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KISALTMALAR

TEKHAREF: Tiirk Eriskinlerinde Koroner arter Hastalig1 Risk Faktorleri
ADP: Adenozindifosfat

PGI2: Prostaglandin 12

PDGF: Trombost kaynakli biiyiime faktoru
FGF: Fibroblast biiyiime faktorii

TNF a: Tiimor nekroz faktor

IL-1: Interlokin 1

MCP-1: Makrofaj kemotaktik protein -1
MCSF: Monosit koloni uyaric1 faktor
VCAM-1: Vaskiiler hiicre adezyon molekiilii
ICAM-1: intraseliiler adezyon molekiilii
IFN y: interferon y

TGF-B: Transforming biiyiime faktorii
HB-GF: Heparin baglayan epidermal biiyiime faktorii
PG: Prostaglandin

TXA2 Trombaksan A2

GP: Glikoprotein

LDL: Diisiik dansiteli lipoprotein

PBP: Platelet basic protein

PF4: Platelet faktor 4

B-TG: B-tromboglobulin

CTAP-I11: Bag dokusu aktiflestiren protein
NAP-2: Nétrofil aktive eden protein
HMG-CoA: 3-Hidroksi 3-Metil koenzim A

MCP-1 :monocyte chemoattractant protein-1

NFkB :nikleer faktor kBeta

ROS :reaktif oksijen tiirleri



ITP : Idyopatik Trombositopenik Purpurada (ITP)
TDG: trombosit dagilim genisligi
OTH:ortalama trombosit hacmi

CKMB: Kreatin kinaz M band1
TK : Total kolesterol

HDL: HDL kolesterol

LDL: LDL kolesterol

Mi: Miyokard infarktiisii

SVDC: Sol ventrikiil diyastol sonu ¢api

SVSC: Sol ventrikiil sistol sonu ¢api
SVEF: Sol ventrikiil ejeksiyon fraksiyonu
DZ: Deselerasyon zamani

MPI: Miyokardiyal performans indeksi
Mi: Miyokard infarktiisii

PWD:Pulsed Doppler

HT: Hipertansiyon,

DM: Diabet mellitus

IVGZ: izovoliimik gevseme zamani
IVKZ: izovoliimik kasilma zamanlarmm
EZ: Ejeksiyon zamanma

CRP: C-reaktif protein

KYABP Kalp yag asidi baglayic1 protein
CK: Kreatin kinaz

ETT: Egzersiz treadmil | testi
ACE:Anjiotensin doniistiiriicii enzim

E: Erken diyastolik dalga

HT: Hipertansiyon

DM: Diabet Mellitus



A gec diyastolik dalg,

DZ: Deselerasyon zamani

PV: pulmoner vene

SAA:serum amiloid-A

ELISA: Enzyme-linked Immunosorbent Assay
VLDL: VLDL Kolesterol

PAF: Platalet-activating factor

MPV: Mean platelet voliim

RV: Sag ventriikil

LV: Sol ventriikil

Vi



GIRIS ve AMAC

Koroner kalp hastaliklar1 {ilkemizde ve diinyada 6liim nedenlerinin basinda yer
almaktadw. Resmi kayitlar ve TEKHARF verileri ortak degerlendirildigi zaman
goriilmektedir ki iilkemizdeki tiim dliimlerin %45°1 kalp damar hastaliklarindan, %36’s1 kalp
hastaliklarindan, %32’si ise koroner kalp hastaligindan kaynaklanmaktadr (1). Akut
miyokard infarktiislii hastalarmn %251 6lmektedir. Yasayanlarda 6liim siklig ilk 30 giinlik
stire iginde %21’ e kadar ulasabilmektedir (2).

Akut MI her ikisi de ayr1 ayr1 sagkalim acisindan 6nemli faktdr olarak rapor edilmis
degisken derecelerde sol wventrikiil sistolik ve diyastolik fonksiyon bozuklugu ile
karakterizedir. Sistolik ve diyastolik fonksiyonlarm degerlendirilmesinde, girisimsel olmayan
ve kolay uygulanabilen bir yontem olan iki boyutlu ve Doppler ekokardiyografik 6l¢iimler
kullanilmaktadir (3). Ancak bu dlgtimler goriintii kalitesi, kalp hizi, kardiyak ritim, yas, 6n
yik, ard yik ve sol ventrikiil geometrisi gibi teknik ve fizyolojik degiskenlerden
etkilenmektedir. Sistolik ve diyastolik miyokardiyal fonksiyonun kombine olarak ol¢iimii,
AMI’lii hastalarda global sol ventrikiil fonksiyonunu belirlemede ve prognoz tayininde daha
degerli bilgiler sunmaktadir (4).

Global miyokard performans indeksi (MPI) ik defa Tei Chuwa ve ark. tarafindan tarif
edilmistir. Miyokardin hem sistolik hem diyastolik fonksiyonunu yansitir. Kardiyovaskiiler
hastaliklarda morbidite ve mortalite ile iliskili bulunmustur. Kolay hesaplanr ve normal
saglikli kisilerde dar bir araliga sahiptir. Bu indeks kalp hizi, yas, ventrikiil yapis1 ve ard-
yikiinden etkilenmeyen mitral ve aort akimlarindan elde edilen Doppler traselerinden kolayca
Olgiilmektedir (5). Pulsed Doppler (PWD) ekokardiyografi ile kalbin izovolimik gevseme
zamani (IVGZ) ile izovoliimik kasilma zamanlarinm (IVKZ) toplaminin, ejeksiyon zamanina
(EZ) bolinmesi ile MPI degeri hesaplanmaktadr. Ozellikle transtorasik akustik pencere
bulunamayan hastalarda belirgin fayda saglamaktadir.

Trombosit reaktivitesini gosteren laboratuvar testlerinin standardizasyonundaki giic liik ler
ve Kkardiyovaskuler ya da diger ilaclarin trombositler lizerindeki olas1 etkileri bu konudaki
kontrollii caligmalar1 giiclestirmektedir (6). Son zamanlarda yapilan bazi caliymalarda akut

miyokard infarktusu, kararsiz anjina pektoris (6), iskemik kalp hastaligi ve konjestif kalp



yetmezliginde (6) ortalama trombosit hacminin arttig1 gosterilmis olup diger agidan son
yillarda CRP’ninkardiyovaskiiler acidan proaterojenik ve prognostik Ozelliklere sahip
oldugunu gosteren bir ¢ok ¢alisma yaynlanmistir. Bizde bu ¢alismada kardiyovaskiiler agidan
prognozu etkileyici bir risk faktorii olarak diisiiniilen (myokard perforfans indeksi) MPI’nin

C-reaktive protein ve mean platelet volum(MPYV) ile arasindaki iliskisini arastirdik.

GENEL BILGILER
Akut Miyokard Infarktiisii
Tamm

Miyokard infarktiisii (MI) uzamus iskemi sonucu meydana gelen geri doniisiimsiiz kalp
kast nekrozudur. Avrupa ve Amerika Kalp Cemiyetlerinin 2000 yilinda yaymladiklari

kilavuzlara gore akut gelismekte olan veya yeni olmus MI tanimi  asagida tablodadr (Tablo

1))

Tablo 1. ESC/ACC akut miyokard infarktiisii tanim

1- Miyokardiyal nekroz belirteglerinden CK-MB’nin hizli, troponinlerin daha yavas
yiikselip diismesi ile birlikte asagidakilerin en az birinin bulunmasi:

a- Iskemik semptomlar

b- Elektrokardiyografide patolojik Q dalgasmnin gelismesi

c- Miyokardiyal iskemiye uyan elektrokardiyografi bulgulari (ST yiikselmesi veya
¢okmesi)

d- Koroner artere girigim

2- Akut Mi’niin patolojik bulgular:

Epidemiyoloji

Koroner kalp hastaligi gelismis batili iilkelerde gerek mortalite gerekse morbidite
nedeni olarak ik sirada yer alan bir hastaliktir. Ulkemizde de durum farkll degildir.
Tirkiye’de de kalp hastaliklari 6liim nedenlerinin basinda yer almaktadir. Amerika’da her yil
1.5 milyondan fazla insanm akut miyokard infarktiisii gegirdigi belirlenmistir (8). Son yillarda

Bat1 Avrupa ve ABD’de koroner kalp hastaligi mortalitesinde diisme olmasma karsin bu



hastaliktan 6lenlerin mutlak sayisinda azalma olmamustir. Koroner kalp hastaligi Avrupa
ilkelerinde 45 yasm iizerindeki erkeklerde ve 65 yasm tizerindeki kadmlarda birinci sirada
oliim nedeni olarak yer almaktadir (9).

Tirk Kardiyoloji Dernegi tarafindan yiiriitilen TEKHARF c¢aligsmasinin verilerine gore
Tirkiye’de yaklasik 2 milyon kiside koroner arter hastaligi bulundugu tahmin edilmektedir.
Koroner arter hastaligmm sikligi erkeklerde % 5.1 kadinlarda ise % 3.3’tiir. Bu sayilar
tilkemizi Avrupa lilkeleri arasinda ilk siralara oturtmaktadir. Yine resmi veriler ve TEKHARF
verileri ortak degerlendirildigi zaman goriilmektedir ki, iilkemizdeki tiim oliimlerin %45°1
kalp damar hastaliklarindan, %36’s1 kalp hastaliklarindan, %32’si ise koroner kalp
hastaligindan kaynaklanmaktadir. Gelismekte olan iilkelerden ziyade gelismis {ilkeler
ornegine benzeyen bu olumsuz egilim devam ettigi takdirde 2010 yilinda halen 2 milyon
civarinda olan koroner kalp hastasi sayismin 1.4 milyon artarak 3.4 milyon kisiye varacagi

ongoriilmektedir (7).

Koroner Arter Hastahg1 Risk Faktorleri

Koroner arter hastaliginda rol oynayan ateroskleroz etiyopatolojisi kesin olarak
aydnlatilamamakla birlikte gelisimini etkileyen bir takim 6nemli risk faktorleri bilinmektedir
(10). Bu risk faktorleri Tablo 2’de gosterilmistir.

Tiirk toplumunda koroner ateroskleroz gelisiminde rol oynayan en 6nemli risk faktorleri
olarak sigara i¢imi, hipertansiyon, sismanlik, trigliserid yiiksekligi ile bunlarla iliskili olan
HDL kolesterol diistikliigii 6n plana ¢ikmaktadir(11) .

Etyoloji

Miyokard infarktiisii olgularinn %90°’dan  fazlasinda etiyolojik neden tikayict
trombistiir (12). Diger nedenler vaskiilitler, koroner emboliler, konjenital koroner arter
anomalileri, travma, koroner arter anevrizmasi, koroner arter spazmi, artmis kan viskozitesi ve

miyokard oksijen talebindeki agir1 artistir (13).



Tablo 2. Ateroskleroz gelisiminde etkili olan risk faktorleri

I. Degistirilemeyen I1. Degistirilebilen B Minér
A. Major

1. Yas 1. Asirialkol titketimi
1. Hiperlipidemi

2. Cins 2. Stres
2. Sigara

3. Genetik (aile 6ykiisii) 3. A tipi kigilik

3. Hipertansiyon
4. Fibrinojen yiiksekligi
4. Diyabetes mellitus
5. Homosistein yiiksekligi
5. Obezite

6.Sedanter hayat

Fizyopatoloji

Koroner iskemi semptomlar1 ¢ogunlukla kan akiminin hemodinamik olarak ciddi
sekilde engellenmesi ile olusmasina ragmen MI’lerinin ¢ogunlugu hemodinamik olarak
Oonemli olmayan lezyonlardaki plak biitiinligiiniin bozulmas1 sonucu olusur (14). Miyokard
infarktiisii siklikla sabahin erken saatlerinde goriilmektedir (15). Bunun nedenleri vaskiiler
toniisde degisikler, katekolaminler, koagiilabilite, trombolize direngte sirkadiyen degisikler ve
artan fizik aktivitedir. Hiperlipidemi, hipertansiyon, diyabet, sigara i¢me, obezite, ileri yas,
fiziksel inaktivite gibi bilinen kardiyovaskiiler risk faktorleri inflamatuvar hiicrelerin arter
duvarma girisini ve aktivasyonlarin1 degisik mekanizmalarla aktive ederler. Makrofajlara

donlisen monositler ve lenfositler arteryel subendotelyumuna giren baglica inflamatuvar
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hiicrelerdir. Bu hiicreler damar duvarinda hasar1 baglatan ve artiran sitokin ve biiylime
faktorleri i¢in zengin birer kaynak durumundadirlar. Devam eden inflamatuvar olaym
yarattig1 kompleks aterosklerotik plaklar MI igin substrat olmaktadir. Bu substratlar fibroz
kapsiilii ince, lipit icerigi plagm %40’indan fazlasim olusturan, aktif inflamatuvar
reaksiyonun bulundugu hassas plaklardir (16). Inflamasyonun serum belirteglerinde (C-reaktif
protein, serum amiloid A, interlokin-6, fibrinojen, homosistein, lipoprotin A) goriilen
yikkselme ile akut koroner sendrom riski arasinda pozitif bir korelasyondan s6z edilmektedir
(17). Koroner arter hastaliginin bir de genetik komponenti vardir. Inflamatuvar olaylarin
genetik regililasyonundaki degisikler benzer 6zelliklere sahip bireylerde gbzlenen farkh klinik
tablolar1 agiklayabilir. Sinirh verilere gore tiimor nekroz fak tor, transforming biiylime faktori,
interlokin-1, CD14 ve adezyon proteinlerinin gen polimorfizmleri ile koroner arter hastalig
riski arasinda iligki bulunmaktadir (18).

