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OZET

Amac: Tersiyer merkezimize ST — segment yiikselmeli akut miyokart enfarktiisii ile
basvuran ve primer perkiitan koroner girisim yapilan hastalarin hastane i¢i ve taburculuk sonrasi

prognozlarinin degerlendirilmesi

Materyal — Metot: Mart 2011 ile Aralik 2018 tarihleri arasinda acil servisimize ST —
segment yiikselmeli akut miyokart enfarktiisii ile bagvuran ve primer peruktan koroner girigim
yapilan toplamda 1550 hasta ¢alismaya dahil edildi. Calismada, demografik verilerin, farkl
anjiografik tekniklerin, tedavi stratejilerinin ve gelisen komplikasyonlarin hastane igi
mortaliteye ve medyan takip stiresi olan 49.50 [25 - 73] ay boyunca primer sonlanima iizerine
etkileri incelendi. Primer sonlanim olarak tiim nedenlere bagl 6liim, miyokart enfarktiisii, kalp
yetersizligine bagli hastaneye yatis ve serebrovaskiiler olay kabul edildi. Kontrast iligkili akut
bobrek hasari, aritmiler, stent trombozu, stent restenozu ve tekrarlayan revaskiilarizasyon

gereksinimi sekonder ¢ikis noktalar1 olarak ifade edildi.

Bulgular: Calismaya alinan 1550 hastanin ortalama yas1 58.5 + 11.7 olup, medyan kapi
— tel zamani 43 [29 - 52] dakikadir. Hastalarin %4.7’ sinde (n: 73) hastane i¢i mortalite gelisti.
Hastane i¢i mortalitenin ongordiiriiciileri ileri yas, hastaneye basvuru yapilana kadar gegen
semptomatik oldugu stirenin uzunlugu, Killip skoru III/IV olmasi, kontrast iliskili akut bobrek
hasari, ileri derece AV blok ve VT/VF gelisimi, diisiik sol ventrikiil ejeksiyonu fraksiyonu
olarak belirlendi. Taburculuk sonrasi takiplerde %30.8 (n: 456) hastada primer olay gelisti.
Taburcu olan hastalarin %13’ {inde (n: 193) tiim nedenlere bagl 6liim, %12.4’ {inde (n: 192)
miyokart enfarktiisii, %2.3” iinde (n: 36) serebrovaskiiler olay ve %7.1° inde (n: 96) kalp
yetersizligine bagli hastaneye yatis izlendi. Medyan primer olay gelisme siiresi 25 [6 - 41] aydi.
Primer olay ongordiiriicii degiskenler arasinda diyabetes mellitus, hipertansiyon, gegirilmis
serebrovaskiiler olay ve miyokart enfarktiisii vardir. Ayrica diisiik hesaplanan glomeriiler
filtrasyon hizi ve albiimin degeri, bozulmus sol ventrikiil ejeksyon fraksiyonu, kontrast iligkili

akut bobrek hasar1 primer olay i¢in kuvvetli dngdrdiiriiciilerdendir.

Sonug¢: ST — segment yiikselmeli miyokart enfarktiisii ile bagvuran hastalarda yiiksek
hastane i¢i mortalite ve taburculuk sonrasi yiiksek kardiyovaskiiler olay goriilmektedir.

Hastalar, uzun dénemde artmis riske sahip olduklar1 yoniinde bilgilendirilmeli ve taburculuk

1



sonrast yanlizca kisa donemde degil uzun donemde de yakin kardiyoloji takipleri ile

izlenmelidir.

Anahtar kelimeler: ST segment yiikselmeli miyokart enfarktiisii, primer perkiitan

koroner girisim, hastane i¢i oliim, uzun dénem sonuglar



ABSTRACT

Objective: Evaluation of in-hospital and long -term outcomes of patients who admitted
to our tertiary center with ST-segment elavation acute myocardial infarction and underwent

primary percutaneous coronary intervention

Material — Method: A total of 1550 patients who presented with an ST-segment
elevation acute myocardial infarction between March 2011 and December 2018 and underwent
primary percutaneous coronary intervention were included in the study. The effects of
demographic characteristics, different angiographic techniques and treatment strategies,
developed complications on in-hospital mortality and primary outcomes during the median
follow up 49.50 [25 - 73] months were examined. As primary end points, all-cause of death,
myocardial infarction, hospitalization due to heart failure and cerebrovascular accidents were
identified. Contrast induced acute Kidney injury, arrhythmias, stent thrombosis, stent restenosis

and target vessel revascularization due to ischaemia were determined as secondary end points.

Results: 1550 patients were admitted in the study, the mean age was 58.5 + 11.7 and
the median door to wire time was 43 [29 - 52] minutes. In-hospital mortality was observed in
4.7 % (n: 73) of the patients. The predictors of in-hospital mortality were advanced age,
prolonged time of symptomatic term until hospital admission, Killip score 11/1V, contrast
induced acute kidney injury, high grade AV block, VT/VF, impaired left ventricular ejection
fraction. During the follow-up, 30.8% (n: 456) primary end points were determined. All-cause
of death was 13% (n: 193); myocardial infarction was 12.4% (n: 192); cerebrovascular accident
was 2.3% (n: 36) and hospitalization due to heart failure was 7.1% (n: 96) of the primary end
points. Median primary event development time was 25 [6 - 41] months. Predictors of primary
events-were diabetes mellitus, hypertension, previous cerebrovascular accident, and myocardial
infarction. In addition, decreased glomerular filtration rate and albumin level, impaired left
ventricular ejection fraction, contrast induced acute kKidney injury were other crucial predictors

for the cardiovascular adverse events.

Conclusion: Patients presenting with ST-segment elevation acute myocardial infarction
have high incidence of in-hospital mortality and cardiovascular adverse events even after

discharge. Patients should be informed that they have an increased risk in the long term and



should be followed up closely after discharge not only in the short term but also along the long

term.

Keywords: ST-segment elevation acute myocardial infarction, primary percutaneous

intervention, in-hospital mortality and long term outcomes



1. GIRIS VE AMAC

Bu ¢aligma tersiyer bir merkezde ST segment yiikselmeli miyokart enfarktiisii (STYME)
nedeniyle primer perkiitan koroner girisim (PKG) yapilan hastalarin hastane i¢i ve taburculuk
sonrast uzun donem takiplerde gelisen mortalite ve morbiditeleri gostermek amaciyla

planlanmustir.

Kardiyovaskiiler hastaliklar hali hazirda diinya iizerindeki en sik 6liim sebebidir. STYME
kardiyovaskiiler hastaliklar arasinda en yiliksek mortalite oranlarina sahip, gelismis ve
gelismekte olan iilkelerde sik rastlanan bir alt gruptur. Son yillarda yayginlasan hastane ag1 ve
kateter laboratuvarina sahip merkezlerin ve tecriibeli operatér sayisinin artmast STYME
geciren hastalarda mortaliteyi bir miktar azaltsa da, hali hazirda oranlar istenilen seviyelere
indirilememistir. Tiim reperfiizyon tedavileri, primer koroner girisim, gelisen antitrombotik
tedavi ve sekonder koruma yollarina ragmen giincel ¢aligmalarda hastalarin %12' ye yakin bir
kismi 6 aylik donem igerisinde 6lmesi nedeniyle mortalite riski 6nemini korumaktadir (1).
Gelisen stent teknolojisi, strut kalinliginda incelme, akut ve daha sonraki fazlarda major
istenmeyen kardiyak olay sikligin1 azaltmistir. Son zamanlarda kullanimi artan potent
antitrombotikler ile islem sonrasi tekrarlayan hedef damar revaskiilarizasyon ihtiyagi
azaltmistir. Tiim bu gelismeler, STYME' nin mortalite ve morbidite prevelanslarini yildan yila
degistirmektedir. Diinya niifisunun yaslanma trendinde olmasi, artan obezite ve diabet akut
miyokart enfarktiisiit (AME) ile basvuran hastalarin demografik 6zelliklerinin ge¢mis yillara
gore degisime ugramasina sebep olmustur. Ayn1 zamanda primer PKG sayisinda hizli bir artig
olmakta, 6zellikle lilkemizde STYME sonrasi hastalarin tamamina yakim fibrinolitik tedavi
yerine perkiitan tedavi almaktadir. Hastalarin primer PKG sonrasinda, hastane i¢i ve taburculuk
sonrasi takipleri 6nem arz etmektedir. Uzun donem takipleri i¢eren, genis kohortlarda hastalarin
cogunun ilk olay1 gecirip taburcu olduktan sonra kaybedildigi izlenmistir (2). Taburculuk
sonrast hastalarin biiyiik bir kism1 islemi yapan operator tarafindan takip edilmemekte olup bu
da invazif kardiyologlarn STYME' nin uzun donem komplikasyonlar1 ile daha az
karsilagmalarina neden olmaktadir. STYME gegiren hastalar, takiplerinde serebrovaskiiler olay,
kanama gibi komplikasyon ile kars1 karsiya kaldiklar1 zaman bagska disiplinlerde tedavi olmakta
olup ¢ogunlukla kardiyolog tarafindan goriilmemektedir. Buda, STYME sonrasi hastalarin
kardiyologlar tarafindan sanilanin aksine daha kotii bir prognoz ile kars1 karsiya kaldiklarim

diistindiirmektedir. Calismamizin sonucunda, tersiyer merkezdeki gelisen teknoloji ve deneyim



ile giincel sartlarda STYME nedeniyle primer perkiitan girisim yapilan hastalarin hastane igi

mortalite, morbiditelerini ve uzun dénem prognozlar1 gosterilmistir.

2. GENEL BIiLGILER

2.1.1 Koroner Arter Hastahgi

Koroner arter hastaligi (KAH), kardiyovaskiiler hastaliklar arasinda en sik goriileni
olup, diinya {izerindeki yaygin bir mortalite ve morbidite sebebidir. Koroner arter hastaligina
bagli 6liim oranlar1 son 50 yilda giderek azalmasina ragmen KAH giiniimiizde, tiim diinyada
onde gelen 6liim sebebidir. KAH, 2016 yilinda tiim diinyada 9.4 milyon insan i¢in mortalite
sebebi olmustur (3). Bu sebepten dolayi, yiiksek insidansa sahip KAH i¢in etkin korunma ve
tedavi yontemleri gereklidir. Ulkemizde yapilan Tiirk Eriskinlerinde Kalp Sagligi, Risk Profili
ve Kalp Hastaligi (TEKHARF) calismasinin 2007-2008 yillar1 igerisindeki tarama 6rneklemi
sonuglarina gore, KAH varligi 35 yas ve tizerindeki 29.5 milyon niifusta 3.1 milyon Kisinin,
yani Tiirkiye genelinde her 1000 yetiskinden 105' inin yapilan incelemeler sonrasinda KAH

tanis1 aldigini gosterilmistir (4).

KAH, aterosklerotik siirecin koroner arterlerde ger¢eklesmesi ile olusur. Stabil anjinada
tikayici aterosklerotik plak sebebi ile arz talep dengesinde bozulma olup egzersiz ile artan talep
iskemiye yol acar. AME ise, aterosklerotik temelde hizla gelisen ve koroner arterlerde ani arz
talep dengesizligine bagli iskemi yaratan ciddi mortalite sebebi olan ve iilkemizdeki

kardiyovaskiiler hastaliklar icerisinde 6liime en sik neden olan alt gruptur.

Iskemik kalp hastaliginin akut gelisen formu, akut koroner sendrom (AKS) olarak
adlandirilir ve ani kardiyak 6liim, ST segment ylikselmesiz miyokart enfartiisii (STYsizME),
ST segment yiikselmesi miyokart infarktiisii (STYME) ve kararsiz anjina pektoris olmak iizere

alt gruplara ayrilir.



2.1.2 Akut Koroner Sendromlar

AKS, genellikle koroner arter hastalig1 zemininde gelisen aterom plaginin kararsiz hale
gelmesi ile miyokardiyal hiicre hasar1 olusturabilen klinik tablonun genel adidir. AKS ¢ogu
zaman aterosklerotik plak yirtilmasi, erozyonu ve buna intrakoroner tromboz, distal
embolizasyon eklenmesi ile olusur. AKS, kardiyak 6liim riski olan ve miyokardiyal nekroza
sebebiyet verebilen bir tanilar biitiiniidiir, bu nedenle tani, triaji ve yonetimi hassasiyet ile
yapilmalidir. Tan1 ve tedavi siirecinin basinda hastalar elektrokardiyografik (EKG) olarak ve
miyokardiyal hasar1 gosteren belirteclere gore smiflandirilirlar. Bu smiflandirma, hastanin
yasami tehdit edici riskinin temeline dayanmakta olup, farmakolojik yaklagimlar1 ve

revaskiilarizasyon stratejilerini belirlemektedir (5).

AKS, kararsiz anjina pektoris, ST seygment yiikselmesiz miyokart infartiisii
(STYsizME), ST segment ylikselmesi miyokart infarktiisii (STYME) ve ani kardiyak 6liim
olmak iizere alt gruplara ayrilir (Figiir 1).

Figiir 1: Akut koroner sendrom alt gruplari
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2.1.3 Miyokart Enfarktiisii Tanim

2000 yilinda, Avrupa Kardiyoloji Dernegi ve Amerikan Kalp Dernegi ME tanimu ile
ilgili ortak bir konsensus yayinlamistir. Bu zamana kadar kabul goren resmi tanim, 1979 yilinda
Diinya Saglik Orgiitii' niin yaymladig1 iskemik semptomlar (gdgiis agrist ve AKS' den
sliphelendiren baska semptomlar), artmis kardiyak biyobelirte¢ diizeyi ve iskemik EKG
bulgulart kriterlerinin beraber saglanmasidir (6,7). Kardiyak enzim ve biyobelirte¢ alaninda
yasanan gelismeler duyarlilik ve 6zgiinliigiin artmasina ve bunun ile birlikte ¢ok daha kiiclik
miyokardiyal alanlardaki hasarlarin tespit edilebilir hale gelmesine yol agmistir. Daha duyarl
kardiyak biyobelirteclerin giinliik klinik pratikte kullanimi1 sayesinde artan tanilar, evrensel bir
miyokart enfarktiisli tanimin1 zorunlu hale getirmistir. 2000 yilinda ilk ortak bildiri yaymlanmis
ve 2007 yilinda yeniden tanimlanarak bes alt kategoriye ayrilmis yeni bir ME tanimlama sistemi
iceren Evrensel ME tanim1 uzlas1 dokiimani yayimlanmistir (8). Amerikan Kardiyoloji Dernegi
Vakfi, Amerikan Kalp Dernegi ve Diinya Kalp Federasyonu tarafindan desteklenen bu uzlasi
raporlar1 Diinya Saglik Orgiitii tarafindan da kabul edilmistir. 2012 yilinda {igiinciisii ve son
olarak 2018 yilinda miyokart hasarini gosteren belirteglerin ¢ok daha duyarl 6lgtimler yapar

hale gelmesi ile zaruri hale gelen 4’ cii Evrensel ME tanimi1 yapilmistir (9, 10).

