgede ya da
kol, boyun, ¢ene gibi viicut bélgelerinde yansiyan sekilde hissedilebilir.*® Agrinin genis
bir alanda hissedilmesi ve visseral agr1 grubunda olmasi sebebi ile AMI bir¢ok hastalik
ile karisabilir. Bu hastaliklar:

e Gastrointestinal sistem hastaliklari: Ozofageal reflii, 6zofagus spazmu, hiatus

hernisi, safra koligi, splenik pleksus distorsiyonu, peptik Ulser, pankreatit
e (GOgiis duvart hastaliklari: Kostosternal sendrom, servikal radikiilitis,
interkostal nevralji, miyositis
e Diger kalp hastaliklar1: Perikardit, dissekan aort anevrizmasi, pulmoner emboli
e Solunum sistemi hastaliklari: Plorezi, pndmoni, spontan pnodmotoraks

e Omuz eklemi hastaliklar (46).

2.1.11. EKG

Birgok c¢alisma, hastane oOncesi 12 derivasyonlu EKG ¢ekimi sayesinde
reperfiizyon tedavisine baglama siiresinin 10 ila 60 dakika arasinda kisaldigini ortaya
koymustur. Bu nedenle AKS siiphesi varliginda, erken tani ve ayirici tani igin ilk
temastan itibaren mimkiin olan en kisa siirede 12 derivasyon EKG ¢ekilmeli ve zaman
kaybetmeden yorumlanmalidir.*’

Ik ¢ekilen EKG normalse veya kesin sonug vermiyorsa ve hastada semptomlar
gelismeye baslamig ise ek EKG’ler ¢ekilmelidir. EKG kayitlari eldeki tanisal olmayan
veya normal olan EKG’ler ile mutlaka karsilastirilmalidir. EKG ¢ekimleri ilk
basvurudan sonra en azindan 3. 6. 9. ve 24. saatte, g6giis agrisi veya semptomlar niiks
ettiginde ise derhal yinelenmelidir. Hasta taburcu olmadan 6nce de EKG gekilmesi

onerilir.*8
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Akut miyokard infarktiislii hastalarin yaklasik % 50’sinde ilk EKG tan1 koydurucu
ozellikler tagir. EKG’nin % 40 normal degildir ama tan1 koydurtucu da degildir.
Olgularin % 10’nunda ilk EKG normal olabilmektedir. Ancak ard arda cekilecek
EKG’nin tan1 koydurucu duyarliligmmin % 95’¢ ulasacagi unutulmamalidir. Eski bir
EKG’nin varlig1 tanida her zaman yardimcidir ve duyarliligi arttiricidir. EKG’nin tek

basina normal olmas1 higbir zaman infarktiis tanisini ekarte ettiremez.>

2.1.11.1. ST-Segment Elevasyonu veya Tahmin Edilen Yeni LBBB

ST segment elevasyonlu miyokard infarktiisii (STMI) olarak siniflandirilir ve iki
veya daha fazla birbirini takip eden derivasyonda ST-segment ylkselmesi ile
karakterizedir. STMI ile uyumlu ST segment elevasyonu i¢in esik degerler; V2 ve V3
derivasyonlarda 0.2mV (2 mm) ve diger tiim derivasyonlarda 0.1 mV (1 mm) J nokta
elevasyonu Erkek >40 yas; V2 ve V3 derivasyonlarda 0.25 mV (2.5 mm) ve diger tim
derivasyonlarda 0.1 mV (1 mm) J-nokta elevasyonu Erkek < 40 yas; V2 veV3
derivasyonlarda 0.15 mV (1.5 mm) ve diger tim derivasyonlarda 0.1 mV (1mm) J-

nokta elevasyonu (kadm).?

2.1.11.2. Iskemik ST Segment Depresyonu

ST segmentinde 0.5 mm’den fazla depresyon veya agri veya rahatsizlikla birlikte
dinamik T dalga NSTMI olarak smiflandirilir. Siiregen olmayan veya gegici ST
segment elevasyonu da (< 20 dakika boyunca > 0.5 mm) bu kategoriye dahildir. Iskemi
ile uyumlu ST-segment depresyonu igin esik degerleri; V2 ve V3 derivasyonlarinda
0.05 mV (-5 mm) ve diger tim derivasyonlarda 0.1 mV (-1 mm) J noktasi

depresyonudur (Erkek ve Kadm).*

2.1.11.3. Tamisal Olmayan EKG: Ya Normal ya da Minimal Anormal EKG

Bu siniflandirma normal EKG’si olan ve <0.5 mm (0.05 mV) ST segment sapmasi

olan veya <0.2 mV T dalga inversiyonu olan hastalar igerir.?
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2.1.12. Infarktiisiin Lokalizasyonu
2.1.12.1. Anterior Duvar infarktisi

Sol ventrikilln anterior duvarini etkileyen transmural infarktiisiin varliginda, V1-
V4’de ST segmentleri yikselmistir. Tim prekordiyal derivasyonlar tutulmussa (V1-
V6), muhtemelen lateral duvara da yayilma vardir. V1-VV2’de ST-segment elevasyonu,
klasik olarak septumu iceren infarktlis olarak yorumlanmistir, ama ventrikiil tepe

bélgesine de yayilabilir.>

2.1.12.2. Lateral Duvar infarktisi

DI ve aVL’de ST segment elevasyonu, yan duvari igeren sol ventrikiil infarktusu

vakalarinda gozlenir.>

2.1.12.3. inferior Duvar Infarktisi

Inferior duvar infarktisu, tipik olarak DII, DIl ve aVF’de ST-segment
elevasyonu ile belli olur. Baz1 vakalarda, en erken degisiklik DI ve aVL’de ST segment
depresyonudur. inferior duvar miyokard infarktiisi ile birlikte prekordiyal
derivasyonlarda ST-segment depresyonu olmasi infarktisiin daha genis ve prognozunun

daha kétii oldugunu gosterir.>

2.1.12.4. Posterior Duvar infarktist

V1-3 derivasyonlarinda ST ¢okmesi, Ozellikle terminal T dalgalar pozitif
oldugunda, posterior duvar infarktlisu diistindiirebilir ancak 6zgiil degildir. Bu durumda
V7-9 derivasyonlu EKG cekilmeli. V7-9 derivasyonlarda 0,05 mV’luk bir ST
yiiksekligi anlamli kabul edilir. ST yiikselmesinin >0,1 mV olmasi 6zgiilliik artarir

ancak bu esik deger <40 yas erkeklerde kullanilmalidir.>

2.1.12.5. Sag Ventrikiil Infarktisu

Inferiyor MI’li hastalarda sag ventrikil MI’yi degerlendirmek igin sag EKG

cekilmelidir; V4R-V5R’da > Imm ST segment elevasyonunun saptanmasi tanisaldir.>
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2.1.13. Biyobelirtegler

Nekroz gelismesi ile sarkolemma zar biitiinliigii bozularak hiicre i¢i biiylik
molekiiller olan kardiyak biyobelirtecler kardiyak intertisyuma dogru difiizyona
ugrarlar. Sonra da infarktiis sahasindaki damarsal ve lenfatik yollarla dolasima
katilirlar.>3%°

Kardiyak biyobelirtec testi, acil servise kardiyak iskemi diisiindiiren belirtiler ile
bagvuran tiim hastalarda ilk degerlendirmenin bir parcasi olmalidir. Ancak,
biyobelirteglerin hasarlanmis miyokardtan ge¢ salinmasindan otiirii belirti baslangicinin
ilk saatlerinde miyokard infarktiisii tanisinda kullanilamazlar.*’

Serum Kardiyak belirteclerinin Olcimi infarktisiin taniminda ve genisligini
degerlendirmede onemlidirler.’® Ancak STMI tedavisine baslamak icin kardiyak

belirteclerin sonucunun beklenmemesi onerilmektedir.>?

2.1.13.1. Miyoglobin

Miyoglobin, 153 aminoasitten olusur. Merkezinde hem grubu iceren tek zincirli
bir proteindir. Molekiil agirhigi 16700 dalton biiyiikliigiindedir ve kas hiicrelerine
oksijen tasir.>’

Kardiyak 6zgun degildir fakat nekrotik miyokardiyumda CK-MB’den daha erken
salinir. 1-3 saat i¢inde dolagimda tespit edililebilir. Serumdaki yiiksekligi kisa siirer (24
saat). Bu nedenle tanisal olmayan EKG’li olgularda; gogiis agrisinin ilk 4-8 saatinde
miyoglobin yiiksekligi diger belirleyicilerle kombine edilmedikge MI lehine
yorumlanmamalidir.>®

Ilk 2-3 saatte basvuran hastalarda ozellikle miyoglobin ve CK-MB izoformu
birlikteligi MiI’nin erken tanis1 icin en yararl testlerdir.>

Ozgiilliigii olmadig1 igin klinikte esas énemli olan pozitif prediktif degerinden
ziyade, negatif prediktif degeridir. Semptomlar basladiktan sonraki 4-6 saat icerisinde
miyoglobinde artis olmamasi kardiyak hasar1 ekarte etmek i¢in ¢cok degerli bir kriterdir.

Bu da, acil servisler gibi hizl1 ayiric1 taninin yapildig: yerlerde avantaj saglamaktadir.*
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2.1.13.2. Kreatin Kinaz (CK)

CK kas metabolizmasinin temel bir enzimi olup ATP aracili kreatinin
fosforilasyonunu geri doniistimlii olarak katalize eder. Kreatin Kinaz izoenzimleri B ve
M zincirlerinin bilesimi ile meydana gelen dimerik bir molekil oldugundan 3 izoenzimi
vardir: CK-MM, CK-MB, CK-BB. Beyin ve bdbreklerde esas BB formu bulunur.
Iskelet kaslar1 predominant olarak MM formu icermekle beraber % 1-2 oraninda MB
formunu da bulundurur.®%®? Kalp kasinda ise hem MB, hem de MM formu bulunur.
CK-MB, myokard total CK aktivitesinin % 20’sini olusturur.6263

CK-MB, AMI sonras1 sonrasi yaklasik 2-4. saatte salinmaya baslar ve 24. saatte
pik yapar. 36-72 saat sonra normale doner. Miyokard infarktiisinden sonra serum CK-
MB (CK-2) aktivitesinin ortalama yiikselisi referans tist sinir diizeyinden 10-25 kat daha
yiiksektir.®*

CK-MB enziminin MB-1 ve MB-2 diye iki formu vardir. Miyokard infarktusiinde
MB-2 formu saliir.®® Miyokard infarktiisiiniin erken tanisinda en dnemli bulgu CK
MB-2 / MB-1 oranidir, bu oran MB-2 lehine artmistir.5°¢’

CK-MB/CK oranmin > % 5 olmasmin kalp kaynakli CK yiikselmesini iskelet
kaynakli yiikselmeden ayirt etmede faydali kabul edilir ancak her zaman gegerli
degildir.®!

CK-MB olgiimii ayn1 zamanda trombolitik tedavi sonrasi reperflizyonun
etkinligini girisimsel islem olmadan tespit etmede faydalidir.5%3
Toplam CK ve CK-MB dizeyleri infarktiis biiyiikligi ile uyumludur ve

prognozun énemli bir belirtecidir.