Koroner arter i¢inde trombiis olusumu i¢in plak erozyonu veya riiptiir gereklidir. Fibroz
baslik siklikla normal damar-fibrz baslik smirinda yirtilmaktadir. Bunun nedeni muhtemelen
bu noktadaki stres artigidir. Riiptiire duyarli plaklarda bulunan makrofajlar fibréz bashg:
zayiflatan litik enzimler salgilarlar (19). Miyokard infarktiisii ciddi darlik olusturan koroner
lezyondan ziyade, hafif — orta dereceli darlik olusturan plaklar lizerinde gelismektedir, bu
nedenle distal kollateral gelisimi genellikle 1yi degildir. Riiptiir olustugunda ag¢iga c¢ikan
kollajen ve lipid igerikli matrikse trombositler yapisir ve trombotik olay baglar. Arteryel hasar
srasinda aciga ¢ikan doku faktorii dogrudan ekstrensek koagiilasyon zincirini aktive eder ve
fibrin olusumunu tetikler. Doku tipi plazminojen aktivatorii, plazminojen aktivator inhibitorii
gibi trombotik belirtecler ile koroner olaylar arasinda baglant1 bulunmaktadir. Damar1 tam
olarak tikayan trombiis olusursa ve ilgili miyokardin zengin kollateralleri yoksa hastada akut
ST segment yiiksekligi olan MI gelisir. Trombiis tam tikayici degilse veya total tlkkanmadan
sonra spontan reperfiizyonla hemen agiliyorsa, gelismis kollateral dolasim bulunuyorsa
kararsiz angina veya ST segment yiksekligi goriilmeyen MI olur (20). Arter duvarmdaki
biitlinliiglin kayb1, arterdeki akimi durdurarak miyokard iskemi ve hasarina neden olur (21).
Nekrozun yaygmhigi kollateral akimin fonksiyonuna miyokard iskemisinin siiresine ve
yayginhgma gore degisir. Miyokard infarktisiiniin siddetli agr1 ile birlikte tekrarlayici
karakteri kan akimmin kesildigini, hafif gogiis agrisi ise yetersiz olmakla beraber parsiyel
akimi gosterir. Vazomotor tonus veya spazm ile infarktla iliskili arterde akim paterninde
dinamik degisiklikler muhtmelen endotel fonksiyonlarinin kayb1 ve aktiflesen trombositlerden

salman vazoaktif aminlerle iliskilidir (22). Koroner arteri tkayan trombiis beyaz
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(trombositlerden zengin) ve kirmizi (fibrin ve eritrositlerden zengin) pihtilarm bir karigimdair.
Bazi hastalarda trombositlerin rolii daha fazladwr, bazilarinda ise arteryel zedelenme yerinde
fibrinden zengin trombiis on plandadir. Trombiis nedeniyle infarktla iligkili arterde kan
akimmin engellenmesi, tikanan yerin proksimalinde kirmizi trombiisiin birikimine yol agar.
Liimeni tikayan plak herniasyonlar1 nadir goriiliir (23).

ST segment yiksekligi olmayan Mi’de mural trombiis trombositten zengin olma
egilimindedir ve koroner siirekli bir kesinti s6z konusu degildir. Iskeminin yaygmlik ve
stiresine bagl olarak miyokard nekrozu olmaz veya miyokard hasari olusur. Ateroma igerigi
ve trombositten zengin trombiisiin distal emboli olusturma potensiyeli de vardr (24).
Miyokard infarktiisii gelisim zamani ile ilgili 6nemli degisimler bulunmakla birlikte, plak
fissiir ve riiptiirlerininin siklikla giiniin erken saatlerinde olusmasinda trombosit agregasyonu
ve plasminojen aktivator inhibitor seviyesinde artisa bagl azalan fibrinolitik aktivitenin roli
vardir (25). Ani katekolamin artiglar1 disinda hasta koroner arter segmenlerinin infeksiyonu
gibi durumlar plak riiptiiriinii destekleyebilir. Biitiin miyokard infaktiisleri plak riiptiine bagh
olmaz. Miyokardiyal sunu ve istek arasindaki dengesizlik kiigiik bir hasta grubunda
perioperatif ddnemlerde oldugu gibi Mi’ne neden olabilir.

Miyokard infarktiisii etkilenmis arterin bolgesini i¢cine alan bolgesel bir olusumdur.
Kan akimmm sonlanmasmdan bir ki dakika sonra kasilmada azalma baslar olay genelde
endokarddan baglayip epikarda dogru yayilir. 20-40 dakika sonra geri doniisiimsiiz hiicre
hasariolugur. Miyokarddaki hasar 4-6 saat sonra maksimum olur, ama hasarm en ¢ogu ilk 2-3

saatte olugsmaktadir (26).

Tam

Akut miyokard infarktiisiinde gelisen reperfiizyon stratejileri nedeniyle taninin erken ve
kolay konulmasi onemlidir. Iyi bir klinik anamnez ve EKG ile tani g¢ogunlukla
kolaycakonulabilir (26).

Anamnez

Akut miyokard infarktlisii geciren hastalarda infarktiis Oncesinde baz1 semptomlar
olusmaktadir. Bunlardan en sik rastlanant gogiis agrisidir. Nefes darligi, ¢abuk yorulma,

halsizlik, gli¢siizliikk duygusu, carpinti, bas donmesi diger 6nciil semptomlardir.
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Akut miyokard infarktiisiiniin tantict esas semptomu gogiis agrist ya da gogiiste
huzursuzluktur. Agrmin O6zellikleri 6nemlidir: Ezici, baski duygusu, sikistirici, yanicy,
hazimsizlik duygusu, gogiste agirlk hissi bigiminde tanmmlanir. Siresi genellikle 30
dakikadan uzundur. Yerlesimi genellikle sternum altindadwr. Bazen gdgsiin sol tarafinda
bazen de epigastriyumda baslar. Gogsiin her ki yanma, her iki kola, 6n kola, omuzlara,
boyuna, ¢eneye ve sirta yayilabilir. Agrmin siddeti gittikge artar. istirahat ve nitratlara yamt
vermez. Bulanti, kusma, soguk terleme, 6liim korkusu agriya eslik eden diger semptomlardir
(26).

Fizik muayene

Komplikasyonsuz akut miyokard infarktiislerinde fizik muayene siklikla normaldur.
Sempatik stimiilasyona baglh olarak anksiyete, huzursuzluk, tasikardi, hipertansiyon
bulunabilir. Kan basmnci, normal, yiiksek veya diisik olabilir. Nabiz 120/dk iizerinde ise
sikhkla yaygn MI gdstergesidir, ancak hiperdinamik hasta hastalarda kiiciikk MI alanina
ragmen gozlenebilir.

Baslica muayene bulgulari; apikal vurunun yeri ve karekterinde degisim, S2 de ikilenme,
S3 veya S4 varligi, mitral yetersizlik tftiriimiidiir. Akcigerde raller olabilir.

Muayenenin normal olmasit MI'nin kiigik oldugunu veya miyokard hasarmin heniiz

olmadigini gosterir (26).

Elektrokardiyografi

Tanida en Onemli araglardan biri elektrokardiyografidir. Bundan dolayr MI
siniflandiriimast EKG bulgularma gdre yapilmaktadr (ST yikkselmeli Mi, ST yikselmesiz
MI). Eski EKG bulgularinin bilinmesi EKG’nin tanisal degerini daha artirir.
Elektrokardiyografinin duyarlihigi %601, 6zgilligi %90’1 gegmemektedir. Yaklagik olarak

hastalarin %10’unda normal elektrokardiyografi saptanabilmektedir (26).

Miyokard Hasarinin Serum Belirtecleri
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Hasarli miyositlerden dolagima salman baglica protenler miyoglobin , CK ve CK-MB,
troponinler (I ve T), kalp yag asidi baglayic1 protein, aspartat aminotransferaz ve laktat
dehidrogenazdir (Tablo 3) (27). Kardiyak troponinler yiiksek sensiviteleri nedeniyle tercih
edilirler. Troponin 6l¢iimii miimkiin degilse CK-MB en iyi alternatiftir. Troponinler sadece
tant amacgh kullanilmaz. Hem akut koroner sendromlarin hem de kalp yetersizliginin prognoz
tayininde kullanilan dnemli belirteglerdir. Iskemik kalp hastalig1 disinda yikseldigi durumlar
vardir: konjestif kalp yetersizligi, hipotansiyon, bobrek yetersizligi, miyokardit, akciger
embolisi, kardiyoversiyon, kalp cerrahisi sonrasi sepsis, genel durum bozuklugu,
defibrilasyon yapilmasi, akut norolojik hastalik, amiloidoz (28). CK-MB hizla kanda saptanip
kayboldugu i¢in semptomlarmin baslamasmdan sonra erkenden basgvuranlarda ve hastanede
reinfarktiisiin saptanmasinda kullanilabilir. CK-MB laboratuvar hatalari, miyokardit, kardiyak
kateterizasyon, sok, kardiyak cerrahi sonrasi, hipotiroidizm, kronik bobrek yetersizligi gibi
durumlarda da yiiksek sapatanabilir. Miyoglobin duyarlh ama 6zgiin olmayan, ¢ok erken
donemde yikselen bir proteindir. Yikselmemesi M1 tanisii dislar ama yalanc1 pozitifik orani
%350°dir. Kalp yag asidi baglayici protein (KYABP), kalp disinda iskelet kas1 ve bdbrekte
mevcuttur. Salinim 6zellikleri miyoglobine benzer ama miyoglobinden spesifik oldugu ileri
strlilmiistir. Miyoglobin gibi kardiyak hasarin erken saptanmasinda kullanilir ve yalanci
pozitiflik oran1 ytiksektir.

Total CK, aspartat aminotranferaz ve laktat dehidrogenaz tayinleri artik

onerilmemektedir (29).
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Tablo 3. Miyokard infarktiisii tam belirtecleri

Belirtec 1k Rekanalizasyon | Normal simirlara | En sik kullanilan
degerlendir me olmaksizin pik donme siiresi kan oérnegi alma
zamani (saat) yiikselme i¢in semasi

gecen siire (saat)

KYABP 1.5 5-10 24 saat Geliste ve 4 saat

sonra

Miyoglobin 1-4 6 24 saat Geliste ve 2 saatte

bir

Troponin | 6-12 24 5-10 giin Geliste ve 6-9

saatsonra

Troponin T 3-12 12-48 5-14 giin Geliste ve 6-9

saatsonra

CK-MB 3-12 24 48-72 saat Geliste ve 6-9

saatsonra

CK-MM 1-6 18 38 saat Geliste ve 2 saatte

bir

LDH 10 24-48 10-14giin Baslangigtan 24

saatsonra

Akut Miyokard infarktiisii Risk Simflamasi
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Akut M1 sonras1 mortalite belirlenmesinde TIMI ve Ontario risk skorlamas: gibi skorlar
gelistirilmistir (30,31). Risk skorlanmasmm kullanimi kompleks olmakla birlikte prognostik
bilgilerin ¢ogu ileri yas, diisiik kan basinci ve yiiksek kalp hizi gibi birkag parametreden
saglanmaktadir (32). Yas MI sonuglarinin giiclii 6ngdrdiiriiciisiidiir. GUSTO-1’de ¢ok
degiskenli analizde 45 yas altindaki hastalarda % 1.1°den, 75 yas lizerindekilerde %20.5’e
ulasmistir. GUSTO c¢alismasinda mortaliteyle ilskili diger faktorler: diisiik sistolik kan
basinc1; hizlanmig kalp hizi, yiiksek Killip smifi ve anteriyor infarkt olarak gosterilmistir. Bu
bes faktor prognostik bilgilendirmeye %90 yardimec1 olmaktadir (33).

TIMI risk siniflamasinda asagidaki faktorler kullanilmigtir:

1. 70 yas tlizeri olmak

2. Kadin cinsiyet

3. Diyabetes mellitus

4. Onceden Mi gecirmis olmak

5. Anteriyor infarktiis

6. Atriyal fibrilasyon

7. Sistolik kan basinc1 <100 mmHg

8. Kalp hiz>100/dk

TIMI-2 calismasinda sekiz risk faktoriinlin higbirisi bulunmayan hastalarda (toplam

hastalarin %26°s1) 6 haftalik mortalite %1.5 olarak bulunmustur. Bu risk faktorlerinin birini
ihtiva eden hastalarda 6 haftada mortalite %5.3 olmustur (p<0.001). D6t risk faktorii bulunan
hastalarda mortalite %17.2’ye yikselmistir (34). In-Time II ¢aligmasinda ise 11.114 hastada
TIMI risk skorlamasi gelistirilmistir (Tablo 4). Buna gore 10 bazal degiskenin mortaliteyi
ongorme kapasitesi %97 olmustur (26). Mortalite skoru 0 olanlarda %1 iken, 8 ve lizerinde

olanlarda %35.9’a yik selmistir.
Tablo 4. TIMI risk skorlamasi

Risk faktorii Puan
75 yas 3
65-74 yas 2
Diyabet 2
Hipertansiyon veya anjina 1
Sistolik kan basinci<100 mmHg 3
Kalp hizi> 100/dk 2
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Killip smiflamas1 II1I-1V

Viicut agirhig1 <67 kg

Anteriyor M1 veya sol dalblogu

RN

Tedavi zamanr>4 saat

Risk Simiflamasinda Kullanilan Testler

Egzersiz treadmil | testi (ETT) submaksima | olarak 3-5. giinlerde yapilir ve maksimal
kalp hizinin %70’ine veya 5-6 METS efor kapasitesine ulagilmasi amaglanir. Semptomla
sl ETT rehabilitasyon programu kapsaminda 14-21 giinlerde yapilmahdir. Bu testin
mitkemmel giivenilirlik profili bildirilmistir. Bir galismada 151.949 hastada mortalitesi %0.03
olarak goriilmistir (35). Egzersiz treadmill testinde egzersiz siiresinin kisitlanmasi ve
hipotansiyon kotii prognoz i¢in giiclii 6ngérendir. ST segment depresyonu 6liimii ancak %43
ongorebilmistir (36).

Nikleer goriintiileme ile birlikte ETT; bazal EKG de anormalligi bulunanlarda iskemiyi
lokalize edip perkiitan koroner girisim planlamak i¢in kullanilmaktadir.

Pozitif test sonucunda anjiyografi ve revaskiilarizasyon endikasyonuna yardimci
olmaktadr. Farmakolojik stres testleri egzersiz yapamayan hastalarda kullanilmaldir.
Dobutamin stres ekokardiyografi ciddi ventrikiiler aritmileri veya belirgin hipertansiyonu olan
hastalara tavsiye edilmemektedir. Ekokardiyografi sol ventrikiil fonksiyonlarini
degerlendirmek i¢cin gereklidir. Cikistaki sol ventrikiil sistol sonu voliimii yasam beklentisini
sol ventrikiil ejeksiyon kullanilmaktadwr. Pozitif test sonucunda anjiyografi ve

revaskiilarizasyon endikasyonuna yardimci olmaktadir.

Farmakolojik stres testleri egzersiz yapamayan hastalarda kullanimalidir. Dobutamin
stres ekokardiyografi ciddi ventrikiiler aritmileri veya belirgin hipertansiyonu olan hastalara
tavsiye edilmemektedir.

