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OZET

YALIMOL, Nusin. Bagcilar Egitim ve Arastirma Hastanesi, Acil Tip Klinigi.
Uzmanlhk Tezi, Istanbul 2017

Acil Servise Myokard Infarktiisii Tamistyla Basvuran Hastalara, Baslangicta Acilde
Yiiklenen Oral Antitrombotik (P2Y12 Antagonisti) Tedavi Ile Sonuclarin
Karsilastirilmasi

Amag: Acil servisine, myokard infarktiisii tanistyla bagvuran hastalara baslangigta
acilde yapilan P2Y12 antagonist yikleme dozunun klinik ve anjiografik sonugclara etkisinin

aragtirtlmas1 amaglanmigtir.

Gereg ve Yontem: 2015 yili igerisinde acil servisimize basvuran, kardiyoloji klinigi
tarafindan akut miyokard infarktiisii tanisiyla yatirilan ve anjiosu yapilan hastalar retrospektif
olarak taranarak, acilde uygulanan antitrombotik tedavinin klinik anjiografik sonuclarina
etkisi incelenmistir. Hastalarin yas, cinsiyet, komorbid hastalik, acil serviste yapilmis olan
yiikleme tedavisi, islem Oncesi ve sonrast TIMI akim derecesi ve myokardiyal Blush Grade
hesaplandi. Acil serviste yapilmis olan yiikleme tedavisinin islem sonrast TIMI akim derecesi

ve Blush Grade ile karsilagtirmasi yapildi.

Bulgular: Calismamizda erkeklerin yas ortalamasi 54.4+12.2 yil ve kadinlarin yas
ortalamast 65.2+£13.9 yil olarak tespit edildi. Kadinlarin yas ortalamasi belirgin olarak
erkeklerin yas ortalamasindan biiyiikk idi. Stent trombozu hastalarmizin %35.7’sinde
goriilmistir. Daha 6nce KAH 0Oykusi olanlarda stent trombozu daha yiiksek oranda
goriilmiistii. Hastane i¢i mortalite %3.7 olarak tespit edilmistir; sadece hastanede islem
sonrast mortaliteye baktigimizda bu oran %1.98. Bizim Galismamizda da acil serviste
hastalarin  %65.3’line herhangi bir yiikkleme yapilmamis olmasinin yaninda %25’ine
klopidogrel yiiklemesi yapilmisti, bunu sirasiyla ticagrelor (%2.2) ve prasugrel (%7.4)
izlemektedir. Islem 6ncesi tiim gruplarda TIMI akim derecesi ve Blush Grade benzerdi; aym

sekilde tiim gruplarda islem sonras1 TIMI skorlar1 ve Blush Grade’leri de benzerdi.

Tartisma: Sonug olarak acil serviste yapilmis olan klopidogrel, prasugrel ve
ticagrelor yiiklemesinin igslem sonras1 TIMI akim derecesi ve Blush Grade sonuglari benzerdi.

Her ti¢ ajanin da ytliklemesi esdeger oranda etkili bulunmustur.

Anahtar Sozcukler: P2Y12, Miyokard Enfarktusi, Koroner Anjiyografi, TIMI Akim
Derecesi, Myokardiyal Blush Grade



ABSTRACT

YALIMOL, Nusin. Bagcilar Education and Training Hospital, Department of
Emergency Medicine, Istanbul 2017

Comparison of the clinical and angiographic results of initial oral antithrombotics
(P2Y12) loading in emergency department

Objective: We investigated the effect of the initial P2Y12 loading therapy in
emergency department to clinical and angiographic results in patients admitted to the

emergency department with myocardial infarction.

Material and Methods: The initial P2Y12 loading therapy in emergency department
with clinical and angiographic results in the patients admitted to the emergency department
with myocardial infarction and had undergone to coronary angiography in year 2015 were
investigated retrospectively. The age, gender, co-morbid diseases, the loading P2Y 12 therapy
in emergency department, the TIMI flow rate and myocardial Blush grade before and after the
angiography was recorded. The effect of the initial P2Y12 loading therapy in emergency
department to clinical and angiographic results in patients admitted to the emergency

department with myocardial infarction were investigated.

