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OZET

Acil serviste myokard enfarktiisii (MI) tanis1 konulan hastalarda serum speksin
diizeylerinin arastirilmasi amaglandi.

Calismamiza acil bolimiine gogiis agrist sikayeti ile basvuran 50 ST
elevasyonlu myokard enfarktiisii (STEMI) ve 50 non ST elevasyonlu myokard
enfarktiisit (NSTEMI) olmak tizere 100 MI hastasi, 50 atipik gogiis agris1 olan hasta
ve 50 saglikli ve goniillii kontrol grubu olmak tizere toplamda 200 kisi dahil edildi.
Calismamiza katilan STEMI hastalarinin ortalama spexin diizeyi (562,78+325,87
pg/ml) atipik gogiis agris1 (821,60+513,87 pg/ml) ve kontrol grubuna (812,10+476,17
pg/ml) gore anlamli daha disiiktii (sirasi ile p<0.001, p<0.001).

Benzer sekilde NSTEMI hastalarinin ortalama spexin diizeyi (574,38+393,24
pg/ml) atipik gogiis agris1 Ve kontrol grubuna gore anlamlh daha diisiik idi (sirast ile
p<0.001, p<0.001). STEMI ve NSTEMI tanisi alan hastalarin spexin diizeyleri
arasinda anlamh bir fark bulunmadi (p=0,829). ROC Curve analizinde STEMI
tanisinda speksinin cut-off degerini <532 pg/mL olarak aldigimizda sensitivitesi %60,
spesivitesi %76, pozitif prediktif degeri (PPV) %63.7, negatif prediktif degeri (NPV)
ise %63.9 (AUC=0,703, p<0.001, %95 CI: 0,603- 0,790) bulundu. NSTEMI tanisinda
ise speksinin cut-off degerini <520 pg/mL olarak aldigimizda sensitivite %56, spesifite
%78, PPV %71,8, NPV %63,9 (AUC=0,704, p<0.001, %95 CI: 0,604- 0,791) idi. Ml
hastalarinda Speksin diizeyi ile HEART ve TIMI skorlari ile anlamli korelasyon
bulunmada.

Sonug olarak; STEMI ve NSTEMI hastalarinda speksin diizeyi anlamli oranda
azalmaktadir. Fakat NSTMI ile STEMI hastalarinin spexin diizeyleri arasinda anlaml
bir fark bulunmamustir.

Anahtar Kelimeler: Myokard infarktiisii, acil servis, spexin



ABSTRACT

DIAGNOSTIC VALUE OF PLASMA SPEXIN IN PATIENTS DIAGNOSED
ACUTE CORONARY SYNDROME IN EMERGENCY DEPARTMENT

It was aimed to investigate serum specin levels in patients diagnosed with
myocardial infarction (MI) in the emergency department.

A total of 200 patients, including 50 patients with ST elevation myocardial
infarction (STEMI) and 50 patients with non-ST elevation myocardial infarction
(NSTEMI), 50 patients with atypical chest pain and 50 healthy and volunteer control
groups, who applied to the emergency department with chest pain complaints. The
mean spexin level (562.78+325.87 pg/ml) of STEMI patients participating in our study
was compared to atypical chest pain (821.60+513.87 pg/ml) and control groups
(812.10+476.17 pg/ml) was significantly lower(p<0.001, p<0.001, respectively).
Similarly, the mean spexin level (574.38+393.24 pg/ml) of NSTEMI patients was
significantly lower than that of atypical chest pain and control groups (p<0.001,
p<0.001, respectively). There was no significant difference between the spexin levels
of the patients diagnosed with STEMI and NSTEMI (p=0.829). In the ROC Curve
analysis, when we take the cut-off value of spexin as <532 pg/mL in the diagnosis of
STEMI, its sensitivity is 60%, its specificity is 76%, its positive predictive value (PPV)
is 63.7%, and its negative predictive value (NPV) is 63.9% (AUC=0.703 p<0.001,
95% ClI: 0.603-0.790). In the diagnosis of NSTEMI, when we take the cut-off value of
spexin as <520 pg/mL, the sensitivity is 56%, the specificity is 78%, PPV is 71.8%,
NPV is 63.9% (AUC=0.704, p<0.001, 95% CI: 0.604 - 0.791). There was no
significant correlation between Spexin level and HEART and TIMI scores in Ml
patients.

As a result; Spexin levels are significantly decreased in STEMI and NSTEMI
patients. However, no significant difference was found between the spexin levels of
NSTMI and STEMI patients.

Keywords: Myocardial infarction, emergency department, spexin
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1. GIRIS

1.1. Gogiis Agrisi

Gogiis terimi; gogiis kafesinin on kismu, iistte sternal ¢entik ile altta sternal
ksifoide uzanan, sag ve solda midaksiller ¢izgiler arasindaki boliimii anlatmak igin
kullanilir (1).

Agr terimi; hos olmayan, rahatsiz edici bir duyu olarak algilanir. Bununla
birlikte, agrinin algilanmasi ve tanimlanmasi Kisiden kisiye degisiklik gosterebilir ve
hastalar bunu anlatirken baski tarzinda, agirlik ¢okmesi, sanci, yanma, gerginlik veya
rahatsizlik terimlerini de kullanabilirler. Ani baslangigl akut gogiis agrisi genel olarak
24 saat iginde baglamis ve hastanin hemen saglik kurumuna basvurmasina neden
olmus; gogsiin 6n kisminda tarif edilen ve hastanin sikisma, rahatsizlik veren bir duyu

olarak anlattigi bir durumdur (1).

1.1.1. Gogiis Agrisimin Fizyopatolojisi

Gogiis agrisi, intratorasik yapilardan koken alan afferent sinir lifleri aracilig
ile yayilir. Bu yapilar; kalp (kalp ve perikard), pulmoner (akcigerler ve plevra),
gastrointestinal (6zofagus ve ist karin igerigi), vaskiiler (aort ve biiyiik damarlar) ve
kas-iskelet sistemi (gogiis duvart) olmak iizere bes grup seklinde siniflanabilir. Gogiis
agrist visseral somatik ve dermal sinir lifleri ile taginir, ancak biitiin sinir lifleri dorsal
torasik gangliyonlarla iletildigi i¢in yeri ve siddeti net ayirt edilemeyen belirsiz kalite
ve lokalizasyonlarda agriya neden olur. Torasik sinir dermatomlar1 kaynaklandigi
seviyenin, iist ve altindaki seviyeleri de kapsadigi i¢in torasik kokenli bir hastaliklarda
¢eneden epigastriyuma kadar her yerde agr1 ortaya ¢ikabilmektedir. Visseral gogiis
agrisinin yansimasi degiskenlik arz eder ve "yanma", "agr1", "bicak batmasi" veya
"bask1" olarak tanimlanir. Bu agrili uyari, hastanin merkezi sinir sistemince kollardan,
omuzlardan veya boyundan kaynaklaniyor gibi algilanir (2).

Kalp, perikart, akciger, visseral plevra, 6zefagus ve aort gibi igyapilardan
kaynaklanan visseral agri, rahatsizlik veya belirsiz bir agri olarak ifade edilir ve tam
olarak lokalize edilemez. Gogiis duvar1 yapilarindan ve pariyetal plevradan
kaynaklanan somatik agri daha keskin veya bigak batmasi hissi ile tanimlanir, hareket

ve pozisyonla degismesi daha kolay taninmasini saglar (2).



1.1.2. Gogiis Agrisinin Etiyolojisi

Diinya capinda acil servise bagvuran hastalarin yaklasik %5°1 gogiis agrisi
nedeniyle hastaneye basvurmaktadir. G6giis agrisina; kalp, akciger, 6zefagus, mide,
perikard, plevra ve abdominal organ patolojilerinden kaynaklanabilir (3). Gogiis
agrisinin baslica nedenleri arasinda Akut Miyokard Infarktiisii, aort diseksiyonu,
perikardit, 6zafagus riiptiirti, gastro 6sofagial reflii, pndmotoraks, pulmoner emboli,
perikardit, mitral valv prolapsusu, pnomoni, plorezi, kostokondral sendrom,

kostokondrit, fibromiyalji, tietze sendromu siralanabilir.

Tablo 1. Gogiis Agrisinin Onemli Nedenleri

Gogiis duvar agris1 Ploritik agri Visseral agr1
Kostosternalsendrom Pulmonerembolizm Tipik eforanjinasi
Kostokondrit (Tietzesendromu)  Pnomoni Atipik (eforla iliskisiz) anjina
Prekordiyal agr1 sendromu Spontanpnémotorax Kararsiz anjina

Kayan kaburga sendromu Perikardit Akut miyokardinfarktiisii
Ksifodini Plorezi Aort disseksiyonu
Radikiilersendromlar Perikardit

Interkostal sinir sendromlari Ozefagialreflii veya spazm
Fibromiyalji Ozafagusriiptiirii

Mitral kapak prolapsusu

1.1.2.1. Akut Koroner Sendrom

Akut koroner sendrom gogiis agrisi etiyolojisi iginde en énemli nedenlerden
biridir. Koroner arterlerde aterom plag: riiptiirii sonucu trombosit aktivasyonu ile
koroner arterlerde tromboz sonucu olusur. Akut koroner sendrom STMI, NSTMI ve
USAP olarak tig klinik baslik altinda incelenir. Ayrintili olarak Akut koroner sendrom

baslig altinda incelenmistir.

1.1.2.2. Aort diseksiyonu

Akut aort diseksiyonu, aortun intimasindan baslayan yirtilma nedeniyle aort
duvarinin katmanlarmin ayrilmasi olarak tanimlanir. Erkeklerde daha sik olmakla
beraber siklig1 yedinci dekaddan sonra artis gosterir. Sistemik hipertansiyonu olan
hastalarda veya bilinen aort kapagi veya bag dokusu hastalig1 olan geng bireylerde

gortilebilir (4). Aort diseksiyonu insidansi yilda 100.000°de 2-4 civarinda oldugu



tahmin edilmektedir ancak bir¢ok hasta tan1 konulamadan once 6ldiigii i¢in gergek
insidans net degerlendirememektedir (5).

Agn klasik olarak ani baslangich, sirttan baslayarak interskapular bolgeye
yayilan ve yirtilma tarzinda tarif edilen bir agridir (6). Diseksiyon tipik olarak aort
duvarinin intima ve media arasinda kanin ilerlemesine neden olan bir yirtikla baslar.
Pulsatil kan akisi, diseksiyonun yayilmasina ve daha sonra koroner, karotid,
mezenterik, renal arter gibi dal arterlerinin tikanmasina neden olur, bu damarlar
tarafindan perfiize edilen alanlarda iskemiye yol agar. Vakalarin yaklasik yiizde
13"inde intimal yirtik tanimlanamaz. Bu tiir hastalarda, muhtemelen aort duvarinda
intramural hematom olusumu ile vaso vasorumdan kaynaklanan akut intramural
hematom vardir (7).

Gogiis agris1 olan hastalarda, karotis, radyal ve femoral arterlerde tek tarafli
nabiz alinamamasi aort diseksiyonunu akla getirmelidir (4). Hastalarin direk grafileri
normaldir, EKG degisiklikleri hastalarin yaklasik %50’sinde mevcuttur ancak tanisal
degildir (5). D-dimer ve troponin yiiksekligi tespit edilebilir (8). Tan1 BT anjio ve

transozefajial ekokardiyografi ile konulur (6).

1.1.2.3. Perikardial tamponad

Perikardiyal tamponad; perikardiyal effiizyon ve perikarda kanama sonucu
ortaya ¢ikan kardiyak basiya bagli kardiyak fonksiyonlarda bozulma ve dolasim
bozuklugu ile ortaya ¢ikar (9). Gogiis agrisi, substernal bolgede keskin, siirekli ve
siddetlidir. Agr1 omuz ve sirta yayilabilir ve sirtiistiiyatarken ve derin inspirasyon
sirasinda artar, oturur ve one egilir pozisyonda azalir(10)Tamponad, aort diseksiyonu,

torasik travma, enfeksiyon, malignite, gibi nedenlere bagli olarak ortaya ¢ikabilir (11).

1.1.2.4. Pnomoni

Pnomoni o6zellikle yaslilar, immiinsuprese hastaligi olan ve eslik eden
komorbiditeye sahip hastalarda mortal seyreder. Gogiis agrist keskin ve ploretik

tarzdadir; ates, oksiiriik, balgam ve hipoksemi ile beraberdir (12).

1.1.2.5. Pulmoner emboli

Pulmoner emboli (PE), pulmoner arter veya dallarinin, viicudun diger

yerlerinde olusan trombiis, tiimor, hava veya yag gibi etkenler ile tikanmasidir. Ven6z



piht1 materyali kalbin sag tarafindan gegerek pulmoner arterlerin konusuna veya daha
distale yerleserek pulmoner kan akimini engeller, pulmoner hipertansiyon, sag
ventrikiil disfonksiyonu, gaz degisiminin azalmas: ve nihayetinde parankimal
enfarktiise yol agar (13).

Trombiise sekonder pulmoner emboli (PE) erkeklerde daha sik goriiliir ve
insidansi yaklasik 1:1000’dir, ancak tan1 koymadaki gii¢liiklerden dolayi, insidansin daha
yiiksek oldugu disiiniilmektedir. Hastane mortalite major embolilerde %1-60 olarak
bildirilmistir (14).

Olusan gogiis agrisi keskin vasiftadir, dispne, oksiiriik, senkop, hemoptizi eslik
edebilir. PE risk faktorleri; ameliyat, uzun siire immobilizasyon, travma, aktif
malignite, dstrojen kullanimi, prokoagulan sendromlar ve gegirilmis PE veya derin ven
trombozu oykiisiidiir. Mortalite, komorbidite ve emboli boyutuna gore degisir. Erken
teshis ve tedavi, hemodinamik unstabiliteye yol acan biiyiik pulmoner embolilerde

mortaliteyi azaltir (15).

1.1.2.6. Pnomotoraks

Pnomotoraks, travma veya pulmoner nedenlere bagli spontan ortaya ¢ikabilir.
Altta yatan akciger hastaligi var ise sekonder spontan ve akciger hastaligi yok ise
primer spontan pnomotoraks olarak tanimlanir (16). Primer spontan pnémotoraks daha
¢ok uzun boylu zayif geng erkeklerde goriiliir ve insidansi yaklagik 100.000°de 9.8-
24’dir (11). Sekonder spontan pnomotoraks ise daha ¢ok kronik obstriiktif akciger
hastaligi (KOAH), kistik fibroz ve astim tanisi olan hastalarda izlenir (17).
Etiyolojiden bagimsiz olarak, plevral boslukta hava mediastene basi yaparak
mediastinal kaymaya ve tansiyon pnémotoraksa neden olabilir. Tansiyon pnémotoraks

tanis1 gecikirse hizli klinik bozulmaya ve 6liime neden olur (18).