2.1.13.3. Troponinler

Kardiyak troponinler tanida, risk smiflamasinda ve prognozu belirlemede
faydalidir. Yiikselmis bir troponin diizeyi artmis bir 6liim riski ile iligkilidir ve daha
biiyiik yiikselmeler olumsuz sonuglar icin daha biiyiik bir riski 6ngérmektedir.®®

Kardiyak troponinler; Troponin I (cTnl), troponin T (cTnT) ve troponin C (cTnC)
olmak (izere 3 alt birimden olusur.®® Miyokarda 6zgii troponinler (cTnT ve cTnl)
normalde saglikli bireylerin serumlarinda bulunmadigindan minimal yiikselmeler bile
anormal olarak kabul edilir ve minimal miyokardiyal nekrozu tespit etmeye olanak

saglarlar.”
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ACC/AHA (American College of Cardiology / American College of Cardiology)
2002 kilavuzunda, kullanilan yontemlerle cTnl ve c¢TnT’ nin kardiyak hasarin
saptanmasinda esit duyarlilik ve 6zgilliige sahip olmasi nedeniyle, testler arasinda
secim yaparken maliyet ve kullanabilen cihazin g6zoniinde bulundurulmasi gerektigi
belirtilmisgtir.”*

Bazi galismalarda cTnT’nin, cTnl’dan biraz daha agir olmasina ragmen, yaklasik
1saat daha erken salindigin1 (1 saat) gostermektedir. Ancak bunun test icin secilen cut-
off degerlerin duyarliligi ve bunlarin analitik ¢esitliligi ile iligkili olabilecegi
diisiiniilmiistiir.”>"3

Infarktiisten 4-8 saat sonra yiikselmeye baslayan troponinler, 12-24 saatler
arasinda en yiiksek diizeylerine ulasirlar. ¢cTnT dolasimda 10-14 gun sire ile yiksek
kalirken, cTnl’de goriilen yiiksek degerler 5-7 giin kadar devam etmektedir.”

Yiksek hassasiyetli troponin T (hs-cTn) dorduncti nesil bir troponin T testidir.
Kanda daha erken belirmesi ile diger troponin testlerinden iistiinliigiinii ortaya koyar.
Yapilan ¢alismalarda hs-cTn, infarktiisiin baslamasindan 90-180 dakika icinde kanda
tespit edilebilmis.” "’ Acil serviste yapilan iki biiyiik prospektif calismada hs-cTn,
semptomlarin baslangicindan itibaren ilk 3 saat icinde AMI tanisinda 6nceki deneylere
nazaran daha dogru sonug verdigi gosterilmistir.’®"

Semptomlarin baslamasinda itibaren ilk 6 saat i¢inde basvuran hastalarda, ilk
kardiyak troponin negatif ise, hs-cTn 2-3 saat arasinda ve 6 saatte tekrar tekrar
olctilmelidir (normal troponin igin 12 saat). Olgiilen hs-cTn degerinin 0. ve 2. saatte
negatif olmasi ile birlikte risk siniflamasinin da diisiik olmasi1 (TIMI skoru 0 veya 1)

durumunda AKS dislanabilir.*’

2.1.13.4. Laktat Dehidrogenaz (LDH)

LDH’in 5 izoenzimi vardir. Bunlardan LDH-1 ve LDH-2 izoenzimleri miyokard
iskemisi tanisinda kullanilir. Serum total LDH aktivitesi gogiis agris1 bagladiktan 8-12
saat sonra yukselir, 24-48 saat sonra tepe degerine ulasir, yedi giin veya daha uzun siire
yiiksek kalir. LDH-1 izoenzimi kalp kasina daha 6zgun oldugundan tan1 koymada daha
yararlidir.8

LDH-1/LDH-2 oran1 1°den biiyiikse miyokard nekrozunu gésterir.®® Bu durum 7-

10 giin icinde normale déner 8
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2.1.13.5. Aspartat Aminotransferaz (AST)

Miyokard infarktusiniin 8-12. saatlerinde yiikselmeye baglar, 24-72 saatte pik
yapar ve 2-5 gln yiksek olarak devam eder. Aspartat transaminaz 6l¢imleri bugln artik

tan1 koymada daha az kullanilmaktadir.®°

2.1.13.6. C-Reaktif Protein (CRP)

Yiksek C-reaktif protein degerleri koroner arter hastaligi igin risk faktorii oldugu
kadar anjiyografik olarak ileri koroner arter hastalifi ve kalp yetmezligi ile de iligkili
bulunmustur. AMI sonrasinda CRP diizeyleri dramatik olarak artar, iki gtinde pik yapar
ve azalarak bazal degerlere iner. CRP diizeyleri infarkt alaninin biiyiikliigii ve erken
reperfiizyonu gostermede dnemlidir.82

Kardiyak belirtecler trombolitik tedavisinden sonra tikali damarda kan akim olup

olmadiginin gosterilmesinde yol gosterici olmaktadir.

2.1.14. Goruntuleme Yontemleri
2.1.14.1. Gogiis Radyografisi

Gogiis radyografisinde pulmoner vaskiiler belirginlesme izlenebilir ve artmis sol
ventrikil diyastol sonu basimcinin gostergesidir. Pulmoner 6dem gelisenlerde 12 saate
kadar (ventrikiil dolus basinci artana kadar) herhangi bir bulgu olmayabilir. Klinik

diizelme saglandiktan sonra da radyografik diizelme 2 giine kadar uzayabilir.%3

2.1.14.2. Ekokardiyografi (EKO)

Gogiis agnist ile bagvuran ancak EKG’si tanisal olmayan hastalarda EKO ile
bolgesel diizensiz kasilma gortlmesi MI tanisin1 destekler. Bolgesel duvar hareket
kusuru varligt ME tanisim1 desteklese de infarktiis alani kiigiik ve infarktiis yasi
belirlenemiyorsa EKO tanida yardimci olmayabilir EKO ile sol ventrikl
fonksiyonunun degerlendirilmesi; anjiyografik degerlendirme ile uyumludur ve

prognostik bilgi saglar.%
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2.1.14.3. Bilgisayarh Tomografi (BT)

BT ile kalp bosluk boyutlari, duvar kalinliklar1 degerlendirilebildigi gibi sol
ventrikll anevrizmalar1 ve ventrikiil i¢i trombiis de degerlendirilir. Cok tercih edilen bir

yontem olmasa da trombiis tespitinde EKO’dan duyarlidir.®*

2.1.14.4. Manyetik Rezonans Gorintuleme (MRG)

MRG ile infarktiis yerlesim yeri ve genisligi tespit edilebilir. Infarktiis alanin
reperfiizyonunun degerlendirilmesinde, miyokard 6demi, fibrozis, duvar incelmesi ve
hipertrofisi, kalp bosluk boyutlari, bolgesel duvar hareket kusuru tespiti, iskemi ve
infarktiis arasindaki gecisin belirlenmesi ile ilgili kiymetli bilgiler saglar.?® Geg
gadolinyum  tutulumu reperfiizyon saglanmasi sonras1 tekrar kasilabilirlik

saglanabilecek miyokard dokusu ile ilgili bilgi saglar.%®

2.1.14.5. Radyonuklid Goriinttuleme

Radyonuklid anjiyografi, perfuzyon gorintileme, pozitron emisyon sintigrafisi
STMI hastalarm  degerlendirmede kullamlmistir. Nukleer kardiyak gorintiileme
yontemleri infarktiis genisligi, kollateral akim ve tehlike altindaki miyokard dokusu
tespit edilerek infarktusiin ventrikil islevine olan etkisi degerlendirilerek prognostik

bilgi saglanr.’

2.1.15. Tedavi
2.1.15.1. Semptomlara Yonelik

2.1.15.1.1. Nitratlar

e 90 mmHg ve ilizerinde sistolik kan basinci varliginda hastada devam eden
iskemik gogiis agrist varsa gliseril trinitrat kullanilabilir.

e (Qliseril trinitrat ayrica akut pulmoner konjesyon tedavisinde de faydalidir.

e Bradikardi ile seyreden hipotansiyon (SKB < 90 mmHg) varliginda, alt duvar
infarktlisi olan ve sag ventrikiil tutulumu siiphesi olan hastalatda Ozellikle
kullanilmamalidir. Kan basincini ve kardiyak output daha da disiirebilir.

e Bagvuru oncesi ilk 48 saat iginde 5’ fosfodiestraz inhibitorleri kullanildiysa

nitrat kullanilmamalidir.88-9
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Sistolik kan basinci uygun oldugu miiddet¢e her 5 dakikada bir 3 doza kadar
0.4 mg sublingual olarak verilir.
Inatc1 agr1 veya akciger 6demi varsa intravendz nitrogliserin 10 mcg/dk

dozunda baglanip istenilen tansiyon degerlerine ulagilana kadar titre edilebilir.

2.1.15.1.2. Analjezi

Nitrata direngli agrida tercih edilecek analjezik morfindir. Morfinin
sakinlestirici etkilerinden dolay1 sedasyon yapici ilag gereksinimini azaltir.
Kapasitans venlerinin dilatasyonuna yol a¢tigi igin, pulmoner konjesyon
tedavisinde de faydalidir.

Intravendz 3-5 mg dozunda baslanir ve agr1 gecene kadar birkac dakikada bir
tekrarlanir,888%9

Uykuya meyil, hipotansiyon veya bilinen asir1 duyarlilik durumlarina dikkat
edilmeli.

Protrombotik etkilerinden dolayr non-steroid antiinflamatuvar ilaglardan

(NSAIT) kullanilmamalidir.®

2.1.15.1.3. Oksijen

AKS oldugu diisliniilen akut go6giis agris1 hastalarinda hipoksi, dispne veya
kalp yetmezligi bulgulari olmadikca oksijen destegi onerilmez.

Komplike olmayan miyokard infarktiisiinde hiperoksinin zararli olabilecegini
gosteren kanitlar artmaktadir,%-%

Arteriyal oksijen satiirasyonu giivenilir bir sekilde dl¢iilene kadar hastaya %
100 oksijen verilmelidir. Hastalarda oksijen satlirasyon % 94-98 arasinda
tutlmalidir. Bu oran oran Kronik obstriiktif akciger hastaligi (KOAH) olanlarda

% 88-92 arasinda olmalidir.88°!

2.1.15.2. Nedene Yonelik

Nedene yonelik tedavi planlamasi Sekil 1.’de oldugu gibi yapilmaktadir.*’
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Radyonutklid anjiyografi, perfiizyon gorintileme, pozitron emisyon sintigrafisi
STMI hastalarmi1 degerlendirmede kullanilmistir. Niikleer kardiyak goriintiileme

yontemleri infarktiis genisligi, kollateral akim ve tehlike altindaki miyokard dokusu

EKG

¥

Agrimim tedavisi: SKB>90 mmHg ise Nitrogliserin
+/- morfin 3-5 mg agr1 gegene kadar tekrarla

L 2

Antitrombosit Tedavisi

STMI

150-300 mg ASA tablet ya da intravendz

NSTMi

PKG tercih edilir

. Sik ve 7/24 faal
olan merkez
mevcutsa

. Fibrinoliz
kontrendike ise

e  Kardiyojenik sok
veya LV yetmezlik
varsa

Yardima tedaviler

. Antitrombinler ;
Enoksiparin,
Heparin,
Bivalirudin

e Antitrombositler;
Tikagrelor,
Prasugler,
Klopidogrel

Fibrinoliz tercih edilir

e PKG gecikecekse
ya da kontrendike
ise

Yardima tedaviler

° Antitrombinler;
Enoksiparin,
Heparin,
(Fondaparinikus /
streptokinaz)

e  Antitrombositler;
Klopidogrel

Erken invaziv strateji

Yardime tedaviler

Antitrombinler ;
Enoksiparin,
Heparin,
Bivalirudin

Antitrombositler;
Tikagrelor, ya da
Klopidogrel

Sekil 1. Nedene yonelik tedavi algoritmasi

Konservatif ya da
geciktirilmis  invaziv
strateji

Yardima tedaviler

e Antitrombinler;
Enoksiparin,
Heparin, yiksek
kanama riski varsa
Fondaparinikus

e  Antitrombositler;
Tikagrelor, ya da
Klopidogrel

2.1.15.2.1. ST Segment Yikseltmesi ya da Yeni veya Muhtemel Yeni Sol Dal

Blogu Varhginda Reperfiizyon igin Degerlendirme

Adim 1: Zaman ve risk degerlendirme

e Semptomlarin baglangicindan itibaren gegen siire

e STMI riski

e Fibrinoliz riski
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e Ozellikle PKG kateterizasyon laboratuarina ulasim igin gereken zaman
Adim 2: Reperfuzyon (fibrinoliz veya invaziv) strateji secimi Tablo 1’de

gosterildigi yapilmaktadir.