Diinya Saglik Orgiitii; AME tanimlamasi yaparken klinik semptom ve bulgular, EKG
bulgular1 ve kardiyak biyobelirtegler gz oniinde bulundurmustur. AME tanisi i¢in asagida

belirtilen ii¢ kriterden en az ikisini saglanmas1 gereklidir.

1. Miyokart iskemisi ile uyumlu 30 dakikadan uzun siiren gogiis agrisi
2. EKG takiplerinde AME' yi destekleyen degisiklikler

3. Miyosit nekrozunu gosteren biyobelirteglerde anlamli yiikselis veya diisiis.

Miyokart enfarktiisii tanimi1 (10); kardiyak belirteglerden (tercihen kardiyak troponin) artis
ya da azalmayla birlikte saglikli kontrol grubunun 99th persantil {ist referans sinirin tizerinde

olmasi ve asagidakilerden en az birinin saptanmast;

e Iskemik semptomlar

e Yeni gelisen anlamli ST-T segment ve T dalgasi degisiklikleri veya yeni gelisen sol/sag
dal blogu



¢ Yeni gelisen patolojik Q dalgasi
e Miyokartta yeni olusmus doku kaybi veya yeni bolgesel duvar hareket bozuklugu
¢ Anjiografide veya otopside koroner arter i¢cinde trombiis saptanmasi

Tip 1 Miyokart Enfarktiisii: Aterotrombotik KAH' dan kaynaklanan ve genellikle
aterosklerotik plak riiptiirii, iilserasyonu, erozyonu, fissiiru veya diseksiyonu ile meydana gelir.
Sorumlu lezyonda ateroskleroz ve trombozun gorece yiikii biiylik 6lciide farklilik gosterir ve
dinamik trombotik bilesen, miyosit nekrozuyla sonuglanan distal koroner embolizasyona yol
acabilir. Plak riiptiirii sadece liimen i¢i tromboz ile komplike olmayip ayni zamanda bozulan

plak yiizey tabakasindan plak igerisine kanama meydana gelmesi ile olusabilir.

Tip 2 Miyokart Enfarktiisii: Miyokart oksijen arz talep iligskisinde dengesizlik sonucu ortaya
cikan iskemik miyokart hasaria yol acan patofizyolojik mekanizmanin tanimidir. Miyokart
dokusuna gelen kan akimi ve akimin muhteviyatinin, dokunun oksijen talebini karsilamada
yetersiz kalmasma baglidir. Intramural hematom ya da spontan koroner arter diseksiyonu
aterosklerotik olmayan tip 2 ME' ye yol agabilen durumlardandir. Ateroskelorotik zemin

olmadan da gerceklesebilir.

Tip 3 Miyokart Enfarktiisii: Miyokart iskemisi diisiindiiren bulgularin oldugu fakat kardiyak
biyobelirte¢ ile kanitlanamadan olusan ani kardiyak 6liim gegerlesen ya da yapilan otopsi

sirasinda gegirilmis ME yoniinde bulgular izlenen hastalari igerir.

Tip 4a Miyokart Enfarktiisii: Perkiitan koroner girisimin ardindan ilk 48 saat igerisinde
gelisen, baslangigta kardiyak troponin degeri normal olan hastalarda 99. persantil {ist referans
sinirdan 5 kat yiikselmesi ya da islem Oncesi kardiyak troponin degeri yliksek, ancak diizeyi
sabit kalan (< %20 degisim) ya da diismekte olan hastalarda, girisim sonras1 kardiyak troponin
degerinde %20 ve lizerinde bir artis ile mutlak deger olarak 99. persantil {ist referans sinirin 5
kat istiine yiikselmesi tip 4a ME tanis1 koydurur. Buna ek olarak, EKG degisikligi veya
anjiografik olarak goriilen koroner diseksiyon, major bir epikardiyal arterde ve/veya yan dalda
gelisen tikamiklik yada trombiis, kollateral akigin bozulmasi, yavas akim ya da distal
embolizasyon gibi koroner kan akiminin bozuldugu durumlara bagli gelisen, iskemi yaratabilen

bir komplikasyona dair kanit olmasi tanisaldir.



Tip 4b Miyokart Enfarktiisii: Perkiitan koroner girisim sonrasi gelisen stent trombozudur. Tip
1 ME' de gecerli olan klinik kriterler tan1 koymada gecerlidir. Stent implantasyonundan sonra
0-24 saat igerisinde gerceklesir ise akut, >24 saat — 30 giin icerisinde subakut, >30 giin — 1 y1l

geg, 1 yildan sonra gerceklesir ise ¢ok gec stent trombozu olarak adlandirilir.

Tip 4c Miyokart Enfarktiisii: Tip 1 ME tan1 kriterleri kullanilarak tan1 konan, anjiografide
baska sorumlu lezyon saptanmadigi zamanlarda stent i¢i restenoz ya da balon anjioplasti

sonrasinda gelisen restenoz tip 4c ME olarak tanimlanir.

Tip 5 Miyokart Enfarktiisii: Koroner arter bypass operasyonu sonrasi ilk 48 saat igerisinde
gelisen islem Oncesi kardiyak troponin diizeyi normal olan hastalarda 99. persantil iist referans
siirdan 10 kat yiikselmesi ya da islem 6ncesi kardiyak troponin degeri yiiksek, ancak diizeyi
sabit kalan (< %20 degisim) ya da diigmekte olan hastalarda, islem sonrasi kardiyak troponin
degerinde %20 ve ilizerinde artis ile mutlak deger olarak 99. persantil iist referans sinirin 10 kat
istiine ytlikselmesi tip 5 ME olarak anlandirilir. Bunun ile birlikte EKG' de yeni gelisen
patolojik Q dalgasi, anjiografik olarak yeni greft veye nativ damar okliizyonu, canli miyokart
dokusunda iskemi olabilecegine yonelik goriintiileme kaniti kriterlerinden en az bir tanesi

gereklidir.

2.1.4 Epidemiyoloji

Iskemik kalp hastaligi (IKH) diinya capinda, siklig1 giderek artan en yaygm 6liim
nedenidir. Artan sikligina ragmen, Avrupa' da son 30 yildir IKH' a bagli mortalite oranlar
azalma trendi icerisindedir. Bununla birlikte, IKH Avrupa' da yillik ortalama 1.8 milyon insanin
Olim sebebi olup, tiim Oliimler icerisinde % 20' sini olusturmaktadir (11, 12). STYME
insidanslar1 diisme egilimdeyken, STYsizME insidanslarinda diinya capinda artis sz
konusudur (13). Avrupa iilkeleri arasinda STYME insidans oranlar1 100.000' de 43 — 144
arasinda olup, Isve¢' de yapilan genis kapsamli A Report From the Swedish Web System for
Enhancement of Evidence-Based Care in Heart Disease Evaluated According to Recommended
Therapies (SWEDEHEART) galismasinin 2015 yili verilerine gore STYME insidans1 100.000°
de 58' dir (14). Amerika' da yayinlanan verilere gore 1999 yilinda 100.000' de 133 olan STYME
siklig1, 2008 yilinda 100.000" de 50" ye azalmis olup, STYsizME siklig1 ise artis trendi
icerisindedir (15). STYME, genellikle yaslilara oranla genclerde ve kadinlara oranla erkeklerde
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daha yliksek insidansa sahiptir (16). STYME mortalitesi bircok faktdrden etkilenir. Bunlar
arasinda; ileri yas, hastanin bagvuru sirasindaki klinik olarak killip siniflandirmasindaki yeri,
ilk tibb1 miidahale ve tedaviye kadar gecen siire, reperfiizyon tiirii, gecirilmis AME 0Oykiisti,
bobrek yetersizligi, anjiografik bulgular ve sol ventrikiil ejeksiyon fraksiyonu (SVEF) bulunur.
Son zamanlarda yapilan bazi calismalarda, reperflizyon tedavisi, primer perkiitan koroner
girisim, modern anti-trombotik tedavi, hastanin tedaviye uyumu STYME sonrasi erken

donemde ve uzun siireli takiplerde mortalite oranlarini olumlu yonde etkiledigi gosterilmistir.

2.1.5 Miyokart Enfarktiisiindeki Zamansal Degisiklikler

Teshis ve tedavideki tiim gelismelere ragmen, AME sanayilesen ve kdylerden kente
yerleserek sedanter hayata gegen diinyada 6nemli bir halk saglig1 sorunu olmaya devam etmekte
ve gelismekte olan lilkelerdeki insidansi yiikselisini siirdiirmektedir (17). 2000 yilindan 6nce
toplanan verileri kullanan c¢alismalarda, AME insidansi oranina iliskin raporlar ¢eliskilidir;
bazilar1 sabit veya artmis bir insidans bildirirken, digerleri insidans oranlarinda bir diisiis
bildirmistir (18, 19). Bununla birlikte, son yillarda yapilan ¢alismalar ME insidansinda diisiis
oldugunu gostermektedir (20, 21). AME tedavisinde, hem reperfiizyonda hem de ikincil
koruma amagh tedavide kanita dayali tibbi uygulamalardaki yeni gelismelerin endikasyonlar
dogrultusunda dogru kullanilmas1 AME sonrasi 1 yillik takiplerde mortalite oranlarini énemli

derecede asag1 cekmistir (22).

AME ile bagvuran hastalara tani1 ve tedavi sirasinda yaklasim yillar boyunca farkli
asamalar ve gelismeler kaydetmistir. Hastaligin yonetimi, 20. yiizyilda fiziksel ve bazi labratuar
verilerinin kaydini igeren klinik gozlem fazi ile baslamistir. 1960' I1 yillarin ortasinda koroner
bakim iinitelerinin acilmasi ile kardiyak aritmilerin monitorizasyonu,
kardiyoversiyon/defibrilasyon tedavisinin gelismesi ile birlikte aritmilerin erken teshis ve
tedavisi miimkiin hale gelmistir. Teknolojideki gelismeler ile birlikte, kateter aracili yatak basi
yakin hemodinami takibi yapilmaya baslanmistir. Modern reperfiizyon ¢agi ile birlikte,
STYME hastalarina intrakoroner ve daha sonrasinda intravendz fibrinolitik tedavisi
uygulanmaya baglanmistir. Yakin ge¢cmiste, kilavuz onerilerine dayanan tedavi stratejilerinin
benimsenmesi ile birlikte STYME geciren hastalarin biiyiik bir bolimii primer perkiitan

koroner girisim ile tedavi edilmektedir. Tedavi stratejisindeki son gelismeler ve koroner yogun
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bakim {initelerindeki kanita dayali koroner bakim, sag kalimlar1 biiyilik 6l¢iide iyilestirmistir

(23, 24).
2.1.6 Miyokart Enfarktiisii Semptomlari, Fizik Bakisi ve Tam Kriterleri

AME tanisi alan hastalarin %60' dan fazlasi semptomlar baglamadan 6nce herhangi bir
on belirti hissetmemektedir. AME klasik belirtisi baski tarzinda, ezici bogucu karakterde
retrosternal ya da prekordiyal bolgede siddetli ve az 30 dakika kadar devam eden agridir.
Genellikle, ezilme, basing hissi veya yanma duyusu olarak tarif edilir. G6giisiin sol tarafi daha
sik olmak iizere her iki tarafta da olabilir. Bazen sadece epigastrik bolgede yanma veya kiint
agr1 ile hastalik kendini gosterebilir. Hissedilen rahatsizlik boyun, sirt ve kollara yayilmasina
siklik ile rastlanir. Rahatsizlik ¢ogu zaman dakikalar igerisinde en iist seviyeye c¢ikar ve
genellikle kalic1 olarak seyreder. Hastalarin yarisindan ¢ogunda nefes darligi, mide bulantisi,
kusma, diaforez, yaygin halsizlik, gii¢ kaybi, soguk terleme, carpint1 ve 6liim korkusu hisleri
vardir. Ozellikle yash hastalarda, ana belirtiler olmaksizin, senkop, akut konfiizyon, ajitasyon
ile prezente olabilir. 75 yas iistii poplilasyonda belirtiler daha atipik olma egilimindedir (25).
AME geciren hastalarin sadece %20' sinde prodromal donem mevcut olup, geri kalan hastalarda
ilk belirtiler tan1 dncesi son 24 saat igerisinde baglamistir. Hastalarin, sadece %30' u 1 hafta
oncesinde bazi 6n belirtiler yasadigini belirtmektedir (26). Daha 6nceden AME geciren hastalar
sorgulandiginda %20 hastanin, fark edilmeden krizi gecirdigi daha sonrasi donemlerde ¢ekilen
EKG aracil ile tesadiifen tan1 aldig: bildirilmistir. Bu hastalarin ise %50 'si hi¢bir belirti, bulgu
ile karsilasmadan hastalig1 gecirdigi, geri kalaninin ise atipik semptomlar sebebi ile ya tibbi
destek ihtiyaci hissetmedigi gézlenmistir (27). Fizik muayenede, siklikla hastalarda anksiyete
bulgusu mevcuttur. Takipne, tasikardi mevcudiyeti, akcigerde dinlemek ile ral ve {i¢iincii kalp
sesi duyulmasi halinde ciddi bir sol ventrikiil fonksiyon bozuklugu yoniinde bulgu olabilir.
Ugiincii kalp sesi isitilmesi, genellikle sol ventrikiil yetersizligini isaret eder. ME gegiren
hastada sol ventrikiil esnekliginin azalmasina bagli olarak 4. kalp sesi isitilebilir. Sistolik bir
ifiiriim isitilmesi, ventrikiiler septal riiptiir veya iskemi sonucu papiller kas disfonksiyonu ve
ona bagli gelisen mitral yetersizligini isaret edebilir. AME sonrasi erken donemde isitilen
perikardiyal siirtlinme sesi perikardiyal sivi varliginin habercisidir. Eger oskiiltasyon bulgusu

ge¢ donemde ise Dressler Sendromunu diisiindiiriir (28).