Results: The mean age of the males was 54.4+12.2 years and females was 65.2+13.9
years. The mean age of the females are greater than males significantly. Stent thrombosis is
detected in 5.7% of the patients. The stent thrombosis was more frequently seen in patents
with previous coronary artery disease. In-hospital mortality was 3.7%; the mortality rate after
angioplasty was 1.98%. There was not any loading therapy in 65.3% of the patients;
clopidogrel was loaded in 25%, ticagrelor was 2.2% and prasugrel was 7.4%. The TIMI score
and blush grade was similar before angioplasty in all groups; also the TIMI score and blush

grade was similar after angioplasty.

Discussion: In conclusion, the results the loading therapy with clopidogrel, ticagrelor
and prasugrel in emergency department were similar. Both of the three agents effectivity are

similar.

Key words: P2Y12, Myocardial Infarction, Coronary Angiography, TIMI Flow Rate,
Myocardial Blush Grade



1 GIRIiS VE AMAC

Kardiyovaskiiler hastaliklar diinya capinda Oliimlerin en biiyiilk nedenidir ve
Oliimlerin ¢ogundan akut koroner sendrom (AKS) olarak isimlendirilen klinik durum

sorumludur (1,2).

Dolasim sistemi hastaliklar1 nedeniyle gerceklesen Gliimlerin %39.6%s1 iskemik kalp
hastalii, %24.7°si serebrovaskiiler hastalik, %18.8’1 diger kalp hastaligi ve %11.6%s1
hipertansif hastaliklardan kaynaklandig1 goriilmiistiir (3).

AKS, akut miyokart iskemisine bagli gelisen klinik semptomlarin tamamin
kapsamaktadir ayrica ST segment elevasyonlu miyokart infarktiisi (STEMI), ST segment
elevasyonsuz miyokart infarktiisi (NSTEMI) ve karasiz angina pektoris olmak iizere
birbirinden farkli ti¢ klinik tabloya verilen ortak isimdir. Mevcut aterosklerotik plaklarin
asinmasi veya yirtilmasi sonucu meydana gelen akut tromboz ile koroner kan akiminda ani ve

kritik bir diisiis olmasi en 6nemli patofizyolojik mekanizmadir (2).

Acil serviste koroner arter hastaliginin tanisinda en ok kullanilan ve en kolay
erisilebilen tetkik elektrokardiyografi (EKG)’dir. Egzersiz stres testi, ekokardiyografi,
miyokard perfiizyon sintigrafisi, kardiyovaskiiler manyetik rezonans gorintiileme ve
bilgisayarli tomografi (BT) diger noninvaziv tani ydntemleridir. Invaziv tan1 yontemi olan ise

koroner anjiyografidir (4,5).

TUm tan1 yontemleri arasinda koroner arter hastaligi tanisi i¢in altin standart koroner
anjiyografidir. Amerika Birlesik Devletleri (ABD)’nde yilda yaklasik iki milyon koroner
anjiyografi islemi yapilmaktadir. Ulkemizde ise bu sayr 1994 yilinda 31479 iken 2004’te
170.000 vakaya ulasmistir, 2009 yilinda oran, perkiitan girisimler i¢in %66.8 iken 2011
yilinda %74’¢ kadar ulasmistir (6-8).

Bu calismada, acil servise bagvurup myokard infarktiisii tanis1 konulan hastalara acil
serviste verilen P2Y12 antagonist yuklenme tedavisinin klinik ve anjiografik sonuglara etkisi

arastirildi.