1.1.2.7. Gastrointestinal Patolojiler

Gastrointestinal kaynakli gogiis agrilart kardiyak nedenli gogiis agrilarindan
sonra en sik rastlanan agri sebebidir. Gastrodzofajial reflii hastaligi; gogiiste agri,
yanma ve anjina benzeri semptomlarla kendini gosterebilir, hiyatal hernilerle beraber
olabilir (19). Agni genellikle yatarken artar ve antiasit kullanimi1 sonrasi hafifler.
Ozefagus riiptiine neden olduklarinda mortal seyreden klinige yol agarlar. Kusmay1

takip eden ani baslayan substernal gogiis agris1 6zefagus riiptiirii ile iliskilidir. Hastalar



toksik goriinimdedir; ates, tasikardi, dispne izlenir; oskiiltasyonda hamman bulgusu
vardir. Radyolojik incelemede; cilt altt amfizem, pnomotoraks ve plevral effiizyon
izlenebilir ancak goriintiilemenin normal olmasi taniy1 ekarte ettirmez. Yiiksek stiphe

durumunda oral kontrastli goriintiilemeler taniyr koydurur (20).

1.1.2.8. Kas/iskelet sistemi kaynakh nedenler

Kas-iskelet sistemine bagli goglis agrist nedenleri; kontiizyon, kirik,
kostokondral sendromlara ve fibromiyalji, romatoid artrit gibi romatizmal hastaliklar
sonucu ortaya ¢ikmaktadir (21). Genellikle keskin iyi lokalize edilebilen ve pozisyonla
siddeti degisen agrilardir ancak bazi koroner sendrom olgular1 da benzer nitelikte
agriya neden olabilmektedir (22).

1.1.2.9. Psikiyatrik nedenler

Panik atak geciren hastalarda genellikle gogiiste yanma ve sikisma, 6lim
korkusu ile acil servise basvurur (23). Bir calismada panik atak semptomlar: ile

bagvuran hastalarin yaklasik %10’unda AKS tespit edilmistir (24).

1.1.2.10. Diger nedenler

Herpes zoster, lupus, sarkoidoz, skleroderma, Kawasaki hastaligi, poliarteritis
nodosa, Takayasu arteritis ve kollojen vaskiiler hastaliklar gibi ¢esitli inflamatuar
hastaliklar az bir oranda da olsa gogiis agrisina neden olabilmektedir (3).

1.1.3. Gogiis Agrisina Yaklasim

Gogiis agrist ile acil servise bagvuran hastanin miimkiin olduk¢a detayli
anamnezi alinmahdir. Agrinin siiresi, agriy1 tetikleyen veya azaltan aktivite veya
durumlarin varligi, lokalizasyonu, yayilma alani, nereden basladigi ve zaman i¢indeki
siddet ve lokalizasyon degisimleri sorgulanmalidir. Benzer semptomlarin 6nceden
varlig1 ve teshis i¢in yapilan tetkikler sorgulanmali, agriya eslik eden mide bulantist,
kusma, ates, terleme, nefes darligi, oksiiriikk, yanma, ¢arpinti veya senkopun varligi,
bilinen komorbid durumlarin varligi, madde bagimliligi ve gecirilmis cerrahi
operasyon oykiisii sorgulanmalidir. Kokain kullanimi AMI ile direk iligkilidir, koroner
arter hastaligi hikayesi olmayan geng hastalarda bile AKS’yi tetikleyebilir (9, 25).



Ani ve siddetli baslangict olan gogiis agrist akut aort disseksiyonu,
pnoémotoraks ve pulmoner emboli ile iliskilidir (5, 14, 17). Toksik goriiniimii olan
hastalarda kusma anamnezi, 6zegafus riiptiirii ve akut mediastiniti akla getirmelidir
(26).

Akut koroner sendroma bagli gogiis agrisi ise yavas yavas baslar ve eforla ile
artar (27). Stabil anjinada semptomlar sabit bir aterom plaginin artan oksijen
ihtiyacinin saglanmasini engellemesi ile ortaya ¢ikar. Unstabil anjina ise egzersizden
bagimsiz olarak ortaya c¢ikar (28). Akut koroner sendromda (AKS) semptomlar
agridan ¢ok rahatsizlik olarak tanimlanir. Rahatsizlik hissi bir baski, agirlik, gerginlik
veya sikigma hissi seklinde tarif edilebilir (25). Klasik olarak semptomlar genellikle
substernal veya sol gogiis yerlesimlidir ve kol, boyun, ¢ene, sirt, karin veya omuzlara
yayilim gosterebilir (29).

Akut aort diseksiyonunda ani baslayan, siddetli ve yirtilma tarzindabir gogiis
agrist olur. Agirmin siddeti pozisyon zaman ve istirahatle degismez (5). Uluslararasi
Akut Aort Diseksiyonu (International Registry of Acute Aortic Dissection (IRAD))
kayitlarina gore hastalarda izlenen en sik semptom gogiis agrisi olsa da sirt ve karin
bolgesine yayilan agr1 gibi farkli Klinik tablolarla da basvurabilmektedir (30).

Pulmoner embolide gogiis agris1 ile beraber dispne de eslik eder, agr
inspiryumda artar ve gogiis duvarinda lokalizedir. Pnomotoraksta gogiis agrisi,
ipsilateraldir ve ploretik veya keskin olabilir. Perikardite bagli gogiis agrist klasik
olarak sirt iistii yatarken artar ve 6ne egildiginde azalir, ayrica derin inspiryumda artar.
Kas-iskelet sistemi agrilari iyi lokalize edilen palpasyonla artan agrilardir, anamnezde
yorucu aktivite veya travma oykiisii mevcuttur. Epigastriyuma yayilan agri genellikle
gastrointestinal nedenler baghidir ancak kardiyak kokenli agrilar da epigastriuma

yayilabilecegi akilda tutulmalidir.

1.1.4. Gogiis Agnisinda Fizik Muayene

Gogiis agrili hastada fizik muayene ile AKS hastasi diger hastalardan ayirt
edilemez ama olas1 nedene yonelik bize ipucu verebilir.
Akut aort diseksiyonunda fizik muayene bulgulart normal olabilir. IRAD’a

gore aort diseksiyonunda goriilen fizik muayene bulgulari; aort yetmezligine bagl



ifirim, nabiz eksikligi, sok veya kardiyak tamponad, akut kalp yetmezligi ve
serebrovaskiiler olaylardir (5).

Oskiiltasyonda fokal hiriltili  solunum veya ekstremitelerin  asimetrik
sismesinin eslik etmesi, pulmoner emboliyi, dinlemekle solunum seslerinin azalmasi
veya alinamamasi da pnomotoraksi diistindiiriir (11, 13, 14).

Juguler ven6z dolgunluk, hepatojuguler reflii ve periferik 6dem, muhtemelen
AKS veya PE'ye bagl gelisen sag kalp yetmezligi belirtileri olabilir. Yeni bir sistolik
ufiirtim, papiller kas disfonksiyonunu veya ventrikiiler septal defekt isareti olabilir (14,
25).

1.1.5. Tamsal Tetkikler

1.1.5.1. EKG

Akut koroner sendromoldugu diisiiniilen gogiis agris1 sikayeti mevcut olan
hastalara 12 derivasyonlu EKG kaydi alimir. Amerikan Kardiyoloji Koleji ve
Amerikan Kalp Dernegi (ACC/AHA) kilavuzlari, EKG'nin acil servise basvuran
hastalarda 10 dakika iginde ¢ekilmesini ve yorumlanmasini 6nermektedir (25, 27).

Elektrokardiyografi (EKG), AKS tespitinde en iyi test olsa da akut miyokart
enfarktiisii (AMI) tanisinda duyarliligi diisiiktiir. Hastanin ilk basvurusunda alinan
EKG kaydi AMI’larin %50’sinden azinda tan1 koydurur (31). AMI’da EKG bulgulari
PR segment ¢okmesi, ST segment yiikselmesi ve T dalga inversiyonlaridir. AMI’l1
hastalarin %5-10"unda normal EKG goriiniimii izlenmektedir. Ik EKG tanisal degil
ancak hasta semptomatik ve AMI i¢in yiiksek klinik stiphe varsa, hastaya tekrar tekrar
EKG ¢ekilmelidir. EKG degisikliklerinin yeni olup olmadigini belirlemek i¢in mevcut
ise onceki EKG'lerine bakilabilir (25).

Elektrokardiyografi, pulmoner embolide (PE) klasik olarak tanimlanan
"S1Q3T3" bulgusu (yani, derivasyon I'de belirgin S dalgasi, 11l. Derivasyonda Q
dalgas1 ve Ill. Derivasyonda ters T dalgasi) sag kalp patolojilerini gosterir ancak bu
durum PE igin duyarl veya spesifik degildir. Pulmoner embolinin en sik izlenen EKG
bulgusu tasikardidir (32).

Perikardiyal tamponad olgularinda EKG bulgulari, diisiik voltaj ve elektrik
alternans1 olabilir. Perikarditli hastalarda EKG bulgulari AMI'yi taklit edebilir ve
hastalik ilerledik¢e degisebilir (10).



Aort diseksiyonunda EKG, diseksiyon seviyesine gore degisiklik

gostermektedir, koroner arter tutulumu olan olgularda iskemik degisiklikler izlenebilir

5).

1.1.5.2. Laboratuvar Parametreleri

Kardiyak biyobelirtegler; kardiyak troponinler (cTn) kardiyak dokunun
miyofibrilleri igerisinde aktin ve miyozin filamentlerine baglanan kalp kas1 kasilmasi
fonksiyonu i¢in gerekli proteinlerdir (33). AKS’da yiiksek duyarlilik ve 6zgtlliikleri
nedeniyle miyokardiyal hasarin tespitinde o6nemli yer tutarlar (34). Kardiyak
troponinler cTnl, cTnT ve yiiksek duyarli cTn’dir. Yiiksek duyarli (hs-cTn) cTn AMI
tanisinda, diger troponin berlirte¢lerinden 10 kat daha duyarlidir (35).

Troponin T ve I, AMI’da 3 saat i¢inde tespit edilebilir, 12 saatte pik seviyeye
ulasir, renal yetmezligi olan hastalarda cTnT genel olarak artmis olabilecegi igin
onceki troponin degerleri ile karsilastirma yapmak gerekebilir (2, 35, 36).

B-tipi natritiretik peptid (BNP) miyokardiyal iskemi veya miyokardiyal
dokunun enfarktina 6zgii degildir; ventrikiiler bir disfonksiyonda yiikselebilir. NT-
pro-BNP, kardiyak iskeminin bir belirtecidir. KBY, DM, kardiyomiyopatilerde de
yiikselebilmektedir. Koroner hastaligin ciddiyeti, NT-pro-BNP seviyelerindeki artigla
korele gider; ek olarak, akut koroner sendromlar durumunda, NT-pro-BNP'nin
immiino-modiile edici bir rolii vardi ve hastalarin prognozunu belirlemede yardimci
olur (37).

D-dimer; tromboliz yikimi sonucu olusan bir iiriindiir, akut vendz trombozu
tespit etmek igin degerli bir parametredir. Tromboz belirteci oldugu igin, bazal D-
dimer konsantrasyonu ayni zamanda, koroner kalp hastaligi (KKH) ve vendz
tromboembolizm dahil olmak iizere kardiyovaskiiler hastaliklarda yiiksek bulunur
(38). Pulmoner embolide D-dimer seviyesinin diisiik olmasi tantyr dislamamizi saglar.
D-dimer’in yiiksek olmasina neden olabilecek hastalar yaslilar ve malignite, sepsis,
yakin zamanda biiyiik ameliyat, travma veya hamilelik ge¢irmis kisilerdir (15)

Miyokardit ve perikardit, mediastinit ve pnomoni gibi gogiis agrisinin
enflamatuar veya enfeksiyoz etiyolojilerinin herhangi birinde tam kan sayiminda

WBC yiikselmesi, CRP ve sedimentasyonda artis izlenir (39).



1.1.5.3. Radyolojik Inceleme

Direk gogiis grafileri AKS’li hastalarda normaldir ancak pnémotoraks, plevral
efflizyon ve pnémoni tanist veya dislanmasinda yardimcer olur. BT aort diseksiyonu, PE

tanisinda yardimci olur (40).

1.2. Akut Koroner Sendrom

Akut Koroner Sendrom (AKS) diinya ¢apinda meydana gelen 6liimlerin en sik
nedeni konumundadir. Avrupa iilkelerinde yapilan bir c¢alismada Akut Koroner
Sendrom 75 yas alt1 bireylerde 6liim nedeni olarak erkeklerde % 38 kadinlarda %45
oraninda bulunmustur (41)

Akut Koroner Sendrom bireylerin yasam kalitesi iizerine olan olumsuz etkileri
nedeni ile biiytik bir sosyal problem teskil ederken iilke ekonomisi tizerinde de ciddi
mali kiilfetlere neden olur. Amerika Birlesik Devletleri kayitlarina gore Akut Koroner
Sendrom tiim hastaneye yatis maliyetlerinin yiizde yirmibesini olusturmakta ve
maliyet 71,2 milyar dolar olarak tespit edilmistir (42).

Akut Koroner Sendrom koroner arterlerin endotel tabakasi altinda olusan
aterosklerotik plaklarin damar limeninde yapisal bozulma olusturarak koroner kan
akimini bozmasi sonucu meydana gelir ve miyokardiskemisine bagli olusan semptom
ve klinik bulgularla ortaya ¢ikar (43). Koroner arterlerdeki plak bozulmasi bagli olarak
plak iizerinde meydana gelen pihtilasma koroner arterlere kan akimini engeller.
Koroner arterlerde vasospazm meydana gelebilir ve durum klinik tabloyu daha da
kotiilestirebilir (44). Koroner arterlerde olusan bu patolojik olaylar ii¢ ayr1 Akut
Koroner Sendrom tablosuna yol agar. Bunlar STEMI, NSTMI ve USAP olarak
smiflandirilir (45).

Gogiis agrisi sikayeti ile bagvuran Akut Koroner Sendrom hastalarinin tani ve
tedavisi hastanin morbitite ve mortalitesi agisindan kritik éneme sahiptir. Bununla
beraber gogiis agrisinin kardiyak dist birgok sebebi de mevcuttur. Kardiyak kokenli
gogis agrisi genel olarak ksifoid ve suprasternal ¢centik arasinda, sag ve sol midaksiller
cizgiler aras1 bolgede olur. Agr1 bazi hastalarda epigastrik bolgeye, sirtta orta hatta,
boyuna, ¢ceneye ve daha ¢ok sol kol olmakla beraber kollara yayilabilir. Hastalar olusan
agriy1 tzerlerinde agirlik olmasi, gégsiinde baski hissetme, gogiiste yayilan sanci ya

da kendisinde rahatsizlik, huzursuzluk hali seklinde ifade ederler. Batici tarzda agri,



noktasal keskin karakterli agri, pozisyonla degisen, palpasyon ile artan agrilar genel
olarak kardiyak kokenli agrilar olmakla birlikte AKS hastalarinda atipik gogiis agrilari
da olabilmektedir (46).