Sol ventrikiiliin inferior — posterior duvar komsulugunda yogun olarak yer alan

parasempatik sinir agia bagli olarak inferior duvari ilgilendiren patolojilerde Bezold Jarisch
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refleksi tetiklenerek bradikardi goriilebilir. Anterior bolgeyi ilgilendiren patolojilerde sempatik
sinir sistemi aktivasyonu sayesinde tasikardi goriilebilir (29). Kan basinci, anksiyete
seviyesindeki artigsa bagli olarak yiikselebilir veya tam tersi olarak sol ventrikiiliin fonksiyonel
kayb1 neticesinde kardiyak debi diisiisline bagli hipotansiyon gelisebilir. Sol ventrikiiliin genis
miyokart alaninin etkilendigi ME' lerinde, kardiyak debinin ani ve ciddi seviyede kaybina bagl
olarak sok tablosu goriilebilir. Sok tablosuna isaret eden muayene bulgulari, soguk ve soluk
deri, ekstremiteler, oligiirii ve mental durumda degisilik, konfiizyondur. Enflamasyon sebebi

ile vucut 1sisinda yiikseklik fark edilebilir (29).

AME geciren bireylerde, fizik muayene bulgularinin sonuclarina gore Killip
siiflandirmas1 ile olim riski ve kalp yetersizligi gelisimini degerlendirilebilir. Killip
simiflandirmasinda, diisiik sinifta olan hastalarda, ME sonrasindaki ilk 30 giin i¢inde mortalite

riski, yliksek Killip sinifindaki hastalara gore daha diisiik saptanmistir (30).

e Killip simif I: Sol ventrikiil yetersizligini gosteren fiziki ve klinik bulgu yoktur.
Mortalite riski %5' ten diisiik olup prognozu iyi seyirli kabul edilir.

e Killip simif II: Akciger alanlarinin %50 ' den daha azinda pulmoner konjesyon bulgusu
olan ral isitilir. Oskiiltasyon ile S3 gallop ve juguler vendz basing artisina yonelik
bulgular mevcut olabilir. Prognoz bir tistte yer alan Killip IIT sinifindan daha iyi seyirli

olup, 1 aylik mortalite riski %6 — 10 arasinda kabul edilir.

e Killip simf III: Sol ventrikiil yetersizligi gostergesi olan bulgular mevcut olup,
akcigerlerin yarisindan daha fazlasini kaplayan konjesyona bagli 6dem vardir ve
dinleme bulgusu olan ral isitilir. Hasta akut pulmoner 6dem tablosundadir. Hastanin
hizla akut kalp yetersizligi tedavisi almasi1 gerekmekte olup 1 aylik mortalite riski %20

— 30" a ulasir.

e Killip simf IV: Hasta kardiyojenik sok tablosundadir. Hipotansiyon (sistolik kan
basinct <90 mmHg), periferik vasokonstriksiyon, oliguri, siyanoz ve soguk terleme
goriiliir. Hizla tedavi edilmez ise mortalite %80 ' in {iizerindedir. Dogru tedavi

stratejilerine ragmen mortalite riski yiiksektir.
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AME siiphesi olan bir bireyin tan1 ve tedavisi ilk tibb1 temas noktasinda baglar. Miyokart
iskemisi ile uyumlu semptomlar ve bulgulara dayanarak STYME' den siiphelenildiginde, en

gec 10 dakika i¢inde 12 derivasyonlu EKG ¢ekilmeli ve yorumlanmalidir (31).

EKG kriterleri kalbin elektriksel akimlarindaki degisiklerin miliVolt (mV) cinsinden
kaydina dayanir. Standart EKG kalibrasyonu 10 mm/mV' dir. ST — segment yiikselmesi i¢in
referans nokta J noktasidir. ST segment yiikselmesi i¢in, en az iki ardisik derivasyonda V2 ve
V3 disindaki tiim derivasyonlarda >1 mm yiikselme; V2 ve V3 igin: >40 yas erkeklerde >2 mm,;
<40 yas erkeklerde >2.5 mm veya kadinlarda >1.5 mm devam eden ylikselme akut koroner
tikanikligina isaret eder. Inferior ME olan hastalarda, es zamanlh sag ventrikiiler enfarktini
belirlemek i¢in sag prekordiyal derivasyonlarin (V3R ve V4R) kayitlarinin da alinmasi
onemlidir. V1 — V3 derivasyonlar1 arasindaki ST segment ¢cokmesi 6zellikle terminal T dalgas1
pozitif ise ST — segment yiikselmesine es deger kabul edilir ve posterior ylizeydeki miyokart
iskemisini gosterir. Posterior duvarda iskemi siiphesi olan hastalarda V7 — V9 derivasyon
kayitlar1 alinmali ve bu derivasyonlarda goriilecek 0.5 mm' lik ST segmentinde ylikselme
posterior ME i¢in bir gostergedir. EKG' de goriilen Q dalgalar1 reperfiizyon stratejisini
degistirmemelidir. Hizli tedavi ve reperfiizyon gerektiren bazi vakalarda, EKG ile tan1 koymak

daha zor olabilir.

Sol dal blogu varliginda AME' nin EKG tanis1 zordur, ancak ST-segmentinde belirgin
ylikselme veya diisme var ise bazi durumlarda miimkiin olabilir. Teshise yardimci olmak i¢in
biraz karmasik algoritmalar onerilmistir ancak teshis kesinligi saglamamaktadir. Pozitif QRS
kompleksi olan derivasyonlarda > Imm ST segment mevcudiyeti, tikali bir koroner arterin
sebebiyet verdigi giivenilir bir AME gdstergesidir (32). Global Use of Strategies to Open
Occluded Coronary Arteries 1 calismasindaki EKG verilerinin analizi sonucunda sol dal blogu

morfolojisi altinda ST segment elevasyonunu belirlemek icin %98 spesifite ve %88 pozitif

prediktif degere sahip kriterler yayinlandi (SGARBOSSA Kriterleri) (33).
Elektrokardiyografik kriterleri;
e ST segment elevasyonu >1mm QRS kompleksi ile konkordansi olmasi 5 puan
e ST segment depresyonu >1mm V1 V2 V3 derivasyonlarinda olmasi 3 puan

e ST segment elevasyonu >5mm QRS kompleksi ile diskordans olmasi 2 puan
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Toplam puan 3 ve iizerinde AME tanist alir (33).

Son Avrupa Kardiyoloji Dernegi kilavuzunda bu kriterlere yer verilmemistir. Klinik
olarak devam eden miyokart iskemisi varliginda, hastalarin EKG' sinde mevcut olan sol dal
blogu morfolojisinin eskiden var olup olmadigina bakilmaksizin STYME' ye benzer bir sekilde
yonetmek gereklidir fakat klinik olarak desteklenmeyen sol dal blogu yeni geligse dahi,
miyokart iskemisi i¢in 6ngoriicii degildir (31). Sag dal blogu ile presente olan AME hastalarinda
transmural iskemi tespiti zor oldugundan progozlari daha kotiidiir. Bu nedenle, EKG' de sag dal
blogu varliginda kalict iskemik semptomlar ortaya ¢ikmis ise primer anjiografi stratejisi
disiinilmelidir (31, 34). Hastada pacemaker bulunusu, ST segment degisikliklerinin
yorumlanmasini dnleyebilir. Eger, hasta ventrikiiler pace bagimlist degil ise, kalp pilinin bazal
ritmi  diistirilerek hastanin kendi EKG kayitlar1 degerlendirilebilir. V1 veya AVR
derivasyonunda ST yiikselmesi ile birlikte sekiz veya daha fazla yilizey derivasyonunda 1 mm'
den fazla ST ¢okmesi olan 6zellikle de hemodinamik agidan stabil olmayan hastalarda, ¢ok

damar hastalig1 ya da sol ana koroner arter tikanikligina bagli iskemi diistiniilmelir.

2.2 Akut Miyokart Enfarktiisii Tanisinda Kullanilan Biyobelirtegler

Kardiyak biyobelirtecler, olasi kardiyak iskemi diisiiniilen tiim basvurularda ilk
degerlendirmeyi takiben rutin olarak ¢alisilmasi gereken kan tetkikidir. Hasarlanan miyokarttan
saliman biyobelirtegin, salimimi, diffiizyonu ve dolasima gegmesi vakit aldigindan Gtiirti
STYME hastalarinda reperfiizyon tedavisi baslatmak i¢in sonuglar beklenmemelidir. AME
tanimint dogrulamak ve enfarkt sahasinin genisligini 6ngdérmek amaci ile O6nem tasiyan
kullanim amacina sahiptirler. Hastanin semptomlari, klinik degerlendirmesi miyokart iskemisi
icin diisiik olasilikli ise ve semptomlarin baslangicindan itibaren uzun zaman ge¢mis ise kan
sonuglarint beklemek ve sonug olarak negatif bir toroponin degeri gereksiz bir acil anjiografi

isleminin yapilmasini onleyebilir.

Iskemi sonras1 zarar géren miyosit igerisinde, sarkolemmal zar biitiinliigii bozularak
hiicre icerisindeki kardiyak biyobelirte¢ olarak kullanilan molekiiller kardiyak intertisyuma
dogru diffiizyona ugrarlar. Diffiizyona ugrayan bu molekiiller, infarkt sahasindaki lenfatik ve

vaskiiler yapilar ile dolagima katilirlar. Protein ve enzimlerin molekiiler boyutu ve subselliiler
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yerlesimleri, gelisen miyosit hasar1 sonrasi dolagima ge¢me siirelerini etkilemektedir.
Molekiiliin hiicre i¢i dagilimi g¢ekirdek veya mitokondri icinde ise dolasima gegis siireleri

uzamaktadir. Yapisal proteinler matrikste biriktikten sonra hiicre disina atilirlar (35).

Ik defa, 1954 yilinda kardiyak biyobelirte¢ olarak aspartat aminotransferaz (AST)
kullanildi. AST karaciger, kalp, iskelet kasi, beyin ve bdbreklerde bulunan bulunan bir
enzimdir. Kardiyak dokuya o0zgiinliigi diisiik oldugu icin miyositlerin hiicresel hasarinin
tanisini1 koymada artik kullanilmamaktadir (36). 1959 yilinda, iskelet kas hasarini gosteren total
kreatin kinaz (CK) kullanilmaya baglandi. Bunu takiben 1960' I1 yillardan sonra oksidasyonu
katalize eden laktat dehidrogenaz (LDH) enzimi AME tanisinda klinik kullanima girdi. Diinya
Saglik Orgiitii, 1979 yilinda AME tanis1 icin biyobelirtec bilesenleri olarak CK, AST ve LDH
kullanimini énermistir. Immiinoserolojik ydntemlerin bulunmasi ile 1980' li yillardan sonra

miyokart hasarini géstermede bu enzimler 6nemini yitirdi (36).

AME teshisinde ideal bir biyobelirteg, miyokart dokusuna 6zgiin olmali ve miyokart
dokusunda yiiksek konsantrasyonda bulunmalidir. Miyosit hasar1 sonrasi, dolagim sistemine
gecisi hizli olmal1 ve dolagim sisteminde uzun siire kalabilmelidir. Ayn1 zamanda dolasimdaki

biyobelirte¢ diizeyi, hasar géren miyokart alani ile dogru orantili olarak artig géstermelidir (37).

2.2.1 Kreatin Kinaz/ CK-MB

CK, mitokondriyal fosfat transportunda gorev alan sitozolik bir proteindir. ATP aracili
kreatin fosforilasyonunu geri doniigiimlii olarak katalize eder. CK, M ve B olmak iizere iki
farkll izomer ile birlikte ti¢ farkli izoenzimi (MM, MB, BB) bulunur (38). CK tiim kas
dokusunda bulundugundan, miyosit hasari igin spesifik degildir. Bununla birlikte, CK — MB
miyokart dokusuna nispeten daha spesifik olup, miyosit hasar1 gelistikten 4 — 6 saat icerisinde
serumda Olctilebilir diizeye ulasir. Bazi olgularda bu siire 12 saate kadar uzayabilir. CK — MB
seviyeleri iskemi sonrasi 36 ila 48 saat i¢erisinde bazal seviyesine geri doner. CK — MB iskelet
kasinda da mevcut oldugu i¢in iskelet kasi hasari mevcut oldugu durumlarda dikkat ile
yorumlanmalidir. Baz1 merkezlerde, iskelet kasi hasari ile karigsmasin1 6nleme i¢in CK / MB
oranina bakilmistir, fakat bu oranin miyokart hasar ile iliskin duyarlilik ve 6zgilinligi
gosterilmemistir. CK — MB seviyesi, miyokart iskemisinden siiphelenilen ve iskelet kasi

yaralanmasindan veya hastaligindan siiphelenilmeyen durumlarda kullanilabilir. CK — MM
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miyokart dokusunda en sik rastlanan izoenzim olmasina karsin, CK — MB' nin miyokart
dokusuna 6zgiinliigii daha yiiksektir. Iskelet kasinda toplamda bulunan CK' nin % 5'i CK —
MB' ye aittir (39).