2 GENEL BILGILER

2.1 Koroner Arter Anatomisi

Sag ve sol aortik sintisten sirasiyla sag koroner arter (RCA) ve sol ana koroner areter
(LMCA) ¢ikar. RCA aortadan dik aciyla ¢ikarken, LMCA daha keskin bir agiyla ¢ikar. LMCA
sol sirkumflex arter (LCx) ve sol koroner arter (LAD) dallarina ayrilir (9). (Sekil 1)

2.1.1 Sag koroner arter

RCA, anterior siniis valsalvadan ayrilir ve sol ventrikiil posterior duvarina dogru
seyreder. RCA yan dal olarak konus arteri, siniis nodu arteri ve akut marjin dallarini
vermektedir. Konus arter dali tiim popiilasyonun %50 ile %60°1nda RCA’dan ¢ikan ilk daldur.
Oteki yandan hastalarin 1/3’iinde konus arteri aortadan direkt cikar. Cogunlukla RCA
proksimalinden veya conus arterinden ¢ikan desendan septal arter infundubular septumu
besler. RCA’nin ¢ok sayida marjinal dali ise geriye kalan sag ventrikil serbest duvarini besler.
En biiyiik marjinal dal kalbin tabanindan apeksine dogru seyreden akut marjin dalidir. RCA
atrioventrikiler (AV) oluktan kalbin arka yuzine donip %85-90 patent duktus arteriozusu
(PDA) verir. Arterin dik ac1 ile dallanip arka interventrikiiler oluga girdigi noktaya “crux”
denir. RCA sag ventrikiiliin 6n 2/3’1 kalbin sag kenari, interventrikiiler septumun arka 1/3’i
ve posteromedial papiller kasi besler. Kalbin ritim ve ileti merkezleri olan sinoatrial (SA)
nodun %60’1 RCA’dan %40’1 LCx’ten, AV nodun ise %80’t RCA’dan %20’si LCx’ten
beslenmektedir (10,11).

2.1.2 Sol ana koroner arter

Sol siniis valsalvadan ¢iktiktan sonra epikardiyumda ¢ok yakin mesafede seyreder.
[k 1-2 cm’si LMCA ismini alir. AV oluga ulasinca LCx ve LAD olarak ikiye béliiniir. Bu
ayrimin oldugu noktadan bazen intermediet arter ¢ikar ve LCx optus marjinal dalina parelel

olarak ilerler (10,11).

2.1.3 Sol 6n inen arter

Basta anterior interventrikiiler olukta oblik olarak apekse dogru uzanirken seyri
boyunca bazen bazi hastalarda miyokart iginde gorilur ki bu tabloya miyokardial bridge denir.

LAD interventrikiiler septumun 6n 2/3’linii sol ventrikiiliin anterior ve lateral duvarini,

2



anterolateral papiller kasmn bir boliimiinii ve sag ventrikiiliin anteromediyal bélumunin

1/3°iinii besler (10,11).

2.1.4 Sirkimfleks arter

Sol ana koroner arterden ¢iktiktan sonra AV oluk iginde sola dogru kivrilarak ilk
biiylik ventrikiil dali olan optus marjinalleri verir. Bu dal ventrikiil lateral ¢eperi boyunca
apekse dogru gider ve buna parelel LCx’den kiigik 6-7 adet dal daha ¢ikar. insanlarin
%35’inde LCx anteriorundan SA nod arteri bulunmaktadir (10,11).

Ana sag koroner artar
| SAdogimdal

_ Sirkumfleks =
= arler {Cx} P

B 5ol n inen arter (LAD)

~~ Dingonal dallar {LAD) AV diigiim dal —
¥ Atrioventrikiler dal (Cx) Sol ventrikiil dai ——
" Obtus dal (Cx) —
Marjinal dallar  —
- Obtus dalan (Cx) o
" Septal dallar (LAD) Aka nendal

Sol ana koroner
, arter
4 Sol én inen

7 arter (LAD)
\ Sirkurmfleks

AV diigiim dah

~— Sol ventrikiil dal
~ Arka nen dal

 Atrioventrikiiler dal (C}

Alpman A. Koroner Anjiyografide Kalp Damarlarinin Goriintimii. 2010 [updated 23 Eyliil 2010; cited 2017 13.02.2017];
Available from:http://www.ahmetalpman.com/defkonuoku.asp?id=2594.