Akut Koroner Sendrom koroner arterlerde meydana gelen iskemik hadise
sonrasi miyokardin oksijen ihtiyacin1 karsilayamamasina bagli degisik semptom ve
klinik bulgularla ortaya ¢ikar. Bu klinik tablolar su sekildedir:

1) ST ELEVE MI: EKG de ST elevasyonu ile beraber kardiyak belirteglerde
yiikselir.

2) NSTMI: Ekg de ST elevasyonu olmamakla beraber hastada kardiyak
belirtecler yiikselmistir.

3) USAP: Ekg de ST elevasyonu yoktur, kardiyak belirteglerde normaldir ama
hastada klinik olarak anlamli gégiis agrisi vardir.

USAP ve NSTMI ST eleve MI gore daha fazla goriilmektedir. ABD’de yapilan
bir galismada bir y1l i¢inde STMI tanis1 350000 iken bu say1 USAP ve NSTMl igin 1,3

milyon olarak bulunmustur (45).

1.2.1. Anjina Tanim

Anginapectoris tanimi; gogiiste ve kollarda agri lokalizasyonu net belli
olmayan, hastalar tarafindan daha gok baski ya da agirlik olmasi seklinde tarif edilen,
nadire agr1 olarak belirtilen, i¢ten geldigi hissedilen, fiziksel aktivite ya da emosyonel
stresle iliskili olan, istirahat etmekle veya dilalt1 nitrat alimindan 5 ila 25 dakika sonra
azalan veya gegen klinik bir durumdur. Unstabilangina pectoris ise asagidaki
durumlarin en az birini igerir:

a) Son bir olan siddetli gogiis agrilari,

b) Agrinin siirekli artan karakterde olmasi

) Agrinin hastay1 gece uykudan uyandirmast,

d) Agrinin istirahat halinde de olmasi, minimal eforla bile artmasz, dil alt1 nitrat
almadi ise 20 dakikadan uzun siirmesi.

USAP sadece kardiyak iskemi ile alakali bir hastalik degildir, bircok nedenden
dolayr meydana gelen klinik bir sendromdur. USAP olusumuna neden olan baslica

nedenler su sekildedir:
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a) Miyokardin oksijen ihtiyacinin artmasi (6r: tirotoksikoz) ya da miyokarda
oksijen sunumunun azalmasi (anemi gibi)

b) Plagin riiptiirii ve trombiis olusumu

c¢) Dinamik obstruksiyon

d) inflamasyon ve enfeksiyon durumlari

e) Ilerleyici mekanik obstriiksiyon (47).

1.2.2. Patogenez

Yapilan anjiografik ¢alismalarda AKS olusumunun baslica nedenin aterom
plaginin riiptiirii oldugu goriilmustiir. Koroner arterlerde aterosklerotik plak olusumu
cocukluk c¢aginda baglar ve yillarca sessiz bir sekilde devam eder. Yillar sonra
miyokarda oksijen sunumunun klinik olarak anlamli derecede azalmasi ile semptomlar
ortaya ¢ikmaya baglar. AKS i¢in risk faktorleri bu siireci hizlandirir. Aterom plaginin
limeni kademe kademe daraltmasi ile stabil anjinapectoris meydana gelir.
Aterosklerotik plagin riiptiire olmas1 ile AKS tablolar1 olusmaya baslar. Trombiisiin
limeni ne kadar tikadigmma bagl olarak unstabilanjinapectoris ile STMI arasinda

degisen klinik durumlar ortaya ¢ikar.

Pulmoner arter

Aorta
Sol koroner
arter
Stperior
vena kava
Circumflex
branch

Sag atriyum
Yiksek sol ventrikil
Sag ventrikal

Sol én inen

Sag koroner
9 koroner arter

arter

Sol ventrikdl

Inferior vena
kava

s Posterior
arjinal interventrikGler
dal arter

Sekil 1. Koroner arterlerin sematik gériiniimii (46).

NSTMI ve USAP tipi AKS de miyokardin ihtiya¢ duydugu oksijen yeteri
miktarda saglanamamaktadir. Aterosklerotik AKS i¢in en 6nde gelen neden KAH dur.
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Ateroskelrozpatogenezi koroner arterlerin intimasindabaslar. Monositer hiicreler
endotel tabakasindaki adhezyon molekiillerine tutunarak endotel tabakasi altina
gecerler. Buradaki diisiik molekiil agirlikli lipoproteinlere fagosite ederler ve kopiik
hiicrelerini olusturlar. Kopiik hiicrelerinin birikimi ile yagh ¢izgilenme diye
adlandirilan  aterosklerozun ilk lezyonu meydana gelir. Yagl cizgilenme
aterosklerozun ilk makroskobiklezyonudur. Daha sonra diiz kas hiicreleri intima
tabakasina gog¢ ederler ve fibréz bir kapsiil meydana getirerek farkli bir fenotipe
doniistirler. Olusanaterosklrotik plak igerisindeki makrofajlarin 6limii ile kolesterol
ve lipid partikiilleri agiga ¢ikar. Bu olay bolgeye yeni makrofajlarin gelmesine ve yeni
kopiik hiicreleri olusmasina neden olur. Bu sekilde aterom plag: biiyliyerek ilerler ve
endotel tabakasini riiptiire ederek plak riiptiirti ile sonuglanir. Plakriiptiirii sonrasi plak
tizerinde trombiis olugsmaya baslar ve AKS meydana gelir. Trombiis NSTMI ve USAP
da trombosit agirlikli iken STMI meydana geldiginde fibrinde zengin hale gelir. AKS
kompleks bir patoneze sahiptir ama MI olusumu i¢in en 6nemli neden aterom plaginin
biiyliyerek yirtilmasi ve plak riiptiirii olan bolgede trombosit birikmesi ile trombiis
meydana gelmesidir. Trombiis olusumunu koroner arterlerde meydana gelen
vazokonstriiksiyon izler ve durum miyokarda ulasan kan akimimi dahadadiisiiriir. Bu
olaylar miyokardiyumun ihtiyag duydugu oksijene erisimini engeller (48, 49). Plak
riliptiirii sonucu olusan trombiis koroner arteri kismen tikadiginda USAP veya NSTMI
olusur. Olusan trombiistrombositten zengin yapidadir. EKG de ST depresyonlar1 ya da
T dalga negatifligi gozlenir. Aterom plag: riiptiirii Sonucu olusan trombiis koroner arter
tam yada tama yakin tikadiginda EKG de ST elevasyonlari meydana gelir ve STMI ya
da diger adiyla transmural MI olusur. Tikanan arterin besledigi miyokard alaninda
nekroz sahasi olugsmaya baglar. STMI da olusan trombiis ise fibrinden zengin
karakterdedir. Trombosit aktivasyonu sonrasi serotoninlike mediatorler, tromboxan
A2 salinarak koroner arterlerde vazospazm meydana getirir ve klinik durumu daha da
kotiilestirir. Diger yandan trombolitikspontan aktivite ile tikanan arterdeki tikaniklik
yaklasik 20 dakika igerisinde gerileyebilir. Trombolitikspontan aktivitenin erken
aktivasyonu sonucu nekroz alanindaki histopatolojik bulgular, biyokimyasal
belirtegler ve EKG de olusacak patolojik degisiklikler goriillmeyebilir. Bu duruma
kararsiz anjnapectoris denir. NSTMI da ise trombiis hemen ¢6ziilmez ve miyokardium

uzun siire iskemiye maruz kalir. Bu klinik durum sonucunda ise nekroz alani klinik
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olarak gozlenenebilir ve biyokimyasal belirtegler anlamli derecede yiikselir. NSTMI
da nekroz alam1 STMI ya gore daha smirli bir alanda lokalizedir ve genel olarak
subendokardiyal tabaka etkilenir. Bu durumun olusmasinda koroner kan akiminin
kismen siirmesi, trombolitikspontan aktivite sonucu veya erken yapilan reperfiizyon
tedavileri, kollateral dolasimin mevcut olmasi gibi sebepler bulunur. AKS da mortalite
ile nekroz alaninin varligi ve yaygmnligi arasinda dogrudan iliski vardir. AKS da
mortalite nekrozun olmadigi USAP ile kismi simirli alanda nekroz olusan NSTMI da
%3-8 civarinda iken, nekrozun yaygin oldugu transmural MI yada DIGER Adiyla
STMI da %6-15 olarak bulunmustur. Tikanikligin yaygmligi ve siiresi, kollateral
varlig1 ve kanlanmasi bozulan miyokard alanina gére AKS klnigiolusur. Aterom plagi
riptiirii her zaman AKS a yol agmaz ve klinik bulgu vermeden devam edebilir.

Anjiografi yapilan AKS hastalarinin %68 inde plak riiptiirii sonucu olusan
trombiis damar1 tikama oram1 %50 den az bulunmustur. Oncedenaterom plagmin
biiyliyerek damari1 daralttigi ve akimini engelledigi diisliniiliyordu ama bugiinkii
aragtirmalarimiz  koroner arterlerin  de genisleyerek “remodelling” olarak
adlandirdigimiz yeniden yapilanma siirecine girdigini biliyoruz. Bundan dolay1
yapilan koroner anjiografilerde damar limeni normal olan ama intravaskiiler
ultrasonda biiyiik miktarda atersklerotik plaklar tespit edilmistir (50).

Miyokard Infarktiisiiniin Evrensel Tanim

Kardiyak belite¢lerde en basta troponin olmak tizere, st referans sinirmin 99.
Persantilini asan en az bir degerde yiikselme ya da diigme olmasi ile beraber asagidaki

kriterlerden en az birinin olmas1 gerekmektedir (51):

1.2.3. iskemik Belirtecler

e EKG de patolojik Q dalgalarinin goriilmesi

e Yeni gelisen sol dal blogu veya yeni gelisen ya da yeni oldugu tahmin
edilen ST-T degisiklikleri

e  Goriintiileme yontemleri tespit edilmis miyokard doku nekrozu ya da yeni
meydana gelmis miyokard duvar1 hareket bozuklugu

e Anjiografide ya da otopside intravaskiiler trombiisiin tespit edilmesi
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1.2.4. Klinik

AKS da klinik belirti uzamis tipik karakterde gogiis agrisidir. Tipik gogiis
agrist sikistirict ya da baski tarzindadir. Tipik AKS gogiis agrisi stabil anjinadaki
agridan farkli olarak 20 dakikadan daha uzun siire devam eder. Agr1 genel olarak
retrosternal bolgede baslar. Sirta, epigastrik bolgeye, boyuna, ¢ceneye, 6ncelikle sol kol
olmak tizere kollara yayilim gosterir. Ama AKS hastalarinin hepsi bu sekilde tipik
gogiis agrisi ile basvurmaz. Nefes darhigi, GIS belirtileri, halsizlik, senkop, yada
agrinin lokalize bir sekilde hissedilmesi gibi atipik semptomlarla acile basvururlar.
Atipik semptomlarla bagvuran hasta gruplari1 genelde yaslilar, DM hastalari, gengler
ve kadinlardan olusur. Bu gruptaki hastalarin atipik semptomlarla acile bagvurmalari
halinde AKS mutlaka dislanmalidir (52). AKS hastalarinin yaklasik %25 i atipik
semptomlarla acile bagvurur ve 6zellikle yasli ve DM hastalar1 agriy: tarif edemez yada

agrisint hissetmez (53).

1.2.5. Risk Faktorleri

Koroner arter hastaligi olusumu giiniimiiz bilgileri hentiz tam agiklanamasa da
ateroskleroz olusum patogenezinde rol olan risk faktorleri genel olarak tespit edilmistir
(54). Koroner ateroskleroz gelisiminde yer alan risk faktorleri igerisinde LDL
yiiksekligi, HDL diistikliigii, obezite, hipertansiyon ve tiitiin kullanimi iilkemiz igin en
cok goriilen risk faktorleridir (55).

Framingham Kalp Calismalar1 hiperkolesterolemi ve hipertansiyon basta
olmak tizere risk faktorlerinin KAH ile iliskisini 1948 den yaptiklar1 arastirmalarla
ortaya koymuslardir. KAH risk faktorlerinden olan LDL yiiksekligi dnlenebilir risk
faktorii oldugu arastirmalarla ortaya ¢ikarilmastir.

Ulusal Kolesterol Egitim Programi (NCEP) Yetiskin Tedavi Panelinde KAH
risk faktorlerini asagidaki tablo belirtmistir (55).
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Tablo 2. NCEP Yetiskin Tedavi Paneli KAH risk faktorleri

KAH risk faktorleri KAH igin Bafimsiz Risk

Faktorleri
Lipid risk faktorleri Nonlipid risk faktorleri
o dil}ggﬁlefrllyfisk Modifiye edilemeyen
o Risk faktorleri Yas (erkeklerde >45,
faktorleri
kadinlarda >55)
Hipertansiyon
L DL -kolestrol Tiitiin Ailede erken KAH &ykiisii
Trigliseridler : . Tiitiin
Non-HDL Diyabetes Mellitus ~ Tutin
Kolesterol Fazla kiloluluk/ Yas Hipertansiyon
HDL - Obezite Erkek cinsiyet Disiik HDL kolesterol
disiikligi Fiziksel inaktivite  Ailede erken KAH oykiisii (HDL < 40mg/dL)
AlizlrlOJ:ngllli Aterojenik diyet Yiksek LDL kolesterol
jeni LDL>130mg/dL

dislipidemi Trombojenik (LDL=130mg/dL)

/hemostatik durum

*HDL>60mg/dL ise riski hesaplarken bir adet eksilir (Sebep HDL kolesterol yiiksekliginin KAH riskini
azaltan bir faktor olmasidir. Diabetesmellitus (DM) varligi KAH riskinin esdegeri olarak degerlendirilir.

1.2.5.1. Tiitiin Kullanimi

Yapilan TEKHARF ¢aligmasi tiitiin kullaniminin tilkemizde goriilen en yaygin
KAH risk faktorii oldugunu gostermistir. Tiitiin kullanmak KAH risk faktoriinii tek
basina ti¢ Kat artirdigi ve diger KAH risk faktorleri ilede etkileserek riskin artigina
sebep oldugu gosterilmistir. Giinde 10 taneden fazla sigara tiikketen bireylerde KAH
riskini 1,7 kat ve diger 6liim sebeplerine bagli 6lim riskini de 2,5 kat artirmaktadir.