2.2.2 Miyoglobin

Miyoglobin, kalp kasi, iskelet kasi1 ve bazi diiz kas hiicrelerinin sitozoliinde bulunan
oksijen baglama 6zelligine sahip diisilk molekiil agirligina sahip bir hem proteinidir. Diisiik
molekiiler agirliga sahip olmasi, iskemi durumunda daha kisa siirede dolasima gecerek AME'
nin erken doneminde yliksek duyarlilik saglar (40). 30 dakika ila 2 saat icerisinde dolagima
gecer, 6 — 9 saat icerisinde pik degerine ulasir ve 36. saate kadar dolasimda bulunur (40). AME'
nin erken dénemlerinde CK, CK — MB ve hatta troponin enziminden daha duyarildir (41).
Gogiis agrisi ile acil servise basvuran hastalarda yapilan bir ¢alismada, semptom basladiktan 2
saat sonra serumdaki miyoglobin seviyeleri 6l¢iilmiis ve miyoglobinin iskemi saptamada % 100
' e yakin bir duyarliliga sahip oldugu ortaya konmustur (42). Semptom baslangicindan sonraki
erken siirecte, ilk bir saatte ise gii¢lii negatif ongordiiriiciiliige sahiptir. Kas iskelet sistemini
etkileyen hastaliklar, agir egzersiz, kas ici enjeksiyonlar, toksin maruziyeti ve ndromuskiiler
rahatsizliklar serum miyoglobin degerlerinin artmasina neden olurlar. Miyoglobin, AME
tanisinda Ozellikle erken donemde oldukc¢a duyarli olmasina ragmen, kas iskelet sistemini
etkileyen hastaliklarda, miyokart iskemisi disindaki nedenlerle de serum diizeylerinin artmasi

Ozgiinliigiinii diisiirmektedir (43).

2.2.3 Troponin

Troponin, iskelet ve kalp kasinda kontraksiyonu saglayan aktin ve miyozin proteinleri
arasindaki etkilesimi saglayan diizenleyici bir proteindir. Aktin ve miyozin proteinlerinin
kalsiyum iyonu ile etkilesimi troponinler sayesinde diizenlenir. Troponin I, troponin T ve
troponin C olmak iizere ili¢ formu mevcuttur. Troponin C, kalsiyuma baglanma bileseni;
troponin T, tropomiyozin baglanmasina aract ve troponin I inhibe edici proteindir (44).
Troponin I sadece miyokart dokusunda bulunurken, troponin T kii¢ilik bir miktar da olsa iskelet
kasindan da salinir. Troponin C izoformu diger kas gruplarinda da bulundugu i¢in, kardiyak
dokuya 6zgiinliigli diisiiktiir. Troponin T ve troponin I izoformlari, kalp kasinda bulunan bazi
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genetik dizilimlerden sentez edildigi i¢in miyosit nekrozu i¢in oldukca 6zgiindiir. Troponin T
biiyiik oranda miyokart hiicresi i¢inde kontraksiyon flamanlarina bagli formda bulunur ancak
%3- 5 kadarlik kiigiik bir boliimii de sitoplazmada serbest halde bulunur. Bu sebepten iki
asamali salinimi1 vardir. Oncelikle, sitoplazmada serbest bulunan proteinler, daha sonrasinda ise
kontraktil elemanlara bagli formu salmir. iki asamali salinim erken dénemde dolasimda daha
az enzim olmasini ve enzimin dolasimda daha uzun siire boyunca 6l¢iilebilmesine olanak tanir
(44). Miyokart iskemisi sonrasi 3 — 12 saat icerisinde troponin T, 6 — 12 saat igerisinde ise
troponin I dolagimda yiikselmeye baslar. Her iki protein de zirve degerine 24. saatte ulagir.
Troponin T 14 giin kadar, troponin I ise 10 giin kadar dolagimda bazal seviyenin lizerinde
oOlciilebilir (45). Hasta ile ilk tibb1 temasta alinan troponin degeri, eski testlere gore yapilan
caligma Onerilerine gore 6 ila 12 saat igerisinde ve semptom tekrar1 olur ise hemen arkasindan
tekrarlanmalidir. Ancak daha yiiksek duyarliliga sahip troponinler ile yapilan ¢alismalarda bu
stireyi birkag saate indiren yaklagim stratejileri mevcuttur. Cok yiiksek duyarlhilifa sahip
troponin kitleri 2017 yilinda ilk kez klinik kullanim i¢in onay almislardir. Troponin
seviyelerinde koroner arter hastaligi disinda bazi durumlarda artis izlenebilir. Bu durumlar

asagidaki tabloda listelenmistir (46).

Tablo 1: Troponin kan diizeylerini yiikselten akut koroner sendrom harici sebepler

Miyokardit Gogiis travmasi Konjestif kalp yetmezligi
Amiloidoz/Sarkoidoz Sepsis Akut norolojik hadiseler
Pulmoner emboli Kronik bobrek yetersizligi [lag toksisitesi

Pulmoner hipertansiyon Kardiyovaskiiler cerrahi Hipertrofik kardiyomiyopati

STYME hastalarinda ana amag reperfiizyonu miimkiin olan en kisa zamanda tekrar
saglamaktir. Glincel kilavuzlarda, semptom baslangicindan itibaren 12 saat igerisinde bagvuran

ve devam eden iskemi semptomu olan hastalarda (I - A) ve 12 — 24 saat igerisinde basvuran
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devam eden iskemi bulgusu, hemodinamik bozukluk veya hayati tehdit edici aritmisi olan

hastalara (I — C) kanit diizeyleri ile reperfiizyon tedavisi uygulanmasi tavsiye edilmektedir (31).
2.3. Koroner Arter Hastalig1 Risk Faktorleri

Aterosklerotik siirecin gelisimi KAH ve buna bagli olarak AKS gelisiminin
fizyopatolojik temelini olusturmaktadir. Gelisme c¢aginin baslarindan itibaren gelisen
aterosklerotik siirecin baslangicinda uzun bir asemptomatik donem mevcuttur. Bu donemde
cevresel ve genetik faktorler ile etkilesebilen cok sayida kardiyovaskiiler risk faktorii 6nem
teskil etmektedir (47). Multivaryant analizler ile etkilinligi istatistiksel olarak gosterilebilen risk
faktorleri major risk farktorii olarak adlandirilir ve ateroskleroz gelisiminde 6nemli bir yere
sahiptir. Ileri yas, dislipidemi, sigara, yiiksek kan basinci, aile dykiisii, diyabetes mellitus (DM),
obezite ve sedanter yasam major risk faktorii olarak tanimlanmis olup, bu risk farktérlerinden
bazilar1 kisisel cabalar ile degistirilebilir veya degistirilemeyen risk faktorleri olarak ikiye
ayrilir. Risk faktorlerindeki azalma, kardiyovaskiiler olay sikliginda azalmanin yani sira gelisen
herhangi bir olay sonucu mortalite ve morbidite risklerinde de azalmaya imkan saglamaktadir
(48). Bu risk faktdrlerini azaltmaya yonelik ¢abalar, toplam kardiyovaskiiler olay sikliginin da
azalmasini saglamaktadir. Risk faktorlerinin azaltilmasi hem primer hem sekonder korumada

her hastada miimkiin olan en etkin bir bicimde saglanmasina gayret edilmelidir.
2.3.1 Yas

Yas, kardiyovaskiiler hastaliklarin gelisiminde en Onemli risk faktorii olup, her
yasanilan 10 y1l kardiyovaskiiler hastalik riskini 3 kat kadar artisina neden olmaktadir. Yapilan
caligmalara gore koroner arter okliizyonuna bagli meydana geln dliimlerin % 82' si 65 yas
iizerinde meydana gelmistir (49). Amerikan Kalp Dernegi kilavuzlarinda erkeklerde 45 yas ve
iizeri, kadinlarda 55 yas ve lizeri ateroskleroz i¢in risk faktorii olarak kabul edilmistir. Artan
yas ile birlikte arteriyel yapilarin cidarinda bazi mekanik ve yapisal degisiklikler olmaktadir bu
da arteriyel elastikiyetin kaybina ve damar kompliansinin azalmasina neden olarak ateroskleroz

gelisimini ve takiben KAH' na zemin hazirlamaktadir (50).
2.3.2 Cinsiyet

Yapilan caligmalarda erkeklerde goriilen koroner kalp hastalig1 insidans oranlari, 10 yas
daha yasli olan kadinlar ile ayn1 izlenmistir (51). 55 yasindaki bir kadin, 45 yasindaki bir erkek
ile ayni risk diizeyine sahiptir. Bir c¢alismada, cinsiyet farkliliklarinin kardiyovaskiiler
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hastaliklarla iligkili riskin neredeyse yarisini agikladigina iligkin sonuglar bildirilmistir (51).
Son yillarda, kardiyovaskiiler olay sebebi ile mortalite oranlar1 erkek cinsiyette kadinlara gore
daha belirgin azalma izlenmis olup, Ozellikle ileri yas kadinlarda kardiyovaskiiler olay
oranlarinda artig goriilmiistiir (52). Menopoz sonrast dstrojen iiretimindeki azalma ile birlikte,
diisiik yogunluklu lipoprotein (LDL) ve toplam kolesterol seviyelerine artis yiiksek
yogunluluklu lipoprotein (HDL) seviyelerindeki diisiis, kadinlardaki lipid metabolizmasinin
daha fazla aterojenik hale gelmesine sebep olur. Ayni zamanda, ileri yas grubundaki kadinlarda
artan obezite siklig1 sebebi ile sistolik hipertansiyon ve DM artan siklikla goriilmektedir. Tiim
bu risk faktori siklik ve yogunlugundaki artis menapoz sonrasi kadin cinsiyette kardiyovaskiiler

risk artisinin sebebi kabul edilmektedir (53).
2.3.3 Aile Oykiisii

Calismalarda birinci dererce akrabalardan 55 yasin altindaki erkeklerde ve 65 yasin
altindaki kadinlarda koroner arter hastalig1 dykiisii olmasi, bireydeki kardiyovaskiiler hastalik
riskini klasik risk faktorlerinden bagimsiz olarak {li¢ kata kadar arttirdigi gosterilmistir (54).
Kiictik ¢apli genetik ¢alismalar ile tek niikleotid polimorfizminin kardiyovaskiiler hastaliklarla
arasinda baglantilar bulunmustur fakat aradaki iliski tam olarak anlagilamamistir (55). DM,
Hashimato, Guatr ve ailesel dislipidemiler de kardiyovaskiiler agidan risk teskil eden ayni

zamanda ailevi kalitimi olabilen hastaliklardir (56).
2.3.4 Sigara

Glinlimiizdeki Onlenebilir olan oliimlerin %50" sinden sigara tiiketiminin sorumlu
oldugu tahmin edilmektedir ve sigara tiikketimi sebebi ile kaynaklanan 6liimlerin yarisindan
daha fazlas1 kardiyovaskiiler hastaliklardan kaynaklanmaktadir (57). Sigara tiiketimi, koroner
arter hastalig1 gelisimi i¢in en yaygini ve ayn1 zamanda degistirilebilir olan bir risk faktoriidiir.
Sempatik sistem aktivasyonu ile birlikte kan basincinda artis ve ayn1 zamanda aterotrombotik
olaylar1 tetiklemektedir. LDL oksidasyonunu arttir ve endotel i¢inde vazodilatasyon amagli
sentezlenen enzimlerin salintmini olumsuz etkiler. Caligmalarda, sigara kullanimin1 hemen
takiben endotel aracili nitrik oksit sentezinin azalmas1 gosterilmistir (58). Sigara tiiketimi, ayni
zamanda fibrinojen, homosistein, yiiksek duyarliliga sahip C reaktif protein (hsCRP), hiicreler
aras1 adezyon molekiilii (ICAM — 1) diizeylerinde yiikselme ile birlikte enflamatuar etkinligi
arttirir (59). Giinde 20 ve {izerinde sigara tiiketimi erkeklerde 3 kat, kadinlarda ise 6 kat AME
riskinde artiga sebep olmaktadir. Tiiketilen sigara adedindeki artis ile birlikte risk dogru orantili
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olarak daha da artmaktadir. Pasif sigara tiiketimi masum olmamak ile birlikte, ¢calismalarda
koroner arter i¢indeki endotel fonksiyonlarni bozarak, maruz kalmayanlara oranla 1.25 kat
kardiyovaskiiler hastalik riskini arttirdigi ifade edilmistir (60). TEKHARF ¢alismasinin
sonuglarina gore sigara tiikketimi iilkemiz i¢in en yaygin risk faktorii olup, sigara tiiketimi

birakildiktan bir y1l sonra goreceli olarak risk igmeyen birin diizeyine inmektedir (61, 62).

2.3.5 Hipertansiyon

Hipertansiyon prevelanst son yillarda giderek artan ve cogu zaman uzun yillar
semptomatik bulgu vermeden ilerleyen sessiz bir risk faktoriidiir. Calismalarda hem sistolik
hem de diyastolik han basincinin kardiyovaskiiler mortalite ve morbidite ile direkt olarak iligkili
oldugu gosterilmistir (63). The Effect of Potentially Modifiable Risk Factors Associated with
Myocardial Infarction (INTERHEART) calismasinin verilerine gore ilk kez AME ge¢iren
bireylerin %18' inde hipertansiyon saptanmustir (64). Hipertansif bireylerde, KAH normotansif
olanlara gore 2 — 3 kat sik izlenmektedir (64). Yiiksek kan basincina uzun siire maruz kalan
vaskiiler yapilar ile endotel fonksiyonu bozularak oksidatif stresi artar ve ayni zamanda
miyokart oksijen ihtiyaci da artar. Sistolik kan basincinda elde edilen 5 — 6 mmHg diisis,
serebrovaskiiler olay riskinde % 38, KAH gelisme riskini ise % 16 oraninda azalma
saglamaktadir (65). Caligmalardan elde edilen verilere gore, sistolik kan basincinda 20 mmHg,
diyastolik kan basincinda ise 10 mmHg yiikselme kardiyovaskiiler nedenli mortalite gelisimi

riskinde 2 kat artisa sebep olmaktadir (66).