Sekil 1. Koroner arterlerin anatomisi, anjiyografi gorintuleri ile birlikte

2.2 Akut Koroner Sendromlar Tanimlari

Acil servise bagvuru ve hastaneye kaldirilma nedenlerinin basinda AKS gelmektedir.
Sebep oldugu hastaneye yatis, is giicii kaybi, morbidite ve mortalite nedeniyle glinlimiiziin en

onemli saglik sorunlarindan birini olusturmaktadir (12).



Akut Kkoroner sendrom, bir koroner arterin kan akimindaki ani bozulmaya bagh

olarak, besledigi miyokard bolgesinde gerceklesen iskeminin sebep oldugu klinik durumdur
(12).

Akut koroner sendrom, kararsiz angina pektoris (USAP), STEMI ve NSTEMI olarak
adlandirilan farkli durumlar ile gériilmektedir (13). AKS en sik aterosklerotik plak ve bundan
dolay1 meydana gelen trombiis nedeniyle olusur. Trombiisiin biyiikligii, olusan klinik
tablonun kararli (stabil) ya da karasiz (unstabil) olusunu belirler. Trombiis yeterli boyuttaysa

ve kollateral dolasim yeterli degilse AKS ortaya ¢ikar.

Tikaniklik diizeyine, siresine, reperfuzyonun gerceklesip gerceklesmemesine,
kollaterallerin sikligina bagli olarak miyokardda iskemiden nekroza kadar degisiklikler
meydana gelebilir. STEMI’de tikanma c¢ogunlukla gorilirken USAP ve NSTEMI’nde
cogunlukla tikanma goriilmez veya tikanmaya yol agan trombiis kisa siirede ¢oziinlr (13).
Yapilan klinik ¢alismalar ve gelisen teknoloji sayesinde akut myokard iskemisi (AMI) tan:

kriterleri yeniden tanimlanmustir (Tablo 1) (14).

Tablo 1. AMI tam Kkriterleri (15-17)

I. Miyokardiyal nekrozu gosteren biyokimyasal belirteclerin tipik yiikselme ve diisiisii ile
beraber agagidakilerden en az birinin olmas:
EKG’de patolojik Q dalgalarinin olmasi
Iskemik semptomlar
Iskemiyi gosteren EKG degisiklikleri (yeni ST segment elevasyonu, ¢okmesi ya da sol dal
blogu)
Yasayan myokard dokusunda olusan yeni kayip ya da duvar hareket anormalligi olmasi

Il. AMTI’niin patoloji preparatlariyla gosterilmesi

Bat1 Avrupa Ulkelerinde ve Kuzey Amerika’da tani ve tedavideki gelismeler ve
yasam stili degisiklikleri (sigara iciciliginin azalmasi, kan basinci ve kan kolesteroliiniin
distiriilmesi) sonucunda koroner kalp hastaligina bagli mortalite azalmistir. Gelismekte olan
tilkelerde ise koroner kalp hastaligina bagli olarak mortalite yiikselmektedir. Tiirkiye’de tim

oliimler arasinda kalp hastaliklar1 ilk sirada yer bulunmaktadir (18).

AKS’larda amag, erken tan1 ve uygun tedavi ile morbidite ve mortalitenin
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azaltilmasidir. Ancak tanm1 ve tedavideki gelismelere karsin tiim diinyada en 6nemli morbidite

ve mortalite sebebi olmayi siiriidirmektedir.