Tablo 1. Reperfuizyon strateji secimi (ACC/AHA 2004)

Fibrinoliz genellikle tercih edilir. Sayet: invaziv bir streteji genellikle tercih edilir. Sayet:
e Semptomlarin baslangicinin 3 saati gegmesi
e Semptomlarin ortaya ¢ikisindan itibaren | ¢  Cerrahi destekli PKG laboratuarina
gegen zamanin 3 saat ve altinda olmasi ulasilabilirlik
e Invaziv strateji bir segenek degilse ya da | ¢ Tibbi temastan balona veya kapi balon arasi
gecikme olacaksa: stirenin 90 dakikanin altinda olmasi
o Tibbi temastan balona kadar gegen | ¢  (Kapi-balon) eksi (kapi-igne) zamanmnm 1
veya kapi-balon arasi siire 90 saatin altinda olmasi
dakikanin tizerinde olmasi e Artmus kanama ve intrakraniyal hemoraji
o (Kapr-balon zamani) eksi (kapi- riskini igeren fibrinoliz kontrendikasyonu
igne zamani) 1 saatin tizerinde | ¢  STMI ile iliskili yiiksek risk (Konjestif Kalp
olmasi Yetmezligi,Killip Sinif 3 ve iizerinde)
e  Fibrinoliz igin kontrendikasyon yoksa e STMI tanisinda siiphe olmast

2.1.15.2.2. ST Elevasyonlu AKS Hastalarinda Baslangic Tedavi YoOntemi
Secimi: Invaziv Yerine Konservatif Yontem

Bu hastalarin tedavi secimi Tablo 2’de gosterildigi gibi yapilmaktadir.

Tablo 2. STMI hastalarinda baslangi¢ tedavi yontemi secimi (ACC/AHA 2007)%

Tercih Edilen | Hastan Ozellikleri
Yontem

® Yogun tibbi tedaviye ragmen tekrarlayan ya da istirahatte veya diisiik diizey aktivite
ile iskemi

o Artmus kardiyak belirtegler (6zellikle troponinin)

¢ Yeni veya muhtemel yeni ST segment depresyonu

o Kalp yetmezligi semptom ve bulgulari ya da yeni veya kotiilesen mitral yetersizligi

e Hemodinamik instabilite

Siirekli ventrikiiler tagikardi

e Alti ay i¢cinde PKG

e Onceki KABG

o Azalmis sol ventrikiil fonksiyonlari( LEVF<%40)

invaziv

e Diisiik risk skoru ( 6rn. TIMI)

Konservatif e  Yiiksek risk 6zelliklerinin yoklugunda hekim veya hastanin tercihi

KABG: Koroner arter bypas greft cerrahisi; TIMI: miyokard infarktiisiinde tromboliz; LVEF: sol
vetrikil ejeksiyon fraksiyonu; PKG: peruktan koroner girisim

2.1.15.2.3. Erken Invaziv Strateji Gostergeleri
Erken bir invaziv Perkiitan Koroner Girisim (PKG) stratejisi ciddi komorbiditesi

olmayan, PKG i¢in uygun koroner lezyonlari olan ve klinik olaylar i¢in artmis riski olan
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NSTMI hastalarda endikedir. Risk smiflamasi hekimlere secici girisimsel bir strateji
yerine erken invaziv bir strateji ile yonetilmesi gereken ST yiikselmesi olmayan AKS
hastalarini tanimada yardim eder.?® Pratikte en sik kullanilan risk hesaplama modelleri

TIMI ve Grace Skorlamalaridir.

2.1.15.2.4. Kararsiz Anjina ve ST-Segment Elevasyonlu Olmayan Mi
Hastalarinda Erken Invaziv Girisim Icin Risk Skorlamasi

TIMI risk skoru yedi tane bagimsiz prognostik degiskeni ihtiva etmektedir. Bu
yedi degisken on dort giin igerisinde olusan en az bir birincil sonlanim noktasi ile
belirgin sekilde iligki igerisindedir. TIMI risk skorunun tedavi kararlarina bir rehber
olarak degerli oldugunu dogrulamaktadir.®> TIMI skoru tablo 3-4’deki gibi

puanlanmaktadir.

Tablo 3. TIMI risk skoru puanlama

Belirleyici degiskenler Degiskenin Aciklama
puani
Yas > 65 1
Risk faktorleri
* Ailede KAH oykiisii
o . il * Hipertansiyon
KAH i¢in > 3 risk faktorii 1 « Hiperkolesterolemi
* Diyabet
* Sigara kullanan
Son 7 giinde aspirin kullanim 1
Yakin zamanda, siddetli anjina 1 Son 24 saatte >2 anjinal olay
semptomu
Yiikselmis kardiyak belirtecgler 1 CK-MB veya kardiyak 6zgiin troponin

seviyesi

ST depresyonu >0.5 mm ise anlamli; <20 dk
icin gegici ST elevasyonu >0.5 mm ise ST
segment depresyonu olarak tedavi edilir ve
>0.5 mm ST sapmasi 1 yuksek risklidir,

20 dk’dan daha uzun siire ST elevasyonu >1
mm ise bu hastalar STMI tedavi kategorisine

almir.
Onceki koroner arter stenozu 1 Bu bilgi bilinmiyorsa bile risk gostergesi
>%50 gegerli kalir

Tablo 4. TIMI risk skoru ile birincil sonlanim noktasindaki* risk iliskisi

Hesaplanms TIMI risk skoru < 14 giinde >1 birincil sonlanim noktasi riski Risk durumu
Oveyal %5 Diisiik
2 % 8 Diigiik
3 % 13 Orta
4 % 20 Orta
5 % 26 Yiiksek

*Birincil sonlanim noktas1: Oliim, yeni veya tekrarlayan Ml ya da acil revaskiilarizasyon ihtiyaci
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GRACE risk skoru genis bir akut koroner sendromlu hasta popiilasyonuna
dayanmaktadir. GRACE risk skorundaki risk faktorleri hastane ici ve 6. aydaki 6lim
icin bagimsiz tahmin giiclinden ¢ikarilmislardir. Hesaplamada tayini kolay olan yas,
kalp hizi, sistolik kan basinci, serum kreatinin degeri, bagvuru anindaki Killip
simiflamasi, ST depresyonu varligi, yilikselmis kardiyak biyomarkerlar gibi
degerlendirmesi kolay olan degiskenler kullanilmigtir. Direkt karsilagtirmalar géz 6nline
alindiginda, GRACE risk skoru rutin pratikte kullanimi tercih edilen model olarak

karsimiza ¢ikar.®"1% Grace skorlamasi tablo 5-6’daki gibi puanlanmaktadir.

Tablo 5. Grace risk skoru puanlamasi

Klinik Gruplar Aralik Degerleri Klinik Gruplar

Sinif 1
Simif 2
Simif 3
Simif 4

Killip sinifi Killip sinifi

<80
80-90

Sistolik kan basinci 1005413 Sistolik kan basinci

120-134
(mmHg) 140-159 (mmHg)

160-199
>200

<50
50-69
70-89
90-109
110-149
150-199
>200

Kalp hizt
(atim/dk)

Kalp hizt
(atim/dk)

<30
30-39
40-49
50-59
60-69
70-79

Yas

<04
0.41-0.79

Kreatinin 0.8-1.19 Kreatinin

1.2-1.58
(mg/dl) 159-1.08 (mg/dl)

1.99-3.96
>3.96

hs-Troponin T (ng/L) >24 hs-Troponin T (ng/L)
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Tablo 6. Grace risk skoru ile birincil sonlanim noktasindaki risk iliskisi

Hastane i¢i 61Um riski Taburculuk sonrasi 6 ay icinde
(puan / risk %) 6lim riski (puan / risk %)
Diisiik risk <108 /<1 <88 />3
Orta risk 109-140/1-3 89-118 /3-8
Yuksek risk >140/>3 >118/>8

Her ii¢ risk skoru da, kardiyak vasifli agrida risk smiflamasi i¢in kullaniliyor olsa
da, 2014 NSTE-AKS kilavuzu risk yonetimi i¢in 6zellikle TIMI ve GRACE skorlarinin
uzerinde durmaktadir. GRACE skoru >140 olan hastalar dogrudan erken invaziv
girisime gitmeli derken, GRACE skoru 109-140 aras1 olan veya TIMI skoru >1 olan

hastalara 24-72 saat iginde gecikmis invaziv girisim dnerilmekteydi.!

2.1.15.3. Yardimci Tedaviler

2.1.15.3.1. Trombosit Agregasyon Inhibitorleri

Aterosklerotik plak riiptiirii sonras1 trombosit aktivasyonu ve agregasyonu akut
koroner sendromlarinin esas patofizyolojik mekanizmasini olusturur. Bu nedenle ST
elevasyonlu ya da elevasyonsuz AMIi’de reperfiizyon ve revaskiilarizasyon olsun ya da

olmasin, antitrombositer tedavi temel tedavidir.

2.1.15.3.2. Asetilsalisilik Asit (ASA)

Genis randomize kontrollii ¢calismalarda, AKS nedeniyle hastane yatis1 bulunan
hastalara reperflizyon veya revaskiilarizasyondan bagimsiz olarak ASA verildiginde
mortalite azalmis.’%?1% AKS siiphesi olan tiim hastalara, (GIS kanama veya alerji
durumlar1 harig), yukleme dozunda oral 150-300 mg enterik kapli olmayan veya 150 mg

iv ASA verilmelidir. ASA, olay yerinde ilk temas eden kisiler tarafindan verilebilir.