Ekokardiyografi sol ventrikiil fonksiyonlarmi degerlendirmek i¢in gereklidir. Cikistaki
sol ventrikiil sistol sonu voliimii yasam beklentisini sol ventrikiil ejeksiyon fraksiyonundan

daha iyi ongormektedir (Sekil 1). Dobutamin, adenozin, dipiridamol ile farmakolojik stres

ekokardiyografi, yiiksek riskli hastalarda 6nerilmektedir (37).
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Sol ventrikiil 6 aylik mortalite (%)
ejeksiyon fonksiyonu -tliim/toplam
(%)
o <30 15.2
I’_é
5 30-39 86
£
= 40-49 2.2
=
m
@ 50-59 1.3
=b0 1.1
20 30 40 50 60 70
Ejeksiyon fraksiyonu Bakilmayanlar 3.6

Sekil 1: Ekokardiyografi ile erken hastane déneminde bakilan sol ventrikiil fonksiyonlarmn
AMI sonrast sagkalima etkisi

Prognoz

Akut miyokard infarktiisii mortalitesi tiim gelismelere ragmen kabul edilebilir diizeyin
iizerindedir. Akut MI’lii hastalarmn %'l §lmekte olup, 6liimlerin ise ¥’ si hastaneye ulasmadan
meydana gelmektedir. Akut safthada sagkalan olgularda 6liim siklig1 ilk 30 giinliik siire i¢inde
%?21’e kadar ulasabilmektedir (Tablo 5) (38). Akut miyokard infarktiisiinden 6liimlerin ¢ogu,
medikal tedaviye baslamadan gelisse de hastane i¢i mortalite 1950-1960 yillarinda %30-35
oraninda iken 1980 baslarinda %10-15’e gerilemistir. Gilinlimiizde antitrombotik, fibrinolitik,
beta-bloker, ACE inhibitérii tedavisi ve akut donemde perkiitan transliiminal koroner
anjiyoplasti ve koroner arter by-pass operasyonundaki gelismeler AMI’niin hastane
mortalitesini %5-7 civarma indirdigi son yillarda gerceklestirilen ¢ok merkezli randomize

caliysmalardan elde edilen verilerle ortaya konulmustur (26).
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Tablo 5. Akut miyokard infarktiisiinde 30 giinliik mortalitenin zamana

gore dagilhim

Oliim Oran
Hastane 0ncesi %52
Hastane i¢i ilk 24 saat %19
Hastane i¢i 24-48 saat %8
2-30 giin %21

Killip smiflamas1 (Tablo 6) trombolitik tedavi dncesi donemde AMI hastalarinm
prognozunu belirlemek i¢in kullanilmistir. 1960°larda Thomas Killip ve arkadaslar1 tarafindan
bulunan ve daha sonra Cornell Universitesinde gelistirilen bu yontem bugiin de AMIi’nin

erken prognozunu saptamak igin uygulanmaktadir (39).

Tablo 6. Killip simflamasi

Simf Mortalite

1: Kalp yetersizligi yok ~ % 2-6

2: Hafif ve orta derecede kalp yetersizligi (S3, | ~ % 10-20
st yarisini agmayan raller)
3: Pulmoner 6dem ~ %30-40
4: Kardiyojenik sok >% 50-70

Genis kapsamli epidemiyolojik ¢calismalarda koroner kalp hastalifi mortalitesinin (total
mortalite) iilkeler arasinda belirgin farkliliklar gosterdigini ortaya koymustur. “WHO
MONICA’ projesi bu alanda yapilmis en kapsamli ¢aligmadir (40). Bu ¢alismada ‘yillik

koroner olay orani’ uluslararast biiyiikk farklhiliklar gostermesine ragmen mortalite oranlari
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benzer bulunmustur. Bu ¢alismaya dahil edilen 29 ayr1 gruptaki 35-65 yaslar1 arasindaki
kisilerde, 1985-1990 yillar1 arasindaki donemde tiim koroner olaylardaki 28 giinlik

mortalitenin, erkeklerde %49 ve kadinlarda %51 oldugu gdzlenmistir.

“WHO MONICA” Calismast’nin alt grup analizi sonucunda, erkek niifusta 28 giinlik
mortalitenin 45-49 yas grubundan itibaren 60-64 yas grubuna kadar yasin artmasiyla birlikte
anlaml bir ylikselme gosterdigi tesbit edilmistir. Halbuki kadin niifusta bu 6zellik erkeklere
karsin 10 yil sonra baglamis, 55-59 yas grubu ile 60-64 yas grubu arasinda anlamh bir
mortalite farki ortaya ¢kmustir. 1ki grubun kiyaslanmasmda, 40 ile 49 yaslar1 arasinda
kadinlarda mortalite erkeklere kiyasla anlamh olarak yiiksek iken (sirasiyla %49 ve %39) 55
ile 64 yaslar1 arasinda her ki grupta 28 giinliilk mortalite benzer olarak bulunmustur (swrasiyla

9655 ve %54) (41).

Miyokard infarktiisii sonras1 uzun donem sagkalimin cinsiyetle ilgisini aragtiran Maynard
ve ark. tiim etkenler esit tutuldugunda kadin olgularm hastane i¢i 6liim oranmin daha yiiksek
oldugu, bununla birlikte taburcu olduktan sonra sagkalim oranmin farkli olmadigm
saptamislardir(42) . 1SIS-3 calismasmda da AMI siiphesi olan 9600 kadin ve 26480 erkek
incelenmis ve kadin olmakla erken mortalite ve morbidite arasinda yalnizca kiiglik bir
bagimsiz birlikteligin bulundugu bildirilmistir (43). MclIntyre ve ark. ise, 201114 hastay1
kapsayan c¢alismalarmda, AMI geciren erkeklerde hastane dncesi donemde daha fazla dliim
goriildiigiinii; ancak, hastane i¢ci donemde kadimnlarin 6lim oraninin daha fazla oldugu, 30
giinliik donemde gruplar yas agisindan uyumlu hale getirildiklerinde cinsiyetin roliiniin devam
etmekle birlikte azaldigini bildirmislerdir (44). Ayni ¢alismada 30 giinliik mortalite yoniinden
65 yas tstlinde cinsiyetin bir etkisinin olmadig1 gosterilmis ve yas ile diger etmenlerin roliine
dikkat gekilmistir. Ik MI sonras1 kadmlarla erkekler arasinda sagkalmda gdzlenen farkin yas

ve eslik eden hastaliklardan kaynaklandigini 6ne siliren bagka caligmalar da yaymlanmistir
(45).

Koroner kalp hastaligi mortalitesinde azalmanin yalnizca yeni akut koroner olaylarin
gelismesinin Onlenmesine ve tedavilerdeki gelismelere bagli olmayip, risk faktorlerinin
azaltilmasma da bagh oldugu ortaya konmustur. Fiziksel aktivitenin artirilmasi, beslenme
aligkanlhklarinin degistirilmesi sonucu uygun diyet esliginde hastanin ideal kiloya indirilmesi,
sigaranin birakilmasi, ortalama serum kolesterol diizeylerinde diismenin saglanmasi, aspirin

ile antiagregasyonun elde edilmesi, beta-blokerlerin, ACE inhibitorlerinin kullanilmasi ve
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ailenin refah diizeyinin yikksek olmasi AMI’dan sonra prognozu olumlu yonde etkileyerek

sagkalim artirmaktadir (26).

Kardiyak Fonksiyonlarm Degerlendirilmesi

Kardiyak Dongii Fizyolojisi

Her bir kalp atimu bir biri ard1 sira gelen ii¢ fazdan iaret bir dongili sonucu olusur
(46,47). Kalp dongiisiinii olusturan bu fazlar: 1- Kontraksiyon faz1 2- Relaksasyon faz1 3-
Dolus faziseklinde siralanabilir. 1. faz sistole 2. ve 3. fazlar ise diyastole aittir. (Tablo 7).

Tablo 7: Kalp dongiisiiniin fazlar

KONTRAKSIYON (kasilma)
1- Izometrik kasilma

2- Maximal ejeksiyon
RELAKSASYON (gevseme)
3- Sistolik relaksasyon

4- Izometrik relaksasyon
DOLUS

5- Hizli dolus

6- Yavas dolus

7- Atriyal sistol

Sistolik Faz

Kalpte toplanan kanm perifere atilmasi ile ilgili kisimdr. iki asamas1 mevcuttur:

1- Ejeksiyon oncesi fazi: Izometrik kasilma zamani (IVKZ) olup atriyoventrikiiler

kapaklarin kapanmasi1 veya birinci kalp sesinin baglamasi ile birlikte baglar. Aort ve pulmoner
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kapaklarin agilmasma kadar olan boliimii kapsar. Aort ve pulmoner kapaklarin agilmasima
kadar gegen siire iginde voliim degismez basingta artma olur.

2- Ejeksiyon fazi: Semilunar kapaklarmn agilmasi ile baglar. Sistolik pike kadar olan
bolim erken ejeksiyonu, pikten sonraki kisim ise ge¢ ejeksiyon bolimiinii gosterir. Erken
boliimde ani basing artigiyla kanm aorta atilmasi ventrikiil voliimiinde hizli azalma yapar. Geg
bolimde basincin azalmasiyla birlikte voliim azalmasi da vardir. Bu satha ayni zamanda
ventrikiil gevsemesi ile diyastolik fazin basladig: sathadir. Semilunar kapaklarin kapanmasi

ile sonlanir (48).

Diyastolik Faz

Buddnem gevseme (relaksasyon) ve esneme (kompliyans) kisimlarmm etkiledigi kanin

ventrikiillere dolus fazidir.

Gevseme

Kasilabilir elementlerin ¢oziilmesi, miyofibrillerin kontraksiyon  oncesi uzunluga
donmesi Na-K ve Ca pompalarmin ¢aligmasmi gerektiren enerjiye bagmmh aktif bir olaydir.
Ik gevseme sistoliin ortasinda baslamas1 nedeniyle sistolik gevseme adini alir. Diyastolik
dolusun 1/3’liik siiresince devam eder. Izovoliimik gevseme zamani (IVGZ), aort kapagmin
kapanmasindan mitral kapagin agilmasina kadar gegen zaman ve mitral kapagm agilmasi ile

baglayan hizli dolus zamani ile devam eder (48).

Gevseme olciitleri

a) -dP/dt: Birim zamandaki basmg azalmasmi verir. Sol ventrikiil basing trasesi ile
birlikte kayd1 gerekir. Aort kapagin kapanmasi halinde ise -dP/dt pik degerindedir. Miyokard
iskemisinde oldugu gibi gevsemenin uzamasi halinde gevseme hizindaki azalmadan dolay1
negatif deger azalir, sempatomimetik uyarilarda gevseme hizinin artmasina bagh olarak artar.
Ancak -dP/dt nin maksimal degeri relaksasyon igerisinde bir noktaya ait olup gevseme
esnasindaki biitlin olaylar1 yansitmaz. Aort ve sol ventrikiil sistolik basincindan etkilenmesi

en onemli dezavantajidir. Aort ve sol ventrikiil sistolik basinci arttiginda -dP/dt gevseme
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etkilerinden bagimsiz olarak artar. Bu nedenle bagimsiz parametrelerin arayisma gegilmistir
7).

b) izovoliimetrik gevseme zamani: PW Doppler ile tayin edilebilir. Sol ventrikiil voliimii
sabit kalmak kaydi ile aort kapagm kapanmasindan mitral kapagm acilmasma kadar gegen
stiredir. Aort kapagin kapanmasi1 ve mitral kapagin agilmasi lizerine etkili biitiin faktorlerden
etkilenir (16). Sol ventrikiil basincindakiazalma etken faktorlerden en 6nemlisidir. Diisiik aort
diyastolik basinci veya yiiksek sol atriyum basmci gevseme hizindan bagimsiz olarak bu

stireyi etkileyerek kisaltirlar.

c) Gevseme zaman sabiti (Tau sabiti): Ik defa Weiss ve arkadaslar1 tarafindan
gelistirilen formiile gore dizayn edilen onemli bir diyastolik performans indeksidir (48).

Tauw'nun Onemi ardyiikden etkilenmesine karsin Onyiikden etkilenmemesinden ileri

gelmektedir (49).

Esneyebilirlik

Mitral kapak yoluyla gecen kanin sol ventrikiilii doldurmas1 tamamen pasif bir olay olup
miyokard esneyebilme 6zelligini teskil eder. Starling kanuna gore kalp fizyolojik hudutlar
icinde ne kadar ¢ok gevser ve esnerse o kadar iyi kasilabilir ve o kadar atim hacmine

sahip olur

Sistolik Fonksiyonun Degerlendirilmesi

M-mod Ekokardiyografi

Sol ventrikiilin M-mod kayitlar1 parasternal uzun eksen goriintiilerinden elde edilir. Bu
Ol¢timler i¢in ultrason sminin interventrikiiler septum ve sol ventrikiil arka duvarma dik
olmas1 gerekmektedir. Diyastolik ¢ap sol ventrikiilin septum ve posteriyor duvarmimn
endokard1 arasindaki en genis uzakhgi, sistolik cap ise ayni bolgenin Olgiilebilen en kisa

uzakligidrr. Basit olarak sol ventrikiil ejeksiyon fraksiyonunun hesaplanmasi diyastol ve sistol
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sonu ¢aplarmnm karesinin farkinm diyastol sonu ¢apmnm karesinin oramdr (50). Olgiimler sol
ventrikiil geometrisi nedeniyle ventrikiilin tamamini yansitmayabilir. Bu pozisyonda
degerlendirilen sol ventrikiil fonksiyonu yalnizca izlenen diizlemdeki fonksiyonudur ve
bolgesel duvar hareket bozuklugu varsa, hatali 6l¢timlere yol agabilir. Yanhs yorumlar neden
olabilecek bir bagka faktor ise kalp kasimalarmin es zamanh olmadigr sol dal blogu gibi

durumlardrr.

iki Boyutlu Ekokardiyografi

Iki boyutlu muayene ile kalbi degisik diizlemlerde goriintillemek miimkiin oldugu igin
sol ventrikiil sistolik fonksiyonun hesaplanmasinda daha dogru ve giivenilir sonuglar
almabilir. M-mod ekokardiyografiye gore belirgin Ustlinliigii vardir (51). Klasik yontemi
Simpson gelistirmistir. Buna gore sol ventrikiil bir ¢cok diizlemde kesitlenerek ortaya ¢ikan
dilimlerin alanlar1 toplanir ve bundan sol ventrikiil hacimi hesaplanir. Sol ventrikiil hacmini
hesaplamak icin Simpson yontemi iizerinde degisiklikler yapilarak bir ¢ok yOntem
gelistirilmistir. Bunlar icerisinde en iyisi apeks hacmini elipsoit olarak varsayarak yapilmis
olan diizenlemedir (modifiye Simpson modeli) (52). Ayn1 zamanda en yaygm kullanilan
modeldir. Tki-boyutlu ekokardiyografiyle apikal 4 bosluk goriintiileri alinir, sol ventrikiil sistol
ve diyastol sonu hacimleri endokard sinirlar1 dikkatli bir sekilde ¢izilirek, sol ventrikiil sistol,
diyastol sonu voliimleri ve ejeksiyon fraksiyonu otomatik olarak hesaplanir. Bu 6l¢lim
yontemindeki temel sorun sol ventrikiil endokard smirlarin1 dogru olarak ¢izebilmek i¢in
gereken yliksek ¢Oziiniirliikkli goriintiilerin elde edilmesidir. Dolayisiyla ekojenitesi kotii

hastalarda hatali sonuglar ¢ikabilmektedir.