2.3.6 Diyabetes Mellitus

DM tanili hastalar ve bireylerde insulin direnci, insulin saliniminda artis olmasi
kardiyovaskiiler hastaliklar agisindan énemli bir majér risk faktoriidiir. Ileri glikolizasyondan
elde edilen son iiriinler damar cidarindaki endotel ve diiz kas hiicrelerinin fonksiyonlarin
etkileyerek, ateroskleroz i¢in kritik dneme sahip l16kosit adezyonunun arttirdigr izlenmistir.
Ortamda artan enflamasyon ve koagiilasyona yatkinlik sebebi ile trombosit agregasyonu artar,
nitrit oksit aracili vazodilatasyon bozulur. Bu hasta grubunda AME fizyopatolojisi olarak
endotel erozyonu ve buna bagli gelisen koroner tromboz oldugu yoniinde kanitlar mevcuttur
(67, 68). DM hem ana vaskiiler yapilardaki vaskiiler endotele hem de mikrovaskiiler diizeyde
ciddi aterosklerotik yiik getirmektedir. INTERHEART caligmasi verilerine gore ilk kez AME
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geciren hastalarin epidemiyolojik incelemesinde %10 oraninda DM saptanmistir (64).
Demografik olarak 6zdes bireylerden segilen, DM' si olan ve olmayanlar karsilastirildiginda
DM' si olan bireylerde diger gruba gore 2 ila 4 kat kardiyovaskiiler hastalik riskinde artig
goriilmiistiir (69). DM tanil1 hastalarin takibinde etkin kan basinci kontrolii ve siki dislipidemi

tedavisi kardiyovaskiiler olay sikliginda azalmaya yol agmaktadir (70).

2.3.7 Hiperlipidemi

Yapilan ¢alismalar ile dislipidemi ve yliksek kolesterol diizeylerinin kardiyovaskiiler
hastalik gelisimini artisa sebep oldugu giiniimiizde bilinmektedir. Yiiksek serum LDL ve total
kolesterol diizeyleri ile diisiik HDL diizeyleri ateroskleroz gelisimi ic¢in birer major risk
faktoriidiir. Ailesel olarak homozigot hiperlipidemisi olan veya LDL reseptorlerinde mutasyon
tastyicist olan bireyler yasamlarinin ilk dekatlarindan itibaren yaygin ateroskleroza maruz
kalirlar (71). INTERHEART calismasinin verilerine gore ilk kez AME geciren hastalarda % 49
oraninda dislipidemi izlenmistir (64). Dolasimda plazma igerisinde kolesterol, LDL araciligi ile
taginir. Dolagimdaki total kolesterolii ve LDL degerinin diismesi ile kardiyovaskiiler hastalik
riski ters iliski icerisindedir. Yapilan ¢alismalarda LDL kolesterol seviyesindeki her 1.0 mmol/
L' lik disiise karsin, AME insidansinda ve mortalite ile sonlanan kardiyovaskiiler hastalik
riskinde %20' ye yaklasan oranda diisiis izlenmistir (72). Kardiyovaskiiler hastalik insidanslar1
ile aralarinda hiperkolesterolemi kadar gii¢lii bir iliski bulunmasa da hipertrigliseridemi de bir
ateroskleroz i¢in risk faktoriidiir. HDL kolesterol ile KAH arasinda ters iliski bulunmaktadir.
Serum plazmasindaki saglanan her 1 mg/dL' lik HDL kolesterol artis1 bireyin total
kardiyovaskiiler riskinde ortalama %2 — 3' liik bir azalma saglar (73). LDL kolesterolii statinler
vasitast ile azaltan ¢ok sayida genis capli klinik ¢alilmada kardiyovaskiiler olaylarda azalma

oldugu bildirilmistir (72).
2.3.8 Obezite

Obezite, hem kardiyovaskiiler hastaliklar ve hem de serebrobaskiiler olaylar i¢cin major
risk faktorlerinden biridir. Viicut agirliginin boyun karesine bdliinmesi ile beden kitle indeksi
elde edildir. Yetigkinlerde beden kitle indeksinin >30 kg/m2 olmasi obez olarak tanimlanir.
Amerikan Kalp Hastaliklar1 Dernegi kardiyovaskiiler sistemin sagli1 agisindan yetigkinlerde

beden kitle indeksinin <25 kg/m2 olmasint Oneriyor (74). Kardiyovaskiiler riski viicut
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agirhigindan daha ¢ok yag dokusunun bel g¢evresi agirlikli olarak birikmesi arttirmaktadir.
Diinya Saglik Orgiitii bel cevresinin erkeklerde 94 cm, kadinlarda ise 80 cm altinda tutulmasini
onermektedir (75). Ulkemizde yapilan TEKHARF calismasinin verilerine gore 30 yas iistii
bireylerde obezite siklig1 erkeklerde %21, kadinlarda ise %43 olup, oranlar yillara gére artma
egilimi gostermektedir (76). Obezite dogrudan ateroskleroz progresyonu arttirarak ve bunun
yaninda insiilin direnci, hipertansiyon goriilme olasiligini arttirtp, lipid metabolizmasinda
bozulmalara yol agarak ayni zamanda enflasmasyonu tetikleyerek kardiyovaskiiler risk artisina
yol acar. Beden kitle indeksinde azalma, insiilin duyarliligini azaltip, kan basincini ve serum

kolesterol seviyelerini azaltarak mekanizmanin terse gevrilmesini saglar.

2.3.9 Fiziksel Inaktivite

Yeterli fiziksel aktivite haftada 5 kez 30 dakikadan az orta derecede veya haftada 3 kez
20 dakikadan az kuvvetli aktvite olarak tanimlanir. Yetersiz fiziksel aktivite, diinya ¢apinda
Oliime sebebiyet veren en sik 4. risk faktoriidiir. Haftada toplamda 150 dakikalik orta derecede
fiziksel aktivitede bulunan yetiskinlerde koroner arter hastalig: riski, yapmayanlara gore tigte
bir oraninda azaldig1 izlendi (77). INTERHEART c¢alismasindaki ilk kez AME geciren hasta
poplilasyonu izlendiginde, hastalarin % 12' sinde bir risk faktorii olarak sedanter yasam oldugu

bildirilmistir (64).

Diizenli fiziksel aktivite, egzersiz kapasitesini arttirir, enflamasyonu ve endotel
disfonksiyonunu azaltir, lipid parametrelerini iyilestirir ve DM riskini azaltir. Egzersiz
miyositlerin oksijen ihtiyacini azaltir, koagiilasyon sistemini diizenler, kan basincini regiile

eder. Bu etkiler, fiziksel aktivitenin kardiyovaskiiler sisteme olan yararlarini agiklayabilir (78).

2.4.1 Miyokart Enfarktiisii Fizyopatolojisi ve Enflamasyon

AKS nadiren ateroskleroz dis1 sebeplerden meydana gelse de en sik olarak var olan bir
aterosklerotik plagin riiptiirii veya erozyonu ve buna bagli meydana gelen trombiis sonucu

meydana gelir. Koroner i¢i trombiis, vaskiiler yatagi kismen veya tamamen tikayabilir.

23



Tamamen tikamast durumunda transmural miyokardiyal iskemi meydana gelir ve hastanin

klinigine STYME olarak yansir (79).

Aterosklerotik plak, hayatin erken yaslarinda gelismeye baslar ve yillar boyunca yavas
olarak ilerler. Cogu plak yasam boyunca semptom vermeden kalir, bazilari ise damar
yatagindaki akimi bozarak kararli anjinaya sebebiyet verir. Bir kisim hassas plak ise, yirtilma
veya erozyona ugrayarak kararsiz hale doniisebilir ve iizerinde trombiis olusabilir. Olgularin
iicte birinde, 6zellikle erkek cinsiyette plak riiptiirii izlenir. Geleneksel risk faktorleri ve kronik
enflamasyon aterosklerotik plak gelisim siirecine katkida bulunur. Plagin yirtilmasi, trombosit
aktivasyon ve agregasyonunu tetikler ve bu olaylar trombiis formasyonuna zemin hazirlar.
Koroner i¢i akut trombiis olusumu, koroner arterdeki kan akimini engelleyerek miyokardin
oksijen arzini engeller ve okliizyonun siddeti ve siiresine gore gelisen iskemi sonrasi
miyokardiyal nekroz baslar (80). Total trombotik bir okliizyon ile STYME klinigine sebep olan
epikardiyal koroner arterdeki aterosklerotik plak genellikle daha kompleks ve diizensizdir.
Lezyondaki trombiis farkli oranlarda, trombosit, fibrin, eritrosit ve 16kosit i¢erir. Apoprotein B
iceren lipoprotein molekiilleri intimal tabaka igerisinde birikir ve transendotelyal bariyerin
islevinde bozulma ile lokal enflamatuar maddelerin salinimini arttirir. Endotel arter duvarindaki

kan ile temas eden yiizeyi olusturur ve ateroskleroz gelisiminde 6nemli bir rol oynar (81).

Riiptiire yatkin bir aterosklerotik plak ince fibroz kapsiil ile ¢evrilmis ve igerisinde lipid
ve enflamasyon hiicreleri ile dolu nekrotik ¢ekirdek ihtiva eder. Plak igerisinde asir1
enflamasyon olmasi, neovaskiilarizasyon, liimeni daraltan remodeling plagin riiptiir egilimini
arttiran O0zelliklerdir. Enflamasyon, ekstraseliiler matriksi yikan proteazlari, mast hiicrelerini ve
makrofajlar1 aktive eder. Bu yapisal egilimin disinda, koroner vazomotor tonus, sistolik kan
basinci, kalp hizi, viskozite, plazma kortizol ve epinefrin seviyeleri, mevsimsel degisimler,
sirkadiyen ritim gibi fizyolojik etkenler de plagin riiptiir riskini belirler (82, 83). Endotel hasar1
gelistikten sonra, subendotelyal alana ilerleyen makrofajlar LDL molekiillerini fagosite ederek
kopiik hiicrelerine donistiiriirler ve yagli ¢izgilenme adi verilen baslangi¢ lezyonunu
olustururlar. Ilerlemis plagin yanindaki képiik hiicreleri ile kapli endotelin yirtilmast sonucu bu
bolgede trombiis olusumuna yatkinlik dogurur. Monositik makrofajlarin sayisinin artmasi ince
fibroz kapsiil gelisimini hizlandirir. Diiz kas hiicreleri, intimal hasar gelistikten sonra fibroblast
benzeri gorev goriirler. Fibroblast benzeri gorev goren hiicreler, ekstraselliller matriks

sentezlerek plak stabilizasyonunu saglarlar. Kollajenden zengin plaklar, yaygin remodelling
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gostererek limeni daraltirlar. Eger, makrofajlar vaskiiler diiz kas hiicrelerinden baskin hale

gegerler ise, makrofaj aracili yikim baslar ve plak riiptiiriiniin baslangicini olusturur (84).

Aterosklerotik plak igerisindeki lipid ve hiicre icerigi, enflamasyonun baskinligi,
trombotik ve trombolitik denge tromboz derecesini belirler. Eger gelisen tromboz okliizyon
yaratmaz ise bir¢ok plak riiptiirii asemptomatik seyreder (85). Plagin doku ve lipid igerigi, plak
riptirinin siddeti, bolgedeki inflamasyonun derecesi, bolgedeki kan akimi ve hastanin
antitrombotik ve protrombotik dengesi gibi faktorler tromboz derecesinin kontroliinde
onemlidir (84).

Yapilan calismalarda, AME sebebi ile ex olan hastalar incelendiginde, olgularin %75
ine plak riiptiiriiniin, %25 ' ine ise plak erozyonun sebep oldugu goriilmiistiir (86). Her iki
durumda da bozulan endotel yilizeyinde lokal olarak protrombotik egilim artarak trombiis

birikimi izlenmekte ve biriken trombiis formasyonu damar okliizyonuna yol agmaktadir (86).

Damar okliizyonu sonrasi saniyeler icinde hipoksi ve adenozin trifosfat iiretiminde
duraksama goriiliir. Bozulan miyokardiyal kontraksiyon ve relaksasyon sonrasi 20. dakikadan
itibaren geri doniisiimsiliz miyosit hasar1 basglar. Miyosit hiicrelerinin nekrozu, okliizyon sonrasi
endokarddan epikarda dogru ilerler. Genellikle 4 — 6 saat Sonrasinda, revaskiilarizasyon
saglanmaz veya genis bir kolletaral ag1 mevcut degil ise nekroz tamamlanir. Enfarkt alaninin
merkezinde koagiilasyon nekrozu olusur. Iyilesme siirecinde vaskiiler konjesyon ve nekrotik
hiicrelerin fagositozu goriiliir. Iskemi sonrasi revaskiilarizasyonun saglanmasi ile hasarl
miyositlere hizli kalsiyum girisi olur. Genis enfark alani olan transmural enfarktin iyilesme
asamasinda koagiilasyon bantli nekroz goriliir (87). AME sonrasi, muhtemelen ventrikiiliin
remodelinginden sorumlu bir mekanizma olarak nekroz olmadan apoptoz ad1 verilen programli
hiicre 6liimii izlenir (88). Perflizyonu bozuk miyokard dokusunun, revaskiilarizasyonu ne kadar
hizli olur ise, reperfiizyon sonrasi kurtarilan miyokard dolu alaninin genisligi, okliizyonunun
stiresi, perfiizyonu bozulan miyokard dokusunun oksijen tiikketimi ve bolgenin kollateral ag1 ile
bagmtilidir. Enfarkt alaninda gelisen nekroz, hemoraji, kontraksiyon bantlar1 geri doniisiimsiiz
hasar gelistiginin gostergesidir. Enfarkt alaninin revaskiilarizasyonu gergeklestikten sonra ise
bolgedeki artan oksidatif stres ile intraselliiler protein yikimi artar ve kardiyak belirteglerin hizl

pik yapmasina sebebiyet verir (89, 90).