2.1.15.3.3. Adenozin Difosfat (ADP) Reseptor inhibitérleri

Klopidogrel ve Prasugrel (geri doniisiimsiiz inhibisyon), ve Tikagrelor (geri
doniigimlii inhibisyon) trombositlerde ADP reseptor inhibisyonu yaparak ASA’nin
sagladigr trombosit agregasyon inhibisyonunu daha da arttirir. Prasugrel ve
Tikagrelorun etkisi, hastalarin genetik ilag metabolizmasi degisimlerinden
etkilenmezler. Bu yizden Prasugrel ve Tikagrelor Klopidorel’in aksine daha hizl,

givenilir ve giiclii trombosit agregasyonu inhibisyonu saglar.*’
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Genis randomize bir ¢alismada PKG planlanan AKS hastalarinda Klopidogrel ve
Prasugrel karsilastirilmistir. Prasugrel ile major istenmeyen koroner olay daha az ancak
kanama oran1 daha fazla bulunmustur. Kanama 60 kg altinda, 75 yas lizerinde ve
TiA/inme gecirmis olanlarda daha belirgin olarak yiiksek bulunmus.’®® Bir baska
calismada da major istenmeyen koroner olaylar ve mortalite agisindan Tikagrelor,

Klopidogrelden daha Ustiin, ancak daha yiiksek kanama riski ile iligkili bulunmustur.%®

2.1.15.3.3.1. NSTMI’ da ADP Reseptor Inhibitorleri

Klopidogrel: Yiiksek risk NSTMI hastalarina heparin ve ASA’ya ek olarak
verildiginde sonuglar1 iyilesme saglar.!” Konservatif yaklasim igin 300 mg, PKG
planlananlar icin 600 mg 6nerilir. Prasugrel: Yiksek riskli NSTMI olup PKG planlanan
hastalara (ytikleme dozu 60 mg) verilebilir. Kontraendikasyonlar (TIA/Inme 6ykiisii) ve
yiiksek kanama riskli hastalarda (< 60 kg, >75 yas) fayda-risk dengesi g6z oniinde
bulundurulmahdir.’® Tikagrelor: En son ESC kilavuzlarina gére, invazif girisim
planlansin veya planlanmasimn, orta veya yiiksek riskli tiim NSTMI’li hastalarma

ASA’ya ek olarak Tikagrelor (180 mg yikleme dozu) verilmelidir.1®

2.1.15.3.3.2. STMi’da ADP Reseptér inhibitorleri

Klopidogrel: Bir meta-analize gore, PKG 0Oncesi Klopidogrel verilmesi, PKG
sonras1 verilmesine oranla mortalitede azalma ile iliskili bulunmus ve kanama riskinde
artis gdzlenmemistir.!® PKG planlanan STMI hastalari i¢in planlanan doz 600 mg’dr.
Prasugrel: PKG planlanan STMI hastalarinda, 24 saate kadar oncesinde, PKG
esnasinda, hatta PKG sonrasinda, ASA ve antitrombine ek olarak 60 mg yikleme
dozunda verilebilir.!'! Kontraendikasyonlar (TiIA/Inme Gykisi) ve kanama riski goz
oniinde bulundurulmahdir. Tikargrelor: PKG planlanan STMI hastalarinda 180 mg
yukleme dozunda verilebilir. Hastane 6ncesi Tikagrelor verilmesi, kanama riskinde artis
olmaksizin, akut stent trombozu oraninda diisiis sagladig1 goriilmiis.'*? Fibrinoliz ile

birlikte Tikagrelor kullanimina dair veri bulunmamaktadir.
2.1.15.3.4. Glikoprotein (Gp) IIB/IIIA inhibitorleri

Gp [IB/IIIA reseptdr aktivasyonu trombosit agregasyonunun ortak son

basamagidir. Eptifibatid ve tirofiban Gp IIB/IIIA reseptoriinde geri doniistimlii
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inhibisyona yol acarken, absiksimab geri doniisiimsiiz inhibisyona yol acar. TUm
calismalarda Gp IIB/IIIA ile tedavisinde kanama daha fazla hastada ortaya ¢ikmus.
STMI ve NSTMI hastalarinda Gp IIB/IIIA inhibitdrleri ile rutin tedaviyi destekleyen
veri yoktur. Yiksek riskli NSTMI’li hastalarinda, hastanede Eptifibatid veya Tirofiban
ile 6n tedavi 6nerilirken, absiksimab sadece PKG planlaniyorsa onerilmektedir. Heparin
ile birlikte kullanildiklarinda yiiksek kanama riski olustururular. ADP antagonistleri Gp

[1B/IIA inhibitorlerine alternatif tedavi olarak akilda tutulmalidir.t3

2.1.15.3.5. Antitrombinler

2.1.15.3.5.1. NSTMi’da Antitrombinler

Antitrombin tedavi NSTMi’de esas istenmeyen kardiyak olaylari azaltmaktadir.
Bu nedende tam1 kondugu anda antitrombositer ilaglara ek olarak parenteral
antikoagulasyon verilmesi onerilmektedir. Ancak hastane oncesi verilen antitrombin
tedavinin hastanede verilene iistiinliiglinli gosteren bilimsel bir kanit bulunmamaktadir.
Enoksaparin (30 mg IV, ardindan her 12 saatte bir 1 mg/kg) semptom baglangicindan
itibaren ilk 24-36 saat iginde verildiginde NSTMI’de mortalite ve acil revaskiilarizasyon
ihtiyacin1 unfraksiyone heparine (UFH) oranla (70-100 IU/kg IV) azaltmaktadir,!1411°
Enoksaparin UFH’den daha fazla hafif kanamalara neden olmakla birlikte yasami tehdit
eden kanamalarda oranlari ¢ok degismez. Fondaparinuks (ginlik 2.5 mg sc) ve
bivaliridin (0.1 mg/kg iv-sonrasinda 0.25 mg/kg infiizyon) UFH’den daha az kanamaya
neden olur.!*6118 Tedavi stratejisine bakilmaksizin en iyi sonug ve giivenilir oranlarina
sahip oldugundan Fondaparinuks verilmesi Onerilir. PKG’ye alinan hastalarda kateter
116

trombisline neden oldugundan, PKG siresince ek UFH verilmesi zorunludur.

Fondaparinuks yok ise enoksaparin veya UFH verilmesi nerilir.

2.1.15.3.5.2. STMI’de Antitrombinler

Fibrinoliz ile Tedavi Olacak Hastalarda Antitrombinler: Enoksaparin-
fraksiyone olmamis heparin (UFH): STMI’l1 hastalara hastane oncesinde fibrinoliz
verilmisse UFH verilebilir. Fibrinoliz yapilan STMI hastalarindaki ¢aligmalara gore,
enoksaparin ile UFH’ye gore daha iyi klinik sonuglar elde edilmekte, ancak yaslilar
(>75 yas) ve diisiik kilolu (<60 kg) hastalarda kanama riski hafifce artmaktadir. Bu

hastalarda doz azaltilmalidir.'®!% Enoksaparin dozu < 75 yas igin; basta 30 mg iv
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bolus, sonrasinda 12 saatte bir 1 mg/kg SK (ilk SK doz iv bolustan hemen sonra
verilmeli). >75 yas igin, ilk iv bolus dozu olmaksizin 12 saatte bir 0.75 mg/kg cilt altina
uygulanir.

Fondaparinuks: STMI hastalarinda fibrinolize ek olarak fondaparinuks
verilmesinin UFH’dan istiin oldugu gosterilmistir.1*® Fondaparinuks kreatinin diizeyi
<3 mg/dl olan hastalarda fibrine 6zel olmayan fibrinolitiklerle (streptokinaz) birlikte
verilebilir (6nce 2,5 mg cilt altina, devaminda gunlik 2,5 mg cilt altina). Birincil PKG
planlaniyorsa, enoksaparin veya UFH tercih edilmelidir.

Birincil PKG tedavisi alacak STMI hastalarinda antitrombinler:

e STMI igin yapilan birincil PKG’de antikoagilan enjeksiyonu mutlaka

yapilmalidir.

e UFH: Gozlemsel bir hastane 6ncesi ¢alismasinda, 500 mg aspirin ile beraber
>5000 IU UFH enjeksiyonu sayesinde ilk anjiyografide belirgin olarak daha
yiiksek oranda TIMI 2 ve 3 akim ve TIMI 3 akimi saglamistir. Ancak infarkt
genisliginde veya 30 giinliik mortalitede bir degisiklik saptanmamugtir.*?*

e Enoksaparin kullanim: ile 6lUm, tekrarlayan AKS ve acil revaskdilarizasyon
gibi ikincil sonuglarda azalma goriilmiistiir. Bu da enoksaparini UFH’ye
alternatif olarak etkili ve giivenli kilmistir. Hastane oncesinde de UFH’ye
tercih edilebilecegi kanitlanmigtir.!??

e Bivaluridin: PKG planlanan STMI hastalarinda bivaliiridinin; UFH + Gp
[IB/IIIA ile karsilastirildigir kanama, kisa ve uzun donemde 6liim oranlarinda
daha fazla azalma gosterilmistir. Ancak tiim ¢alismalarda PKG sonrasi ilk 24
saatte stent trombozu orani bivaliiridin ile daha yiiksek bulunmustur.12%124

e Fondaparinuks: STMi’de PKG planlanan hastalarda fondaparinuks

onerilmez.116

2.2. Glukoz

Glukoz alt1 karbon atomuna sahip bir monosakkarittir. Ancak yapisinda bir aldehit
grubu igerdiginden aldoheksoz olarak siniflandirilir. Bir¢ok organizmanin ana enerji

kaynag1 olup birgok metabolik olayinda ara {iriinii olarak kullanilir.!?®
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2.2.1. Kan Glukozu

Kan glukoz diizeyi viicut tarafindan cesitli nérohumoral mekanizmalarla sabit
tutulmaya calisilir. Insiilin kan glukoz diizeyini, glukozun hiicre igerisine girmesini
saglayarak disiiriirken; glukagon, biiyiime hormonu, adrenalin, adrenokortikotropin
hormon (ACTH) ve kortizon glukoneogenezi aktive ederek kan glukoz duzeyini
artirir, 12512

Kan glukoz diizeyinin arttigit durumlar: DM, Hemokromatozis, Cushing
Sendromu, Akromegali, Gigantizm, Adrenalin enjeksiyonu, Feokromasitoma ve plazma
Katekolamin diizeyini artiran stres vb durumlar, Akut Pankreatit, Subaraknoid kanama
ve bazi santral sinir sistemi hastaliklar1, Kortikosteroidler, Ostrojenler, Alkoli, Fenitoin,

Tiazid Diretikler, Propranolol.*#12°

2.2.2. insiilin

Insiilin pankreasin Langerhans adaciklarindaki beta (B) hiicrelerinden sentezlenen
yaklagik 6000 dalton biiyiikliigiinde ve iki sira amino asit zincirinden olusmus bir
polipeptid hormondur. ilk 6nce 110 aminoasitten olusan prepro-insiilin olarak tek zincir
halinde salinir. Daha sonra 24 aminoasitten olusan N terminal kisminin kopmasi ile pro-
insiilin adin1 alir. Golgi aygitina gelen pro-insiilin proteazlarin etkisiyle 35 aminoasitini
daha kaybeder ve hucre iginde vezikiller i¢inde insulin olarak depo edilir. 35 amino

asitten olusan parga C-peptid olarak adlandirilir.*’

2.2.3. Insiilin Salinim Mekanizmasi

Pankreatiktaki p-hucreleri, glukoz uyarmmi ile insiilin salgist yapmak uUzere
Ozellesmis hiicrelerdir. Glukoz, glukoz tastyicilar1 (GLUT-2) ile pankreatik (-
hiicrelerine alinarak glikolize ugrar. Glikoliz sonucu hiicre ig¢inde adenin niikleotid
(ATP) konsantrasyonu yukselir ve B-hiicre membraninda lokalize potasyum-ATP
kanallart ATP konsantrasyonundaki artis ile inhibe olur ve kapanirlar. Kanalin
kapanmasi, sirastyla membranin depolarize olmasi, voltaj-bagiml kalsiyum (Ca*?)

kanallarinmn aktive olarak acilmasi ve Ca*?’

un hiicre i¢ine akmasi ile sonuglanan olaylar
zincirini tetikler. Ca*?’un hiicre icine akisi ise insiilin salmimmi uyarir. Tam tersine,

diisiik glukoz diizeyinde pankreatik B-hiicrelerinde metabolik aktivite diiser, hiicre
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icinde ATP konsantrasyonun azalmast ile potasyum-ATP kanallar1 tizerindeki
inhibisyon kalkar ve kanal agilir. Kanal agilinca hiicreden potasyum (K*) ¢ikisi, B-hiicre
membranmin hiperpolarize olmasma ve Ca*? kanallarinin kapanmasina neden olur.
Hiicre igerisine Ca*? girisi olmadigi i¢in insiilin salinimi gerceklesemez. 128129

Insiilin 6giinler veya diger uyaranlar varliginda bazal salgi miktarinm 4-5 kati
kadar daha fazla salgilanir. Ancak 2-3 saat iginde plazma bazal seviyesine geri doner.
Bunun disinda insiilin her 10 dakikada bir kii¢iik miktarda, her 80-150 dakikada bir de
biiyiik oranda pulsatif olarak salgilanir. Insiilin yar1 6mrii 3 saattir.*?” Insiilin salmimim
Karbonhidratlar (glukoz, frilkktoz, mannoz), Aminoasiteler, Yag asitleri, Glukagon,
Gastrik inhibitor peptit (GIP), gastrin, sekretin, kolesistokinin, glukagon benzeri peptid-
1 (GIP-1), Vagal uyari, B adrenerjik uyar1 artirir, '

2.2.4. insiilin Etkileri
2.2.4.1. Karbonhidrat Metabolizmasina Etkileri!3!