Diyastolik Fonksiyonun Degerlendirilmesi

Arastrmacilar ve klinisyenler uzun zaman kalp yetersizligi bulgularinin izahi i¢in sistolik
fonksiyonlar iizerinde yogunlagtilar. Ancak son 20 yilda diyastolik fonksiyonlar sistolik
fonksiyonlardan ayr1 olarak ele almip incelendiginde kalp yetersizliginde ilk ve temel

bozuklugun diyastolik fonksiyonlardan kaynaklandigi goriildii. Konjestif kalp yetersizligi
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bulgu ve belirtileriyle gelen hastalarin 6nemli bir kisminda esas olarak diyastolik fonksiyon
bozuklugu bulundugu agikca bilinmektedir. Sol ventrikiil diyastolik fonksiyon bozuklugu sol
ventrikiilin normaldeki gibi diisiik basingla dolamamasi ve bunu kompanse etmek i¢in sol
atriyum basmcinin artmasi demektir (53). Aktif enerji kullanimmi gerektiren gevseme,
ventrikiiler kompliyans, miyokard gerginligi, atriyal kontraksiyon, perikardiyal smirlama ve
kalp hiz1 direkt veya indirekt olarak diyastolik fonksiyonu belirler (54).

Diyastolik fonksiyon bozuklugunun tanisinda invazif ydontemler ve ekokardiyografi (M-
mod, Doppler, doku Doppler inceleme), MR inceleme, radyoniklid ventrikiilografi gibi
girigimsel olmayan ydntemler kullanilmaktadr (55). Halen sol ventrikiil diyastolik
fonksiyonunu degerlendirmede en sik kullanilan ve en gegerli yontem transmitral akimin
Doppler ekokardiyografi ile incelenmesidir (56,57). Tablo 8’de normal diyastolik fonksiyon

ve diyastolik fonksiyon bozuklugunun evrelerine gore ekokardiyografik bulgular1 verilmistir.

Normal Patern

Geng ve saglikl kisilerde goriilen normal paternde E/A orani >1, deselerasyon zamani
(DZ) 200+40 ms olarak verilmistir. Yapilan calismalar mitral akim paterninin yastan
etkilendigini gosterir. Normal degerler 50 yas Ustii ve alt1 diye ayrilabilir. Yas ilerledikce
genelde 50 yas altindaki sagliklilarda goriilen bu degerlerde; E/A oran1> 1, DZ >150ms, ort.
(200+£40) ms olan degerlerde degisiklik gdzlenir, E/A orani kii¢iilmeye baglar <1, DZ verilen

normal degerin {izerine ¢ikar.

Uzams Gevseme Paterni

E/A orani 1 den kiiciikk, E akim hizinda azalma, A akim hizinda artma DZ ve IVGZ de
uzama ile belirlenir. Gevseme hizindaki yavaslama sol atriyum ve ventrikiil arasindaki erken
diyastolik basing farkini azalttigindan erken dolus hizinda diisme ile uzamis gevseme paterni
olusur. E akim hizindaki diisme, A akim hizinda yiikselme ile tamamlanir. Bu yiikselme
atriyum katkisinm arttigmi gosterir. Sol ventrikiil iskemisi, hipertrofisi ve artan yasla birlikte
gozlenir. Kalp kateteri ile yapilan es zamanh ¢aligmalarda sol ventrikiil diyastol sonu basinct

normal degerlerde bulunmustur.
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Yalanci Normal Patern
Ikinci ile 4. ve 5. patern arasindaki gecisi gosterir. Gevsemedeki uzamaya
esneyebilirlikteki azalmanmn da ilavesiyle dolus basmncinin, normalin iist sinirmi asmaya
basladig1 sathadr. Normal PW Doppler mitral akim 6rnegini taklit ettiginden bu paternin

mutlak normal paternden ayurt edilmesi gerekmektedir.

Restriktif Patern

Gevseme ve esneyebilme 6zelliginin kayboldugu bu sathada miyokard duvar katiligi 6n
plandadr (58,59). Sol ventrikiil dolus basincindaki artma, yikksek sol atriyum basinciyla
kendini gosterir. Mitral kapagm acgilmasiyla birlikte hizhi ve kisa stireli erken diastolik dolus
ile 1 m/sn lik yiksek E akim hiz1 ve <150 ms lik DZ sekli olusur. Hastaligin ilerlemesine
paralellik gosteren DZ’deki kisalma ile sol ventrikiil dolus basinci arasinda ters oranti
mevcuttur (60,61). Atriyumun katkisi, yiikselen sol ventrikiil diyastol sonu basing nedeniyle

azalmistir. E/A orani > 2 olur.

Ileri Restriktif Patern

Yiiksek sol atriyum basmci, ventrikiil ile arasinda yikksek gradiyent olusturur. ileri
derecede diisiik esneyebilirlikle hizli ve kisa siireli dolus saglanir. Sol ventrikiil diyastol sonu
basmc1 yikselir. Sol ventrikiil basmmcmin sol atriyum basmcimi agmasi nedeniyle A akim
Oomegi yanit yok denecek kadar az oldugu gibi diyastolik mitral regiirjitasyon ve atriyal
kontraksiyon sirasinda kanin artan ardyiik nedeniyle pulmoner vene (PV) doniisii ile goriilen
yiksek PV A dalgasinin da kayb1 s6z konusudur. Kaybm nedeni bu ileri sathada atriyum
fibrozuna bagh atriyum sistolik yetersizliginin varligi gosterilmistir (62). Bu patern sol
ventrikiil sistolik fonksiyon bozukluguna bagh olmaksizin kotii prognozun isaretidir (63).
Fonksiyonel kapasite 4 ile uyumlu olup atriyal sistolik yetersizlik vardir. Ayrica saghkh geng
bireylerde goriilebilen hizli gevseme, hizli emme ile seyreden ve yiksek sol ventrikiil dolus

basingh restriktif paterni taklit eden normal orneklere rastlanabilir. Sol ventrikiil dolus
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basmcmi tayin agisindan bu iki benzer paternin kesin ayrdedilmesi takip ve tedavi agisindan

onemlidir.

Tablo 8. Diyastolik fonksiyon bozuklugunun evrelerine gore

ekokardiyografik bulgular
E/A DZ (ms) IVGZ (ms) Ea (cm/s)
Normal >1 <220 <100 >8
Uzamig <1 >220 >100 <8
gevseme
paterni
Psodonormal >1 <220 <100 <8
izasyon
Restriksiyon >2 <140 <60 <8

E: Erken diyastolik dalga, A: geg¢ diyastolik dalga, DZ: Deselerasyon zamani,

IVGZ:Izovoliimik gevseme zamant

Miyokard Performans indeksi

Global miyokard performans indeksi (MPI) ilk defa Tei Chuwa ve ark. tarafindan tarif
edilmistir. Miyokardin hem sistolik hem diyastolik fonksiyonunu yansitir. Kardiyovaskiiler

hastaliklarda morbidite ve mortalite ile iliskili bulunmustur.
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Kolay hesaplanir ve normal saglkl kisilerde dar bir araliga sahiptir. Bu indeks kalp hizi,
ventriklil yapis1 ve ard-ylkiinden etkilenmeyen mitral ve aort akimlarindan elde edilen
doppler traselerinden kolayca 6l¢iilmektedir (64). Pulsed Doppler (PWD) ekokardiyografi ile
kalbin izovoliimik gevseme zamani (IVGZ) ile kasilma zamanlarn (IVKZ) toplammnm,

ejeksiyon zamanma boliinmesi ile MPI degeri hesaplanmaktadir (Sekil 2).

indeks=IKZ +iGZ _a-b
NCeKs ES 5

Sekil 2. Pulsed Doppler ile miyokardiyal performans indeksi. E; Erken diyastolik
dalga, A; ge¢ diyastolik dalga, S; sistolik dalga, a; ge¢ diyastolik ve erken diyastolik dalgalar
arasi siire, b ve ES; sistolik ejeksivon siiresi, IKZ; izovoliimetrik kasima zamani, IGZ;

izovoliimetrik gevseme zamani

Bu intervaller Doppler ekokardiyografi ile kolayca hesaplanabilir. Ozelikle iki boyutlu
ekokardiyografide goriintli saglamakta giicliik ¢ekilen hastalarda kolayca kullanilabilmesi bir
avantajdir.

Moller ve ark. tarafindan saghkli olgularda yapilan ¢alisma sonucunda MPI’nin normal
degerinin 0.34+0.04 oldugu ve M1 geciren olgularda bu degerin artt1g1 tespit edilmistir. Bagka
bir calismada saglikli insanlardaki degeri 0.39+0.05, dilate kardiyomiyopatili hastalardaki
degeri 0.59+0.10 bulunmustur (3). Bu yontemle ilgili ik aragtrmalar dilate kardiyomiyopati,

kardiyak amiloidozis ve primer pulmoner hipertansiyon hasta gruplar1 {izerinde
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yapilmistir(65,66). Sag ventrikiil miyokard performans indeksi (MPI) 6zellikle pulmoner
hipertansiyonlu hastalarda degerlendirilmelidir. Sag ventrikiil miyokard performans indeksi
primer pulmoner hipertansiyonlu bireyleri normal bireylerden ayirtedici en giliclii degisken
degerdir (0.93+0.34’e karsilik 0.28+0.04) (67).

Spencer ve ark. yas ile MPI iliskisini arastirmislardir. Vaskiiler hastalik dykiisii olmayan,
siniis ritimli, normal kan basincina sahip, 6nemli valviiler kalp hastaligi olmayan, duvar
hareketleri, sol wventrikiil kitlesi ve sistolik fonksiyonlari normal olan kisileri
degerlendirmislerdir. Sonu¢ olarak MPI, IVGZ ve EZ’da istatiksel anlamli degisikler
saptanuglardir. Lineer iliski gdz oniine alindiginda IVKZ ve EZ’da anlamli bir korelasyon
gdzlenmemistir. IVGZ de orta derecede lineer korelasyon vardir. Ancak MPi’de yasla birlikte
anlamli lineer korelasyon vardir. Yas ile MPI arasindaki anlamli lineer korelasyon 16-80 yas
arasinda IVGZ’da goriilen artisa baghdir. Bu lineer iliskilerin hicbiri giiclii degildir. Ciinkii
tim dekadlarda degerler 6nemli derecede oOrtiismektedir. Yas artisi ile sistolik fonksiyonu
normal olan pek ¢ok kiside diyastolik fonksiyonlarin bozuldugu daha 6nceden gosterilmistir.
Dolayisiyla diyastolik fonksiyonlarm bileseni olan IVGZ ve MPi’de de yasla degisiklik
olacagi bilinmektedir (68).

Konvansiyonel ekokardiyografi olglimlerine gore yas, kalp hizi ve dnyiikten daha az
etkilenmekte olan MPI atriyal aritmilerden etkilenebilmektedir. Bu indeksin girisimsel
yontemlerle dlciilen sol ventrikiil sistolik ve diyastolik fonksiyon degeri ile paralel oldugu
diisiiniilmektedir ve ventrikiiler geometri ile kalp hiz1 degiskenlerinden bagimsizdir (69).

Sistolik fonksiyon bozuklugu preejeksiyon zamaninin uzamasi ve ejeksiyon zamaninin
kisalmasi ile sonuglanir. Sistolik ve diyastolik fonksiyonlarin her ikisinin anormal olmasi da
miyokardiyal gevsemenin bozulmasina bu da gevseme periyodunun uzamasina yol agar.
Dolayisiyla bu intervallerden hesaplanan miyokard performans indeksinin hem sistolik hem

diyastolik fonksiyonlar1 yansitacagi agiktrr.

Miyokard Performans indeksi ve Akut Miyokard Infarktiisii

Akut miyokard infarktiisiiniin (AMI) erken déneminde sol ventrikiil (SV) sistolik ve
diyastolik islev bozuklugunun tespiti, olgularm prognozunun tayininde son derece dnemlidir.
Uzun siireli iskemik olaylarda SV sistolik islev bozukluguna siklikla diyastolik islev
bozuklugunun eslik ettigi bilinmektedir.  Sistolik ve diyastolik fonksiyonlarin

degerlendirilmesinde, girisimsel olmayan ve kolay uygulanabilen bir yontem olan iki boyutlu
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ve Doppler ekokardiyografik olgiimler kullaniimaktadir (70). Sol ventrikiil diyastolik islev
bozuklugunun belirlenmesinde mitral diyastolik akim PW Doppler trasesinden 6zellikle E
deselerasyon siiresinin dlgiimii kullanilmaktadir. Ancak bu Olciimler goriintii kalitesi, kalp
hiz1, kardiyak ritim ve kalp yiikii gibi teknik ve fizyolojik degiskenlerden etkilenmektedir.

Akut Mi, her ikiside ayr1 ayr1 prognostikk faktér olarak rapor edilmis degisken
derecelerde sol ventrikiil sistolik ve diyastolik fonksiyon bozuklugu ile karakterizedir. Sistolik
ve diyastolik miyokardiyal fonksiyonun kombine olarak §l¢iimii, AMI’lii hastalarda global sol
ventrikiil fonksiyonunun ve sonucun daha iyi dngordiiriiciisiidiir (71).

Infero-posteriyor MI’lii hastalarda MPI ile kardiyak indeks ve pulmoner kapiller kama
basmnci arasmnda anlamh korelasyon bulunmazken anteroseptal Mi’lii hastalarda anlamh
korelasyon saptanmustir.  Inferoposteriyor miyokard infarktiislii hastalarda korelasyonun
olmamasi nedenleri sag ventrikiiler fonksiyonlarin etkilenmesi, atriyoventrikiiler ileti
bozukluklarmm olmas1 ve mitral yetersizligi gelismesi gibi nedenlere baglanmistwr. MPI>0.6
degeri baz alindiginda hemodinamik bozuklugu tani koydurmada sensivitesi %86, spesifitesi
%82 bulunmustur (2). Ascione ve ark. AMI hastalarmda MPI degerlerinin hastane ici
komplikasyonu belirlemedeki degerini arastirmislardir. MPI’nin >0,47 olmas1 %90 sensitivite

ve %68 spesifite ile hastane i¢i komplikasyon geliscegini 6ngordiirdiigii saptamslardir (69).

Sag ventrikiil MPI sag ventrikiil MI’niin akut fazinda artar ve sag ventrikiil sistolik
fonksiyon bozuklugu ile onemli 6l¢iide korelasyon gostermektedir. Ekokardiyografik sag
ventrikiil MI bulgular1 olan hastalarda sag ventrikiil MPI belirgin derecede yiiksektir.
Ekokardiyografik sag ventrikiil MI bulgular1 olmayan hastalarda da kontrol gruplarmna gore
yikksektir. Bunun nedeni interventrikiiler etkilesimdir. Sol ventrikiilin artrus MPI degeri
kalic1 iken, artmis sag ventrikiil MPI izleyen aylarda normale donmektedir. Artmis sag
ventrikiil MPI &zellikle hastane ici kardiyak olaylarm belirleyisidir. Sag ventrikiil MPi’nin
gelecekteki kardiyak olaylar1 tahmin degeri rélatif olarak diistiktiir (3).