Tiitlin kullanimi tilkemizde kadinlarda giderek artarken erkeklerde bu uran
gorece azalmaktadir. Avrupa iilkeleri genelinde kadin niifus iginde KAH dan 6liim
orani iilkemizde en yiiksek oldugu g6z 6ntinde bulundurulursa, kadinlarda tiitiin
kullanimimin ne derece onemli bir risk faktorii oldugu daha net goriilmektedir.
Ulkemizde uygulanmaya baslanan tiitiinsiiz hava sahas1 politikas1 sayesinde
tilkemizde tiitiin kullaniminda ve tiitiine bagh saglik kuruluslarina basvuru oraninda
diigiis gozlenmistir. Bu uygulamanin yararl etkileri uzun zaman iginde daha net

gortilecektir (55).
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1.2.5.2. Hipertansiyon

Hipertansiyon aterosklerotik KAH %35 inde risk faktori olarak bulunmustur.
KAHhipertansif hastalarda normal bireylere gore 2-3 kat daha goriiliir. Bu durumdan
dolay1 hipertansiyon KAH i¢in 6nemli risk faktorlerinden biridir.

Sistolik tansiyonda 25 mmHg’lik diyastolik tansiyonda 15 mmHg’lik bir artis
AMI tekrar etme olasiligin sirasi ile %37 ile %40 artirir. Bu durum hipertansiyonu
Ozgii bir risk faktoridiir (56).

1.2.5.3. Diabetes Mellitus

KAH gelisiminde diabet diger risk faktorlerinden bagimsiz olarak énemli bir
risk faktoriidiir. Diabet KAH gelisimini kadinlarda dort erkeklerde iki kat artirir (56,
57). Koroner arter hastaligi olmayan diyabet hastalarinin KAH bagh 6lim riski,
koroner arter hastalig1 gegiren diyabeti olmayan hastalarla ayn1 diizeydedir. Diyabeti
olan KAH gegiren bireylerin 6lim riski, diyabeti olmayan KAH gegiren bireylere gore
cok fazladir. DM hastalarinin kardiyovaskiiler olaylara bagli mortalite riskini artiran
en belirleyici sebep insiilin rezistansi gelisimi ile beraber regiile olmayan kan sekerine
bagli diyabetik dislipidemi olarak adlandirilan anormal lipit profilidir.

Ulkemizde yapilan TEKHARF calismasinda eriskin niifusta diyabet sayisinm
2 milyona ulastigi tespit edilmistir. Buna ek olarak her sene yaklasik 120,000 yeni DM
vakasiin (yaklasik % 6 arttigi) bu popiilasyona eklendigi tespit edilmistir. Bu haliyle
diyabetesmellitus tilkemiz i¢in 6nemli bir toplun sagligi problemi teskil etmektedir.
Diyabetin AKS gelisimini diger risk faktorlerinden bagimsiz olarak %70 artirdigi
yapilan prospektif calismalarla ortaya konmustur. Insiilin salinnmindaki artisin
diyabete yol agmasa bile iilkemiz niifusunda KAH riskini artirdigi belirlenmistir (57).

1.2.5.4. Obezite

Obezite KAH gelisimi agisindan hem iilkemiz hem de diinya genelinde 6nemli
risk faktorii olusturmaktadir. Obezite tiim diinya iilkelerinde giderek artmaktadir ve
onemli bir toplum sagligi problemi olmustur. ABD’de niifusun yaklasik olarak tigte
biri fazla kilolu olarak tespit edilirken, niifusun %20 si obezite hastasidir.

Yapilan TEKHARF ¢alismasinda iilkemiz i¢in obezite prevalansi kadinlarda
%43, erkeklerde %21 olarak bulunmustur. Ulkemiz niifusu i¢in obezite artis1 yasa
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bagli BMI normal kabul edilen degerlerinin artmasina ragmen yine de artig
gostermektedir. Obezite bu artis hiziyla niifusumuz i¢in 6nemli bir toplum sagligi
problemi olmustur.

Kana insiilin saliniminda artma, viicut dokularinda insiilin karsi direng
gelismesi DM, HT, trigliserit ytiksekligi, LDL artis1, HDL seviyesinde diisme, sol
ventrikiil hipertrofisi ve protrombotik faktorler, obezite ile korele artis gdsteren risk
faktorleridir. Obezite kardiyovaskiiler hastaliklara bagli ve diger tiim nedenlere bagh

mortalite riskinde artisa sebep olur (56-59).

1.2.5.4.1. Metabolik Sendrom

KAH gelisme riski metabolik sendrom olan kisilerde, normal populasyona gore
2-3 kat daha fazladir (57). ABD eriskin niifusunun %40 inda metabolik sendrom
mevcuttur. Ulkemizde yapilan TEKHARF calismasinda metabolik sendrom 30 yas
iistli niifusta yaklagik 9 milyon civarin oldugu tahmin edilmektedir (56). Metabolik
Sendrom tan1 kriterleri su sekildedir:

1) Aglik kan sekeri > 110 mg/dL

2) Trigliserit diizeyi > 150 mg/dL

3) HDL erkeklerde 40mg/dL <, kadinlarda 50 mg/dL olmas1

4) Kan Basinci 130/85 mm Hg > olmasi

5) Bel ¢evresi erkeklerde 102 cm >, kadinlarda 88 cm > olmasi

Tani i¢in bes kriterin en az ti¢ii mevcut olmalidir.

1.2.5.4.2. Sedanter Yasam (Hareketsiz Yasam)

Sedanter yasam tarzi KAH olusumunu artiran diger risk faktorlerinden
bagimsiz bir risk faktoriidiir ve tek basina kardiyovaskiiler hastalik riskini yaklasik iki
kat artirir. Haftada bir kez bile fiziksel egzersiz yapilmasi, kardiyovaskiiler hasliklara
bagli mortalite riski ile beraber diger tiim nedenlere bagli 6liim riskinde de anlaml
azalmay1 saglar. Egzersizin koroner arterlerde ateroskleroz gelisiminin ilerlemesini
durdurdugu yapilan anjiografik calismalarla ortaya konmustur (60).

Elli yas iizeri bireylerde yapilan arastirmalar, haftada 3 giin 30 dakikalik
egzersizlerin bile KAH gelisim riskini anlamli derecede azalttigi tespit edilmistir.
Diizenli bir sekilde yapilan fiziksel aktiviteler kilo azalmasini saglar. Bu durum

trigliserit ve LDL diizeylerinde azalmay1 HDL artigini, viicut dokularinin insiiline kars1
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duyarliliginda artis1, kan basinci degerlerinde diismeyi, endotelyal vazodilatasyonu ve
fibrinolizis artigin1 beraberinde getirir (56, 58, 61).

Diizenli fiziksel egzersiz ile yetiskin niifusta KAH bagli mortalitede azalma
oldugu ve hiperkolesteroleminin onlendigi gorilmistiir. Fiziksel egzersiz azliginin
KAH bagli 6liimleri artirdigi ve sedanter yasamin diger risk faktorlerinden bagimsiz
olarak KAH gelisimini artirdig: tespit edilmistir (44).

1.2.5.4.3. Yagdan Zengin Diyet

Epidemiyolojik calismalar kolesterol ve yagdan zengin diyetle beslenen
toplumlarda KAH bagli 6lim riskinde artis oldugunu ortaya koymustur. Bununla
beraber balik, sebze igerigi bol diyet ve yemeklerde zeytinyag tercihi gibi Akdeniz
toplumu tipi beslenme aliskanliginin KAH gelisme riskini distirdiigiinii ortaya
koymustur. Diyetlerde yag aliminin azaltilmasit KAH riskini de azaltir. Modifiye
edilmis kisisel bazli diyetlerle beslenenlerde yapilan koroner anjiografi ¢calismalarinda
koroner aterosklerozun ilerlemesinin durdugu tespit edilmistir. Bu durum yagdan
zengin diyet ile beslenmeyi sedanter yasam ve sigara ile birlikte 6nlenebilir risk
faktorii oldugunu géstermektedir (56, 58, 62).

1.2.5.5. Yas ve Cinsiyet

Yas artig1 koroner arter hastaligi gelisimi igin 6nemli bir risk faktorii olup yas
ile beraber KAH prevalans1 ve insidansikorele artis gosterir. Koroner arterlerdeki
aterom plaklari ¢ocukluk ¢aginda gelismeye baslamakla beraber semptom vermez.
Yasin ilerlemesi ile birlikte aterosklerotik plaklara bagli semptomlarin ortaya ¢ikmasi
ve KAH bagli mortalite oraninda artis gozlenir. 40 yasindan 60 yasina AMI insidansi
5 kattan fazla artar. Cinsiyet faktorii ise yas ile beraber erkeklerde 45, kadinlarda 55

yasindan sonra KAH i¢in risk faktori haline gelir (56, 63).

1.2.5.6. Ailesel Predispozisyon

Ailesinde ve yakin akrabalarinda 35 yas gibi erken yaslarda koroner arter
hastalig1 tespit edilen bireylerde daha erken yaslarda olmak tizere KAH gelisme
riskinde artis oldugu goriilmiistiir. Ailesel predispozisyon faktorii KAH nin 6nlenebilir
risk faktorlerine dikkat edilse bile KAH i¢in risk faktorii olmaya devam eder. Babada

ya da diger yakin erkek akrabalarda 55 yasindan once, anne ya da diger yakin kadin
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akrabalarda 65 yasindan once KAH gelisme oykiisii bulunan bireylerde KAH riski iki
kat artmistir. Yakin akrabalarda erken yaslarda KAH goriilmesinin ve KAH goriilen
akraba sayisinin artmasi hastalarda koroner arter hastaligi i¢in énemli Kriter haline
gelir (56, 63, 64).

1.2.5.7. Yeni Risk Faktorleri

Son yillarda yapilan arastirmalar ve meta-analizler ile KAH igin 5 yeni risk
faktori ortaya ¢ikarilmistir (56, 61). Bu risk faktorleri asagida siralanmustir:

1) CRP

2) Fibrinojen

3) Homosistein

4) Lipoprotein(a)

5) Kii¢iik LDL Partikiilleri

1.1.5.7.1. C-Reaktif Protein

Inflamatuar durumlarda diizeyi artan ve akut faz reaktanlarindan biri olarak
bilinen C-Reaktif Proteinin yapilan arastirmalarda koroner hadiselerde de diizeyinin
artti@1 goriilmistir ve bu durum C-Reaktif Proteini yeni KAH risk faktorii olarak
diisiiniilmesini saglamustir. Ozellikle Hs-CRP nin kardiyovaskiiler olaylar1 saptamada

hassasiyeti oldugu diisiiniilmektedir (56, 61).

1.2.5.7.2. Fibrinojen

Fibrinojen hem plazma viskozitesinde yol gosterici bir unsur hem de
koagiilasyon komponentlerinden biri olan akut faz reaktanidir. Yapilan aragtirmalar
fibrinojen diizeyinin kardiyovaskiiler hadiselerde de arttigin1 gostermistir.

Fibrinojenin plazmadaki normal degeri 400 mg/dL‘dir. Fibrinojen plazma
diizeyinin 1000 mg/dL iizerine ¢ikmasimnin kardiyak hadise riskini 2,5 kat artirdigini
gostermistir. Fibrinojen diizeyi CRP ile kiyaslandiginda inflamatuar durumlardan daha
az etkilenir. Bu sebeple fibrinojen kardiyak olaylar agisindan CRP’ye daha spesifik bir
parametre oldugu disiiniilmektedir. Bu duruma ragmen KAH tedavisinde fibrinojen

diizeyine yonelik heniiz bir tedavi mevcut degildir (56, 65).
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1.2.5.7.3. Homosistein

Homosistein siilfiir igerikli bir aminoasit olup biyokimyasal olarak metionin
metabolizmas1 sonucu olusur. Plazma normal degeri 13 milimol/L’nin altindadir.
McCully arastirmalarinda homosisteinin aterosklerotik damar hastaliklarinda
normalden hafif ya da orta diizeyde artis oldugunu 6ne siirmiistiir. McCully pediatrik
yas grubunda yaptig1 arastirmalarda ise homosistein metabolizmasi bozukluklarinin
ileri derecede aterskleroz ile seyrettigini saptamistir. Homosistein metabolizmasi
bozukluklarinda plazma homosistein diizeyi >100 milimol/L’nin iizerinde olacak
sekilde cok fazla artmistir. Yapilan bircok prospektif calisma sonucu plazma
homosistein diizeyinin artmasinin kardiyovaskiiler hastaliklar icin risk faktorii
oldugunu gostermistir. B12 vitamini ve folik asit ile homosistein diizeyini diigiirerek
tedavi etmeye yonelik yapilan birgok kontrollii randomize galisma gostermistir Ki;
homosistein diizeyini diistirmenin kardiyovaskiiler hastalik riskini azaltmamaktadir.
Bundan dolay1 kardiyovaskiiler olaylar1 onlemek i¢in B12, folik asit ve homositein

diizeyine yonelik tedavi protokolleri tavsiye edilmez (56, 61).

1.2.5.7.4. Lipoprotein(A)

Lipopreotein(a) giiniimiizde fizyolojik fonksiyonlar1 heniiz tam olarak
bilinmemektedir ama yara iyilesmesinde rolii oldugu diistiniilmektedir. Biyokimyasal
yapt itibari ile LDL kolesterole benzeyen dolasimsal bir lipoproteindir. Yapilan birgok
prospektif calisma ile lipoprotein(a) ile kardiyovaskiiler hastaliklar arasindaki iligki
gosterilmistir. Bu amagla yapilan yirmiyedi tane prospektif calismanin metaanalizleri
sonucu lipoprotein(a) diizeyi artisinin KAH’da bagimsiz bir risk faktorii oldugu
gosterilmistir. Lipoprotein(a)’nin plazma degeri normalde 30 mg/dL’nin altinda
olmalidir. Biiyiik apo(a) ve kiigiik apo(a) molekiillerine gore Lipoprotein(a) plazma
degeri artiginin daha aterojenik bir etken oldugu goériilmistiir. Klinikte Lipoprotein(a)
diizeylerinin dl¢tilmesi KAH erken asamada yakalamak i¢in 6nemlidir. Eger bireyin
Lipoprotein(a) diizeyi yiiksek tespit edilirse mutlaka yakin akrabalari da KAH
acisindan Lipoprotein(a) diizeyi bakilarak arastirilmalidir. Lipoprotein(a) diizeyleri
yiiksek ¢ikan bireyler KAH i¢in muhtemel aday oldugu i¢in tedaviye daha erken
asamalarda baglamak gerekir. Bununla birlikte lipoprotein diizeylerini diisiirmeye

yonelik bir tedavi bulunmamaktadir (56, 61).
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1.2.5.7.5. Kiic¢iik LDL Partikiilleri

Diisiik dansitelilipoprotein partikiilleri degisik ¢ap ve yogunluklara sahiptir. A-
tipi biiyiik ve daha az yogunluga sahipken; B-tipi kiigiik ve daha ¢ok yogunluga
sahiptir. Kii¢iik LDL partikiillerinin diizeyi yiiksek trigliserit ve diisik HDL diizeyi
iligkilidir. Bu duruma ‘aterojeniadislipidemia’ denilir ve genetik gecise oldugu
bilinmektedir.