25



2.4.2 Enfarkt Alamin Lokalizasyonu ve Koroner Arter Anatomisi

STYME tanist alan hastalarda erken donemde yapilan anjiografilerde erfarkt iligkili
lezyon %90 siklikla total tikali olarak gorilmistiir (91). Bazt STYME hastalarinda spontan
tromboliz mekanizmasi ile total okliide damar rekanalize olur. Ayni zamanda tamamen okliide
olan bir arter her zaman STYME' ye neden olmayabilir. Kollateral damar agi, stenozun
lokalizasyonu, besledigi miyokart alan1 ve miyokart dokusunun canliligi, tikaniklik sonrasinda
gelisen klinik durumu belirler. STYME serilerinde ortalama %35 hastada sorumlu lezyon
izlenmez (91, 92). Bu hastalarda gegici trombosit agregasyonu, lizis siireci sonrasinda eriyen
emboli veya uzamis koroner vazospazm STYME' e neden olabilir. STYME' ye neden olan
lezyonlarin ¢ogu daha 6nceden koroner akimi bozmayan kritik olmayan plakli bolgelerden
kaynaklandigi goriilmiistiir. Bu da, STYME' nin patofizyolojisinde yer alan lipid yiiklii plagin
rliptiirli sonrasi yiizeyine oturan tikayici trombiis teorisini desteklemektedir (92). Sol ventrikiil
hipertrofisi, kronik hipoksiye sebebiyet veren hastaliklar ve koroner arterlerdeki akimi bozan
stabil plaklar sebebi kollateral gelisimini arttiran faktorlerdir. Geligsmis bir koroner kollateral
dolasim, herhangi bir okliide lezyon olusmasi durumunda distaldeki miyokart dokusunu

koruyarak, anevrizma ve nekroz gelisimini azaltir (93).

2.4.3 Sag Ventrikiil Enfarktiisii

Inferior ME tanis1 alan hastalarin ortalama yarisinda sag ventrikiil miyokart dokusu
etkilenmektedir. Bu hastalarda ¢ogunlukla septumun arka duvar1 ve inferior posterior duvarda
da transmural enfarkt izlenir. Otopsi ¢alismalarinda sadece %3 — 5 vakada izole olarak sadece
sag ventrikiiliin etkilendigi goriilmiistiir (94). Sag koroner arterde ateroskleroz daha az siklikla
goriilmesine bagli olarak sag ventrikiil enfarkti daha nadirdir. Ayrica, diisiik oksijen tliketimi
sebebi ile sag ventrikiil miyokard: iskemiye daha uzun siire dayanabilir ve revaskiilarizasyon
sonrasi bozulan kontraksiyon fonksiyonlar1 daha hizli toparlanir. Pulmoner hipertansiyon gibi
sag kalbin basinglarini arttirarak sag ventrikiil hipertrofisi gelisen durumlarda artan oksijen

ihtiyacina bagl olarak sag ventrikiil enfarktlar1 daha sik izlenir (95).
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2.4.4 Atriyum Enfarkti

Atriyal enfarktiisii gosteren EKG kriterleri prospektif ¢aligmalar ile kanitlanmis olmasa
da p dalgas1 morfolojisindeki degisiklikler, PR segment sapmasi, atriyal fibrilasyon (AF),
atriyal flutter (AFL) ve atriyoventrikiiler (AV) blok goriilmesi olast bir atriyal iskemi
bulgusudur. Eger PR segmentindeki degisim goz oniine alinir ise STYME olgularinin % 10'
unda atriyal enfakt eslik eder (96). Otopsi serilerinde, STYME hastalarinin %3.5" inde izole
atriyal enfarkt izlense de, genellikle atriyal enfarktiis ventrikiiler enfarktiise eslik eder (97).
Atriyal enfarktiis genellikle sag atriyumu daha sik etkiler ve en sik olarak atriyal appendikste
rastlanir. Atriyal enfarktlis sonrasi atriyum duvarlarinda riiptiir, atriyal aritmiler ve
tromboembolik olaylar goriilebilir. Genel yaklasim, ventrikiil enfartiisleri ile benzer olup

hizlica reperfiizyonun saglanmasidir (98).

2.4.5 Non Obstriiktif Akut Miyokard Enfarktiisii

Yeni bir tanim olarak acil serviste AME tanis1 almig fakat yapilan koroner anjiografide
kritik darlik saptanamamis hastalar1 kapsar. AME tani1 kriterlerini karsilayan hastalarin koroner
anjiografide lezyon saptanmamasi veya lezyonun < %350 darliga sebep olmasi durumu non-
obstriiktif koroner arterlerle birlikte miyokart enfarktiisii (MINOCA) olarak tanimlanir (99).
Takotsubo sendromu, dilate veya hipertrofik kardiyomiyopati, gizli koroner diseksiyon,
epikardiyal spazm, mikrovaskiiler spazm, yavas akim fenomeni, koroner emboli, faktor V
Leiden ve protein C/S yetmezligi gibi trombotik bozukluklar ve son olarak antikardiyolipin
antikorunun sebep oldugu arteriyel ve vendz piht1 olusumu gibi tiim klinik tablolar MINOCA
sendromu altinda incelenebilir. Calismalarda AME tanisi alan tiim hastalarin % 1 — 13 ' {iniin
MINOCA sendromu tanimina uydugu gosterilmistir (100). MINOCA sendromunda, her ne
kadar bir koroner arter okliizyonu olmasa da 1 yillik mortalitesi % 3.5 civarindadir (101).
MINOCA sendromundan siiphelenildiginde, etyolojiyi belirlemek i¢in koroner anjiografiye ek
tani testleri onerilir. STYME ile basvuran hastalarda, obstiirktif KAH ekarte edildikten sonra,
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duvar haraketi ve perikardiyal efiizyonu degerlendirmek i¢in ekokardiyografi yapilmalidir.
Kardiyak manyetik rezonans goriintiileme (MRG) semptomlar bagladiktan iki hafta igerisinde
miyokardiyal enflamasyon, skar ve fibrozis varligin1 gosterir ve etyolojik tanimlama igin
onemlidir (102). MINOCA sendromu tanisi alan hastalarda dogru etyolojik tanimlama yapilip,

tedavinin altta yatan etyolojiye gore planlanmasi gerekir.

2.4.6 Akut Miyokard Enfarktiisii Sonrasi Ventrikiil Fonksiyonu ve Remodeling

Epikardiyal arterlerde antegrad akimin kesilmesi sonucu miyokartin kontraksiyon
fonksiyonu bozulmaya ugrar ve ilk olarak dissenkronik kasilma izlenir. Dissenkroniyi takiben
iskemi ilerledikge sirasi ile hipokinezi, akinezi ve son olarak diskinezi meydana gelir. Etkilenen
miyokart alanin disindaki dokularda sempatik sistem aktivasyonuna ve Frank Starling
mekanizmasina bagli olarak hiperkinezi meydana gelir. Hiperkinetik haraket, enfarkt
bolgesinde diskinezi meydana getirmesinden dolay1 etkin bir kontraksiyon saglayamaz.
Epikardiyal arterde erken donemde revaskiilarizasyon saglanmis ise, iki hafta igerisinde
miyokardiyal dokuna meydana gelen stunning (sersemleme) ve nativ dokunun hiperkinetik
haraketi azalarak kaybolur (103).

Iskemik hasardan etkilenen miyokardin etkin pompa giiciinde azalma olur ve kardiyak output,
atim hacmi, kan basinc1 azalir sistol sonu voliim artar. Hemodinamik belirtecler, 6zellikle sistol
sonu voliim STYME hastalarinda mortalite tahmini i¢in giiglii belirtegtir (104). AME sonrasi,
miyosit nekrozuna bagli olarak miyokart dokusu incelir ve duvar stresi artar. Dilate olan
ventrikiilde renin anjiotensin aldosteron sistemi (RAAS) aktive olur. Bu sebepten dolay1
STYME klinigi ile bagvuran hastalarda kontrendikasyon yok ise vakit kaybedilmeden tedaviye
RAAS inhibitorleri eklenmelidir. Enfarkt sonrasi zamanla hiicresel infiltrasyon, 6dem ve
fibrozis baslar. Gelisen fibrozis miyokart dokusundaki paradoksik (diskinetik) haraketi

onleyerek sol ventrikiil fonksiyonlarini bir miktar arttirir.
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AME sonrasi ilk olarak diyastolik parametreler etkilenir. Birim zamandaki sol ventrikiil
basincinda azalma dP/dt ile olgiiliir ve miyokardin gevsemesindeki uzama ile birlikte negatif
deger azalir. AME' dan haftalar sonra sol ventrikiil diyastol sonu hacim artarak, diyastolik

basing normalize olur (105).

STYME hastalarinda koroner yataktaki tikanikliga bagli gelisen miyokart fonksiyon bozuklugu
ile birlikte sol ventrikiil atim hacmi azalir dolum basinglar1 artar. Atim hacmindeki diisme ile
birlikte koroner perflizyon bozulur bu da miyokart iskemisini arttirarak kisir dongiiye yol acar
(106). Ayn1 zamanda enfarktiise sekonder olan sistemik enflamasyon ile salinan sitokinler
vaskiiler direnci diisiiriir sistemik vazodilatasyona neden olur. Sol ventrikiil i¢inde artan sistol
sonu reziduel hacim 6nytikii arttirir. Laplace kanunlarina gore sol ventrikiildeki gerilme, daha
yiksek duvar gerimi yaratarak hem ardyiikii arttirir hem de miyokardiyal oksijen tliketimi

artarak iskemi derinlesir (107, 108).

STYME' nin sonucu olarak hem enfarkt bolgesi hem de disarisinda kalan miyokart
yapisal ve fonksiyonel degisim gosterir, bu degisimlerin tiimiine yeniden sekillenme
(remodeling) adi verilir. Bu stiregteki degisim nihai ventrikiil fonksiyonunu ve hastanin
prognozunu belirler. Enfarkt bolgesindeki incelme ve nativ miyokarttaki hipertrofi ile beraber,
ventrikiiler basing, duvar stresi yeniden sekillenmeyi etkileyen ana faktorlerdir (109). Miyosit
nekrozu ile birlikte, enfarkt bolgesinde kollejen igeren skar dokusunun olusumu onarici
degisiklerin baslangicidir. Kas demetlerinin enfarkt yiizeyindeki miyosit sayisinin diismesine
neden olan birbiri lizerinde kayma hareketi yapmasi enfarkt alan1 disindaki miyosit dizilmini
bozar ve enfarkt alaninin genislemesine sebebiyet verir. Bu genisleme, enfarkt alanindan
salgilanan sitokinler ve onlarin yarattigi enflamasyon miktar ile orantilidir. Enfarkt alanin
genislemesi ventrikiil remodelinginde 6nemli rol oynar ve hem yiiksek mortalite hem de yiiksek
oranda kalp yetmezligi, ventrikiiler anevrizma gibi non fatal komplikasyonlara sebep olur.
STYME sonrast erken donemde glukokortikoidler ve nonsteroidal antiinflamatuvar ilag
kullanim1 ventrikiiliin incelmesini, enfarkt alanin genislemesini ve skar olusumunu arttirir
(110). Erken donemde revaskiilarizasyon, enfarkt boyutunu ve yeniden sekillenmeyi azaltmada
yararli etkinlik gozterir. RAAS inhibitorleri ise mekanizmayr inhibe ederek miyokart
dokusunun korunmasina katkida bulunur. Ayni1 zamanda, spironolakton benzer etki géstererek

asir1 fibrozis olusmasi 6nler ve ventrikiiler aritmi sikligini azaltir (111).
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2.5 Tedavi

2.5.1 Reperfiizyon Stratejisi Se¢cimi

STYME klinigi olup semptomlarin baglamasindan 12 saat igerinde bagvuran hastalarda
en kisa silirede reperflizyon icin uygun strateji se¢imi yapilmalidir. Randomize kontrollii
caligmalara gore primer PKG' nin gecikme siiresi ile fibrinolitik tedavininki benzer ise, primer
PKG fibrinolitik tedaviye gore 6liim, tekrarlayan enfarkt ve inme agisindan uistiindiir (112, 113).
Bununla birlikte, primer PKG' nin gecikebilecegi zamanlarda ilk tercih primer PKG yerine
fibrinolitik tedavi olmal1 ve hizli bir sekilde baslatilmalidir. Farkli ¢alismalarin planlanlanmasi
sirasinda gecikme zamani olarak farkl stirelen kullanilmistir. Farkli olarak calisilan gecikme
stirelerinin primer PKG' nin avantajlarin1 azaltma derecesi tartismalara konu olmustur. Primer
PKG ile iliskili siire bazli gecikme sonrasi yasanacak olumsuzluklarin incelendigi genis ¢apl
caligmalarin analizlerinde, gecikme siiresi olarak genellikle 60, 110 ve 120 dakika kullanilmistir
(114, 115, 116). PKG' nin fibrinolize tercih edilecegi net bir sinir belirleyecek giincel bir kanit
olmamasina karsin Avrupa Kardiyoloji Dernegi, STYME tanisindan PKG aracili reperfiizyona
kadar (enfarkt iligkili arterin tel ile gegilmesi) gegmesi gereken azami siireyi 120 dakika olarak
belirlemistir (31). Bu siirenin asilacagi durumlarda reperfiizyon stratejisi eger kontrendikasyon
yok ise fibrinolitik olarak se¢ilmelidir ve STYME tanis1 konulduktan sonra 10 dakika igerisinde
bolus fibrinolitik enjeksiyonu gergeklestirilmelidir. Bu siire 'Strategic Reperfusion Early after
Myocardial Infarction' (STREAM) calismasinin ortalama bolus fibrinolitik uygulama siiresi
olan 9 dakika esas alinarak mevcut kardiyoloji kilavuzlarinda belirtilmistir (117). Bu siire eski
kardiyoloji kilavuzlarinda 30 dakika olarak yer almaktadir fakat 30 dakikanin baslangici
STYME tanis1 konulmasi sonrasi yerine ilk tibb1 temas sonrasidir (118). STYME tanis1 hasta
hastaneye ulasmadan 6nce konulmus ve fibrinolitik stratejisi secilecek ise, tedaviye baslanma
siresini kisaltmak amaci ile hastaneye ulasilmadan Once bolus fibrinolitik tedavisi
uygulanilabilir. Bolus tedavi sonrasi hastalar en kisa siirede, PKG yapilabilen bir merkeze sevk
edilmelidir. Fibrinolitik tedavi sonrast 60 — 90 dakika icerisinde EKG' deki ST segmen
elevasyonu %50' den fazla gerilemez ise tedavi basarisiz olarak adlandirilir. Fibrinolitik
tedavinin basarisiz olmasi, devam eden gdgiis agrisi, hemodinamik veya elektriksel instabilite

durumunda miimkiin olan en kisa siirede acil PKG uygulanmalidir. Fibrinolitik tedavinin
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basarili olmast durumunda 2 — 24 saat icerisinde erken PKG oOnerilir (119, 120). Hastanin
basvurusu aninda ¢ekilen EKG' de iskeminin devam ettigine yonelik bir kanit veya dinamik ST
degisikligi, devam eden gogiis agrisi ya da devam eden gogiis agrisi ile birlikte kalp yetmezligi
bulgulari, kardiyojenik sok ve malign aritmi mevcut ise semptomlarin baglangicindan sonra 12
saatin iizerinde zaman gecmis olsa dahi hastanin primer PKG endikasyonu mevcuttur.
Asemptomatik hastalarda semptom baglangicindan 12 — 48 saat sonra yapilan primer PKG ve
konservatif tedaviyi karsilastiran genis capli randomize kontrollii calismalarda miyokart
dokusunun korunmasi ve 4 yillik sag kalim agisindan primer PKG daha {istiin izlenmistir (121,
122). Sorumlu damar okliizyonu sonrasi stabil seyreden hastalarda 3 — 28 giin sonra yapilan
PKG, medikal tedavi kolu ile karsilastirildiginda klinik sonlanim agisindan her hangi bir fayda
saglamadagi, benzer sonlanim oranlari izlendigi bildirilmistir. Sorumlu lezyonun ge¢ evrede
yeniden revaskiilarizasyonu genis ¢apli kontrollii randomize ¢alismalarin meta analizlerinden
elde edilen verilere gore medikal gruba ilave fayda saglamadig: goriildii (123, 124). Bu nedenle,
semptomlarin baslamasindan 48 saat sonra, asemptomatik olan hastalarda rutin PKG
onerilmemektedir. Bu hastalarda yonetim kronik total okliizyon gibi planlanmali ve sorumlu

lezyon alaninda canlilik ve/veya iskemi arastirilmasi yapilmalidir.