C-REAKTIF PROTEIN(CRP)

CRP’ye bu ismi, Streptococcus Pneumoniae’nin C- polisakkaridini presipite
edebildigi icin almistir. CRP, enfeksiyonun, travmanin, inflamatuar romatizmal ve malign
hastaliklarin yol actigi inflamasyonu en iyi gosteren testtir. Salinimi esas olarak

karacigerde, inflamasyon olan dokudan salgilanan sitokinlerin(en onemlisi IL-6) etkisi ile
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gerceklesir. CRP Ol¢iimil 6zgiil olmayan, inflamasyonu gosteren bir test olmasina karsm,bazi
hastaliklarin tanisimda, riskinin belirlenmesinde ve izlenmesinde cok 6nemlidir. CRP her biri
206 aminoasitten olusan, birbirine kovalen olmayan sekilde bagh bes adet alt iiniteden

(protomerden) meydana gelir.

Sekil 3: insan crp 'nin morfolojik ve molekiiler yapisiin goriiniimii

Bu sekilde bes alt iiniteden olusan proteinlere pentraksinler denilir. CRP’nin yani sira
serumamiloid-A (SAA) proteini de bu gruba dahildir(72).Saglikli genc bireylerde serum CRP
duzeyi ortalama 1mg/L’dir.Yaslanma ile CRP’nin normal kisilerdeki ortalama degeri 2.0
mg/I’ye cikar. CRP kadinlarda erkeklerden biraz daha yuksektir.Saghkl bireylerin %90’da
CRP<3.0 mg/l olarak saptanir (72). CRP inflamasyonu cok iyi kantite eder. Dolasimdaki
CRP’nin hemen tamami hepatositlerden salgilanir. Inflamasyondan sonra kisa siirede
yikselmeye baslayip, 6 saat sonra CRP diizeyi >5 mg/L olur.CRP 48saatte maksimuma
ulagir. CRP’nin yar1 6mrii 19 saat kadardir (72). Hastalikli ve saglikli kisilerde CRP’nin yar1
omrii degismez. Bu nedenle CRP yiiksek olan bir kiside, ertesi gun CRP diizeyinde degisiklik
olmazsa, CRP’nin yiikselmesine yol acan inflamatuvar durumda degisiklik olmamistrr diye 37
yorum yapilr.inflamatuvar neden ortadan kalktiginda CRP diizeyinde, diger akut faz
proteinlerinden daha hizli bir azalma olur. Yar1 6mrii 19 saat oldugundan, inflamatuvar neden
ortadan kalkmigsa, CRP diizeyinin ertesi giin belirgin olarak azalmasi beklenir (72).

CRP 6lgtimii icin; 1965°te radyal immunodiffiizyon, 1978’de elektro immiinodiffuzyon,
1981°de  hiz nefelometrisi, 1989’da  turbidometri, 1984’te ELISA(Enzyme-linked
Immunosorbent Assay)kullaniimistrr. Ticari olarak temin edilebilen metodlardan nefelometri

ve turbidometri klinikte yaygin olarak kullanilmaktadir (72). CRP yasla birlikte bir miktar
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yikselmektedir. Ancak akut inflamatuvar hastaliklara bagh olarak ortaya cikan yiikselmeler
haric tutulacak olursa, CRP duzeyleri genel olarak stabildir.Yani saglkl bir kiside CRP
2mg/L ise daha  sonra yapilan kontrol 6l¢iimlerde de CRP bu diizeylerde saptanir. CRP’de
mevsimsel degisiklik, diurnal varyasyon olmaz, aclik veya toklukla diizeyi degismez.
Ayrica CRP’nin olcumu eritrositlerin sekil ve  sayisindan, immunglobin seviyelerinden,
renal fonksiyondan etkilenmez. Ancak karacigerden sentezlendiginden, karaciger yetmezligi
olanlarda  beklenenden daha az yiikselebilir (72). Es yumurta ikizlerinde benzer CRP
diizeyleri saptanmaktadir .Bu nedenle saglikl bireyler arasindaki CRP duzeylerinde goriilen
farklarin genetik yapiile iliskili oldugu disiniilmektedir (72). Cok sayida arastrmaya
ragmen, CRP’nin in vivo biyolojik fonksiyonu ve &nemi hala tam olarak anlagilamamustrr. In
vitro deneylerin sonuclarina dayanarak, CRP’nin konak savunmasinda ve doku onarmminda

roliioldugu sonucuna varilabilir.

CRP, kalsiyum bagimh olarak cesitli ligandlara baglanabilir. Bunlarn en Onemlisi,
bakterilerin, mantarlarin ve parazitlerin hiicre duvarinda bulunan Cpolisakkaritlerin parcas1
olan fosforilkolindir ki bu ayn1 zamanda insan hiicre duvarmndaki fosfolipidlerin de
bilesenidir. Ek olarak histonlara ve Ul kiiciik riboniikleoproteine de baglanabilir. Baglanma
sonrasinda, CRP-ligand kompleksi presipitasyon ve klasik  yoldan kompleman
aktivasyonu gibi bir dizi reaksiyona sebep olabilir. Birikmis CRP; LDL ve VLDL’ye
baglanr.CRP monosit ve notrofillere de baglanir. Ayrica siiperoksit iiretimini, ndtrofil
kemotaksisini, PAF(Platalet-activating factor) aracilig: ile trombosit agregasyonunu inhibe
ettigi gosterilmistir (72).CRP viral infeksiyonlarda genellikle hafif yikselir.Bakteriyel
infeksiyonlarda ise CRP genellikle belirgin yiiksektir. Eriskinde CRP>100mg/L ise,%80-85
ihtimalle bakteriyel infeksiyonu vardr (73).Bakteriyel infeksiyonlarda verilen antibakteriyal
tedavinin etkinligini izlemede kullanilmaktadir. Hodgkin dis1 lenfomas1 bulunan hastalardan
CRP diizeyi >29mg/L.  olanlar,CRP duzeyi <10 mg/L olanlara gore daha kotii prognoz
gostermektedir (72).

TROMBOSITLER

Trombositler, kiigik, cekirdeksiz, oval / yuvarlak diskoid sekilli 2-4pm capinda
Ozellesmis kan hiicreleridir. Kemik iliginde  megakaryositlerce olusturulur. Hemopoetik
sistemin en bilylk hiicreleri olan megakaryositler, trombositlere kemik iliginde ya da

periferik kana cikinca 6zellikle pulmoner kapillerden gecerken bolunur. Periferik kanda
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normal konsantrasyonu 150-400x109/L’dir. Trombositlerin yar1 dmrii 8-12 giindir, yaridan
fazlas1 dalakta olmak uzere doku makrofaj sistemi tarafindan uzaklastirilir. Trombositler
protein sentezi icin diisiik kapasitededir. Nukleus ve DNA icermemelerine karsin hiicrenin
tim fonksiyonlarmni gosterir (6). Membran fosfolipidleri prostaglandin (PG) ve Tx sentezine
onciilik edecek subsratlar1 icerir. Trombositlerdeki membran sistemi; yuzeyle iliskili
kanalikuler sistem, dens tiibiiler sistem ve mikrotiibiillerin sirkumferensiyal band1; trombosit
boyutu, kontraksiyonu ve graniil saliniminda onemli roller iistlenir. Densgraniiller ADP
substanslari, seratonin ve kalsiyum iyonlar1 icerir. Trombositlerdeki a- graniiller, tombosit
kaynakli biiylime faktorii (PDGF), trombosit faktor 4, B-tromboglobulin, fibrinojen ve
plazminojen aktivatdr inhibitdru icerir. Trombositlerde mitokondriler, lizozomlar ve glikojen
graniilleri de vardir. Trombosit graniil ve membrani trombositlerin progenitor hiicresi olan
megakaryositlerce olusturulur (6). Kanamayi1 durdurma, trombositlerin primer fonksiyonu
olarak ilk kez 1920°’de Duke tarafindan tanimlanmistir. Endotel biitlinliigii bozuldugunda ya
da hasara  ugradiginda trombositler damar duvarina yapisir. Trombosit membranindaki
glikoproteinler (GP), von Willebrand faktér ve plazmadaki fibronektin bu surecte 6nemli
roller oynar. Subendotelyal yapilara adezyon, temel olarak kollajenin GP Ia-1la reseptorlerine
baglanmas1 ve von Willebrand faktorun GP Ib reseptdrlerine baglanmasi yoluyla olur.
Trombosit yuzeyinde bulunan integrin reseptor ailesine ait GP reseptorlerinden biri olan
GPIlb-IIIa reseptorleri en cok bulunan GP’lerden biridir (her trombositte 80.000 kadar).
Istirahat durumunda GPIIb-IIIa reseptorlerinin fibrinojene 16 afinitesi diisikk diizeydedir.
Agonist uyarilmasi1 ile bu reseptorde konformasyonel degisiklikler olarak fibrinojene
afinite belirgin sekilde artar. Trombosit agregasyonu temel olarak GPllb-Illa’ya bagh
fibrinojen ile olur. Trombosit uyarilmasi icin en 6nemli agonistler, ADP, epinefrin, trombin,
kollajen ve seratonindir (6). Damar duvarma trombositlerin yapigsmasi, PGI2 gibi endotelyal
vazodilatator faktorleri ve nitrik oksit gibi trombosit adezyonunu 6nleyen faktérleri uyarir
(6).Adezyon gerceklestiginde trombositler sismeye baslar ve yiizeyi duzensiz bir hal alir.
Yiizeyinde bir cok radyal olusum ortaya cikar. Kontraktil proteinlerinin guclu bir sekilde
kasilmas1 sonucu graniillerden proagregatuar faktorlerin (TxA2, ADP, seratonin, kalsiyum ve
platelet aktive edici faktdr) sentez ve salmimlarinin uyarilisi, trombosit aktivasyonu ve
agregasyonunu artirr (6). Trombositler aterosklerotik lezyonlarinin baslangicinda da 6nemli
bir rol oynar. Trombositlerin a-graniillerinden salinan PDGF damar diiz kasmin biiyiimesini
uyarir ve fibroblastlar ile inflamatuar hiicreler icin kemotaktiktir (6). Aterogenezin hemen
her asamasinda lezyon iizerinde trombosit kiimeleri veya mural trombiisler goriilebilir.

Cekirdeksiz hiicreler olduklarindan protein iiretememelerine karsin, trombositler icerdikleri
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graniillerde (o granulleri) cok sayida degisik mitojenler, sitokinler ve vazoaktif maddeler
tagirlar. Endotel hasarinda oldugu gibi herhangi bir bicimde tetiklenen trombosit aktivasyonu
ve agregasyonu, sonucta degraniilasyona ve bu maddelerin saliverilmesine neden olur. Biiyiik
olasilikla bu mekanizma aterogenezde rol oynamaktadir. Yiiksek katekolamin diizeyi, stres
ve sigaranmn, trombosit agregasyonunu artirarak, bu mekanizmayr hizlandirdig:

diistiniilmek tedir

Ortalama Trombosit Hacmi

Elektronik Ol¢iim cihazlarindan Once ortalama trombosit hacmi, ortalama eritrosit
hacmine benzer sekilde, hematokrit tipi mikrosantrifuj tiipiinde oOlciilen plateletkrit’in
trombosit sayisma boliinmesi ile dl¢iiliirdii. Gilinlimiizde degisik hiicre boyutlarinin elektronik
hiicre sayicilarinda basaril1 bir sekilde 6l¢iilmesi, ortalama trombosit hacminin, klinikte ve
arastirmalarda siklikla degerlendirilmesine olanak saglanustir.

Trombopoezin arttig1 durumlarda, dolagimda genc trombositlerin artmasina baglh olarak
ortalama trombosit hacminin de yiikseldigi gosterilmistir. Biiylk trombositler daha yogun
graniiller icerirler. Klinik olarak Idyopatik Trombositopenik Purpurada (ITP) oldugu gibi,
trombosit Omriiniin azaldig1 durumlarda boyut ve yogunlugun genc trombosit populasyonu
ile korele olarak arttig1 belirlenmistir. Ciddi trombositopenilerde diisiik ortalama trombosit
hacmi’nin kanama epizodlarmma yatkmnlikla korele oldugu gosterilmistir (6). Daha yogun
graniiller iceren biiyiik trombositler acikca daha fazla biyokimyasal, fonksiyonel ve metabolik
yeterlilik taswlar. Trombosit blylikligli artmis megakaryositsayisi ile de iligkilidir (6).
Normalde trombositler megakaryositlerden serbestlestigi zaman heterojendir, hepsi yeni
olduklar1 icin biiylk ve yogun degildirler, ayn1 zamanda kucuk ve daha az yogun olabilirler
(6). Ancak trombosit yapimini stimule eden bir neden varsa ortalama trombosit hacmi sadece
artmakla kalmaz, ayni zamanda trombosit dagilim genisligi (TDG ya da PDW) de artar.
Myeloproliferatif hastaliklar ve esansiyel trombositozun reaktif trombositozlarin ayiriminda
OTH ve PDG 6nem tasir (6). Radyoizotop caligmalar1 biiylklik ve yogunlugun trombosit
yastyla azaldigmi gostermistir. Akut trombositopenilerde trombosit boyut ve yogunluk
artiginim, megakaryosit boyutu, ploidisi ve sitoplazmik organellerinin degisiminden 6nce

olmasi, stimulasyonun direkt megakaryosit  parcalanmasi uzerine etkidigini
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dusundurmektedir (6). Megakaryositlerdekinukleer degisiklikler, artan trombosit sayismin
izleyen stimulasyonuna baglh olabilir. Megakaryositlerin artmis trombosit boyutuna
proliferatif bir yanit olusturdugu, trombosit kitlesi normale dondiigiinde hacmin de normale
dondiigii gosterilmistir. Trombosit kitlesinin yerine konamadigi, artmis yikimla giden kronik
durumlarda OTH yuksekligi, diisiik ya da smirda trombosit saysi ile birliktedir. Yetersiz
trombopoezi olan, kemoterapi almis ya da kronik bobrek yetmezligi olan hastalarda ise OTH
normalden kiigiik olmaktadir (6).