Kiigiik LDL partikiillerinin metaboliksendrom, tip Il dislipidemi ve
postprandial hipertrigliseritemi ile iliskili bir risk faktorii oldugu bulunmustur. Bir ¢ok
caligma kiigiik LDL partikiilleri diizey artisinin KAH riskinde de artmaya yola agtigini
gostermistir. Kiiclik LDL partikiilleri diizeyinin 265 Angstrom tizerinde olmas1 artmis
aterojenite ile iliskilidir. Quebec Heart Study kiiciik LDL partikiillerinin KAH igin
bagimsiz bir risk faktorii oldugunu gostermistir. Bununla birlikte kiigiik LDL

partikiillerine yonelik bir tedavi yontemi mevcut degildir (56, 61)

1.2.5.8. Yeni Gelistirilmeye Cahsilan Risk Faktorleri

1) Lipoprotein iliskili fosfolipaz A2
2) Gebelikle iliskili plazma-5-fosfataz
3) Asimetrik dimetil-arjinin

4) B-tipi atrial natritiretikpeptit

5) Myeloperoksidaz

6) Oksidatif stres 6l¢timii

7) Gen polimorfizmi (56, 61)

Tan1:

Oykii, EKG ve kardiyak biyobelirtecler ile konur.

1.2.6. EKG

Gogiis agrisi ile acile gelen hastaya AKS degerlendirmesi igin ivedilikle EKG
¢ekilmelidir. EKG’de ST elevasyonunu degerlendirirken J noktasini baz aliriz.
STelevasyonu tespit ettigimiz EKG’de sol dal blogu ve sol ventrikiilhipertrofisi yoksa
STMI tanis1 koyariz. EKG’de sol dal blogu tespit edilen hasta yeni tan1 sol dal blogu
olarak degerlendirilirse AKS olarak diisiiniilmeli tercihen acil anjiografi olmak tizere

hastanin acil reperfiizyon tedavisi bagslanmalidir.
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Yeni baglayan bir MI, ventrikiildeki pace tarafindan ortaya c¢ikmasi
engellenebilir. Tanisal amagli yapilan anjiografi, pace tarafindan maskelenen Ml
ortaya ¢ikartabilir. Anterior M1 tanimak i¢in EKG’de gogiis derivasyonlarina yani V1-
V6 derivasyonlarina bakilir. Inferior M| tanis1 i¢in EKG’de sag derivasyonlara bakilir.
V1-V3’te >0,05’ten mV ST depresyonu olmasi inferobazal STMI diistindiiriir.
Posterior M1 tanisi igin ise ¢ekilen posterior EKG (V7-V9) tan1 koymamizi saglar.

Hastanin ilk basvurdugu saglik kurulusunda gekilen EKG hastanin nakli
sirasinda beraberinde génderilmelidir. Bu hastanin tan1 koyma ve tedaviye baslama
stirecini hizlandirir. Ayrica ilk EKG’si kontrol EKS arasinda anlamli fark olusmasi da
tan1 koyduracagi i¢in tani ve tedavi siirecinin hizlanmasina katki saglar. Bu hususta
yapilan birgok c¢alisma bize gostermistir ki; hastane oncesi ¢ekilen EKG tedavi
baglama siirelerini 10 dakika ile 1 saate kadar erken baslanmasini saglamaktadir.
Fibrinolitik tedavi ya da PKG diisiiniilen hastalarda, bu durum sag kalim oranlarini
artirdig1 gibi reperfiizyon tedavilerinin siiresini de kisaltmaktadir. Hastaneye nakil ve
ilk yardim asamalarinda ¢alisan saglik personelleri alacaklari kisa bir EKG egitimi ile
bile; birbiri ardina gelen iki extremite derivasyonunda >0,1 mV ve birbirini takip eden

en az iki prekordiyal derivasyonda >0,2 mV ST elevasyonunu taniyabilmelidir (66).
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Tablo 3. Elektrokardiyogramin Yorumlanmasini Giiglestiren Bazi Klinik Durumlar

Akut Miyokard enfarktiisii Iskemi olmadan ST- Iskemi olmadan T-dalga
olmadan ST segment segment ¢okmesi olabilen  negatifligi yapabilen durumlar.
yiiksekligi olabilen durumlar. durumlar.
e Erken repolarizasyon e Hipokalemi e Persistanjuvenil durum
o Sol ventrikiilhipertrofisi e Digoxin etkisi e Nobet ya da Adams
e Perikardit e Sagkalp yiiklenmesive  Stokessenkobu
o Miyokardit kor pulmonale o Post tagikardi T dalga
¢ Sol ventrikiil anevrizmasi e Erken repolarizasyon negatifligi
e Hipertrofikkardiyomiyopati e Sol ventriilerhipertrofi ~ ® Pil sonras1 T dalga negatifligi
e Hipotermi e Vetrikiiler pil ritmi e intrakranial patoloji
o Ventrikiiler pil ritmi ¢ Sol dal blogu o Mitral kapak prolapsusu
¢ Sol dal blogu o Perikardit
e Primer ya da

sekondermiyokard hastaliklar1
o Pulmonerembolizm veya diger
sebeplerden olusan kor
pulmonale
Spontanpnémotoraks
Miyokardkontiizyonu
Sol ventrikiilerhipertrofi
Ventrikiiler pil ritmi
Sol dal blogu
Sag dal blogu

1.2.7. Kardiyak Belirtecler

Miyokard Infarktiisii tanis1 i¢in kullanilan Kardiyak belirtecler ii¢ ayr1 baslik

halinde ele alacagiz:

1.2.7.1. Troponin T ve |

AMI baslamasindan itibaren 2. Saatte kanda diizeyi Olg¢iilebilir. Bununla
birlikte ilk 6-8 saate kadar yiikselmeyebilir. Yiikselmeye basladiktan 12 saat sonra pik
seviyesine ulasir. Kandaki diizeyi 7-10 giine kadar yiiksek kalabilir. Troponin
yiiksekligi tek bagina KAH tanis1 koydurmaz. Troponin yiiksekligi KAH harici bir ¢ok
Klinik durumda da gorilir (59). Kardiyak kaynakli troponin artist birincil olarak
miyokardiskemisine sekonder olarak olusan kardiyak hasra bagli olarak olusur.
Bununla beraber troponin yiiksekligi; tasikardi-bradikardiler, aort diseksiyonu, ileri
derecede aort yetmezligi, septik, hipovolemik ve kardiyojenik sok durumlari, ciddi
anemi, GIS kanamalari, hipertansiyon, ileri derece solunum yetmezligi, koroner
emboli ya da spazm durumlari, hipertrofik kardiyomiyopati, KAH sebep olmayan

koroner endoteldisfonksiyonu, kardiyak travma, ablasyon, cerrahi, pacing ve anjio
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durumlari, defibrilatér soklari, miyokardit, perikardit, Kkardiyak tutulumlu
rabdomiyoliz, kardiyotoksisite yapan ajanlar, kalp yetmezligi, pulmoneremboli,
pulmoner hipertansiyon, sepsis, akut norolojik hadiseler (SVH, SAK), akut-kronik
bobrek yetmezligi, infilamatuar hastaliklar (sarkoidoz, amiloidoz v.b.), asir1 egzersiz

durumlarinda da goriilmektedir (67).

1.2.7.2. CK/CK-MB

Kandaki diizeyleri AMI baslamasindan 4-8 saat sonra artmaya baslar ve 12-24
saat i¢inde pik seviyesine ulasir. AMI sonrasi 2-4. Giinlerde normale donerler. CK-
MB enziminin egrisi CK ile paralellik arz eder. Fakat CK-MB pik seviyesine CK’ya
gore daha erken ulasir ve atilimi da gorece daha erken baglar. MI disinda pek ¢ok
durum CK-MB yiiksekligi olusturur. Miyokardit, perikardit, USAP, kardiyak cerrahi
ve travma, sok durumlari, asir1 egzersiz, malignhipertermi, ciddi kas travmalari,

rabdomiyoliz, etanol zehirlenmesi gibi durumlar CK-MB diizeyini yiikseltir (59).

1.2.7.3. Miyoglobin

AM I sonrasi 3 saat i¢inde yiikselmeye baslar. 6-8 saat yiiksek seyreder. Bobrek
fonksiyonlar1 normal olmasi sartiyla 24 saatte normal diizeye iner. Miyokard ve iskelet

kasina bagli miyoglobin birbirinden ayrilamaz bu yiizden yanlis pozitif sonuglarla sik

karsilasilir (59).
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AMI baslangicindan sonraki glinler

Sekil 2. Akut Ml sonras1 serum belirteglerinin yiikselmesinin tipik 6rnegi (46).
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1.2.8. Goriintiileme Teknikleri

AMI goriintiilemede; tek foton emisyonlu bilgisayarli tomografi (SPECT),
radyoniiklit ventrikiilografi, pozitron emisyon tomografisi (PET), Miyokard perfiizyon
sintigrafisi (MPS), X-1sinli bilgisayarli tomografi en sik kullanilan yontemlerdir.
Radyo opak kontrast paramanyetik maddelerin dinamigini degerlendirmeyi saglarken,
perfiizyon goriintiileme ise miyokard kalinligini, miyositer canlilik ve hareket

kapasitesini, fibrozis durumunu degerlendirmeyi saglar (67).

1.2.9 Tedavi

AKS’da tedavi her hastanin durumuna gore degerlendirilir. Hastanin acile
bagvurdugu esnada alinan kardiyak 6ykiisii, semptomlari, semptomlarinin siiresi, fizik
muayene bulgulari, EKG ve laboratuar testlerinde kardiyak belirteclerin diizeyi gibi
faktorler goz 6niinde bulundurularak tedavisine karar verilir. STMI hastalarinda ya da
semptomlari tekrar eden hastalarda, acil PKG veya fibrinolitik tedavi diistiniilmelidir.
AKS hastasinda reperfiizyon tedavisi uygularken; acile bagvurmasindan itibaren 90
dakika icerisinde hastayr PKG yapmalidir, bu uygulanamiyorsa/uygulanmayacaksa 30
dakika icerisinde fibrinolitik tedavi verilmelidir. STMI hastalarin tedavisinde
kullanilan ila¢ gruplar1 antiplatelet ajanlar, nitratlar, beta agonistler, antitrombinler,
ACE inhibitorleridir. USAP ve NSTMI hastalarinda ise antiplatelet ajanlar,
antitrombinler, nitratlar ve beta agonistler kullanilir. Bu ilaglarla tedavi
diizenlenemiyorsa, hastanin Kkardiyak marker degerleri yiiksekse ve acil PKG

planlaniyorsa hastaya GP I1b/Illa inhibitorleri de baslanabilir (59).

1.2.9.1. Hastane Oncesinde Tedavi Yaklasim

Gogiis agris1 sikayeti olan hastanin donanimi ne olursa olsun bir saghk
kurulusu ile temasi gegmesi hastane dncesi siirecin baslamasi igin ilk adimdir. Gogiis
agrist olan hastanin semptom ve bulgularinin degerlendirilerek anamnezinin
alinmasive bir an o6nce gerekli miidahalelerinin yapilmasi hasta i¢in kritik 6nem arz
eder. Gogiis agris1 olan hastaya ivedilikle her hangi bir ST elevasyonunu veya
depresyonunu atlamamak i¢in 12 derivasyonlu EKG ¢ekilmelidir.

European Society Of Cardiyolgy (ESC) ve Amerika Kardiyoloji Koleji/
American Heart Association (ACC/AHA) NSTMI ve STMI i¢in tedavi kilavuzlarinda
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gogiis agrili hastaya ilk temastan sonra 10 dakika iginde 12 derivasyonlu EKG
¢ekilmesi 6nermektedir. Hastane dncesi AMI siipheli hastaya 10 dakika iginde EKG
¢ekilmesi hayati onem arz eder.

Gogiis agrili hastanin EKG’inda ST elevasyonu mevcut ise bir énce PKG
planlamasi i¢in tam donanimli uygun bir hastaneye sevki gergeklestirilmelidir. Gogiis
agrili hastada ST elevasyonu mevcut degilse, hasta EKG takibi ve kardiyak enzim
calismas1 yapilabilecek uygun bir saglik kurulusuna sevk edilmelidir. Hasta sevk
esnasinda moniterize bir sekilde takip edilmelidir.

Akut koroner sendromaterom plagi riiptiiriinesekonder gelisen koroner arter
trombozu ile olustugu icin antitrombosit tedavi bir an o6nce uygulanmalidir.
Antitrombosit tedavinin erken baslanmasi hastanin mortalitesi azaltmasi ve tedavi
sonrasi hastanin kardiyak fonksiyonlarinin korunmasi agisindan biiyiik dnem arz eder.
STMI hastalarinda intraven6z morfin uygulanmasi tedavideki yeri kesinlestirilmemis
olsa bile hastanin agrisinin gerilemesi ve anksiyetesini ¢6zmesi bakimindan faydalidir.

Gogiis agris1 olan hastaya nitrat verilebilir. Nitratlara ragmen gogiis agrist
devam ediyorsa morfin siilfat intravenoz olarak uygulanabilir. Morfin siilfat 3-5 mg
dozunda intravendz olarak uygulanabilir. Eger hastanin agris1 siirerse 5-15 dakika
sonra tekrar yapilabilir. Morfin uygulamasi hipotansiyona sebep olabilecegi igin
tansiyon kontrolii mutlaka yapilmalidir. AKS bagli gdgiis agrisinin tedavisinde NSAIl
yeri yoktur (68).

Morfin kullanim onerisi STMI’de kilavuzlarda sinif 1°dir. Fakat son yapilan
caligmalarla elde edilen veriler morfin kullanimimi tartismali hale getirmistir.
CRUSADE Registry’de AKS de morfin kullanimi ile mortalite iliskisi gosterilmistir.
Bu durum NSTMI hastalarinda tedavide morfin kullanimindan kaginilmasi gerektigini
gostermektedir. AKSda tedavide morfin kullanimi STMI hastalar1 6ncelikli olmak
lizere asir1 derece agrist olan hastalarda klinik fayda durumu gozetilerek kisith sekilde
kullanilmas1 daha dogru olacaktir (68).

AKS‘da tedavide morfin kullaniminin mekanizmasi1 heniiz tam olarak
bilinmemektedir. Buna ragmen antitrombosit tedavinin etkinligini distirdiigii ve
bradiaritmilere yol a¢tig1 diisiiniilmektedir. STMI ve NSTMI tedavisinde morfinin,

Klopidogrel ve diger P2Y2 inhibitorlerinin biyoyararlanimini disiirdiigii ve yiiksek
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trombosit aktivitesine sebep oldugu gorilmiistiir. Bu sebeplerden morfin 6zellikle
NSTMI tedavisinde kilavuzlar tarafindan rutin kullanimda 6nerilmemektedir (69, 70).