2.5.2 Primer Perkiitan Koroner Girisim

STYME ile bagvuran ve fibrinolitik tedavi uygulanmamis hastalarda yapilan perkiitan
girisim primer PKG olarak adlandirilir. Hasta eger primer PKG yapilan bir merkeze bagvurur
ise son giincel kilavuzlara gore bagvuru anindan, sorumlu lezyonun tel ile gecilmesine kadar
gecen tavsiye edilen siire 90 dakikadir (31). Eger, hasta baska bir merkezden sevk ediliyor ise,
telin lezyonu geg¢mesi 120 dakika icerisinde gerceklesmelidir (31). Randomize kontrollii
caligmalarin ve meta analizlerin verilerine gore, deneyimli operatorler ve yiiksek is hacimli
merkezlerde, hastanin ilk semptomunun baslangicindan 6 — 12 saat igerisinde primer PKG ile
sorumlu damarin revaskiilarizasyonu, fibrinolitik tedavisine gore tekrarlayan enfarkin daha az
oldugu, sol ventrikiil fonksiyonel iyilesmesinin ve klinik sonuglarin daha {stiin oldugu
gosterilmistir (112). Primer PKG uygulanan hastalarin %95' inde tam reperfiizyon saglanirken,
fibrinolitikte %50 — 60 civarinda izlenmistir. Keeley ve arkadaslari tarafindan yapilan 23
calismanin toplamda 3872 hastanin dahil edildigi meta-analizinde primer PKG yapilan grupta
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30 giinliik tiim nedenlere bagh 6lim (%7 ' ye karsin %9; p: 0.0002), tekrarlayan enfarkt (% 3'
e karsin % 7; p: 0.0001), inme (%1 ' ye karsin %2; p: 0.0004) istatiksel olarak fibrinolitik

tedaviye oranla daha az goriilmustiir (112).

Yiiksek hacimli merkezlerde ve deneyimli olperatorler ile primer PKG' de diisiik
mortalite oranlar1 goriilmektedir. Deneyimli operatdriin yaninda yardimer saglik personelinin
yeterli donanim ve tecriibeye sahip olmasi onemlidir. Amerikan Kalp Dernegi' nin yayinladig:
kilavuzlarda, merkezin STYME hastalarina pirmer PKG uygulamasi i¢in yillik >400 elektif ve
>36 primer PKG vakasi uyguluyor olmasi tavsiye edilir. Ayni sekilde operatoriin ise yillik >75
elektif ve >11 primer PKG uygulamasi 6nerilir. Yiiksek hacimli merkez ve deneyimli operator
islem basarisin1 anlamli olarak arttirabilmektedir. Bu nedenle, STYME gibi mortalite oranlari
yliksek, hizli miidahale gerektiren bir klinik tablonun yonetimi yiliksek hacimli merkezlerde

deneyimli operatorlerle saglanmalidir (125).

Son yillarda yapilan ¢alismalarda, deneyimli radyal operatdrler tarafindan yapilan rutin
olarak radyal arter kullanilan primer PKG' ler sonucunda radyal yaklasim lehine olumlu kanitlar
bildirilmistir. 'Minimizing Adverse Haemorrhagic Events by TRansradial Access Site and
Systemic Implementation of angioX' (MATRIX) calismasinda 8404 hasta femoral ve radyal
yaklasim gruplarina randomize edildi ve bu hastalarin %48 ' ini STYME hastalar
olusturmaktadir. Radyal yaklasim grubunda kanama, vaskiiler komplikasyon ve transfiizyon
ihtiyac1 daha az goriildii (126). 'Radial Versus Femoral Randomized Investigation in ST-
Elevation Acute Coronary Syndrome' (RIFLE-STEACS) calismasinda ise radyal yaklasim
grubunda mortaliteyi olumsuz bir etkisi olmadig1 bildirildi (127). Bu veriler 1s181nda, radyal
yaklagim tecriibesi olan operatorler igin giris yeri ve vaskiiler komplikasyonlari, transfiizyon

ithtiyacini azalttig1 icin STYME hastalarinda rutin radyal girisim gii¢lii kanitlar ile onerilir (31).

Primer girisim sirasinda sorumlu lezyona stent implantasyonu tercih edilir. Tek basina
balon anjioplasti ile karsilagtirildigi zaman CMS implantasyonu, daha diisiik tekrarlayan enfarkt
ve hedef damar revaskiilarizasyon riski ile iligkilidir. Mortalitede ise istatistiksel olarak anlamli
bir azalma izlenmemistir (128). CMS restenozlarma yatkin olmast IKS gelistirilmesini
saglamistir. IKS' lerde stent iskeletinde neointimal hiperplaziyi onleyen antiproliferatif ajanlar
mevcuttur. IKS' ler uzun dénemde stent igi restenoz oranlarini azaltirlar, fakat stent trombozu
riskine karsin uzun siire ikili anti-platelet tedavisi gerekmektedir. STYME ile basvuran

hastalarda, uzun donem ikili anti-platelet tedavi agisindan giiclii bir kontredikasyon yok ise
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oncelik IKS' lerdedir. Primer PKG' de IKS' ler, CMS ile karsilastirildiginda tekrarlayan hedef
damar revaskiilarizasyon riskini azaltir (129). Yeni nesil IKS' ler 6zellikle stent trombozu ve
tekrarlayan enfarkt riskleri acisindan birinci nesil IKH stentler ile karsilastirildiginda daha
etkinlik ve giivenilirlik agisindan daha istiindiir. 'Everolimus - Eluting Stents Versus Bare -
Metal Stents in ST - Segment Elevation Myocardial Infarction’ (EXAMINATION)
calismasinda yeni nesil IKS' ler tekrarlayan hedef damar revaskiilarizasyonu agisindan CMS'
lere iistin bulunmustur. IKS, primer PKG yapilan STYME hastalarinda CMS ile
karsilastirildiginda 5 yillik verilerde tiim nedenlere bagli mortalite oranlar1 benzer olup, IKS

grubunda stent trombozu ve tekrarlayan revaskiilarizasyon daha az goriilmiistiir (130).

STYME ile bagvuran hastalarda, mikrovaskiiler obstriikksiyonu Onlemek ve
mikrosirkiilasyonu korumak i¢in primer olarak stent implantasyonu erteleyerek elektif olarak
implante edilmesi tartisilmis. 'DANish Study of Optimal Acute Treatment of Patients with ST-
segment .Elevation Myocardial Infarction Deferred versus conventional stent implantation in
patients with ST-segment elevation myocardial infarction' (DANAMI 3-DEFER) calismasinda
konvansiyonel stent implantasyonu ile ilk islem sonrasi 48 saat ertleme karsilastirilmis ve tiim
nedenlere baghh mortalitede herhangi bir farklilik bulunmamis fakat rutin olarak 48 saat

ertelenen grupta tekrarlayan hedef damar revaskiilarizasyonu daha sik izlenmistir (131).

Daha 6nceden yapilan kiiclik caligmalar ile primer PKG esnasinda rutin olarak trombiis
aspirasyonu yapmanin faydali olabilece8i diisiiniilirken, randomize kontrollii 'Routine
Aspiration Thrombectomy with PCI versus PCI Alone in Patients with STEMI' (TOTAL)
caligmasi ile rutin olarak trombiis aspirasyonu yapma stratejisinin klinik sonlanimlara faydasi
bulunmadigi ve inme riskini arttirdigi gosterilmistir (131, 132). Calismalarin alt grup
analizlerine gore, yogun trombiis mevcut ise aspirasyon inme riskini arttirmasina ragmen
uygulanabilir. STYME hastalarinda primer PKG sirasinda rutin olarak trombiis aspirasyonu
onerilmemektedir, ancak balon anjioplasti sonrasi yiiksek trombiis yiikii izlenmesi durumunda,

trombiis aspirasyonu diigiiniilebilir.

STYME ile primer anjiografi yapilan hastalarin yaklasik yarisinda ¢oklu damar hastalig
izlenmektedir. Primer PKG sirasinda sorumlu lezyonun revaskiilarizasyonu o6nerilse de, bazi
sorumlu lezyon disinda yogun koroner arter hastaligi bulunan hastalarda revaskiilarizasyon
sonrast ST segment gerilemesinin daha diisiik oranda gergeklestigi izlenmistir (133).

Analizlerde, kardiyojenik sok tablosu disinda STYME klinigi ile bagvuran hastalarda sorumlu
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lezyon digindaki lezyonlara miidahele etmek mortalite dahil olmak {izere islem sirasinda ve
sonrasinda gelisebilecek komplikasyon riskini arttirmistir. Randomize kontrollii ¢aligmalarin
sonuglarint géz oniine aldigimizda, ¢cok damar hastaligi olan STYME hastalarinda, hastaneden
taburcu edilmeden once ek lezyonlarin revaskiilarizasyonu diisiiniilmelidir. Optimal

revaskiilarizasyon zamanlamasi net olarak onerilememektedir (134).

Primer PKG sirasinda rutin olarak distal emboli koruma cihazlarinin kullanimi, birgok
caligmadan gelen veriler neticesinde onerilmemektedir. Eger suglu lezyon safen greft ise distal
koruma cihazit kullanimi, 30 giinliik takiplerde, 6liim, miyokard enfarktiisii, acil bypass
operasyonu ve tekrarlayan hedef damar revaskiilarizasyonunu azalttigr izlenmistir (135).
Calismalarda, sok tablosunda olmayan STYME hastalarinda, anterior miyokard enfarktiisii
klinigi olsa dahi, rutin olarak intraaortik balon pompasi kullanimi faydali bulunmamaistir. Rutin
intraaortik balon pompasi kullanimi kanama riskini arttirmak ile beraber klinik sonlanima

herhangi bir olumlu katkis1 gériilmemistir (136).

2.6 Farmakoterapi

2.6.1 Platelet inhibisyonu

STYME Kklinigi ile bagvuran hastalarda, primer PKG yapilmasindan bagimsiz olarak,
bilinen bir allerji yok ise mutlaka oral platelet inhibitorleri ve tromboksan A2'ye bagimli
trombosit agregasyonunun tamamen inhibe edilmesini saglamak i¢in Aspirin verilmelidir. Oral
alimin miimkiin olmadig1 durumlarda intravendz veya rektal siippozituar olarak uygulanabilir.
Aspirinin intravendz dozu ile ilgili olarak ¢ok az klinik veri vardir. ral aspirinin% 50 oral
biyoyararlanimi gbz Oniine alindiginda karsilik gelen bir doz 75-150 mg'dir (137). Aspirin,

allerji sebebi ile verilemiyor ise klopidogrel tekli tedavisi alternatif olarak kullanilabilir.

Giliniimiizde P2Y12 reseptdr antagonisti olarak klopidogrel, tikagrelor ve prasugrel
olmak iizere li¢ adet preparat mevcuttur. Klopidogrel ve prasugrel tienopiridin grubunda olup
geri donlisiimsiiz olarak platelet adenozin difosfat P2Y12 reseptoriinii inhibe ederler.
Tikagrelor ise geri doniisiimlii direkt P2Y12 reseptoriiniin inhibitoriidiir. Klopidgorel igin

tavsiye edilen yiikleme dozu 600 mg, tikagrelor i¢cin 180 mg ve prasugrel i¢in 60 mg' dir.
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STYME hastalarinda, sistemik etkilerden dolay: tikagrelor ve prasugrelin absorbsiyonu ciddi
olarak etkilenmis olup tabletlerin ezilerek verilmesi ile emilim hizlandirilabilir. Prasugrel,
klopidogrele gore daha hizli etkili ve potent bir molekiil olup, daha dnceden inme veya gegici
iskemik atak gec¢irmis hastalarda kullanimi kontrendikedir. Genellikle 75 yas listii ve 60 kg alt1
hastalarda net klinik yarar1 bilinmemesi sebebi ile kullanimi 6nerilmemektedir (138). Hem
tikagrelor hem prasugrel daha 6nceden hemorajik inme gegiren, oral antikoagiilan kullanan ve
orta veya daha siddetli karaciger hastalig1 olan hastalarda kullanilmamalidir. Tikagrelor, oral
yoldan alindiktan sonra 30 dakika igerisinde etki eder ve 2 saat igerisinde etkisi maksimuma
cikar. Geri doniisiimlii olmasina ragmen, etkisi 5 giine kadar devam edebilir. Tikagrelor, ilagin
ilk dozlarindan sonra herhangi bir organik akciger rahatsizlig: ile ilgili olmayan nefes darlig1
sikayetine neden olabilir. Ilacin takip eden dozlarinda, hastalarin bu sikayeti gegebilir, sikayeti
devam eden hastalarda ise bagka bir P2Y'12 reseptor inhibitoriine gegmek gerekebilir (139).
Tim P2Y 12 inhibitorleri, kanama riski yiiksek ve ciddi anemisi bulunan hastalarda dikkatli bir

bi¢imde kullanilmalidir.