- Glukozun hiicre i¢ine alinmasi
- Glukozun glikotik yol ile krebs cemberine girmesi
- Glikojen sentezi

- Glukoneogenezin baskilanmasi

2.2.4.2. Yag Metabolizmasina Etkileri®?

- Hormon duyarli lipopretein lipazi inhibe ederek trigliseritlerin hidrolizini
engelleyerek serbest yag asitlerinin olusumu engellemektedir.

- Endotele bagl lipoprotein lipazi aktive ederek plazmada Cok Diistik Yogunluklu
Lipoproteinleri (VLDL) parcalayarak trigliseritlerin karaciger ve yag dokusunda
depolanmasini saglamaktadir.

- HMGCo-A rediiktaz (hidroksi-3-metil-glutaril-KoA reduktaz )enzimini aktive

ederek karacigerde kolesterol sentezini artirmaktadir.

2.2.4.3. Protein Metabolizmasina Etkileril3®

- Protein sentezini artirtp yikimini azaltmaktadr.
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- Ozellikle dall1 zincirli amino asitlerin (Valin, Losin, izolosin) hiicre i¢ine alimimi

artirmaktadir.

2.2.4.4. Diger Etkilerit*

e Potasyum (K) , Magnezyum (Mg) ve Fosfatin (P) hiicre i¢ine ge¢isini artirir.
e RNA, DNA ve ATP sentezini artirir.

2.2.5. Glukoz Regulasyonu

Bircok hiicre, glukozu diftizyon ile alir. Glukoz, glukoz tasiyict proteine (GLUT)
baglanarak, yagda ¢Ozunur hale gelir ve konsantrasyon farkina gore gegis yapar. Bes
adet glukoz tasiyicisi isomer tespit edilmistir. Bunlardan ii¢ tanesi (GLUT-1, GLUT-2,
GLUT-4) hiicrelerin glukoz aliminda 6nemli rol oynamaktadir. GLUT-1 tasiyici
molekiilii, bazal glukoz alimindan sorumludur ve bir¢ok dokuda bulunur. Hiicre icinde
ve hiicre membraninda esit miktarda bulunmaktadir. GLUT-2 tasiyict molekiil,
hepatositlerde glukozun iki yonlii gegisini saglayarak karacigere glukoz girisini serbest
hale getirir. Boylece glukoz alimi karaciger i¢in siirsiz hale gelirken glukokinaz gibi
enzimlerin aktivitesi, glukoz-6-fosfat molekilu ve portal ven glukoz konsantrasyonu bu
durumu smirlandirmaya calisir. Ayrica GLUT-2 pankreasta glukoz bagimli insiilin
saliverilmesini saglar.3

Iskelet kasi, kalp ve yag dokusu gibi dokularda insiiline bagimli glukoz alimi
GLUT-4 isoformu ile olur. GLUT-4 hiicre i¢i vezikiillere yerlesmistir.t>*

Insiilin reseptoriine baglandiktan sonra tirozin kinaz aktivitesi ile hticre ici sinyal
proteinleri uyarilir. Sinyal proteinlerinden olan instlin reseptor substrat-1 (IRS-1) ilk
olarak fosfotidlinositol-3-kinaz (PI-3-kinaz) aktivasyonunu gergeklestirir. PI-3-kinazin
en Onemli gorevi ise hicre ici alandan hiicre zarina GLUT-4 translokasyonunu
saglamak ve bu sayede hiicre i¢i glukoz alimini artirmaktir.**®

Glukoz dUretimi Ozellikle karaciger ve bobrekte, glukoz-6-fosfataz enzimi
sayesinde gergeklesir. Bu enzim glukoz-6-fosfatin glukoza gevrilmesini ve sistemik
dolagima verilmesini saglar. Karaciger glukojenoliz ve glukoneojenez ile de glukoz
saglar. Renal glukoz Gretimi buylk miktarda glukoneojenez ile olur. Kan glukoz diizeyi
hormonal, noral ve hepatik otoregiilasyon yollariyla normal degerlerde tutulur. Plazma

glukoz diizeyini belirleyen temel insiilindir. Insiilin plazma glukoz diizeyini diisiiriir,
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bunu hicre igine glukoz alimini ve glukojen sentezini arttirirken, glukojenoliz ve
glukoneojenezi azaltarak saglar. Glukagon, katekolaminler, Kkortizol ve buylme
hormonu periferik dokularda insiilin bagimli glukoz aliminm1 engellerken, glukojenoliz
ve glukoneojenezi uyararak kan glukoz diizeyini arttirirlar.

Noral mekanizmalarda glukoz regiilasyonunda énemli rol oynar.*** Santral ve
periferik glukoz sensorleri plazma glukoz dlzeyindeki degisimlerini algilar.
Hiperglisemiye cevap olarak hipotalamusun ventromediyal ¢ekirdegindeKi
glukoregulatuvar noronlar aktive olur ve bu pankreastaki inhibitor sempatik uyariy1
serbestlestirir ve parasempatik aktivite ile insiilin salinim1 uyarilir. Hipoglisemi de ise
nucleus tractus solitaryus ve lateral hipotalamik glukosensorler aktive olur, bunun
sonucunda splanknik sinirde sempatik uyari artar, parasempatik aktivite azalir ve
pankreastan insulin sekresyonu inhibe olur. Portal vende ve ince barsakta bulunan
periferik glukoz reseptorleri glukoz diizeyindeki artisina cevaben bir sinyal olustururlar.
Bu sinyal nervus vagus siniri ile hipotalamusa iletilir. Sempatik inhibisyon ve vagal
pankreatik efferentlerin aktive olmasiyla insiilin salgis1 arttirirken katekolamin
baskilanmasina neden olur.?

Hepatik otoregulasyonda, plazma glukoz diizeyi arttiginda karaciger direkt olarak
glukoz tiretimini azaltir. Hepatik glukoz-6-fosfat olusumu ve glukoz-6-fosfatin glukoza
defosforilize edilmesi hepatik glukoz tiretiminin otoregiilasyonu i¢in ana basamaktir.

Hepatik glukoz-6-fosfat kaynag1 glukoneojenez, glukojenoliz ve glukozdur.®

2.2.6. Akut Miyokard Infarktiisii Sonras1 Nérohumoral Degisiklikler

AMI sonras1 sempatik sinir sistemi aktivasyonu ilk kez 1952 yilinda Forssman ve
ark.®* tarafindan plazma ve idrarda katekolaminlerin artis miktar1 gosterilerek
tanimlanmistir. Agri, stres ve miyokardin iskemi veya nekrozu sonucu sempatik sinir
sistemi aktive olur. Sonugta adrenal medulladan ve post gangliyonik sempatik
cekirdeklerden epinefrin ve norepinefrin salimir.*® Ozellikle infarktiis sonrasi epinefrin
ve norepinefrin 2 saat icinde yiikselir ve 12 saat icinde plazma doruk diizeyine ulagir.!3

Renin-Anjiyotensin Sistemi (RAS) infarktiis sonrasi aktif olur ve 3 gln icinde
plazmada renin, anjiyotensin-2 diizeyleri yiikselmeye baglar. Kalp yetmezligi yoksa 10

giine icinde normale déner. 1%
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AMI sonras1 erken dénemde arginin-vazopressin diizeyi hizla artar ve 48 saat
icinde eski seviyesine tekrar doner. Bu sebeple AMi’de ilk 24 saat sonrasi antidiiirez
olur ve ortalama 764 ml siv1 artis1 olur.*3*

Insiilin diizeyi AMI sonrasi1 birkag¢ saat iginde adrenerjik uyar1 nedeni ile hizla
azalirken kortizol, biiylime hormonu ve serbest yag asitleri artar. Bu nedenle diyabetik
olmayan hastalarda bile olusmus periferal insiilin direnci nedeni ile hiperglisemi
olusur, 134137
Stres durumundaki hormonal degisikliklerin yol actigr metabolik degisiklikler

Tablo 7’de 6zetlenmistir.

Tablo 7. Stres durumunda hormonlarin glikoz ve lipid metabolizmasi iizerine etkileri

Glikoneogenezde artis
Glikojenolizde artis
Lipolizde artis

Insiilin direnci
Glikoneogenezde artis
Glikojenolizde artis
Lipolizde artis

Insiilin direnci
Glikoneogenezde artig
Glikoneogenezde artig
Glikojenolizde artig
Insiilin direnci

Epinefrin

Norepinefrin

Kortizol

Glukagon

TNF-alfa

2.2.7. Stres Hiperglisemisi

Nedenine bakilmaksizin hastanede yatan hastalarda hiperglisemi varligina siklikla
karsilasilmaktadir.’®® Umpierrez ve arkadaslarinin hastanede yatan 2030 hastay
kapsayan ¢alismalarinda hiperglisemi sikligin1 % 38 olarak saptamiglardir. Bu hastalarin
% 26’sinda diabetes mellitus (DM) tanist mevcutken, % 12’ sinde DM &ykusi
yoktur.?*® 1034 hastanin prospektif olarak takip edildigi baska bir calismada da dahiliye
servislerinde yatan hiperglisemik hastalarinin % 37,5’ unda ve cerrahi servislerindeki
hiperglisemik hastalarinin  da % 33’lnde diyabet Oykisunin bulunmadigi
bildirilmistir.}4°

Travma, travmatik beyin hasari, inme ve miyokard infarktlsu gibi Kkritik
hastaliklarda strese bagli duruma uygun metabolik cevaba ikincil olarak gorulen

hiperglisemi kétii prognoz ile iliskilendirilmistir.!**1% Yapilan bir calismada diyabete
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bagh hiperglisemi ile karsilastirildiginda stres hiperglisemisinin mortaliteyi daha fazla
artird1g1 gosterilmistir.4°

Amerikan Klinik Endokrinoloji Dernegi (AACE) ve Amerikan Diyabet Dernegi
(ADA) 2009 yilinda yayinladiklar1 kilavuzda stres hiperglisemisini i¢in herhangi bir
zamanda bakilan plazma glukoz diizeyinin > 140 mg/dL olarak tanimlanmistir.X*® Yine
yakin zamanda Yayinlanan ADA 2014 kilavuzuda benzer olarak hastanede yatan
hastalarda plazma glukoz dizeyinin > 140 mg/dL olmasin1 hiperglisemi olarak
tanimlamaktadir.’*” Akut hastalik gectikten sonra stres hiperglisemisi genellikle diizelse
de hastaneye bagvuru esnasinda saptanan yeni tani hiperglisemili hastalarin % 60’na bir
yil i¢inde diyabet hastaliginn ortaya ¢iktig1 gosterilmistir.48

Giincel kilavuzlar stres hiperglisemisi saptanan hastalara, taburculuklarindan kisa
bir siire karbonhidrat metabolizma bozuklugunu arastirmak icin HbAlc Ol¢ctimiinii
onermektedir. ADA kriterlerine gére HbAlc > 6.5 olan hastalara diyabet tanisi

konulmaktadir, 147148

2.2.7.1. Stres Hiperglisemisinin Olusum Mekanizmasi

Kritik hastalikta duruma uygun metabolik ve hormonal degisiklikler siklikla akut
hiperglisemi gelismesine neden olur. Bu klinik tabloya stres yaniti adi verilir. Stres
hiperglisemisi, 6ncesinde diyabet dykisu olmayan kisilerde akut hastalik durumunda
ortaya ¢ikan plazma glukoz diizeyinin gegici yukselmesi ile karakterize bozulmus
metabolik durumu tarif eder. Artmis sitokin salinimi, protein yikimi ve insiilin direnci
dahil olmak iizere inflamatuvar ve metabolik yamitlar nedeni ile ortaya ¢ikar.?