AMI hastalarinda yiiksek konsantrasyonlarda O2’in sebep oldugu zararlar
bilindigi i¢in tedavi O2 kullanimu rutin olarak onerilmez. Hasta hipoksik, dispneik ve
kalp yetmezligi mevcut ise O2 kullanimi 6nerilir. AKS hastasinda kardiyak arrest
gelisirse, hipoksi ve hipoksiyesekonder doku hasari ¢ok hizli gelistiginden dolay1
gerekli O2 destegi hizli bir sekilde saglanmalidir. Arrest olan hastada nabiz tekrar
geldiginde ise O2 destegi satiirasyon % 90 tizerinde olacak sekilde tutulmalidir (71).

Kilavuzlar O2 tedavisini yalnizca hastada hipoksi bulgular1 varsa yada
satlirasyon %90’1n altinda ise onerirler. Buna ragmen birgok Kklinikte rutin O2tedavisi
uygulamalar1 goriilir. AKS hastalarinin tedavisinde bu konuda dikkatli olunmali ve
sadece O2 satiirasyonu %90’ altinda olan veya hipoksi bulgulari olan hastalara O2
destegi verilmelidir. Ciinkii yiiksek seviyede oksijen koroner arterlere giden kan
akimini azaltir, koroner arterlerde vazokonstriiksiyona egilimi artirir ve reperfiizyon
hasarina yol agabilir. STMI hastalarinda yapilan AVOID ¢alismasi, hipoksi bulgular
olmayan hastalarda yapilan oksijen tedavisin miyokardiyal hasari artirdigi, tekrarlayan
miyakardiyalinfarktiis riskini artirdigs, infark alanini genislettigi ve aritmi gelismesine
yol agtigin1 gostermistir. Bu bulgular 1s1ginda AKS hastalarinda hipoksi bulgusu yoksa
02 vermekten hiperoksiye bagl gelisebilecek hasarlardan dolay1 kaginilmalidir (71).

Asetil salisilik asit (ASA) MI hastasinda mortaliteyi azalttigi yapilan birgok
caligmada gosterilmistir. ASA hastaya ¢ignetilerek yutulmalidir. 1V olarak da
verilebilir. IV preparat tromboksan A2 inhibisyonunu tam olarak saglayarak etki ettigi
i¢in miimkiinse tercih edilmelidir. Hastane 6ncesi tedavide 300 mg ASA enterik kapli
olmayan formu tercih edilerek, hastada GIS kanama ya da alerji dykiisii yok ise
verilmelidir. ASA kullanimi1 uygun degilse ADP reseptor inhibitorleri tercih
edilmelidir. Klopidogrel 300 mg veya tikagrelor 180 mg yiikleme dozunda tedavide
kullanilabilir (72).

AKS hastasinda sikistirict gogiis agris1 bagli koroner vasospazmi 6nlemek igin
gliseriltrinitrat tedavide kullanilabilir. AKS hastasinda sistolik kan basinci 90 mm Hg
tizerinde tutulmali ihtiya¢ halinde boluslV sivi tedavisi baslanmali, hastada
bradikardiye kars1 dikkatli olunmalidir. Nitrat tedavisinde sublingual sprey seklindeki

nitratlar 5 dakikada bir 3 doza kadar 0,4 mg kullanilabilir. Intravendz nitrogliserin ise
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10 mcg/dk dozunda, akciger 6demi veya hastada siddetli ve siiregen gogiis agrisi
varliginda kullanilabilir (72).

1.2.9.2. STMI’da Tedavi

Hasta ilk degerlendirmede ABC yaklasimi ile degerlendirilmeli ve kardiyak
ritim ve kan basinci takibi agisindan moniterize takip edilmelidir (72). 18 G damar
yolu arrest olasilig1 da géz oniinde bulundurularak her iki koldan agilmalidir. Hastada
hipoksi bulgulart mevcut ise O2 destegi baslanmalidir. Oksijensiz olarak 02
saturasyonu 90’1n tizerinde ise O2 verilmemelidir. KOAH’11 hastalarda O2 diizeyi %
88-92 arasinda tutulmalidir. Hipoksi, dispne ve kalp yetmezligi bulgulari mevcut
degilse oksijen destegi gerekli degildir (71). Hastada alerji yada aktif kanama yoksa
300 mg ASA c¢ignetilerek oral yoldan verilir. ASA verilemedigi durumlarda 300 mg
klopidogrel tercih edilir (72).

Nitratlar sublingual sprey veya tablet seklinde tedavide kullanilir, 5 dakikada
bir 3 doza kadar uygulanabilir. Nitrat tedavisi esnasinda hipotansiyon gelisme
olasiligina kars1 alert olunmali, tansiyon takibi yapilarak sistolik kan basinct 90 mm
Hg altinda olmas1 durumunda tabloya bradikardi de eslik ediyorsa uygulanmamalidir
(72).

Morfin, STMI hastasina 3-5 mg dozunda 5-15 dakika araliklarla uygulanabilir.
Morfin hastanin gogiis agrisimi dindirir ve bu yolla anksiyeteyi azaltir, buna paralel
miyokardin oksijen ihtiyaci azalir ve koroner damarlarda vazodilatasyon olusur. Bu
sebeplerden STMI hastalarinda morfin kullanimi1 faydali gorilir ama NSTMI
hastalarinda tavsiye edilmez. Morfin uygulamasina sekonder gelisebilebilecek
hipotansiyon riskine karsi yakin tansiyon takibi yapilmalidir (68).

Hastane oncesi diger saglik birimleri tarafindan STMI tanis1 konulan hastalar
ambulans calisanlar1 tarafindan acil servis bypas edilerek dogrudan PKG igin
hastanenin anjio tinitesine ¢ikartlmalidir. Bu tutum STMI hastasina yaklasik 20 dakika
daha 6nce miidahale edilmesini saglayacaktir (72).

STMI hastasinin ilk basvurdugu saglik kurulusunda PKG imkani yok ise
hastanin sevk edilecegi hastane ile sevk edildigi saglik kurulusu arasindaki siirenin 30
dakikanin altinda tutulmasi Onerilmektedir. STMI hastasina PKG planlaniyorsa

tanidan itibaren 120 dakika iginde isleme alinmasi onerilmektedir. Eger hastaya
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fibrinolitik tedavi karari verildiyse 60 dakika iginde reperfiizyon tedavisine
baslanmalidir. STMI tanis1 konularak sevk edilen hastalara katater takilmasina kadar
gegen siire maksimum 90 dakika olmalidir.

STMI hastalarina P2Y12 inhibitorlerinin tedavide ne zaman baslanacagi
konusu heniiz netlik kazanmamis olup bu konu ile alakali kanitlar sinirlidir. Prasugrel
tedavide diisiiniilityorsa 60 mg yiikleme dozu ile tedaviye baslanir ve devaminda 10
mg giinliik idame doz ile devam edilir. Hastanin Kilosu 60 kg’in altinda ise giinliik
tedaviye 5 mg ile devam edilir. Prasugrel 75 yasin istiindeki hastalara onerilmez.
Iskemik stroke 6ykiisii olanlarda ise kullanilmamalidir. Tedavide tikagrelor tercih
edilecek ise 180 mg yiikleme dozunda baslanir ve 90 mg 2x1 seklinde idame tedaviye
devam edilir.

Tikagrelor ve prasugrel kontrendike yada mevcut degilse klopidogrel 600 mg
yikleme dozunda verilir. Klopidogrel PKG o6ncesinde yada PKG esnasinda
uygulanmalidir. Tikagrelor ve prasugrel daha 6nceden hemorajik stroke oykiisii olan,
karaciger yetmezligi olan ve oral antikoagulan kullanan hastalarda tercih
edilmemelidir. Tikagrelor ve prasugrel kullanilacaksa hastada kanama riski
degerlendirilir ve kanama riski yiiksek olmayan hastalarda 12 aydan uzun siire ile
idame tedavide kullanilir.

Unfraksiyone heparin tedavisi antirombosit tedavi uygulanan hastalarda 50-70
IU/kg iv, antitrombosit tedavi uygulanmayan hastalarda 70-100 IU/kg iv bolus
seklinde uygulanir.

Hastalar PKG ig¢in yakin bir merkeze sevk edilecekse tedavide fibrinolitik

tedavi uygulanmasi tavsiye edilmez (72, 73).

1.2.9.3. NSTMI’da Tedavi

NSTMI hastalarinin EKG’inda ST elevasyonlar1 yoktur, T dalga negatiflikleri
yada ST depresyonlari olabilir. NSTMI tedavisi genel olarak STMI tedavisine
benzemek ile beraber tedavide amag koroner arterde tam tikanma ya da yeni trombiis
olusmasini engellemek, miyokard dokusunun oksijen ihtiyacin1 azaltmak ve
miyokardiyal hasari en aza indirmektir (74).

Aspirin enterik kapli olmayan formundan 300 mg hastaya cignetilmeli ve
idame tedavide 100 mg giinliik idame seklinde devam edilmelidir. Diisiik molekiil
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agirlikli heparin 2mg/kg 2x1 subkutan seklinde, bobrek yetmezligi olanlarda 1mg/kg
1x1 subkutan seklinde hastanin yatis siiresi boyunca yada PKG kadar uygulanir.

P2Y12 inhibitérleri NSTMI tedavisinde; 75 yas ve iizeri olanlara klopidorel
300-600 mg yiikleme, 75 mg idame tedaviye devam edilir, 75 yas alt1 hastalarda
tikagrelor 180 mg yiikleme ve 90 mg idame aspirine ek olarak verilir (74).

1.3. Spexin

Noropeptit Q olarak da bilinen Spexin (SPX), Markov modellemesi ile
tamimlanan yeni bir peptittir. Spexinin olgunlasmis hali 14 amino asitten olusur ve
insan genomunun 12. Kromozomunda bulunan C120rf39 geni tarafindan kodlanir.
Bugalanin reseptor tipini aktive edebilen Spexin/Galanin/ Kisspeptin gen ailesinin bir
tiyesi olarak tiim omurgali tiirlerinde bulunur. Spexin kalp, beyin, karaciger, akciger,
tiroid, bobrek, adrenal bez, testis, overler, pankreas, dalak, iskelet kasi, yag dokusu,
mide ve gastrointestinal kanalin gesitli boliimlerinde yaygin sekilde eksprese edilir.
Spexin sistemik dolasimda diizeyi tespit edilebilir ve pleotropik fonksiyonlart olan bir
noroendokrin sinyali olarak gorev yapabilir (75).

Yapilan arastirmalarda diisiik spexin seviyesinin yiiksek leptin seviyeleri ve
yiiksek hs-CRP seviyesi ile pozitif yonde iliskili oldugu goriilmiistir. Bu durum
kardiyovaskiiler hastaliklarda Spexin seviyesinin risk siniflandirmasinda potansiyel
bir rolii oldugunu disiindiirmektedir (76).

Spexin kan degerinin tip 2 diyabet hastalarinda kan glukoz seviyesi,
hemoglobin A1C, trigliseritler ve LDL-C seviyesi ile negatif korelasyon
gostermektedir. Obezitesi olan kadinlarda kandaki glukagon ve insiilin seviyelerini
daha yiiksek bulunurken Spexin seviyeleri daha diisiik bulunmustur. Bu durum
Spexinin metabolik bozukluklart diizenlemede olast bir roliiniin oldugunun
diigindiirmektedir (77). Yapilan caligmalar obezlerde spexin diizeyinin zayif
erigkinlere ve ¢ocuklara gore anlamli derecede daha diisiik oldugunu gostermistir. Bu
durum spexinin doygunluk hissi iizerinde olumlu etkisinin oldugunu ve obezite
patofizyolojisindeki muhtemel roliinii gostermektedir (78).

Spexinin adipositler ve hepatositlerde yag alimin1 azalttigi, pankreas

adaciklarinda hiicre proliferasyonunu artirdigi ve bagirsak hareketlerini artirdig: tespit
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edilmistir. Bu sayede viicuda kalori alimmi ve viicut agirhigmi sinirladigi
diistiniilmektedir (79).

Spexin ayrica arteryel kan basinci, su ve tuz dengesi, nosiseptif tepkiler ve
tireme fonksiyonlarina aracilik eder (80). Dokulara oksijen sunumunun azalmasi doku
hipoksisine yol agabilir ve bu nedenle iskemik hastalik, miyokard infarktiisii ve kalp
yetmezligi gibi bir¢ok kardiyovaskiiler hastalik patolojisine neden olabilecek siireci
etkileyebilir (81). Hipoksiye kronik maruziyet kalpte yeniden sekillenmeye neden
olabilir. Hipoksi glukoz ve yag asidi kullanimin1 engelleyebilir ve kardiyak fonksiyon
bozuklugunun artmasina neden olabilir (82). Yapilan bir calismada spexin
ekspresyonunun hipoksi ile azaldigini ve spexin ile yapilan 6n tedavinin, muhtemelen
GALR2 aktivasyonu ile hipoksinin neden oldugu yag asidi metabolizmasi ve
mitokondri fonksiyon bozuklugunu hafiflettigi gosterilmistir (83).

Spexinin yapilan arastirmalar sonucu tespit edilen ¢ok yonlii fonksiyonlar
asagidaki sekildedir (84).
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2. GEREC VE YONTEM

Bu ¢aligma Firat Universitesi Tip Fakiiltesi etik kurulundan onay alindiktan
sonra baslandi. Calismaya Firat Universitesi Tip Fakiiltesi hastanesi acil klinigine
gogiis agris1 sikayeti ile basvuran; klinik, EKG ve laboratuvar incelemesi sonucu
STMI (n=50), NSTMI (n=50) ve atipik gogiis agris1 olan (n=50) 150 hasta alindi.
Kontrol grubuna bilinen bir hastaligi olmayan, gonillii 50 kisi alindi. Hastalarin
ayrintili anamnezleri alindi, muayeneleri yapildi, EKG’leri ¢ekildi. Biyokimyasal
parametreler ve troponin ayni giin ¢alisildi. Troponin | diizeyi i¢in K3EDTA’ tiipe
kan alind1 ve florometrik algilama yontemi kullanilarak AQT90 FLEX analizorii ile
Tnl test kiti ile ¢alisildi. CK-MB, glukoz, iire, kretinin, Na, K, Ca diizeyi 6l¢iimii igin
vakumlu jelli tiiplere kan alindi, jelli tiiplere alinan 6rnekler 4000 rpm’de 10 dakika
santrifiij edildi ve CK-MB immiinolojik yontemle, glikoz, iire, kreatinin enzimatik
yontemle, Na, K, Ca iyon selektif elektron (ISE) yontemi ile calisildi. Serum spexin
diizeyi icin her katilimcidan 3 cc kan ornegi aprotininli tiipe (kani proteolizden
korumak i¢in 500 KIU aprotin igeren tiip) alinarak 3000x g’de 10 dakika santrifiij
edildi, plazmalar1 ayrildi ve ¢alisma giiniine kadar -20°C' de saklandi. Serum Spexin
(Bioassay Technology Laboratory-BT Lab, China; Katalog no:E3507Hu) diizeyleri
ELISA (Enzyme-linked immuon sorbent assay) yontemi kullamlarak ticari Kitler ile
kit prosediirlerine uygun sekilde tayin edildi. Olgiilen degerler ng/L cinsinden
kaydedildi. Spexin i¢in sensitivite 4,95 ng/L, intra-assay CV< %8 ve inter-assay<%210
idi.