Ortalama Trombosit Hacminin Klinik Yararlan

Trombosit stimulasyonu ya da trombosit liretimi  diizeyi ile  ortalama
trombosit hacminin iligkili oldugu bilinmektedir. Son yillarda trombositopeniler,
trombositozlar, konjenital trombosit hastaliklary, sepsis, tiroid hastaliklari [hipertiroidide
yiksek,  hipotiroidide  disiik (6)], kronik obstriiktif akciger hastaliklari, splenektomi,
mikrositik anemiler,serebral infarktus, kronik vendz yetmezlik, gebelikte hipertansiyon ve
preeklampsi, organik solvent toksisitesi gibi pek cok konuda ortalama trombosit hacminin
klinik yarar1 {izerine yapilmis cahsmalar vardir (6). Ancak  standart bir yontemle ve
daha stabil kan orneklerinin hazirlanmasi ile yapilacak ortalama trombosit hacmin
Olctimleri, oncelikle vaskiiler hastaliklar olmak iizere pek cok klinik durumun tani ve

izleminde yararh olabilir (6).

Trombeositler ve Iskemik Kalp Hastaliklar

Trombositler ve onlarin damar duvar1 ile etkilesimleri, koroner ateroskleroz ve
komplikasyonlarinin patogenezinde Onem tasir. Akut miyokard infarktusu ve ani kalp
Oliimleri daha cok sabah saatlerinde olmaktadir. Saglikli goniillillerde yapilan caligmalarda
trombosit agregasyonunun giinlin sabah saatlerinde arttigi gosterilmistir. Ateroskleroz yasla
ilerleme gostermekte ve erkeklerde daha hizli gelismektedir. Kanama zamani yasla birlikte
azalmaktadir. Yashlarda trombositler ADP ve kollojene daha duyarhdir. Idrarla atilan TxA2
ve PGI2 metabolitleri yine yasla artmaktadir. Saglikl erkeklerde yine saglikli kadmlara gore

kanama zamani daha kisadir. Trombositlerin rolii ve 6zellikle dolasimdaki trombositlerin
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artmis reaktivitesinin yol acti1 proaterojenik ya da trombojenik durum, iskemik kalp hastaligt
ve komplikasyonlarinin ana nedenlerinden biridir.

Trombosit reaktivitesini gdsteren laboratuvar testlerinin standardizasyonundaki giiclikler
ve kardiyovaskuler ya da diger ilaclarm trombositler {izerindeki olas1 etkileri bu konudaki
kontrollii calismalar1 giiclestirmektedir (6). Son zamanlarda yapilan bazi calismalarda akut
miyokard infarktusu, kararsiz anjina pektoris, iskemik kalp hastaligi ve konjestif kalp

yetmezliginde (6) ortalama trombosit hacminin arttigr gosterilmistir.

C-REAKTIF PROTEIN ve KARDIiYOVASKULER HASTALIKLARLA

ILISKIiSi

C-reaktif protein (CRP) insanlarda, enfeksiyon ve doku zedelenmesine yanit olarak
akut ve hizli yiikselen major bir akut faz reaktanidir. Inflamatuar yanitin akut fazi, herhangibir
uyariya karsi (infeksiyon, travma vb) ani bir sekilde baslatilan fizyolojik degisikliklerle
karakterizedir. C-reaktif protein nonspesifik bir laboratuvar bulgusudur ve enfeksiyon, doku
zararlanmas1 ve enflamasyonun ¢esitli sekillerinde hepatik yapmm tetiklenmektedir (73).
Inflamatuar yamit srasinda diizeyi artanplazma proteinlerine pozitif, diisenlere ise negatif
akut faz reaktani ad1 verilmektedir. Bu artis veya diisiis, akut faz proteinlerinin hepatositlerce
salinip salinmamasina baghdir (73). Cok sayida akut faz reaktani tanimlanmustir. Akut faz
proteinleri sitokinler ve diger ekstraseliiler sinyal molekiillerince indiiklenirler. inflamasyonla
iliskili 6nemli sitokinler IL-6, IL-1B, TNFa , TGFB ve IL-8dir. Sitokinler inflamatuar
bolgedeki makrofaj ve monositlerce firetilir. Bunlarin arasinda en 6nemlisi IL-6’dir ve
sitokinlerin kombinasyonu aditif etki gosterebilir (73).

CRP’nin en dnemli fonksiyonu fosfokolin baglayabilme ve bu sekilde hasar gormiis
hiicreleri taniyabilmesidir. Kompleman sistemini aktifleyebilir ve ayrica fagositik hiicrelere
baglanabilir. CRP bunlardan baska inflamatuar sitokinleri ve monositlerdeki doku faktorlerini
de indiikleyebilir (73). Inflamasyonla karakterize ¢ok cesitli hastalikta yiikselmis serum
diizeyleri, CRP’nin nonspesifik bir inflamatuar belirte¢ oldugunu goéstermektedir. Son yillarda
CRP yiksekliginin, inflamatuar bir hastalik oldugu distiniilen aterosklerotik koroner arter
hastaligtyla olan iliskisini aragtiran birgok calisma yaymlanmistir. Ridker ve arkadaglar1 1997
yilinda yaymlanan caliymalarinda saghkl erkeklerdeki yiksek bazal CRP diizeylerinin,

gelisebilecek ik miyokard infarktiisii ve inmenin habercisi olabilecegini rapor etmislerdir
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(73). Arastirmacilar CRP’nin bu etkisinin klasik risk faktorlerinden bagimsiz olarak
gerceklestigini belirtmiglerdir. Bu c¢alismanm bir diger sonucu ise, baslangigctaki CRP
degerlerinin yiiksek oldugu grupta aspirin (ASA) kullanimmm kardiyovaskiiler olaylar1
azalttiginin gosterilmesidir. Ayni arastirmacilar baska bir primer koruma caliymasinda serum
LDL kolesterolii yiiksek olmayan, ancak CRP diizeyleri yiiksek olanlarda 3- hidroksi-3-
metilglutaril-koenzim A rediiktaz inhibitorii (Statin) olan lovastatinin kardiyovaskiiler olaylari
engelleyebilecegini gdstermisler, akut koroner olaylarm Onlenmesi amaciyla statin
baslanmasinda CRP diizeylerinin 6l¢iit olarak almabilecegini belirtmislerdir (73). Ikonomidis
ve arkadaglari kararli anjina pektorisi olan hastalarda serum CRP ve IL-6 diizeylerini kontrol
grubuna oranla daha yiiksek bulmuslar, ve ASA etkisiyle bu degerlerde diisme saptamiglardir
(73).

Siddetli kararsiz anjina pektorisi olanlarda yiiksek CRP’ninprognostik 6nemi oldugu
gosterilmistir (73). Toshihisa ve arkadaslari, ¢alismalar1 sonucunda, akut miyokard
infarktiisiinde yiiksek CRP diizeylerinin kardiyak riiptiir, sol ventrikiil anevrizmasi1 gelismesi
ve bir yillik mortalitenin gostergesi oldugunu rapor etmislerdir (73). Retterstol ve arkadaslari
ise ¢aliymalarinda CRP’nin erken yasta miyokard infarktiisii gegirenlerde on yillik takip
sonunda kardiyovaskiiler olaylar ve 6lim i¢in kuvvetli bir haberci oldugunu belirtmiglerdir
(73). C-reaktif protein kronik kararli koroner arter hastaligi ve akut koroner sendromu
bulunan hastalarda enflamasyonun duyarl bir gostergesi olarak kabul edilmektedir (73). Hem
kararli, hem de kararsiz angina pektorisli hastalarda CRP diizeyleri saghkl kisilerden ytiksek
bulunmustur (73). C-reaktif protein diizeylerinin koroner arter hastaligi (KAH) olanlarda uzun
stireli risk degerlendirmesinde ve prognozun belirlenmesinde 6nemli olabildigi bilinmektedir.
Haverkate F. ve arkadaslar1iki yil boyunca izledikleri 2121 anjinal hasta iizerinde yaptilkar1
cohort ¢caliymada CRP seviyesi 3.6 mg/d]’nin tizerinde oldugu zaman koroner olay riskinin iki
katytikseldigini tespit etmislerdir. Pek ¢ok caligma kardiyovaskiiler olay riskinin CRP diizeyi
yiiksek olanlarda 2-4 kat daha fazla oldugunu desteklemekte ve bu diizeyin kardiyovaskiiler
olaylar1 6ngérmede LDL-kolesterolden daha giiclii bir belirleyici  oldugu da kabul
edilmektedir (73). CRP’nin kardiyovaskiiler hastaliklarla olan yakm iliskisini agiklamaya
calisan ki farkli goriis vardr. Birinci goriis CRP’nin dolayh bir kardiyovaskiiler risk faktori
oldugu yoniindedir. Buna gore CRP, koroner arterlerin patojen ajanlarla olusturulan
inflamasyonunu,  aterosklerozun siddetini, miyokard iskemisi veya nekrozunu veya
dolasimdaki proinflamatuar sitokinleri (IL-6 gibi) yansitan bir belirtectir. Ikinci gdriise gore
CRP’nin kendisi koroner arterlerde kompleman aktivasyonu yaparak patogenezde rol
almaktadr (73).
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Ikinci goriis dayanagmi akut miyokard infarktiisii nedeniyle 6lenlerde yapilan bir doku
caliymasmnda CRP’nin hasarli miyokardda kompleman sisteminin C3 ve C4 fragmanlar1 ile
aynt lokalizasyonda saptanmasindan ve baska bir c¢alismada klasik kompleman
yolununblokajmin iskemi ve reperflizyon hasarini 6nlediginin gosterilmesinden almaktadir.
Son yillarda yapilan bir ¢ok ¢calismanimn sonuglari yiikksek duyarlikli CRP’nin aterosklerozisin
ve Vvaskiiler 6liimlerin en kuvvetli dngoriiciisii oldugunu gostermistir (73). Kardiyovaskiiler
olaylar1 6ngdrmede inflamatuar ve lipid markerlarin tiimii karsilastirildiginda, C-Reaktif
proteinin tiim diger biyomarkilara (LDL de dahil) iistiin geldigi goriilmistiir (73). CRP ’nin
proaterojenik Ozelliginin, bu yiiksek Ongérme giiciine katkida bulunuyor olabilecegi
diistiniilmektedir. Son yillarda CRP’nin proaterojenik 6zelliklere sahip oldugunu gosteren bir
¢ok calisma yaymlanmistir. Ornegin, CRP endotel hiicrelerini aktive ederek interseliiler
adezyon molekili-1 (ICAM-1), vaskiiler hiicre adezyon molekiili-1 (VC AM-1), selektinler,
kemokin, monosit kemotaktik protein-1 salinimini artirir (73). CRP ayrica, interlokin-6 (IL-
6) ve endotelin-1 (ET-1) sekresyonunu indiiklerken, endotelyal nitrik oksit sentaz (eNOS)’in
insan endotel hiicrelerindeki expresyonunu ve biyoyararliligini azaltr. Dolayisiyla hem bazal
hem de stimiile edilmis nitrik oksit (NO) salinimi azalir. Ayrica CRP’nin MCP-1 (monocyte
chemoattractant protein-1)’i stimiile ettigi ve makrofajlar tarafindan LDL almmmini artirdigi
gosterilmistir (73). Son yillarda yapilan bazi ¢alisgmalarda da CRP’nin endotelyal hiicre
apopitozisini hizlandirdigt ve anjiyogenezisi inhibe ettigi gosterilmistir. Baslangig
asamasinda olan bazi ¢aligmalarda CRP’nin endotel hiicrelerinde niikleer faktor xBeta
(NFkB)’y1 udregiile ettigi, bu sekilde de endotel progenitér hiicre sagkalinimi ve
diferansiyasyonunu azalttigi gosterilmistir. Gegenlerde CRP’nin  vaskiiler diiz kas
hiicrelerinde anjiyotensin tip-1 reseptér (AT-1-R)’lerini (hem invivo hem de invitro sartlarda)
upregiile ettigi, vaskiiler diiz kas proliferasyonu, migrasyonu, ROS (reaktif oksijen tiirleri)
tiretimi ve restenozisi artirdigr gosterilmistir. Tiim bu sebeplerden dolayr C-Reaktif protein
endotel disfonksiyonunun 6ne mli bir markin gibi fonksiyon go rmektedir (95). CRP’nin
kardiyovaskiiler hastaliklardaki roliiniin tam olarak ac¢iklanabilmesi i¢in yeni ¢aligsmalara

ihtiya¢ vardir.
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Asagidaki sekilde C-Reaktif proteinin proaterojenik dzellikleri sematize edilmistir (73):

| eNOS mRNA
| NO

T NFkB lAngiogenesis
t Endothelial Cell Apoptosis

fiereased Leukocyte Adhesion)

tMCP-1

increased Transmigration)

tATIR ROS
$VSM proliferation
$ Restenosis

Vascular Smooth Muscle

Sekil 4. CRP, inflamasyon ve endotelyal aktivasyon (205). (eNOS mRNA=endotelyal nitrik

oksit sentaz mRNA; NO=nitrik oksit; ET-1=endotelin-/; NFkB=niikleer faktor kBeta;
ICAM=interseliiler adezyon molekiilii;, VCAM= vaskiiler hiicre adezyon molekiilii;, AT-1-
R=Anjiyotensin tip-/ reseptor; ROS=reaktif oksijen tiirleri; VSM=vaskiiler diiz kas; MCP-
1=monocyte chemoattractant protein-1)
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GEREC ve YONTEM

Hastalar

Calismaya klinigimiz koroner yogun bakim iinitesine ekim-kasim 2010 tarihleri arasinda
kabul edilen akut ST elevasyonlu olmayan, NONQ NON ST elevasyonlu MI tanisiyla
yatrilan 35 olgu alindi 1 hasta atriyal fibrilasyonlu oldugu i¢in ¢aliyma dis1 brrakilmigtir.
Caligmaya alinma kriterleri asagida belirtilmistir:

1- Daha Oncesinde gecirilmis miyokard infarktiisii hikayesi bulunmayan(ST
elevasyonlu veya ST elevasyonsuz miyokard infarktiisiy ve ST segment
yiiksekligi bulunmayan ( NONQ NON ST elevasyonlu) miyokard infarktiisii
olmasi,

2- Siniis ritminde olmas1

3- Kalp hizinin 50-120 atim/dakika arasinda olmas1

4 Diabet mellitus ve hipertansiyon diginda kronik bir hastalik bulunmamas1

Akut NON Q NON ST elevasyonlu MI tanis1 igin nekroz belirleyicilerinin normal
sinrrlarmin istiinde olmasi, 30 dk’dan fazla siiren ve intravendz veya sublingual nitrat
uygulamasiyla gegmeyen gogls agrisi, EKG’de birbirini izleyen iki derivasyonda Q dalga
degisiklikleri veya kalici1 ST ylikselmesi olmamas1 kriterlerinden en azindan ikisinin varhgi
kullanilmigtir. Tedavi olarak tiim olgulara aspirin 150-300 mg, intravendz nitrogliserin,
intravendz heparin, beta-bloker, ACE inhibitorii kullanildi.. Calismaya alinan bireyler klasik
KAH risk faktorlerinden yas, cinsiyet, hipertansiyon, sigara i¢iciligi, aile dykiisii varlig1 ve

lipid profili agisindan incelendi Tiim hastalara ¢aligma hakkinda bilgi verildi

Ekokardiyografi

Hastalarin rutin tedavileri devam ederken erken donemde (2-5 gilinler arasinda)
transtorasik ekokardiyografik inceleme yapildi Acuson Sequoia C 256 model cihaz (Acuson
Corporation, Mountain View, CA, USA) ve 3.5 mHZ probe kullanildi. Parasternal uzun aks

iizerinde mitral kapak ile papiller kas arasindan uygun M-mod goriintiileri elde edildi
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Ultrason 1smninin interventrikiiler septum ve sol ventrikiil arka duvarma dik bir sekilde
gelmesine 6zen gosterildi. Bu sekilde sol ventrikiiliin diyastol ve sistol sirasindaki ¢aplarmnin
net olarak goriilmesi saglandi Diyastol ve sistol sonu i¢ ¢aplar1 endokardn en ug
noktalarindan 6l¢iildii ve Teicholz yontemiyle sol ventrikiil ejeksiyon fraksiyonu hesaplandi.