Stres aninda 6n hipofizden kortikotropin (ACTH) salgisinin artmasina bagh
olarak adrenal bezin kortikal bolgesinden kortizol salgisinda artis gozlenir. ACTH
salgisindaki artig ise kortikotropin salitict hormon (CRH), sitokinler ve noradrenerjik

sistemin  etkisiyle olur.!%®

Artmis olan kortizol karbonhidrat, lipid ve yag
metabolizmasinda, yasami organlar i¢in en 6nemli yakit olan glukoz duzeyini artirmak
Uzere dlizenleme yapar. Kortizol temel olarak karacigerde glikoneogenezi aktive ederek
plazma glukoz diizeyini artirir.*®® Glikoneogenez sirasinda alanin, laktat ve gliserol gibi
karbonhidrat olmayan molekiller de glukoza gevrilir. Kortizoliin stres sirasinda bir
diger bilinen etkisi de protein yikimidir. Bunun sonucu olarak ortaya ¢ikan basta alanin

olmak iizere ¢esitli substratlar glukoneogenez yoluyla glukoza gevrilir.t>
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Epinefrin, norepinefrin ve glukagon gibi diger insulin karsiti hormonlar da stres
durumunda salgilanir ve baslica karaciger ve iskelet kasindan glikojenoliz (depolanmig
glikojenin yikimi) yoluyla erken donemde hiperglisemiye neden olurlar.>

Stres durumunda salgilanan hormonlar kritik hastaliktaki hiperglisemiye katkida
bulunmakla birlikte hiperglisemi patofizyolojisini tek basina agiklayamamaktadir.'>!

Artmis insiilin diizeylerine ragmen diyabetik olmayan hastalarda bile reseptor ve

reseptor sonrasi diizeyinde gelisen insiilin direnci, hiperglisemi gelismesine katkida

bulunur.®

2.2.8. insiilin Direnci

Son zamanlarda 6zellikle 6liime sebebiyet verebilecek ciddi hastaliklarda insulin
direncinin tahmin edildiginden daha sik oldugu anlasilmaya baslanmistir. Insiilin
direncinde hiperglisemi, artmis lipoliz ve protein katabolizmasi1 gibi insiilin eksikligine
benzer metabolik durumlar gorulse de plazma insilin dizeyinde (hiperinstlinemi)
belirgin bir artmis saptanmustir.*®® Ciddi hastalik durumunda hiperinsiilinemiye ragmen
instiline karsi direng varhigindan dolayr hepatik glikoneogenez baskilanamaz ve
hiperglisemi hastalik siiresince devam eder. Ancak ciddi hastalik sirasindaki
hiperglisemiden sadece stres hormonlar1 ve insiilin cevapsizligina bagh artmis glukoz
yapimi sorumlu tutulamaz. Periferik dokulardaki instlin direnci de glukozun periferik
dokularca kullanimini azaltarak yiiksek plazma glukoz diizeylerine neden olur. Periferik
insiilin direncinin mekanizmasinin biiyiik oranda insiilin reseptoriindeki degisikliklerle
iliskili oldugu diisiiniilmektedir.149150152157 ngiilin reseptoriindeki degisiklikler ya
reseptor yuzey sunumunda bir bozulmayi, ya da hiicre i¢ine glukoz alimindaki (glukoz
uptake) sinyal yolaginda bir patolojiyi icermektedir. Ek olarak iskelet kasi, kalp kas1 ve
adipoz dokuda instline bagimli glukoz girisinden sorumlu GLUT-4 isoformundaki
bozukluklar da insilin direncinden sorumludur.” Insiilin reseptoriine baglandiktan sonra
tirozin kinaz aktivitesi ile hiicre i¢i sinyal proteinleri uyarilir. Sinyal proteinlerinden
olan insulin reseptor substrat-1 (IRS-1) ilk olarak fosfotidlinositol-3-kinaz (P1-3-kinaz)
aktivasyonuna neden olur. PI-3-kinazin en dnemli gorevi ise hiicre i¢i alandan hiicre
zarma dogru GLUT-4 translokasyonunu saglamak ve bu sayede hiicre i¢i glukoz alimini
artirmaktir.® Sonucta periferik dokuda insilin GLUT-4 aracigiyla glukozun hiicre

icine alinip kullanilmasini saglar.’®® Epinefrinin, instlinin reseptére baglanmasini,
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GLUT-4 translokasyonunu ve IRS-1 aktivitelerini inhibe ederek periferik insulin
direncine neden oldugu gosterilmistir.*>®

Ciddi seyirli hastaliklarda interlokin (IL)-1, IL-6 ve timor nekrozis faktor-alfa
(TNF-0) gibi proinflamatuvar sitokinlerin  dizeyleri  ¢esitli mekanizmalarla
hiperglisemik etkiye neden olmak Uzere belirgin olarak artar. IL-6’nin CRH ve ACTH
salimimina neden oldugu ve ndroendokrin system ile sitokinlerin arasinda bir iliski
oldugu uzun bilinmektedir.!®® Ayrica TNF-o’nin stres hormonlarindan kortizol,
epinefrin, norepinefrin ve glukagon diizeylerini artirdign da gosterilmistir. %
Proinflamatuvar sitokinlerin  hiperglisemiye stres hormonlari iizerinden katki
sagladiklar1 anlagilmaktadir. Ancak TNF- o’nin insiilin reseptorii ve sinyal yolagi
araciligiyla ozellikle periferik insiilin direncine de yol agtigi gosterilmistir. TNF- o bu
etkiyi PI-3-kinaz ve tirozin kinaz fosforilizasyonunu inhibe ederek yapmaktadir.
Boylelikle periferik dokularda glukoz kullanim1 ve glikojen sentezi bozulur.!%?

Bunun disinda TNF- a ve IL-6’nin yag hiicrelerinde lipolizi hizlandirmasi, serbest
yag asidi duzeyinde artisa neden olur. Bu artis ilk etapta iskelet kaslar1 diizeyinde

insulin direncini, hepatik glukoneogenezi artirir ve hiperinsulinemiye neden olur. 163168
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3. GEREC ve YONTEM

3.1. Hasta Secimi

Caligmamiza Agustos 2010 - Agustos 2013 tarihleri arasinda Adana Numune
Egitim ve Arastirma Hastanesini Acil Servis Klinigine bagvuran ve bagvuru aninda
Amerika Klinik Endokrinoloji Dernegi (AACE) ve Amerika Diyabet Cemiyeti nin
(ADA) 2009 yil1 kilavuzlari stres hiperglisemisi kriterleri gozoniine alinarak kan sekeri
seviyesi 140 mg/dL tzeri olan ancak daha 6nceden DM tanisi almamus, tibbi verilerine
eksiksiz ulasilabilen ve Avrupa Kardiyoloji Cemiyeti (ESC) 2011 Ugiincii Evrensel
Miyokard Infarktiisii Tanimina gére AMI kabul edilen hastalar dahil edildi. Calismaya

baglamak i¢in hastanemiz etik kurulundan onay alind1.

3.2. Calismaya Dahil Edilme Kriterleri

Calismaya, 6zge¢mislerinde Koroner Arter Hastaligi (KAH), Hipertansiyon (HT),
Akut / Kronik Bobrek Hastaligi (ABY/KBY), Serebrovaskiler Olay (SVO) ve
Malignitesi olmayan; DM olmayan ya da son ii¢ ay i¢inde bakilmigs HbAlc degerini
6.5’ten kigik olan; bagvuru anindaki kan sekeri > 140 mg/dL olup son ¢ ay icinde
bakilmis HbAlc degerini 6.5°ten kiiclk olan; hastaneye basvuru aninda AMI’yi
diisiindiirecek gogiis agrisi, EKG bulgular1 ve yiiksek CK-MB/Troponin degerleri ile
beraber en az iki bulgusu var olan; hastaneye yatirilip anjiyografisi yapilan ve dosya

bilgilerine eksiksiz ulasilabilen 18 yas iizeri erkek veya kadin hastalar dahil edildi.

3.3. Calismaya Dahil Etmeme Kriterleri

Yas1 18’in altinda olan hastalar c¢alisma dis1 birakilmistir. Calismaya,
0zgeemisinde AKS, HT, ABY/KBY, SVO, Malignite olan; DM tanis1 almis ya da son
iic ay icinde bakilmis HbAlc degerini 6.5°ten blyUk olan; AMI’ yi diisiindiirecek gdgiis
agrisi, ekg bulgulart ve yiiksek CK-MB/Troponin degerleri ile beraber en az iki
bulgusu olmayan; hastaneye yatisi reddeden ya da anjiyografiyi reddeden ve dosya
bilgilerine eksiksiz ulasilamayan hastalar ¢alismaya dahil edilmedi.

Arastirmamizin baslangicinda 2010-2013 yillar1 arasinda Adana Numune Egitim

ve Arastirmast Hastanesi Acil Tip Klinigine bagvuran ve akut miyokard infarktlsu
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tanisi ile hastaneye yatirilan tiim hastalarin hastane otomasyon sisteminden dosyalari
retrospektif olarak incelendi. Dosya bilgilerinden hastalarin yaslarina, cinsiyetlerine,
0zgegmislerinde var olan DM, AKS ve eslik eden diger hastalik Oykiilerine basvuru
anmdaki kan seker diizeylerine, EKG bulgularina, gelisteki CK-MB, Troponin, Kan Ure
Azotu (BUN), kreatinin. Sodyum (Na), Potasyum (K), Kalsiyum (Ca), Beyaz Kiire
Hucreleri (WBC), Hematokrit (HCT), Trombosit (PLT), Gercek Trombosit Hacmi
(MPV) duzeylerine, anjiografi sonuglarina, hastaneye yatis ve sonlanim bilgilerine
ulasildi. Akut miyokard infarktiisii tanis1 i¢in European Society of Cardiology (ESC)
2011 Uglincii Evrensel Miyokard Infarktiisii Tanimi klavuzundaki veriler baz alindi.

Bilinen DM, AKS, ABY/KBY, ge¢irilmis SVO ve herhangi bir malignitesi olan
hastalar ¢alisma dis1 birakildi. Calismamiza 208’i erkek 41’i kadin olmak tizere 259
hasta dahil edildi.