Calismaya es zamanli olarak serebrovaskiiler hastalik, akut bobrek yetmezligi,
akut batin, sepsis, travma, diyabetik ketoasidoz, akciger Odemi, tirotoksikoz,

notropenik ates v.b. gibi klinik tablolar1 olan hastalar dahil edilmedi.

2.1. istatiksel Analiz

Verilerin analizinde Statistical Package for the Social Sciences (SPSS 21,
Chicago, IL, USA) istatistik programi kullanildi. Veri analizinde Kolmogorov-
Smirnov ve Shapiro-Wilk normallik testleri ile siirekli degiskenlerin dagilimi tespit
edildi. Parametrik veriler ortalama+standart sapma seklinde, nonparametrik verilerin
sunumunda Median (minimum-maksimum) veya Median (IQR: interquartile range,

25/75 percentile) seklinde ve kategorik veriler yiizde olarak ifade edildi. Normal
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dagilima uymayan bagimsiz ikiden fazla gruplarin karsilastirilmasinda Kruskal-Wallis
Testi kullanild. ikili gruplarin arasindaki iliskinin tespitinde ise Man-Wityney-U testi
kullanild1i. Kategorik verilerin karsilastirilmasinda Chi-Square testi (cross-tab)
kullanildi. Normal dagilima uymayan ordinal verilerden olusan Scala ve 6l¢eklerin
korelasyonunun tespiti igin ise sperman korelasyon testi kullanildi. STEMI sle
NSTEMI hastalart ile saglikli bireylerin speksin konsantrasyonunu kullanarak ROC
Curve analizi yapildi. ROC Curve analiz sonuglar1 % spesifite, % sensitivite [Area
under the ROC curve (AUC), p, %95 Confidence Interval (CI)] seklinde verildi. Tiim

analiz sonuglarinda P<0.05 anlamli olarak kabul edildi.
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3. BULGULAR

Calismamiza acil bolimiine gogiis agrisi sikayeti ile bagvuran ve 50 STMI ve
50 NSTMI olmak tizere 100 MI hastasi, 50 atipik gogiis agrisi1 olan hasta ve 50 kisi de
saglikli ve goniillii kontrol grubu olmak {iizere toplamda 200 kisi dahil edildi.
Calismamiza dahil edilen hastalarin 48’1 kadin 152’si erkekti. Calismamiza katilan
hastalardan STMI gegirenlerde 9, NSTMI gegirenlerde 39 olmak iizere 48 hastanin en
az son iki haftada olmak tizere ASA kullanim 6ykiisii mevcuttu. Atipik gogiis agrisi
olanlarda ve saglikli kontrol grubunda ASA kullanan yoktu. Calismaya katilan 89
hastanin HT hastaligi mevcuttu. 77 hastanin KAH mevcuttu. 71 hastada HL, 50
hastada ise DM mevcuttu. Calismamiza dahil edilen M1 hastalarinin sadece 9 tanesinin
daha onceden kronik bir hastaligi mevcut degildi. 8 hastamizin ise bunlarin diginda
kronik bir hastaligi mevcuttu. Hasta gruplarina eslik eden kronik hastaliklar Tablo 4’de

verilmigtir.

Tablo 4. Gruplara eslik eden kronik hastalilar

DM (n) HT (n) KAH (n) HL (n)
STMI 23 36 22 22
NSTMI 24 43 44 40
A tipik Gogiis Agrist 3 10 11 9
Kontrol 0 0 0 0

Gruplarin cinsiyet, yas ve klinik bulgulari tablo 5’de verilmistir.

Tablo 5. Hasta ve kontrol grubunun demografik ve klinik bulgular

Kontrol Non kardiyak NSTMI STMI
Hasta sayis1 (N) 50 50 50 50
KADIN/ERKEK 14/36 13/37 11/39 10/40
YAS (yil) 32,04+9,24 43,26+15,19 64,50+10,62 62,10+11,20
SKB (mmHg) 120,60+11,14 122,20+13,44 138,92420,45 129,24+22,73
DKB (mmHg) 75,40+9,08 75,80+8,35 78,86+11,27 77,80+11,30
S02(%) 96,26+2,25 95,82+1,74 95,10+2,13 95,66+1,61
Kalp Hiz1 (dKk) 75,10+8,80 77,60+6,80 82,40+7,20 81,70+7,10
VKi(kg/m?) 24,02+2,83 25,72+2,78 28,28+4,31 27,62+3,17

Gruplarin troponin, CK-MB, iire, kreatinin, glukoz, potasyum, sodyum,

kalsiyum ve spexin degerleri tabloda 6’da verilmistir.
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Tablo 6. Hasta ve kontrol gruplarinin ortalama biyokimya ve spexin diizeyleri

Kontrol Non kardiyak NSTMI STMI

TROPONIN(ug/L) 0 0 1,14+2,56 0,79+3,50
CK-MB (U/L) 22,43+2,96 28,86+£15,88 55,95+47,00 60,23+63,58
URE(mg/dl) 26,62+3,73 29,84+8,01 41,56+18,06 38,82+12,56
KREATININ(mg/dl) 0,86=0,20 0,82+0,15 1,01+0,54 0,98+0,29
GLUKOZ(mg/dl) 90,36+5,49 109,02+61,22 168,82+99,14 186,42+88,45
POTASYUM(mg/dl) 4,02+0,17 4,27+0,66 4,49+0,62 4,47+0,62
SODYUM(mg/dl) 140,02+1,82 139,88+2,29 138,70+3,71 139,58+3,51
KALSTYUM(mg/dl) 9,27+0,49 9,310,55 9,30+0,59 9,49+0,55
SPEXIN(pg/ml) 812,10+476,17 821,60+513,87 574,38+393,24 562,78+325,87

Calismamiza katilan STMI hastalarinin  ortalama spexin  diizeyi
(562,78+325,87 pg/ml), atipik gogiis agris1 olan (821,60+513,87 pg/ml, p<0.001)
hastalar ile kontrol grubuna (812,10+476,17pg/ml, p<0.001) gore anlamli daha
diisiikti. Yine benzer sekilde NSTMI hastalarinin  ortalama spexin diizeyi
(574,38+393,24 pg/ml) atipik gogiis agris1 olan grup (p<0.001) ve kontrol grubuna
(p<0.001) gore anlamli daha diistik idi. STMI ile NSTMI gruplar1 arasinda anlamli bir
fark bulunmamustir (p=0,83). Atipik g6giis agrisi olan hasta grubu ile saglikli kontrol
grubu arasinda da anlamli bir fark bulunmamustir (p=0,87). Gruplarin spexin diizeyinin
karsilastirilmas1 Tablo 7’de verilmistir. Sekil 3’te ise gruplarin spexin diizeyini

gosteren histogram verilmistir.
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Sekil 3. STMI, NSTMI, kardiyak dis1 gogiis agrisi olan hastalar ve saglikli kontrol grubunun

spexin diizeylerinin grafiksel goriiniimii

Tablo 7. STMI, NSTMI, nonkardiyak g6giis agrisi olan hasta grubu ve saglikli kontrol

gruplar1 arasindaki spexin diizeyi karsilastiriimasi.

Grup Grup p*

STMI NSTMI 0,829
STMI A tipik Gogiis Agrist <0,001
STMI Kontrol <0,001
NSTMI A tipik <0,001
NSTMI Kontrol <0,001
A tipik Gogiis Agrisi Kontrol 0,871

*Post Hoc Dunn’s testi

STEMI hastalari ile saglikli bireyleri karsilastirdigimiz ROC Curve analizinde
Speksin cut-off degerini <532 pg/mL olarak aldigimizda STEMI hastalar1 igin
sensitivite %60, spesifite %76, PPV %71,8, NPV %63,9 (AUC=0,703, p<0.001, %95
Cl: 0,603- 0,790) , oldugu tespit edildi (Sekil 4).
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Sekil 4. STEMI ile saglikli bireyler arasinda Speksin diizeyinin ROC analizi

NSTEMI hastalar1 ile saglikli bireyleri karsilastirdigimiz ROC Curve
analizinde Speksin cut-off degerini <520 pg/mL olarak aldigimizda NSTEMI hastalar1
icin sensitivite %56, spesifite %78, PPV %71,8, NPV %63,9 (AUC=0,704, p<0.001,
%095 ClI: 0,604- 0,791) , oldugu tespit edildi (Sekil 5).
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Selik 5. NSTEMI ile saglikli bireyler arasinda Speksin diizeyinin ROC analizi

STMI hastalariin ortalama HEART skoru 8,32+1,16, NSTMI hastalarinin
ortalama HEART skoru 8,26+0,72, atipik gogiis agris1 olan hasta grubunun ortalama
HEART skoru 1,66+1,43,saglikli kontrol grubunun ortalama HEART skoru 0,50+0,67
olarak bulunmustur. Calismamiza katilan gruplar arasinda HEART skoru
karsilagtirmasi yapildiginda; STMI ile NSTMI gruplar1 arasinda anlamli bir fark
bulunmamustir (p=1,000). Ancak hem STMI hem de NSTMI gruplarinda HEART
skoru, atipik gogiis agrist olan hasta grubu ile kontrol grubuna gére daha yiiksekti.

Tablo 8’de gruplarin HEART skoru verilmistir.

Tablo 8. Gruplar arasindaki HEART skoru karsilastirilmasi.

GRUP HEART GRUP HEART P
Skoru Skoru

STMI 8,32+1,16 NSTMI 8,26+0,72 1,000
STMI 8,32+1,16 Atipik Gogiis Agrist 1,66+1,43 <0,001
STMI 8,32+1,16 Kontrol 0,50+0,67 <0,001
NSTMI 8,26+0,72 Atipik Gogiis Agrist 1,66+1,43 <0,001
NSTMI 8,26+0,72 Kontrol 0,50+0,67 <0,001
Atipik Gogiis Agrist 1,66+1,43 Kontrol 0,50+0,67 0,184
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STMI hastalarinin ortalama TIMI skoru 4,22+2.01, NSTMI hastalarinin
ortalama TIMI skoru 5,00+0,99,atipik gogiis agrisi olan hasta grubunun ortalama TIMI
skoru 0,saglikli kontrol grubunun ortalama TIMI skoru O olarak bulunmustur.
Calismamiza katilan gruplarin arasinda TIMI skoru karsilastirmasi yapildiginda;
STMI ile NSTMI gruplar1 arasinda anlamli bir fark bulunmamistir(p:1,000). STMI ile
NSTMI gruplar ile atipik gogiis agris1 ve kontrol gruplar arasinda ise anlamli fark

vardi. Tablo 9’da gruplarin TIMI skoru karsilastirilmasi verilmistir.

Tablo 9. Gruplar1 arasindaki TIMI skoru karsilastiriimasi.

GRUP TIMI Skoru GRUP TIMI P
Skoru

STMI 4,22+2.01 NSTMI 5,00+0,99 1,000
STMI 4,22+2 .01 Atipik Gogiis Agrist 0 <0,001
STMI 4,2242 .01 Kontrol 0 <0,001
NSTMI 5,00+0,99 Atipik Gogiis Agrist 0 <0,001
NSTMI 5,00+0,99 Kontrol 0 <0,001
Atipik Gogiis Agrist 0 Kontrol 0 1,000

Calismamizda STMI ve NSTMI tanis1 alan hastalarin HEART ve TIMI
skorlarinin spexin diizeyleri ile karsilagtirllmasinda; serum spexin diizeyi ile skorlar
arasinda negatif bir korelasyon vardi, ancak istatistiksel anlamli bir korelasyon
bulunamadi. Tablo 10 ve 11°de MI hastalarmin spexin diizeyi ile HEART ve TIMI

skorlarinin korelasyonu verilmistir.

Tablo 10. STMI ve NSTMI hastalarinin HEART skoru ile spexin diizeyi

karsilastirilmasi.
Heart skoru Spexin P r
STMI 8,32+1,16 562,78+325,87 0,791 -0,038
NSTMI 8,26+0,72 574,38+£393,24 0,299 -0,015

Tablo 11. STMI ve NSTMI hastalarinin TIMI skoru ile spexin diizeyi karsilastiriimast.

TIMI skoru Spexin P r
STMI 4,2242.01 562,78+325,87 0,875 -0,023
NSTMI 5,00+0,99 574,38+393,24 0,506 -0,096
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STMI ve NSTMI tanis1 alan hastalarin troponin ve spexin diizeylerinin
karsilastirlmasinda; NSTMI tanis1 alan hastalarin troponin diizeylerinin anlaml
oranda arttg1 (p<0,001) fakat spexin diizeyleri arasinda anlamli bir fark bulunmadig:
tespit edilmistir (p=0,829),

Tablo 12. STMI ve NSTMI tanis1 alan hastalarin troponin ve spexin diizeylerinin

karsilastirilmast.
STMI NSTMI P
Troponin 0,04(0,00-23,93) 0,24(0,03-16,00) <0,001
Spexin 562,78+325,87 574,38+393,24 0,829

Calismamiza MI tanist alan hastalar igerisinde kronik hastaliklarin
karsilastirilmasinda; diabeti olan hastalarin spexin diizeyi, diabeti olmayanlara gore
anlamli daha diistiktii (p:0,012). Diabet disinda HT, KAH ve HL olan hastalar ile bu

hastaliklar1 olmayanlar arasinda anlamli fark izlenmedi.

Tablo 13. MI tanist alan hastalarin DM olan /olmayan, HT olan /olmayan, KAH

olan/olmayan, HL olan /olmayan arasinda spexin diizeylerinin karsilastirilmasi.

Evet Hayir P
DM 535,42+396,66 745,15+452 .68 0,012
HT 580,19+380,47 782,94+478,14 0,630
KAH 606,61+387,54 746,62+475,42 0,541
HL 591,35+394,78 748,50+466,67 0,966

MI tanis1 alan hastalarin ortalama spexin diizeyleri 568,58+359,35 pg/ml ve
ortalama gogiis agrist siireleri ise 6 (0,5-96) saat olarak bulunmustur. MI hastalarinin
serum spexin diizeyi ile gogiis agrist siireleri karsilastirilmig anlamli bir korelasyon
bulunmamustir (Tablo 14).