Hasta hafif sol yana yatirilarak uygun apikal dort bosluk goriintiileri elde edildi. Sol
ventrikiiliin sistol ve diyastol sirasindaki en kiicik ve en genis oldugu goriintiiler saptandu.
Daha sonra sol ventrikiil sistol ve diyastol sonu endokard smirlar1 dikkatli bir sekilde el ile
cizildi. Ekokardiyografi cihazindaki mevcut program ile modifiye Simpson kuralna gore
otomatik olarak sol ventrikiil sistol ve diyastol sonu hacimleri ve ejeksiyon fraksiyonu
hesaplandi (52).

Sol ventrikiil ¢ikig yolu akimi igin apikal uzun aks goriintiisii kullanarak aort kapagmn
altma konulan 6rnek voliimden, mitral kapak diyastolik akim i¢in apikal 4 boslukta mitral
kapak uclarma konulan 6rnek voliimden PWD ile kayitlar elde edildi. Tiim olgularda Doppler
ekokardiyografi esliginde es zamanl elektrokardiyogram takibi yapildi. Her bir siklusta, tipik
diyastolik erken dolus (E dalgas1), diyastazis periyodu ve atriyal kasilma (A dalgasi)
donemleri elde edildi. Izovoliimetrik kasilma, gevseme ve ejeksiyon zamanlar1 saptandi. Bu
Olglimlerle elde edilen izovoliimik donemlerin toplaminin ejeksiyon siiresine boliinmesi ile

MPI hesapland1 (Sekil-2).

Laboratuvar Tetkikleri

Tiim olgularin rutin kan sayim1 ve biyokimyasal tetkikleri incelendi. CRP diizeyi Haseki
Egitim ve Arastirma Hastanesi Mikrobiyoloji labaratuarinda Beckman Couter cihazinda
neforometrik yontemle, mg/dl cinsinden 6lglilmiis olup labaratuar smir degerleri 0.0 - 0.5
mg/dl’dir. Ven6z kan orneklerinden enzimatik kolorimetrik metod ile yiksek dansiteli
lipoprotein kolesterol (HDL-K), diisikk dansiteli lipoprotein kolesterol (LDL-K), trigliserid
(TG) ve total kolesterol (T-Kol) diizeyleri 6l¢iildii.

Trombosit sayis1 ve ortalama trombosit hacmi 6l¢iimii
Trombosit sayis1 (mm3°de) ve ortalama trombosit hacmi (fl) icin kan 6rnekleri akut

miyokard infarktiislii hasta grubunda hastaneye yatislarinda, standart tedavi (nonsteroidal

41



analjezikler veya morfin, intravenoz nitrogliserin, heparin veya diisik molekiil agwrhkl
heparin, beta bloker) rejiminden énce, acil poliklinikk  ortaminda antekubital ven yoluyla
EDTA’l tiiplere alindi. Kan 6rnekleri Symex XT 2000 I (Seri No:11233, Roche, Germany)

marka hemogram cihazi ile caligild1.

Istatistiksel Analiz

Calismanin istatistiksel analizi, SPSS 10.0 programu ile yapildi. Veriler ortalama +
standart sapma olarak ifade edildi. Kategorik veriler Ki-kare testi ile saywsal veriler ise
Student’s t testi ile analiz edildi. Tiim degiskenlerin birbirleri ile olan iligkileri ¢ok degiskenli
lojistik regresyon yontemi ile incelendi. Degiskenlerin birbirleri ile olan iligkileri ise

korelasyon analizi ile belirlendi. P degerinin <0.05 olmasi istatistik anlamli kabul edildi.

Tablo 9. Kantitatif degiskenlerin ortalama ve standart sapmalari

N  Minimum Maximum Ortalama Std.Sapma z* p
YAS 34 38,00 84,00 62,26 12,40 0,509 0,958
MPI 34 0,23 0,75 0,45 0,15 0,444 0,989
CRP 34 0,01 7,30 1,46 193 1,430 0,033
BOY 34 145,00 187,00 165,18 10,19 0,989 0,282
MPV 34 6,10 10,20 8,55 1,00 20,573 0,898
EF 34 35,00 60,00 54,62 593 1,865 0,002

* Kolmogoro- Simirnov normal dadilima uygunluk testi

( MPI: Miyokardial performans indeksi, CRP:C- Reaktive protein, MPV:Mean platelet
voliim(ortalama trombosit hacmi), EF : Ejeksiyon fraksiyonu)

CRP ve EF degiskenlerinin normal dagilima uymadigi bulundu.
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Tablo 10. Cinsiyet, DM ve HT genel yiizdeleri

n ylizde
CINSIYET |1 25 73,5
2 9 26,5
DM 0 20 58,8
1 14 41,2
HT 0 13 38,2
1 21 61,8

(Cinsiyet 2’ ler kadn, cinsiyet 1’ler erkek hasta, HT: Hipertansiyon, DM; Diabet mellitus. Diabeti
ve hipertansiyonu olanlar 1, olmayanlar 0 olarak belirtildi. )

Tablo 11. MPI ile diger kantitatif degiskenlerin ikili iliskileri

YAS BOY MPV EF CRP
MPI r=-0,140 r=-0,002 r=0,100 r=0,134 rs=0,149
p=0,430 p=0,993 p=0,574 p=0,451 p=0,400

MPI ile tiim diger kantitatif degiskenler arasinda herhangi anlaml ikili bir iliski bulunmad1.

r : pearson ve rs: sperman korelasyon katsayisi
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Tablo 12. Cinsiyete gore kiyaslamalar:

CINSIYET n ortalama Std. z* p
sapma
YAS 1 25 59,84 11,80 -1935 0,055
2 9 69,00 12,12
MPI 1 25 0,45 0,14 -0,098 0,939
2 9 0,46 0,17
CRP 1 25 1,08 158 -2,168 0,030
2 9 2,53 2,46
BOY 1 25 169,92 6,63 -4,199 <0,001
2 9 152,00 5,52
MPV 1 25 8,48 1,07 -0430 0,667
2 9 8,73 0,82
EF 1 25 53,48 6,40 -2,169 0,030
2 9 57,78 2,64

*Mann Whitney U testi

Cinsiyeti 2’ lerin CRP degerleri; 1’ lerin boylar1 ve 2” lerin EF degerleri istatistiksel
anlaml olarak daha yiksek bulundu.



Tablo 13

. DM ye gore kiyaslamalar:

DM n ortalama Std. z* p
sapma

YAS O 20 62,55 13,57 -0,053 0,959
1 14 61,86 11,00

MPI 0 20 0,44 0,14 -0,018 0,986
1 14 0,46 0,16

CRP O 20 1,40 2,28 -1,436 0,151
1 14 1,55 1,33

BOY O 20 165,65 11,11 -0,241 0,888
1 14 164,50 9,06

MPV 0 20 8,33 1,08 -1,473 0,141
1 14 8,86 0,81

EF 0 20 54,45 7,35 -0,926 0,355
1 14 54,86 3,21

*Mann Whitney U testi

Dm ye gore herhangi bir anlamh fark bulunmadi.
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Tablo 14. HT ye gore kiyaslamalar:

HT n ortalama Std. z* p
sapma
YAS O 13 53,69 9,88 -3,194 0,001
1 21 67,57 10,86
MPI 0O 13 0,49 0,13 -1,294 0,205
1 21 0,43 0,16
CRP 0 13 , 7685 1,06181 -2,004 0,045
1 21 1,8943 2,22083
BOY O 13 168,62 8,968 -1425 0,154
1 21 163,05 10,514
MPV 0 13 8,154 ,8931 -1,847 0,065
1 21 8,795 1,0112
EF 0 13 55,3077 2,98286 -0,206 0,837
1 21 54,1905 7,22924

*Mann Whitney U testi

HT olanlar yas ve crp degeri istatistiksel anlamli olarak daha yiksek bulundu.
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Tablo 15. Cinsiyete gore DM ve HT:

HT DM
Cinsiyet
1 n 12 13 15 10
yluzde 48,0 52,0 60,0 40,0
2 n 1 8 5 4
yluzde 111 88,9 55,6 44 .4
Fisher p=0,107 Fisher p=1,0

Cinsiyete gdre dm ve ht agisindan istatistiksel anlamh fark bulunmadi.

Ayrica tiim bu sonu¢larin disinda sonug degiskenin MPI olarak ele alindig1 ; ¢aligmada
Olgiilmiis olan tim degiskenlerin birlikte veya degisik kombinasyonlarla denendigi ¢oklu

dogrusal regresyon modellerinin higbirinde anlaml bir iliskiye rastlanmadi.

BULGULAR

Cahismaya klinigimiz koroner yogun bakim iinitesine ekim-kasim 2010 tarihleri arasinda
kabul edilen nonQ non ST elevasyonlu Mi tanisiyla yatirilan 35 hasta alindi. 1 hasta atriyal
fibrilasyonlu oldugu i¢in ¢alisma dis1 birakilmigtir. Hipertansiyon 21 hastada, diyabetes
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mellitus ise 14 hastada mevcuttu. Bayan hastalarm CRP degerleri; Erkek hastalarin boylari
ve bayan hastalarin EF degerleri istatistiksel anlamli olarak daha yiiksek bulundu.

Ayrica tiim bu sonuglarin diginda sonug degiskenin MPI olarak ele alindig1 ; calismada
Olgiilmiis olan tim degiskenlerin birlikte veya degisik kombinasyonlarla denendigi ¢oklu

dogrusal regresyon modellerinin higbirinde anlamh bir iliskiye rastlanmad.

TARTISMA ve SONUC

Akut miyokard infarktiisiiniin (AMI) erken doneminde sol ventrikiil (SV) sistolik ve
diyastolik islev bozuklugunun tespiti, olgularin prognozunun tayininde son derece 6nemlidir.
Uzun siireli iskemik olaylarda SV sistolik islev bozukluguna siklikla diyastolk islev
bozuklugunun eslik ettigi bilinmektedir. Sistolik ve diyastolik fonksiyonlarmn
degerlendirilmesinde, girisimsel olmayan ve kolay uygulanabilen bir yontem olan iki boyutlu
ve Doppler ekokardiyografik 6lgiimler kullaniimaktadir (70). Sol ventrikiil diyastolik islev
bozuklugunun belirlenmesinde mitral diyastolik akim PW Doppler trasesinden 6zellikle E
deselerasyon siiresinin Ol¢timii kullanilmaktadir. Ancak bu 6l¢timler goriintii kalitesi, kalp
hizi, kardiyak ritim ve kalp yiikii gibi teknik ve fizyolojik degiskenlerden etkilenmektedir.

Akut Mi, her ikiside ayr1 ayr1 prognostik faktdor olarak rapor edilmis degisken
derecelerde sol ventrikiil sistolik ve diyastolik fonksiyon bozuklugu ile karakterizedir. Sistolik
ve diyastolik miyokardiyal fonksiyonun kombine olarak 6l¢iimii, AMI’lii hastalarda global sol
ventrikiil fonksiyonunun ve sonucun daha iyi dngordiiriiciistidiir (71).

Infero-posteriyor MI’lii hastalarda MP1 ile kardiyak indeks ve pulmoner kapiller kama
basinci1 arasmnda anlamhi korelasyon bulunmazken anteroseptal Mi’lii hastalarda anlaml
korelasyon saptanmustir.  Inferoposteriyor miyokard infarktiislii hastalarda korelasyonun
olmamas1 nedenleri sag ventrikiiler fonksiyonlarin etkilenmesi, atriyoventrikiiler ileti
bozukluklarmm olmas1 ve mitral yetersizligi gelismesi gibi nedenlere baglanmistr. MPI>0.6
degeri baz alindiginda hemodinamik bozuklugu tani koydurmada sensivitesi %86, spesifitesi

%82 bulunmustur (2). Ascione ve ark. AMI hastalarmda MPI degerlerinin hastane ici
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komplikasyonu belirlemedeki degerini arastirmislardir. MPI’nin >0,47 olmas1 %90 sensitivite
ve %68 spesifite ile hastane i¢i komplikasyon geliscegini 6ngordiirdiigii saptammslardir (69).

Sag ventrikiil MPI sag ventrikiil MI’niin akut fazinda artar ve sag ventrikiil sistolik
fonksiyon bozuklugu ile dnemli 6l¢lide korelasyon gostermektedir. Ekokardiyografik sag
ventrikiil MI bulgular1 olan hastalarda sag ventrikiil MPI belirgin derecede yiiksektir.
Ekokardiyografik sag ventrikiil MI bulgular1 olmayan hastalarda da kontrol gruplarma gore
yiiksektir. Bunun nedeni interventrikiiler etkilesimdir. Sol ventrikiilin artrms MPI degeri
kalic1 iken, artmis sag ventrikiil MPI izleyen aylarda normale dénmektedir. Artmis sag
ventrikiil MPI &zellikle hastane igi kardiyak olaylarm belirleyisidir. Sag ventrikiil MPI’nin
gelecekteki kardiyak olaylari tahmin degeri rolatif olarak diistiktir (3).