Calisma sonucu elde edilen verilerin istatistiksel analizinde SPSS 16.0 paket
programi kullanildi. Cinsiyet gibi kategorik dl¢iimler say1 ve yiizde olarak, diger sayisal
olcumler ise ortalama ve standart sapma (gerekli yerlerde ortanca ve minimum-
maksimum) olarak 6zetlendi. Kategorik 6l¢iimlerin gruplar arasinda karsilagtirilmasinda
Ki Kare Test istatistigi kullanildi. Gruplar arasinda sayisal dlgiimlerin
karsilastirlmasinda varsayimlarin saglanmasi durumunda bagimsiz gruplarda T testi,
varsayimlarin saglanmamasi durumunda ise Mann Whitney U testi kullanildi. Normal
dagilm gostermeyen sayisal Olgiimlerin  ikiden fazla grup arasinda genel
karsilastirmasinda Kruskal Wallis testi kullanildi. Sayisal 6l¢timler arasindaki etkilesimi
incelemede varsayimlarin saglanmasi durumunda Pearson kolerasyonu, varsayimlarin
saglanmamasi durumunda ise Spearman kolerasyonu kullanildi. Tiim testlerde

istatistiksel 6nem diizeyi p < 0.05 olarak kabul edildi.
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4. BULGULAR

Calismamiza verilerine tam olarak ulasilabilen toplam 259 hasta dahil edildi.
Hastalarin % 80,3°U (n=208) erkek, % 19,7’si (n=41) kadm idi.

Hastalarin median yas degeri 60 yil (32-104) idi. Calismamizda 5. (% 16,2; 42
hasta), 6. (% 28,2; 73 hasta), 7. (% 22,4; 58 hasta) ve 8. (% 17,4; 45 hasta) dekadlardaki
hastalar cogunluktaydi (Sekil 2).
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Sekil 2. Hastalarin yaslarin dekadlara gore dagilim

Erkek hastalarin median yas degeri 58 yil (32-104) iken, kadin hastalarin median
yas degeri 70 y1l (37-90) idi.

Hastalarin hastaneye basvuru anindaki EKG bulgularina bakildiginda hastalarin
% 35,5’inin (n=92) ilk EKG bulgusunun normal sinus ritmi oldugu saptandi. STMI I
hastalarin EKG sinde ise en sik 0n (% 30,9; 80 hasta) ve alt duvar infarktisu (% 30,1;
78 hasta) saptandi (Tablo 8).
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Tablo 8. Hastalarin EKG bulgularinin dagihim

Say1 Ylzde (%)
Normal Sinis Ritmi 92 35,5
On Duvar ME 80 30,9
Alt Duvar ME 78 30,1
Arka Duvar ME 2 0,8
On+Alt Duvar ME 1 0,4
On+Yan Duvar ME 1 0,4
Alt+Arka Duvar ME 3 1,2
Sol Dal Blogu 1 0,4
Asistoli 1 0,4
Toplam (n) 259 100,0

Hastalarin % 64,5’inin (n=167) NSTMI, % 35,5’inin (n=92) STMI tanis1 aldig

belirlendi.

Erkek ve kadim cinsiyetler karsilastirildiginda; STMI ve NSTMI dagilimi, EKG

bulgular1 ve yas gruplar1 agisindan gruplar arasinda anlamli farklilik olmadig: tespit

edildi (p> 0,05).

Hastalarin % 98,5’ine koroner anjiografi yapildigi ve en sik (% 84,9) LAD’de

stenoz saptandigi tespit edildi (Tablo 9).

Tablo 9. Hastalarin koroner anjiografi sonuglarinin karsilastirilmasi

Evet Hayir
Say1 Ylzde (%) Sayi Yizde (%)
LCMA’da Stenoz 9 3,5 246 95
LAD’de Stenoz 220 84,9 35 13,5
CXA’da Stenoz 140 54,1 115 44.4
RCA’da Stenoz 169 65,3 86 33,2

LCMA: Sol koroner ana arter; LAD: sol inen arter; CXA: sirkumfleks arter; RCA: Sag koroner arter.

Erkek ve kadin cinsiyetteki hastalarin koroner anjiografi bulgularinin istatistiksel

olarak anlamli farklilik géstermedigi belirlendi (Tablo 10).

Tablo 10. Erkek ve kadin cinsiyetteki hastalarin koroner anjiografi bulgularinin karsilastirilmasi

Erkek (%) Kadin (%) p degeri
LCMA’da stenoz 3,4 3,9 0,599
LAD’de stenoz 84,6 86,3 0,608
Cxa’da stenoz 52,4 60,8 0,387
RCA’da stenoz 65,9 62,7 0,508

LCMA: Sol koroner ana arter; LAD: sol inen arter; CXA: sirkumfleks arter; RCA: Sag koroner arter.

ST ve NSTMI’I1 hastalarin koroner anjiografi bulgular1 karsilastirildiginda gruplar

arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik olmadigi belirlendi (Tablo 11).
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Tablo 11. ST ve NSTMi’h hastalarin koroner anjiografi bulgularinin karsilastiriimasi

STMI (%) NSTMI (%) p degeri
LCMA’da stenoz 54 2,4 0,105
LAD’de stenoz 82,6 86,2 0,24
Cxa’da stenoz 53,3 54,5 0,251
RCA’da stenoz 58,7 68,9 0,097

LCMA: Sol koroner ana arter; LAD: sol inen arter; CXA: sirkumfleks arter; RCA: Sag koroner arter.

Calismaya alinan hastalarin % 42,1’inde (109 hasta) stres hiperglisemisi saptandi.

Stres hiperglisemisi olan hastalarin % 76,1°inin, stres hiperglisemisi olmayan
hastalarin ise % 83;3’linlin erkek cinsiyette oldugu belirlendi. Stres hiperglisemisi
varligr ile hasta cinsiyeti arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik olmadigi
belirlendi (p>0,05).

Stres hiperglisemisi olan hastalar ile olmayanlar karsilastirildiginda hastalarin yas
dekadlart agisindan istatistiksel olarak anlamli farklilik olmadigi belirlendi (p>0,05).

Stres hiperglisemisi olan hastalarin % 54,1’inde, stres hiperglisemisi olmayan
hastalarin ise % 36,7°sinde WBC degerinin yiiksek oldugu belirlendi. Stres
hiperglisemisi olan hastalar ile olmayanlar karsilastirildiginda wbc degeri yiiksekligi
acisindan gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik oldugu goriildi (Tablo

12).

Tablo 12. Stres hiperglisemisi olan hastalarda WBC yiiksekligi oranlari

Stres hiperglisemisi var Stres hiperglisemisi yok .
(% /n) (%/n) p degeri
WBC yiiksekligi 54,1 /59 36,7 /55 0,016

Stres hiperglisemisi olan hastalar ile olmayanlar karsilagtirildiginda EKG
bulgular1 agisindan gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik olmadigi
goruldu (p>0,05).

Stres hiperglisemisi olan hastalarm % 71,6’sinda NSTMI, % 28,4’(inde STMI
oldugu, stres hiperglisemisi olmayan hastalarin ise % 59,3’ (inde NSTMI, % 40,7 sinde
STMI oldugu saptandi. Stres hiperglisemisi olan hastalarda NSTMI saptanma oranimin
STMI saptanma oranmna gore istatistiksel olarak anlamli derecede daha fazla oldugu

goruldu (Tablo 13).

39



Tablo 13. Stres hiperglisemisi olan hastalarda NSTMi / STMI saptanma oram

NSTMI STMI dederi

(% / n) (% I n) p degerl
Stres hiperglisemsi var 71,6/78 28,4 /31 0.049
Stres hiperglisemisi yok 59,3 /89 40,7 /61 ’

Stres hiperglisemisi olan hastalar ile olmayanlar karsilastirildiginda STMI tur(
acisindan gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik olmadigi goriildii
(p>0,05).

Stres hiperglisemisi olan hastalarin % 6,4’Unde, stres hiperglisemisi olmayan
hastalarin ise % 1,3’0nde LCMA’da stenoz oldugu belirlendi. Stres hiperglisemisi olan
hastalar ile olmayanlar karsilagtirildiginda LCMA’da stenoz varlig1 agisindan gruplar

arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik oldugu goriildii (Tablo 14).

Tablo 14. Stres hiperglisemisi olan ile olmayan hastalar arasindaki LCMA’da stenoz oranlari
Stres hiperglisemisi var Stres hiperglisemisi yok

(%/n) (%/n)
LCMA stenozu var 6,4/7 13/2 0,033

p degeri

Hastalarin ortalama yatis siiresi 4,05 £ 2,737 giin (1-55) idi.

STMI ve NSTMI olan hastalarin hastanede yatis siireleri median degerinin 3 giin
oldugu ve NSTMI’l1 hastalarmn hastanede kalis siirelerinin daha fazla oldugu belirlendi.
STMI (1-20 gun) ve NSTMI’li (1-55 giin) hastalarin hastanede yatis siireleri
karsilastirildiginda gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik oldugu goriildi
(p: 0,006).

Stres hiperglisemisi olan hastalar ile olmayanlar karsilastirildiginda hastanede
yatig siiresi acgisindan gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik olmadigi
goruldu (p>0,05).

Stres hiperglisemisi olan hastalarin % 10,1’i, stres hiperglisemisi olmayan
hastalarin ise % 1,3’iiniin eksitus oldugu belirlendi. Stres hiperglisemisi olan hastalar ile
olmayanlar karsilastirildiginda eksitus olma oranlar1 acisindan gruplar arasinda

istatistiksel olarak anlamli farklilik oldugu gériildi (p< 0,05) (Tablo 15).
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Tablo 15. Stres hiperglisemisi olan ile olmayan hastalarda sonlamim agisindan karsilastirilmasi

Stres hiperglisemisi var

Stres hiperglisemisi yok

(% /n) (% /n) p degeri
Eksitus 10,1711 13/2
Taburcu 89,9798 98,7/148 0,002
Toplam (n) 109 150
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5. TARTISMA

Kardiyovaskiiler hastalilar glinlimiizde sanayilesmis iilkelerde 6liimiin 6nde gelen
nedenlerindendir ve gelismekte olan iilkelerde de 2020 yilina kadar da boyle olmasi
beklenmektedir.®® Kardiyovaskiiler hastaliklar icinde ise 6liimiin en sik nedeni Koroner
Arter Hastaligidir ve yiiksek mortalite ve morbidite ile iliskilidir.}’® Koroner arter
hastalig1 gelismis iilkelerde mortalite ve morbidite nedenleri arasinda ilk sirada yer
almaktadir.'™* Tirkiye’de 6lim nedenlerinin basinda yer almaktadir.!’>"* Stres
hiperglisemisi akut kardiyovaskiiler hastaliga sahip hastalarin mortalitesine ve
hastanede kalis siiresine olumsuz katkida bulundugunu vurgulayan birgok calisma
mevcuttur.t>177

Calismamiza dahil ettigimiz hastalarin yas ortalamasi 60 yil (32-104) olarak
saptandi. Rafael ve arkadaslarinin 834 hasta iizerinde yaptiklar1 caligmada yas
ortalamasi1 64+13 (25-94) olarak saptanmustir.}’® Baska bir ¢alismada ise yas ortalamasi
63,3+13,8 olarak saptanmistir.’”® Calismamizda elde ettigimiz yas ortalamasi literatiir
verilerine yakinlik gosterdigi saptanmistir. Hari ve arkadaglarinin diyabeti olmayan
miyokard infarktiislii hastalar izerinde yapmis oldugu ¢alismada erkek kadin oranini
4:1 olarak saptamustir.!”® Benzer bir calismada kadin erkek oram1 3:1 olarak
bulunmustur.!’® Bilindigi iizere kadin cinsiyetine sahip hastalarin menapoz girdikten
sonra kardiyovaskiiler hastaliklar ac¢isindan riskleri azalan Gstrojen diizeyleri ile iligkili
olarak artmaktadir. Caligmamizda elde ettigimiz verilerde kadin cinsiyetin daha fazla
goriilmesinin nedeni kadin cinsiyet agisindan artan bu risk ile iligkili olabilecegi
diistiniilmektedir. Ayrica iilkemizde kadinlarin ortalama yasam siiresi erkeklere oranla
daha fazladir.’®® Hastalarin biiyiik ¢ogunlugu 6. dekattan sonraki grup olusturmaktadir.
Artan yasla beraber kadinlarin ortalama yasam siirelerinin daha fazla olmasi nedeniyle
de kadinlarda daha fazla kardiyak olayin meydana gelmesinin diger bir sebebi
olabilmektedir.