Tablo 14. Ml tanisi alan hastalarin agr siireleri ile spexin diizeyi korelasyonu

Spexin ( pg/ml) Agri Siiresi p r
(Saat)
MI hastalart 568,58+359,35 6(0,5-96) 0,052 -0,195
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4. TARTISMA

Calismamiz acil servise gogiis agrisi sikayeti ile basvurmus MI tanis1 almis
hastalarin spexin diizeylerinin tani1 ve risk faktorleri agisindan klinik katkisini
arastirmak i¢in yapilmistir. M1 tan1 ve tedavi agisindan klinikte zamanla yarisilan acil
bir klinik tablo olup tanisinin daha hizli konulmasi ve tedavisinin daha erken baslamasi
hasta mortalitesi ve olusabilecek komplikasyonlar agisindan biiyiik 6nem arz
etmektedir.

Calismamiza katilan MI hastalarinin ¢ogunlugu erkeklerden olusmaktaydi
(%79). Bu durum cinsiyet faktoriiniin MI risk faktorleri agisindan Gnemini
gostermektedir. MI hastalarinin yas ortalamalar1 STMI hastalar1 i¢in 62,1+11,2 y1l ve
NSTMI hastalari igin 64,50+10,62 yil olarak bulunmustur ve akut miyokard infarktiisii
yas ile beraber artis gostermektedir. Calismamiza katilan MI hastalarinin viicut kitle
indeksleri de yiiksek olup obezitenin kardiyovaskiiler hastaliklarin risk faktorleri
acisindan onemini gostermektedir.

Spexin yapilan birgok ¢aligsma ile viicudun farkli dokularinda eksprese edildigi
ortaya konulmustur. Spexinin farkli dokularda tiretilebiliyor olmasi ¢ok fonksiyonlu
bir néropeptid oldugu kanisina vardirmistir. Spexinin beslenme ve istah iizerine olan
etkileri igin yapilan aragtirmalar aglik ile spexin seviyesinin arttigini ve beslenme ile
diistiiglinii gostermistir. Zebra baliklaria spexin enjeksiyonu sonucu besin aliminin
azaldig1 goriilmistiir. Spexinin obezite ile seviyesinin distiigi belirlenmis ve spexin
seviyesi artiginin enerji harcamasinda artig sagladigi gosterilmistir. Bu durum spexinin
obezite patogenezinde ve tedavisinde muhtemel rolii oldugunu diisiindiirmektedir.
Spexinin gastrointetinal motilite lizerinde uyarict bir etkisinin oldugu ve bagirsak
motilitesini diizenlemede rolii oldugu ve safra sentezine dahil oldugu ve safra asidi
salgisin azalttigi gosterilmistir. Spexinin endokrin fonksiyonlarini aragtirmak igin
zebra baliklari iizerinde yapilan ¢alismalar; spexinin LH seviyesi tizerine inhibitor bir
etkisinin oldugu, gonadotropin inhibitér hormon ve gonadotroponin salgilayan 3 gen
expresyonunu up-regiile ettigini ve biiyiime hormonu, folikiil uyarict hormon f ve
gonadotropin hormonu o expresyonunu down-regiile ettigini gostermistir. Bu sonuglar
spexinin endokrin sisitem {tizerindeki muhtemel etkilerini gostermektedir. Fareler
tizerinde yapilan arastirmalar spexinin muhtemel analjezik ve anksiyolitik 6zellikleri

oldugunu gostermektedir. Ozetle 2007 yilinda yeni kesfedilen bir néropeptid olan
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spexin viicutta ¢ok fonksiyonlu etkisi olan bir néropeptidtir ve halen arastirmalari
stirmektedir (84).

Liu ve ark. (83) hipoksinin kardiyomiyositlerdeki spexin seviyesi {izerine olan
etkilerini neonatal rat ventrikiiler miyositleri {izerinde arastirmislardir. Bunun igin
yenidogan siganlara dogumdan 1-3 giin sonra 6tenazi uygulanarak kardiyak dokulari
elde edilmistir. Elde edilen neonatal rat ventrikiil hiicreleri 6nce 2 saat boyunca spexin
ile 6n isleme tabi tutulmustur. Daha sonra hipoksiye maruz birakilacak grup 24 saat
boyunca %94 N igeren hipoksik bir inkiibatorde bekletilmis ve kontrol grubu ayni siire
boyunca normoksiye maruz birakilmistir. Yapilan bu ¢alisma sonucu hipokiye maruz
birakilan neotal rat ventriler hiicrelerinde spexin seviyesi kontrol grubuna gére anlamli
sekilde diisiik bulunmustur (83).

Bizim ¢alismamizda da MI hastalarinin spexin diizeyinin kardiyak dis1 gogiis
agrist olan hastalar ve saglikli kontrol grubuna gore anlamli sekilde diisiik oldugunu
tespit ettik (p<0,001).

Gogiis agrist acil servise bagvurular arasinda ¢ok yiiksek bir orana sahiptir ama
bu hastalarin ¢gok az1 AKS tanis1 alir. Bu sebeple acil serviste gogiis agrisi olan hastada
major kardiyak olumsuz olay1r ongormede bazi skorlamalar kullanilir. Bu amagla
kullanilan HEART skorlamasi acil servise gogiis agrisi ile bagvuran hastalarin giivenle
taburcu edilmesi, klinik gézlem altina alinmasi ya da acil agresif tedavi agisindan karar
vermede faydalidir. HEART skorlamasimin parametreleri hastanin gégiis agrisi, EKG,
yas, kardiyak risk faktorleri ve troponin degerini icerir. HEART skorlamasi klinik
parametrelere gore hesaplanir.0-3 puan alan hastalar 6nerilerle taburcu edilir. 4-6 puan
alan hastalar klinik gézlem altina alinir. 7 puan ve iizeri alan hastalar kardiyolojiye
konsiilte edilir, hastaneye yatirilir ve acil koroner anjiografiye alinir (85).

Bizim calismamiza katilan hastalarin ve saglikli kontrol grubunun HEART
skorlamalar1 hesaplanmig ve STMI ve NSTMI gegiren hastalarin HEART skorlari
kardiyak dis1 gogiis agrisi ile bagvuran hastalara ve saglikli kontrol grubuna gore
anlamli bulunmustur (p<0,001) STMI ve NSTMI hastalarinin HEART skorlamalari
arasinda anlaml bir fark bulunmamstir (p:1,00).

Olas1 AKS olarak degerlendirilen hastalarin bir kisminda, ileri tetkikler
sonrasinda AKS tanis1 konulmaktadir. AKS’a bagh gogiis agrisiyla gelen hastalarin

acil servislerden taburcu edilme oranlar1 ¢ok diisiik olmasina ragmen taburcu edilen
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AKS hastalari, baslangigta hastaneye yatirilan hastalara oranla daha kot Klinik
sonlanim ve daha yiliksek mortaliteye sahiptirler. Bu kritik 6nem nedeniyle gogiis
agris1 veya koroner iskemi diistindiiren diger semptomlari olan hastalar taburculuk igin
acele edilmeden uygun tedavi ve taburculuk kararlar1 igin AKS olasiliklarina gore
Klinik bir siniflandirmaya tabi tutulmalidirlar. Bu strateji ile istenmeyen kardiyak
olaylar i¢in disiik riskli hastalarda gereksiz invazif girisimlerden ve farmakolojik
risklerden kaginma ve kilavuzlara dayali AKS tedavilerinden fayda gorecek hedef
hastalar1 belirleme sansina sahip olur. Bunun igin kullanilan risk olasilik
skorlamalarindan birisi de TIM1’dir. TIMI skorlamasinin klinik parametreleri; 65>
yas, KAH igin en az 3 risk faktorii olmasi, bilinen > % 50 den fazla koroner arter
stenozu, hasta EKG’sinde ST segment degisikligi olmasi, son 24 saat iginde en az 2
anjina atagi olmasi, son bir hafta igerisinde aspirin kullanimi1 ve serum Kkardiyak
biyomarkerlarinda yiikselme olmasidir. Bu parametrelere gére hesaplanan TIMI skoru
0-2 olan hastalar disiik riskli, 3-4 olanlar orta riskli ve 5-7 olanlar ytiksek riskli olarak
degerlendirilirler (86).

Bizim c¢alismamiza katilan hastalarin ve saglikli kontrol grubunun TIMI
skorlamalar1 hesaplanmig ve STMI ve NSTMI geciren hastalarin TIMI skorlar
kardiyak dis1 gogiis agrisi ile bagvuran hastalara ve saglikli kontrol grubuna gore
anlamli bulunmustur (p<0,001) STMI ve NSTMI hastalarinin TIMI skorlamalari
arasinda anlamli bir fark bulunmamustir (p:1,00).

Liu ve ark. (43) tarafindan yapilan neotal rat ventrikiiler kardiyo miyositlerinin
hipoksiye maruziyeti sonucu spexin seviyelerinin diistiigii tespit edilmistir. Akut
Miyokard Infarktiisii geciren hastalarda da kardiyomiyositlerin hiposiye maruziyeti
sonucu spexin diizeyleri diismesi beklenirken major olumsuz kardiyak olay1 6ngérmek
icin kullanilan HEART ve TIMI skorlamalar1 MI hastalar1 i¢in yiiksek skorlarda
cikmaktadir. Bu sebeple M1 hastalarinda HEART ve TIMI skorlart ile spexin diizeyleri
karsilagtirilmis ve bizim ¢alismamizda anlamli bir fark bulunmamistir (STMI hastalari
icin HEART-spexin karsilastirilmasi i¢in p:0,791, r:-0,038 ve TIMI-spexin
karsilagtirmasi i¢in (p:0,875 r:-0,023) NSTMI hastalart igin HEART-spexin
karsilagtirmasi i¢in p:0,299 r:-0,015 ve TIMI-spexin Karsilastirmasi igin (p:0,506 r:-
0,096).
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Troponin kardiyak doku hasarmin direk gostergesidir. Akut Miyokard
Infarktiisiinde doku perfiizyonu bozulmasi ve hipoksiye bagli hasarda seviyesi
yiikselir. Spexin ise kardiyak dokular1 hipoksiye bagli metabolik ve mitokondriyal
disfonksiyondan korur ama spexin diizeyi de kardiyak hipoksiye sekonder diiser (83).
Akut Miyokard Infarktiisii koroner arterlerde olusan tromboza sekonder gelisen bir
patoloji oldugu i¢in MI hastalarinda serum spexin ve troponin diizeyleri arasinda
anlamli bir fark olusmasi beklenebilir.

Bizim yaptigimiz ¢alismada ise STMI ve NSTMI hastalarinin spexin ve
troponin diizeyleri arasinda anlamli korelasyon izlenmemistir (P degeri sirasi ile 0,973
ve 0,625). Bunun nedeni agrinin baslangig¢ siiresi ile troponin ve spexinin salinimi
arasindaki farkliliktan kaynaklanabilir.

MI hastalarinda koroner arter plak riiptiiriine sekonder gelisen tromboz ile
dokulara oksijen sunumu azalmasi gogiis agrisi sikayetini ortaya ¢ikarir ve dokulara
oksijen sunumunun azalmasi ile meydana gelen hipoksi kardiyak dokuda spexin
diizeyinde azalmaya sebep olur. Buna dayanarak MI hastalarinin gogiis agrisi
baslangic siireleri ile spexin diizeleri arasinda bir korelasyon olmasi beklenebilir.
Bizim ¢alismamiza katilan M| hastalarinin anamnezlerine dayali gogiis agris1 baslama
stireleri kaydedilmis ve spexin diizeyleri ile karsilastirilmistir. M1 hastalarinin gogiis
agrisi stireleri ile spexin diizeyleri arasinda anlamli bir fark bulunmamustir (p:0,052 r:-
0,195).

Mona ve ark. (87) yaptiklar1 ¢aligmada yiiksek fruktozlu diyet ile baslenen
sicanlarin kan basinglarinin kontrol grubu ve spexin uygulanan gruba goére anlaml
derecede yiiksek buldular (p<0,05). Buna karsin yiiksek fruktozlu diyet ile beslenen
ama spexin tedavisi uygulanan grubun kan basinglar: ile kontrol grubu arasinda
anlamli bir fark saptanmamustir (p >0,05). Ayni ¢calismada yiiksek fruktozlu diyet ile
beslenen siganlarin aglik kan sekeri kontrol grubuna goére anlamli derecede yiiksek
bulunurken (p<0,05), spexin uygulanan grubun aglik sekeri ile kontrol grubu arasinda
anlamli fark bulunmamistir (p>0,05). Aymi c¢aligmada yiiksek fruktozlu diyet
uygulanan sigan grubunun total kolesterol, trigliserit, LDL-C diizeyleri kontrol gruna
gore anlamli sekilde yiiksek bulunurken (p<0,05), spexin uygulanan grup ile kontrol
grubu arasinda anlamli bir fark bulunmamustir (p>0,05) (87).
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Karaca ve ark. (88) tip 1 DM, tip 2 DM hastalar1 ve saglikli kontrol grubundan
olusan c¢alismalarinda benzer yas ve viicut kitle indeksine sahip bireyler iizerinde
yaptiklar1 spexin diizeyi arastirmasinda tip 1 DM hastalarinin Serum spexin
seviyelerini saglikli kontrol grubuna goére anlamli derecede diisiik bulmuslardir
(p:0,008). Benzer sekilde tip 2 DM hastalarinin serum spexin seviyeleri de saglikli
kontrol grubuna gore anlamli derecede diisiikk bulmuslardir (p:0,041). Tip 1 DM ve tip
2 DM hastalarinin serum spexin seviyeleri arasinda ise anlamli bir fark bulunmamuistir
(p:0,752) (88). Benzer sekilde galismamiza dahil ettigimiz MI hastalarindan DM
olanlarin serum spexin seviyeleri DM olmayanlara gore anlamli sekilde diisiik
bulunmustur (p:0,012). Ancak HT (p:0,630) ve HL (p:0,966) olanlar arasinda anlaml
bir fark bulunmamustir.

Sonug olarak; yaptigimiz ¢alisma MI hastalarinda serum spexin seviyelerinin
kardiyak hipoksiye bagli olarak diistiigiinii gostermistir. Bu durum spexin seviyesinin
hipoksiye maruziyet sonucu diistiigiinii gosteren calismalar1 destekler niteliktedir.
Calismamizda ulastigimiz sonuglar Serum spexin seviyesinin yapilacak daha kapsamli
ve tekrarlayan c¢alismalarla ilerleyen siireglerde MI i¢in tanm1 ve prognostik faktor

olarak umut vaat etmektedir.
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