Son yillarda CRP yiiksekliginin, inflamatuar bir hastalik oldugu diisiiniilen aterosklerotik
koroner arter hastaligiyla olan iligkisini arastiran bircok ¢alisma yaymlanmigtir. Ridker ve
arkadaslar1 1997 yilinda yayinlanan ¢alismalarinda saghkl erkeklerdeki yiikksek bazal CRP
diizeylerinin, gelisebilecek ilk miyokard infarktiisii ve inmenin habercisi olabilecegini rapor
etmislerdir (73). Arastirmacilar CRP’nin bu etkisinin klasik risk faktérlerinden bagimsiz
olarak gergeklestigini belirtmiglerdir. Bu ¢alismanin bir diger sonucu ise, baslangigtaki CRP
degerlerinin yiiksek oldugu grupta aspirin (ASA) kullaniminin  kardiyovaskiiler olaylar:
azalttiginin gosterilmesidir. Ayni aragtirmacilar bagka bir primer koruma caliymasinda serum
LDL kolesterolii yiiksek olmayan, ancak CRP diizeyleri yiiksek olanlarda 3- hidroksi-3-
metilglutaril-koenzim A rediiktaz inhibitorii (Statin) olan lovastatinin kardiyovaskiiler olaylari
engelleyebilecegini gostermisler, akut koroner olaylarin Onlenmesi amaciyla statin
baslanmasinda CRP diizeylerinin 6l¢iit olarak almabilecegini belirtmislerdir (73). Ikonomidis
ve arkadaglari kararli anjina pektorisi olan hastalarda serum CRP ve IL-6 diizeylerini kontrol
grubuna oranla daha yiiksek bulmuslar, ve ASA etkisiyle bu degerlerde diisme saptamislardr.

Siddetli kararsiz anjina pektorisi olanlarda yliksek CRP’ninprognostik énemi oldugu
gosterilmigtir (73). Toshihisa ve arkadaslari, ¢aligmalar1 sonucunda, akut miyokard
infarktiisiinde yiiksek CRP diizeylerinin kardiyak riiptiir, sol ventrikiil anevrizmas1 gelismesi
ve bir yillik mortalitenin gostergesi oldugunu rapor etmislerdir (73). Retterstol ve arkadaslari
ise caligmalarinda CRP’nin erken yasta miyokard infarktiisii gecirenlerde on yillik takip
sonunda kardiyovaskiiler olaylar ve 6lim i¢in kuvvetli bir haberci oldugunu belirtmiglerdir
(73). C-reaktif protein kronik kararli koroner arter hastaligi ve akut koroner sendromu

bulunan hastalarda enflamasyonun duyarl bir gostergesi olarak kabul edilmektedir (73). Hem
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kararli, hem de kararsiz angina pektorisli hastalarda CRP diizeyleri saghkl kisilerden ytiksek
bulunmustur (73). C-reaktif protein diizeylerinin koroner arter hastahigi (KAH) olanlarda
uzun siireli risk degerlendirmesinde ve prognozun belirlenmesinde 6nemli olabildigi
bilinmektedir. Haverkate F. ve arkadaslar1 ki yil boyunca izledikleri 2121 anjinali hasta
lizerinde yaptilkar1 cohort ¢calismada CRP seviyesi 3.6 mg/dI’nin iizerinde oldugu zaman
koroner olay riskinin iki kat yiikseldigini tespit etmislerdir. Pek ¢ok ¢aligma kardiyovaskiiler
olay riskinin CRP diizeyi yilksek olanlarda 2-4 kat daha fazla oldugunu desteklemekte (73),
ve bu diizeyin kardiyovaskiiler olaylar1 6ngérmede LDL-kolesterolden daha gii¢lii bir
belirleyici oldugu da kabul edilmektedir (73). CRP’nin kardiyovaskiiler hastaliklarla olan
yakn iligkisini agiklamaya ¢alisan iki farkli goriis vardir. Birinci goriis CRP’nin dolaylh bir
kardiyovaskiiler risk faktorii oldugu yoniindedir. Buna gére CRP, koroner arterlerin patojen
gjanlarla olusturulan inflamasyonunu, aterosklerozun siddetini, miyokard iskemisi veya
nekrozunu veya dolasimdaki proinflamatuar sitokinleri (IL-6 gibi) yansitan bir belirtegtir.
Ikinci goriise gdre CRP’nin kendisi koroner arterlerde kompleman aktivasyonu yaparak
patogenezde rol almaktadir (73).

Ikinci gdriis dayanagmi akut miyokard infarktiisii nedeniyle 6lenlerde yapilan bir doku
caliymasmnda CRP’nin hasarli miyokardda kompleman sisteminin C3 ve C4 fragmanlar ile
ayni lokalizasyonda saptanmasindan ve baska bir calismada klasik kompleman yolunun
blokajinin iskemi ve reperfiizyon hasarmi 6nlediginin gosterilmesinden (73) almaktadir.Son
yillarda yapilan bir ¢ok caliymanin sonuglar1 yiiksek duyarlikli CRP’nin aterosklerozisin ve
vaskiiler ¢liimlerin en kuvvetli ongoriictisii oldugunu gostermistir (73). Kardiyovaskiiler
olaylar1 6ngérmede inflamatuar ve lipid markerlarin timi karsilastirildiginda, C-Reaktif
proteinin tiim diger biyomarkilara (LDL de dahil) istiin geldigi goriilmistiir (73). CRP nin
proaterojenik Ozelliginin, bu yikksek Ongérme giiciine katkida bulunuyor olabilecegi
disiintilmektedir. Son yillarda CRP’nin proaterojenik dzelliklere sahip oldugunu gosteren bir
¢ok calisma yaymlanmistir. Ornegin, CRP endotel hiicrelerini aktive ederek interseliiler
adezyon molekiili-1 (ICAM-1), vaskiiler hiicre adezyon molekiili-1 (VC AM-1), selektinler,
kemokin, monosit kemotaktik protein-1 salinimini artirir (73). CRP ayrica, interlokin-6 (IL-
6) ve endotelin-1 (ET-1) sekresyonunu indiiklerken, endotelyal nitrik oksit sentaz (eNOS)’in
insan endotel hiicrelerindeki expresyonunu ve biyoyararliligini azaltr. Dolayisiyla hem bazal
hem de stimiile edilmis nitrik oksit (NO) salmimi azalir (73). Ayrica CRP’nin MCP-1
(monocyte chemoattractant protein-1)’i stimiile ettigi ve makrofajlar  tarafindan LDL
almmini artirdigr gosterilmistir (73). Son yillarda yapilan bazi ¢aligmalarda da CRP’nin

endotelyal hiicre apopitozisini hizlandirdig1 ve anjiyogenezisi inhibe ettigi gosterilmistir.
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Baslangic asamasinda olan bazi calismalarda CRP’nin endotel hiicrelerinde niikleer faktor
kBeta (NFkB)’y1 udregiile ettigi, bu sekilde de endotel progenitér hiicre sagkalmimi ve
diferansiyasyonunu azalttigi gosterilmistir. Gegenlerde CRP’nin  vaskiiler diiz kas
hiicrelerinde anjiyotensin tip-1 reseptdr (AT-1-R)’lerini (hem invivo hem de invitro sartlarda)
upregiile ettigi, vaskiiler diiz kas proliferasyonu, migrasyonu, ROS (reaktif oksijen tiirleri)
tretimi ve restenozisi artirdigr gosterilmistir. Tiim bu sebeplerden dolayr C-Reaktif protein

endotel disfonksiyonunun 6nemli bir markir: gibi fonksiyon go rmektedir (73).

Trombositler ve onlarin damar duvar1 ile etkilesimleri koroner ateroskleroz wve
komplikasyonlarinin patogenezinde Onem tasir. Akut miyokard infarktusu ve ani kalp
oliimleri daha cok sabah saatlerinde olmaktadir. Saghkli goniillilerde yapilan caliymalarda
trombosit agregasyonunun giiniin sabah saatlerinde arttig1 gosterilmistir. Ateroskleroz yasla
ilerleme gostermekte ve erkeklerde daha hizli gelismektedir. Kanama zamani yasla birlikte
azalmaktadir. Yashlarda trombositler ADP ve kollojene daha duyarhdir. idrarla atilan TxA2
ve PGI2 metabolitleri yine yasla artmaktadir. Saglikl erkeklerde yine saglikli kadmlara gore
kanama zamani daha kisadir. Trombositlerin rolii ve 6zellikle dolasimdaki trombositlerin
artmig reaktivitesinin yol actig1 proaterojenik ya da trombojenik durum, iskemik kalp hastaligi

ve komplikasyonlarinin ana nedenlerinden biridir.

Trombosit reaktivitesini gdsteren laboratuvar testlerinin standardizasyonundaki giicliikler
ve kardiyovaskuler ya da diger ilaclarin trombositler iizerindeki olas1 etkileri bu konudaki
kontrollii caligmalar1 giiclestirmektedir (6). Son zamanlarda yapilan bazi caligmalarda akut
miyokard infarktusu, kararsiz anjina pektoris, iskemik kalp hastaligi ve komnjestif kalp
yetmezliginde (6) ortalama trombosit hacminin arttigi gosterilmistir.

Yapilan daha oOnceki caliymalar g6z Oniinde bulunduruldugunda MPV ve diger
degiskenler iliskili bulunmus olup ancak bizim ¢alismamizda MPI ile CRP ve MPV
arasinda herhangi bir iliskibulunamamustir..

Diger bir ¢alisjma Anadolu Kardiyoloji dergisinde yaymlanmig olup  Diyabetik
hastalarda MPI’nin prognoz belirlemesinde yararli bir parametre oldugu ¢alismadir. Tip 11
diyabeti olup, hipertansiyon, koroner veya kapak hastaligi 6ykiisii olmayan hastalar ve kontrol
orneklerinin karsilastirildig: bir calismada kontrol grubuna gore hasta grubunda MPI belirgin
bir sekilde artmig bulunmustur (74). Belirgin kalp yetmezligi ve koroner arter hastaligi
olmayan diyabetik hastalarda yapilan bir calismada MPI ve albiiminiiri derecesi arasinda

kuvvetli iliski tespit edilmistir. Bu ¢alisma sonucunda arastirmacilar MPi’nin diyabetli
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hastalarda LV disfonksiyonu tanis1 i¢in hassas bir belirleyici olabilecegi 6ne stirmiiglerdir
(74). Ancak bizim ¢alisgmamizda diyabet ve MPI arasinda anlaml iliski bulunamad:.

Yasla MPi’deki degisikliklerin degerlendirildigi bir cahsmada ¢ocuklarda LV MPI’de 3
yasa kadar azalma oldugu, ardindan degerlerin degisiklik gostermedigi bildirilmistir. Yasla
MPI’deki degisikliklerin infantlarda LV 6zelliklerindeki yapisal ve gelisimsel degisiklikleri
yansitabilecegi bildirilmistir (74). Saglkli cocuklarda yasla RV MPI degerlerindeki
degisikliklerin degerlendirildigi bir baska calismada ise yasa bagh degisiklik olmadigi
bildirilmistir (74). Eriskinlerde yaslanma ile MPi’de 6nemli degisiklikler oldugu, MPI
kullanilarak miyokard performansinin degerlendirilmesinde yasa gore diizeltilmis degerlerin
kullanilmas1 gerektigi 6ne siiriilmiistir (74). Bizim calismamizda yas ve MPI arasinda

anlaml bir iliski bulunamadi,

Yapilan Cesitli klinik durumlar ve MPI arasindaki iliskilerde kardiyak amiloidozlu
hastalarda RV MPI degerlendirilmis ve RV disfonksiyonunun degerlendirilmesinde
kullanilabilecegi gosterilmistir (74). Amiloidozlu hastalarda LV MPI normal orneklere gore
artmaktadir. Miyokard performans indeksi ve NYHA sinifi bu hasta grubunda hayatta kalimin
en onemli belirleyicileri olarak bildirilmistir (74). Orta agir duzeydeki obstruktif uyku apnesi
olan olgularda RV MPI, agir duzeydeki olgularda ise hafif derecedeki olgulara gore LV MPI
onemli derecede artmaktadir. Hipertansiyonlu hastalarda LV geometrisindeki degisikliklerle
MPI artis gostermektedir (74). Ebstein anomalisi gibi karmasik ventrikuler geometrisi olan
hastalarda MPI, ventrikul performansmi nicel olarak yansitir. Ebstein anomalisi olan
cocuklarda RV disfonksiyonu arthkca RV MPI degerlerinin artis gosterdigi bildirilmistir.
Romatolojik hastaliklarin, kemoterapotik  ajanlara  bagh  kardiyotoksisitenin

degerlendirilmesinde, kalp transplantasyonu sonrasi takipte de bu indeks faydali olabilir.

Bizim ¢aligmamizda hipertansiyon ve MPI arasinda anlaml iliski bulunamadi.

Sonug olarakta Hemodinamik indeksler ve MPI arasindaki iliski Miyokard performans
indeksi LV diyastol sonu basinct ile iliskilidir. Normal mitral akim 6rneklerinden yalanci
normal/restriktif akim &rneklerinin non-invaziv ayrrminda MPI kullanilabilir. Sol kalp
kateterizasyonu ve geleneksel Doppler tekniklerinin birlikte kullanildig1 gahsmalarda MPI’nin
0.65 ve lizerindeki degerlerde yalanci normal/restriktif akim i¢in % 82 duyarlhilik ve % 96
ozgilliige, 0.47 ve iizerindeki degerlerde konjestif kalp yetersizligi (KKY) icin % 86
duyarlilik ve %82 6zgiillige sahip oldugu bildirilmistir (74).
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Bir calismada akut anteroseptal MI’li, mitral erken diyastolik akim hizmin (E) geg
diyastolik akim hizina (A) oraninin 1 ve {izerinde oldugu hastalarda yalanc1 normal/restriktif
akim Orneklerini, normal akim Srneklerinden ayirt etmek icin MPI’nin degeri incelenmistir.
Sonucta pulmoner kapiller kama basinglari ile en iyi uyumu sol LV hacimleri, E deselerasyon
zamani, E ve A, MPI arasinda MPI gdstermistir. Bu ¢alismada yalanc1 normal/restriktif mitral
akim 6rnekleri icin MPI’nm 0.55 ve iizerindeki degerleri kabul edildiginde, MPI’nin bu dolus
ornekleri i¢in %84 duyarlilik ve %100 Ozgiilliige sahip oldugu bildirilmistir (74).
Kateterizasyon srrasinda elde edilen basmng kayitlarindan elde edilen MPI ise darhk derecesi
ne olursa olsun koroner arter hastaliginin varlig ile iligkili bulunmustur (74).

Sonu¢ olarak bizim calismamizda MPI ile CRP ve MPV arasinda anlamh bir iliski
bulunamadi. Aynt zamanda MPI ile hipertansiyon, diyabet, yas ejeksiyon fraksiyonu, boy
arasinda anlamli bir iliski bulunamadi. Bunun nedeni olarak hastalarin akut donemde takip
edilmis olup kronik donemde takip edilmemis olmasi 6n planda ana neden olarak
disiintilmektedir. Bundan sonraki ¢alismalarda daha yiiksek hasta sayis1 ve daha uzun siireli

takiple anlamli sonuglar elde edilmesi saglanabilir diisiincesindeyiz.
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