The Administration of Ticagrelor in the Cath Lab or in the Ambulance for New ST
Elevation Myocardial Infarction to Open the Coronary Artery (ATLANTIC) ¢alismasi P2Y 12
inhibitdriiniin baglangic zamanina gore etkinligini ve giivenirligini incelemis olup, tikagreloriin
erken donemde verilmesi akut stent trombozunu azaltabilir fakat koroner reperfiizyonu
artttirdigina yonelik kanit mevcut degildir. Tikagreloriin erken donemde verilmesi kanama
riskini arttirmamistir (140). Kangrelor, hizli ve potent etkiye sahip intravendz yoldan
uygulanabilen geri doniigiimlii bir P2Y 12 inhibitoriidiir. Kisa plazma yarilanma siiresine sahip
olup, kesildikten sonra 1 — 2 saat i¢erisinde trombosit fonksiyonlar1 eski haline doner. Kontrollii
randomize c¢aligmalardan alinan verilere gore, kanama riskini arttirarak prosediirle iliskili
iskemik komplikasyonlar1 azaltmaktadir. Kangrelor, PKG 6ncesinde P2Y 12 reseptor inhibitorii
verilmeyen, ¢ok kisa kapi tel siiresi olan veya oral ajanlarin emilimi ile ilgili kaygi olan

hastalarda diisiiniilebilir (141).
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2.6.2 Antikoagiilasyon

Primer PKG sirasinda antikoagiilasyon i¢in, unfraksiyone heparin, enoksaparin ve
bivalirudin kullanilabilir. Primer girisim sirasinda fondaparinuks kullanimi Organization for the
Assessment of Strategies for Ischemic Syndromes 6 (OASIS 6) ¢alismasinin verilerine gore

tromboz riskini yiikselttigi i¢cin 6nerilmez (142).

Primer PKG sirasinda Gpllb/Illa inhibitérlerinin kullanim1 uygunsuz antiplatelet
tedavisi, anjiografik olarak yiiksek trombiis yiikii ve zayif akim izlenmedikge rutin olarak
kullanilmaz. Giincel klavuzlarda, direkt trombin inhbitorii olan bivalirudin unfarksiyone
heparin ile beraber veya yerine kullanilabilir. Yapilan meta-analizlerde heparin yerine
bivalirudin verilmesi mortalite avantaji saglamadigi, major kanama riskinde bir azalmaya neden
olup akut stent trombozu riskinde bir artisa neden oldugu bildirilmistir (143). Bivalirudin,
hastada heparine bagli trombositopeni gelistigi durumlarda heparin yerine kullanilabilir. Ayni
sekilde, primer PKG yapilan hastalarda eger kanama riski yiliksek ise bivalirudin tercih
edilebilir. Prosediir sonrasi, hastada metalik kapak, AF gibi antikoagiilasyon ihtiyaci olan bir
durumu yok ise rutin olarak antikoagiilan sadece uzamis yatak istirahati olan hastalarda

verilmelidir.

2.6.3 Reperfiizyon

Koroner arterlerdeki kan akiminin yeniden saglanmasi ile miyokart hiicrelerinin nekroza
gidisinin Onlenmesi iskemiye maruz kaldiklar1 silire ve iskeminin siddeti ile ilintilidir.
Okliizyonun erken giderilmesi, daha fazla miyokart dokusunun kurtarilmas: anlamina gelip
ayni zamanda mortalite oranmi da azaltir. Kollateral kan akimi, okliizyon sonrasi
revaskiilarizasyona kadar gecen siiregte miyokardi kismen besleyerek, hasarin boyutunu azaltir.
Okliide koroner arter revaskiilerize edildikten sonra, basarili revaskiilarizasyon sonrasinda
intraselliiler metabolitlere bagli gecici miyokart kasilma kusuru izlenebilir. Sozliikk anlami
sersemleme olan bu duruma ' miyokardiyal stunning ' ad1 verilir (144). Reperfiizyon sonrasi

miyokart dokusunda gelisen hasara reperfiizyon hasar1 denir. Mikrovaskiiler yatakta koroner

36



vazodilatasyonun gergeklesmemesi ve ileri akim bozularak miyokart perfiizyonunun

saglanamamasi '

no — reflow ' olarak adlandirilir. Basarili olarak reperfiizyon saglandiktan
sonra, ventrikiiler ekstra atim, hizlanmis idioventrikiiler ritim veya siireksiz ventrikiiler
tasikardiler reperflizyon aritmisi olarak adlandirilir ve siklikla izlenir. Reperfiizyon sonrasi
mikrovaskiiler embolileri dnleyerek reperfiizyon hasarni en aza indirmek ic¢in antiplatelet,

antitrombin ajanlar kullanilir (145).

Reperflizyonun anjiografik olarak degerlendirilmesi icin koroner akimin tanimlamasi
yapilmistir. Miyokart enfarktiisiinde tromboliz olarak tanimlanan TIMI akim siniflanmasi ile

degerlendirilmektedir (145, 146).

— TIMI 0 akim: Lezyon distaline kontrast madde geg¢isi yok. Distalde akim yok

— TIMI 1 akim: Distale kontrast madde gecisi var ancak distal koroner yatak tam olarak
dolmuyor.

— TIMI 2: Kontrast madde distal koroner yatag: tam olarak dolduruyor, fakat kontrast

maddenin gegisi ve yikanmasi normale gore daha yavastir.

— TIMI 3: Lezyon sonrasinda normal akim mevcut. Kontrast gecisi normal.

Koroner arterlere stenoz giderilse bile akim izlenmeyebilir. Akimi1 etkileyen trombiis,
spazm, disseksiyon hatt1 veya okliizyona yol acan stenoz olmadan koroner akim yokluguna ' no

—reflow ' ad1 verilir.

2.7.1 Hastanede Yatis ve Taburculuk

STYME tanisi ile primer PKG yapilan hastalarda, islem basarili olarak gerceklesmis
revaskiilarizasyon saglanmis olsa dahi monitorize takip yapilabilen koroner yogun bakim
{initesi (KYBU) ya da esdegeri bir iinitede takip edilmelidir. Hastanin takibinden sorumlu olan
hekim ve diger personel, AKS hastalarinin yonetiminde, aritmiler, kalp yetersizligi, mekanik

dolasim destegi, invazif veya non invazif hemodinamik monitorizasyon, mekanik ventilasyon
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konularinda deneyimli olmalidir. Renal yetersizlik ve solunumsal hastaliklarin tan1 ve tedavisi
ile ilgili ekipman ve deneyimli ekip bulunmalidir (147). STYME hastalari, gelisebilecek
herhangi bir ritim bozukluguna kars1 semptomlarin baslangicindan itibaren 24 saat monitorize
takip edilmelidir. Hemodinamik olarak stabil olmayan, major aritmi izlenen, SVEF <%40 olan,
basarisiz girisim ve girisime bagli komplikasyon goriilen hastalar yiiksek riskli olup daha uzun

slire monitorize izlenmelerinde yarar vardir.

Primer PKG sonras1 erken donemde (1. giin) mobilizasyon Onerilmektedir. Genis
miyokart hasari, kalp yetersizligi semptomlari, hipotansiyon ve aritmileri olan hastalarda klinik
stabilizasyon saglanana kadar yatak istirahatine devam edilmelidir. Genis infarkt alan1 olan ve

egzersiz ile semptomatik olan hastalarda fiziksel aktivitenin kisitlanmasi uygundur.

STYME sonras1t KYBU' de optimal kalis siireleri, hastanin komorbiditesi, fonksiyonel
kapasitesi ve sahip oldugu kardiyak riske gore farklilik gdsterir. Basarili reperfiizyon sonrasi
hastanede kalis siiresinde azalma ve erken taburculuk, 30 giinliik mortalite {izerine belirgin bir
etkiye sahip degildir (148). Bircok calismada, diisiik riskli hastalarda basarili primer PKG
sonrasi tam revaskiilarizasyon saglanmis ise 2 veya 3 giin sonrasi taburculugun giivenli oldugu

gosterilmistir (149).

2.7.2 Ozel Hasta Gruplarinmin Yo6netimi

Oral Antikoagiilan Alan Hastalar

STYME tanis1 ile bagvuran bir¢ok hasta ya oral antikoagiilan almaktadir ya da
antikoagiilasyon ihtiyact bulunmaktadir. PKG sonrasi ikili antiplatelet tedavinin yaninda
antikoagiilasyon kullanimi kanama riskini 2 — 3 kat arttirmaktadir (150). Oral antikoagiilan
kullanimi, fibrinolitik tedavi icin rolatif kontrendikasyon olup antikoagiilan kullanan ve
STYME ile basvuran hastalar siire kisitlamasi olmaksizin primer yapilan merkeze sevk

edilmelidir. Bu hasta grubunda Gp Iib/Illa inhibitorlerinden sakinilmalidir. Prasugrel veya
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tikagrelor yerine daha az potent olan klopidogrel tercih edilmelidir. Gastrointestinal sistem
komplikasyonlarin1 6nlemek igin tedaviye proton pompa inhibitdrleri eklenebilir. Ikili
antiplatelet ve ayni zamanda antikoagiilan kullanan hastalarda, iskemi ve kanama riski
arasindaki denge dikkatli olarak korunmalidir. AF tanili hastalarda inme riskini degerlendirmek
icin yaygin olarak CHA2DS2-VASc skorlamasi (kalp yetmezligi, hipertansiyon, >75 yas,

diabetes mellitus, inme, vaskiiler hastalik, 65 — 74 yas, kadin cinsiyet) kullanilmaktadir.

Genel hasta popiilasyonunda, STYME sonrasi antikoagiilasyon ihtiyaci var ise ilk 6 ay
ticlii tedavi kullanilmaktadir. Hastanin kanama riskine gore bu siire 1 aya kadar kisaltilabilir.
Ik 6 ay sonrasi antikoagiilan ajanin yanina klopidogrel veya aspirin ilave olarak kullanilmali
ve 1. yildan sonra sadece antikoagiilan tedavi ile devam etmek uygundur. Bu grup hastalarda,
antikoagiilan dozu ¢ok 1iyi ayarlanmalidir. Hasta varfarin sodyum kullaniyor ise INR degeri
hedefin altinda olmamak tizere alt sinirina yakin tutulmalidir. ' An Open-Label Randomized,
Controlled, Multicenter Study Exploring Two Treatment Strategies of Rivaroxaban and a Dose-
Adjusted Oral . Vitamin K Antagonist Treatment Strategy in Subjects with Atrial Fibrillation
who Undergo Percutaneous Coronary Intervention ' (PIONEER AF-PCI) ¢alismasinda PKG
yapilan hastalarda klopidogrele ilave olarak varfarin sodyum ve rivaroksaban 15 mg
karsilagtirildi. Rivaroksaban alan grupta kanama daha az izlendi fakat ¢alisma iskemik olay,

stent trombozu ve inme sikli§ini karsilastirmada istatiksel olarak yeterince giiglii degildi (151).

Yash Hastalar

Nufusun yaslanmasi ile beraber her yil daha fazla yash hasta STYME tanis1 almaktadir.
Yash hastalardaki atipik semptomlar sebebi ile bu grup hastada tani1 atlanmakta ya da
gecikmektedir. Yas, basli basina bir kanama risk faktoriidiir. Artan yas ile birlikte renal
fonksiyonlarin gerilemesi ve artan komorbiditeler bu grup hastada kanama egilimini
arttirmaktadir. Artan yas, mekanik komplikasyon riskini de arttirmaktadir. STYME tedavisinde
primer PKG i¢in iist yas sinir1 olmamak ile beraber, ileri yas grubun kanama riski,
komorbiditeler ve renal fonksiyonlar girisim esnasinda ve sonrasinda hasta yonetiminde goz

Oniinde bulundurulmalidir.
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Bobrek Yetersizligi

Glomertiler filtrasyon hizinin (GFH) <60 mL/dakika/1.73 m2 olmas1 bobrek yetersizligi
olarak tanimlanir ve AKS ile hastaneye basvuran hastalarin %30 — 40 ' in1 olusturur. Bu hasta
grubunda hastane i¢i ve sonrasinda prognoz daha kot seyreder (152). Bobrek yetersizligi olan
hastalar daha cok atipik sikayetler ile bagvurma egilimindedir. STYME hastalarinda, bobrek
fonksiyon testleri sonuglanmadan tedavi baslanmalidir fakat diisiik GFH' a sahip hastalarda
antitrombotik tedavi verilirken ve anjiografide kontrast madde kullanilirken renal fonksiyonlar
g6z onlinde bulundurulmalidir. Bébrek yetersizligi hastalari kanama acisindan daha yiiksek
risklidir. Primer PKG sonrasi uygun hidrasyon tedavisi, kontrast madde kullanimin sinirlanmasi

ve diisiik osmolariteye sahip ajan secilmesi kontrast iliskili nefropati riskini azaltan tedbirlerdir
(152).

Diyabetes Mellitus

DM' ye sahip hastalar klasik semptomlardan farkli olarak, farkli yakinmalar ile
bagvurabilirler veya sikayetler1 ylizeysel seyredebilir (153). DM, ateroskleroz gelisimini
arttirarak daha yaygin KAH' a sebep olur. DM' 1i hastalarda klopidogrel ile karsilastirildiginda
daha potent P2Y 12 reseptdr inhbitorii olan prasugrel veya tikagrelor kullanimi, STYME ile

basvuran hastalarda mutlak risk azalmasina sebep olarak daha faydali bulunmustur (154).

2.8 STYME S