2.2.1 Kararsiz (unstabil) anjina pektoris

Kararsiz (unstabil) angina pektoris ve ST yukselmesi olmayan miyokard infarktisi
(NSTEMI) patogenezleri ve klinik prezentasyonlari birbirine benzeyen lakin siddetleri farkli
iki ayr1 klinik durumdur. AKS’lu hasta miyokard hasarini gosteren kardiyak belirteglerde bir
artis olduysa NSTEMI olarak kabul edilirken, artis olmamasi1 USAP olarak kabul edilir (19).
USAP’ta erken donemde tan1 ve tedavi ile miyokard nekrozu engellenebilmektedir. USAP’in

taninmasinda daha 6nceki gogiis agrisinin paterninin iyi bilinmesi oldukc¢a énemlidir (20).

Kararsiz (unstabil) angina pektoris son 2 ay igersinde yeni baslayan, Onceki
agrilardan daha fazla siiren, daha siddetli, sik ve daha az eforla gelisen yani karakter
degistiren, ilerleyici tarzda seyreden, istirahatte de goriilebilen, infarktiis gegirenlerde

infarktiis sonrasi 1 ay iginde olusan anginadir (21).

Tablo 2. USAP ve NSTEMI patogenezinden sorumlu mekanizmalar (22)

1. Riiptiire aterosklerotik plaktaki, genelde tam tikayici olmayan bir trombiisiin koroner arter
darligini artirarak, miyokard perfiizyonunu azaltmasidir.

2. Ikinci mekanizma dinamik obstriiksiyondur ve epikardiyal bir koroner arterin bir segmentinin
lokal spazmi sonucunda olusabilir (Prinzmetal anjina).

3. Ugiincii mekanizma spazm veya trombiis olmadan ciddi koroner daralma olusmasidir ki bu
duruma perkiitan koroner girisim sonrasi gelisen restenoz drnek olarak sunulabilir.

4. USAP patogenezinde dordiincii mekanizma arterial inflamasyondur ve enfeksiyonlarin aktive
makrofajlar ve T lenfositleri yoluyla plak (izerinde bozulma, rliptlr ve trombogeneze sebep olarak
bu inflamasyondan sorumlu oldugu diisiiniilmektedir.

5. Besinci mekanizma ise sekonder kararsiz anjina olarak tanimlanir ve asagida yatan koroner dis1
sebeplerden kaynaklanir;

*  Hipotansiyon gibi koroner kan akiminin azaldigi durumlar
*  Ates, tirotoksikoz, tasikardi gibi nedenlere bagli olarak myokardiyal oksijen gereksiniminin
arttigr durumlar

*  Anemi, hipoksi gibi myokardiyal oksijen dagiliminin azaldigi durumlar

Bu mekanizmalar tek basina ya da beraber olabilir

Agency for Health Care Policy and Research’a (AHCPR) gore USAP Tablo 3’te



verildigi gibi ii¢ kategoride incelenir.

Tablo 3. Unstabil Anjina Pectoris’in Agency for Health Care Policy and Research’e gore
Klinik Bicimleri (2)

1. Istirahat anjinas1 Bir hafta icerisinde cogunlukla 20 dakikadan uzun stren, istirahatta

gorulen anjina.

2. Yeni baslayan Son 2 ay igerisinde goriilen en az CCSF’e gore class III olan
anjina anjina.
3. Artan anjina Onceki var olan anjinanin sikliginin artmast, siiresinin uzamasi ve

esiginin diismesi (en az CCSF’e gore class I anjinanin, CCSF’e gore

Class III’e ¢ikmast).

2.2.2 ST yukselmesi olmayan miyokard infarktisu

Hastalar akut gogiis agrist ve daha ¢ok 1srarci veya gegici ST segment ¢okmesi veya
negatif T dalgasi, diiz T dalgalari, yaniltict normallesmis T dalgalar1 veya tamamen normal
EKG bulgulariyla bagvururlar. Bu hastalarda ilk strateji iskemi ve semptomlar1 hafifletmek,
bir seri EKG ile hastay1r takip etmek, miyokart nekrozu belirteglerinin o6lgiimlerini
tekrarlamaktan ibarettir (23). Nekroz ¢ogunlukla subendokardiyaldir USAP’dan farkli olarak,
NSTEMI’da myokardial alanda nekroz meydana gelir ve nekroz sonucu kana salinan

biyokimyasal belirteglerden kardiak troponinler ve CK-MB degerleri artar (24).