AMI’nde WBC yiiksekliginin kii¢iik lezyonlar (izerinde daha buyik trombis ve
daha fazla inflamasyona neden oldugu, ve de WBC’si yiiksek olan AMI’li vakalarda
daha fazla kalp yetersizligi gelistigi ve bunun agresif tedavi se¢imi igin bir yol gosterici
olabilecegi bildirilmistir.}8182 Acikel ve arkadaslarinin yaptig1 bir calismada ilk

kabulde olcilen yiksek WBC degeri ile hastane i¢i donemde gelisen ciddi kalp
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yetersizligi ve yiiksek 6liim oranini iliskilendirmislerdir.’®® Bizim ¢alismamizda da stres
hiperglisemisi olan AMI’li hastalarda WBC degerinin yiiksek saptanmistir.
Calismamizda stres hiperglisemsi olan AMI’li hastalarda 6lim oranmin yiiksek
bulunmasinda artmig WBC degerinin katkis1 oldugu sdylenebilir.

Koroner arter anatomisi incelendiginde 6n duvar miyokardin ana kanlanmasinin
LAD’den; alt duvar miyokardin ise % 85 olguda RCA’dan % 15 olguda ise CXA’dan
olmak tizere beslenmektedir. Arka duvar miyokardin beslenmesi ¢ogu olguda RCA’dan
ve daha az olguda CXA’dan saglandig1 bilinmektedir.'® Calismaya dahil ettigimiz
hastalarimizin anormal EKG bulgular1 icinde 158 hastanin én veya arka duvar MI
oldugu tespit edildi. Hastalarimizin anjiyografi sonucglarinda agirlikli olarak LAD ve
CXA da lezyon oldugu saptandi. Bu anjiyografi sonuglarina gore hastalarin gelis
EKG’lerinde 6n ve alt duvar MI’yi yogunluklu olarak gostermesi beklenen bir sonugtur.

Herhangi bir nedenle koroner anjiografi yapilan hastalarda sol ana koroner arter
lezyonu goriilme siklig1 yaklasik % 4-10 arasinda degismetedir.'®%8 Calismamiza dahil
edilen hastalarin % 3,5’inde LMCA darlig1 saptandi. Bunun disinda darlik saptanan
hastalarin anjiografik sonuglar1 da LMCA’nin dallar1 ve RCA’da oldugu saptandi.
Yapilan bir ¢alismada koroner anjiografi yapilan ve stent konan arterler igerisinde en sik
lezyonun LAD’de oldugu ortaya konmustur.'8” Koroner arterlerin tutulum sikligina gore
hastalarimiz lezyon saptanan arter dagilimi literatiirde bildirilen oranlara benzerlik
sergiledigi sOylenebilir. Calismamizda en sik tutulan koroner arterin LAD oldugu
saptand1i. Ayrica erkek ve kadin cinsiyet karsilastirildiginda koroner anjiografi
bulgularinin istatistiksel anlam tasimadig1 da saptandi.

Yapilan bir calismada acil servise gelis anindaki hipergliseminin STMI’li
hastalarda mortaliteyi tahmin etmede giiglii bir belirteg oldugu ve hatta bu hastalarin
riskini belirlemede Kkullanilabilecegi vurgulanmistir.'’® Baska bir galismada diyabetik
olmayan hastalarda MI’yi takiben goriilen stres hiperglisemisinin risk siniflamasinda
onemli bir belirtec olabilecegi ve tedavi stratejilerini etkileyecegi vurgulanmistir.'®
Calisgmamizda stres hiperglisemisi saptanan hastalardaki Oliim oranimin stres
hiperglisemisi olmayan gruba gore anlamli bir ylikseklige sahip oldugu gozlendi.
Normal aerobik kosullarda myokardin enerji gereksinmesinin 6nemli boliimii, serbest
yag asitlerinin oksidasyonu ile giderilir.*¥ Damarlar icinde bulunan ve miyoglobine

bagh haldeki oksijen yalniz 2 ile 6 kalp vurusu i¢in yeterli olabilir. Insanlarda koroner
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oklGizyonundan sonraki 10’uncu vuruda kalbin kontraktil fonksiyonunda azalma
olusur.'® Boylece miyokardi oksijen rezervi iskeminin baslangicindan itibaren birkag
saniye i¢inde tiiketilir ve doku oksijen basincinin 5 mm Hg altina diismesiyle oksidatif
fosforilasyon, elektron transportu ve mitokondriyal ATP yapimi durur. Mitokondriyal
aktivitenin azalmasi sonucu aerobik metabolizma yerine anaerobik glikolizis esas enerji
kaynagi haline gecer.!® AMI’den 30 dakika sonra stres faktdrlerine bagli epineftin,
TNF-0 ve IL-6 etkisi ile serbest yag asitleri (SYA) plazma miktarinda artma olur.
Plazma SYA/Albiimin orani artmasi ve iskemide miyokard mitokontrisinin SYA f-
oksidasyon yapmamasi, agil Ko-A ve Agcil Karnitinin miyokardda birikmesine neden
olur. Biriken bu maddeler sarkoplazmik Ca pompasini, Na-Ca ve Na-K pompalarini
inhibe ederken Ca kanallarin1 aktive eder. Bu da sitozolik Ca miktarinda artisa neden
olur. Ca miktarindaki bu artis aritmi ile dogrudan iliskilidir.1%21%* AMi’de mortaliteyi
belirleyen sik komplikasyonlardan biri aritmilerdir. Aritmiler icerisinde en 6limcil olan
ventrikuler fibrilasyondur. Stres hiperglisemisinin kendisi bu aritmilere neden olan bir
faktor olabilir.

AMI’de enfartiis alanindaki nekrotik 6lii doku disinda, infarktiis cevresi alanda
apoptotik 6lu hiicrelerden olusan bir alan bulunmustur.’®® Hiperglisemi nedeniyle
olusan serbest oksijen radikallerinin (ROS) Sitokrom-C ve KASPAS-3 yolagimi
tetikleyerek kardiyomiyositlerde apoptozisi tesvik ettigi gosterilmistir.!% Insiilin PI-3
kinaz yolu ile glukoz transportunu diizenlerken, bir yandan da endotelden nitrik oksit
(NO) sentezini stimule eder. NO’ya baglh vazodilatasyonla artan kan akimi dokulara
glukoz alimini hizlandirir. Nitrik oksitin 6nemli bir etkisi de vaskiler adezyon molekul-
1 (VCAM-1), E-selektin ve interselliler adezyon molekil-1 (ICAM-1) gibi adhezyon
molekillerinin ekspresyonunu azaltir. NO ayrica trombosit adhezyonunu ve
trombositlerin damar duvar ile iliskilerini inhibe eder ve prostosiklinin trombosit
agregasyonu iizerindeki inhibitdr etkisini arttirir. Insiilin direnci durumunda insilinin
NO aracilig1 ile olan vaskiiler koruyucu etkileri ile azalmaktadir. Vaskuler diz kas
hlicresi proliferasyonu, migrasyonu ve plazminojen aktivator inhibitort (PAI-1) Gretimi
araciligi ile olan aterojenik etkiler ise hiz kazanmaktadir.'®” Klinik ¢alismalar insiilin
direncinin, koroner arter hastaliginin bagimsiz risk faktorlerinden biri olan PAI-1

ekspresyonu ve regulasyonunda da oOnemli olabilecegini gostermistir.!® PAI-1
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diizeylerindeki artis nedeniyle, hiperinsiilinemide bozulmus fibrinolitik aktivite ve
koagiilasyona yatkinlik beklenmektedir.®®

LMCA lezyonlar1 korunamayan koroner arter hastaligi olan hastalarda klinik
olarak katastrofik bir seyir gostermekte ve sikligi diisiik olarak izlenmektedir.
Kardiyojenik soka ciddi bir egiliminin yanisira basarili revaskiilarizasyon
girisimlerinden sonra dahi yiiksek mortalite oranina sahip bir lezyon oldugu
gosterilmistir.2%2% Calismamizda LMCA stenozu olan 9 hastanin 7’sinde stres
hiperglisemisi saptandi ve stres hiperglisemisi olmayan hastalara gore istatistiksel
olarak anlamli bir fark oldugu goriildii. LMCA lezyonlar1 global kardiyak etkilenmeye
yol agarak oldukca genis bir miyokard alaninda iskemi ve nekroza yol acarak yiiksek
mortaliteye neden olmaktadir. Artmus glukoz diizeylerinin de patofizyolojik stireclere
olumsuz katkida bulunarak mortaliteyi etkileyen bir faktér oldugu ifade edilebilir.

Sonug olarak; artmig stres hormonlar1 ve aktive olmus HPA aksi, artmis sitokin
diizeyleri ve periferik insulin direncinin ortak etkileriyle kritik hastalikta hiperglisemi
gorulmektedir. Adaptif mekanizma olan bu durum, kontrolstiz hipergliseminin hicresel
ve metabolik diizeyde yaptigi istenmeyen etkilerden (mitokondri hasarina, hiicrelerde
oksidatif strese bagli hasara, endotel hasarina ve kardiyak potasyum kanal
disfonksiyonuna) dolay1r zamanla zararli hale gelmekte ve kritik hastaligin seyrini kotii

yonde etkilemektedir.
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6. SONUCLAR

Miyokardiyal iskemi sonucunda olusan tim tablolara AKS denir ve USAP,
NSTMIi ve STMI olarak alt gruplara ayrilir. Calismamizda hastalarm %
64,5’inin (167 hasta) NSTMIi, % 35,5’inin (92 hast) STMI tanis1 aldig
belirlendi.

Calismamizda hastalarimizin median yas degeri 60 yil (32-104) idi.

Hastalarin gelisindeki en sik EKG bulgusunun normal siniis ritmin oldugu (%
35,5) saptandi. EKG degisikliklerinde ise en sik 6n (% 30,9; 80 hasta) ve alt
duvar ME (% 30,1; 78 hasta) saptandi.

Hastalarin % 98,5’ine koroner anjiografi yapildigi ve en sik (% 84,9) LAD’de
stenoz saptandigi tespit edildi.

Calismaya alinan hastalarin % 42,1’inde (109 hasta) stres hiperglisemisi
saptand1. Stres hiperglisemisi olan hastalarin ortalama yasinin 62,99 + 13,002
yil oldugu gorildii.

Stres hiperglisemisi olan hastalarda en sik (% 71,6) NSTMI saptandi.

Stres hiperglisemisi olan hastalar ile olmayanlar karsilastirildiginda wbc degeri
yiiksekligi en sik stres hiperglisemisi olan hastalarda goriildii.

Stres hiperglisemisi olan hastalarin % 6,4’(inde, stres hiperglisemisi olmayan
hastalarin ise % 1,3’nde LCMA’da stenoz oldugu belirlendi

STMI (1-20 giin) ve NST ME’l1 (1-55 giin) hastalarin hastanede yatis siireleri
karsilastirildiginda hastanede kalis siiresi en c¢ok olan grup NSTMI’h
hastalardi.

Stres hiperglisemisi olan hastalarin % 10,1’i, stres hiperglisemisi olmayan
hastalarin ise % 1,3’iiniin eksitus oldugu belirlendi. Stres hiperglisemisi olan
hastalar ile olmayanlar karsilastirildiginda eksitus olma oranlar1 en gok stres

hiperglisemisi olan hastalarda saptanda.
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