Spesifik taniya yonelme i¢in ilk adim, elektrokardiyografideki (EKG) ST
segmentine dayanir. Tipik ST elevasyonunun olmasi durumu STEMI'1 disilindiiriir. ST
elevasyonunun olmamasi durumunda laboratuar parametrelerinde miyokart nekroz

belirteclerine (6zellikle kardiyak troponinler) bakilir (25).

NSTEMVI’nin USAP’tan ayirimi semptom ve EKG ile miimkiin olmamakla beraber
bu iki klinik durum i¢in uygulanacak ilk miidahale ve koroner girisim yaklasimi da farkli
degildir. NSTEMI’de miyokard nekroz belirteglerinin yiikselisi sz konusu iken USAP’te

kardiyak enzimler normal degerlerdedir (26).

2.2.3 ST segment elevasyonlu miyokard infarktisu

ST yiksekligi ile seyreden AKS’dur. STEMI’de trombis koroner arteri tam olarak



ttkamakta ve ger¢eklesen nekroz transmural olmaktadir. Koroner arterdeki tikaniklik
NSTEM/I’e gore daha proksimaldedir ve prognoz daha kottudur (27). Cogunlukla trombiise yol
acan, aterosklerotik bir plagin riiptiiriidiir ve riiptiir ile bunun klinik belirtileri arasinda

yaklasik iki haftalik bir zaman araligi olur (28).

Trombiisiin olusumunu, trombosit adezyonu ve agregasyonu baglatir. Olusan
trombiisiin ~ stabilizasyonunda ise fibrin Onemli rol oynar. Sempatik uyar1 ve
vazokonstriiksiyonda artisa yol acan duygusal ve fiziksel stres, plagin yirtilmasini ve koroner
trombozu tetikleyebilir (29). STEMI gecirenlerde yeni bir enfarktis gecirme riski daha
fazladir (30). NSTEMI gibi kardiak biyokimyasal markerlar olan troponin ve CK-MB’nin

kandaki seviyeleri belli bir siire sonra yiikselmeye baslar.

Akut Koroner Sendrom

ST Yiikselmesi Yok ST Yiikselmesi Var
Kararsiz Anjina ST Yiikselmesiz ST Yiikselmeli
Pektoris Miyokardiyal Enfarktiis Miyokardiyal Enfarktiis

Sekil 2. Akut koroner sendrom simniflamasi

2.3 Akut Koroner Sendrom Epidemiyolojisi

Akut miyokard infarktiisii (MI) diinyada &liimiin en &nde gelen nedenlerindendir.
ABD’de koroner arter hastaligina bagli yillik 6lim 800.000 (zerindedir ve her yil bir
milyondan daha fazla kiside AMI goriilmektedir (31). Tirk Erigkinlerde Kalp Hastaligi ve
Risk Faktorleri (TEKHARF) calismasinin verilerine gore Turkiye’de yillik toplam mortalite
binde 10.5 civarindadir ve olimlerin %40 civarindan koroner arter haslathigi sorumlu

tutulmaktadir (32).

Turkiye genelinde AKS’ye iliskin oldukg¢a sinirlt veri bulunmaktadir. 2000°1i yillarin

basinda yapilan 52 merkezde 3358 MI hastasin1 kapsayan verilere gore ulkemizde MI



tanisiyla yilda toplam 220.000 yatis bulunmaktadir. Bunlarin 100.000°i STEMI’dir. Hastane
ici mortalite tim AMVI’ler igin %14, STEMI’de %11 dir (33,34).

TEKHARF 2012 verilerinden yapilan hesaplamaya gore iilkemizde yilda yaklasik
420.000 koroner olay meydana gelmekte, bunlarin 120.000’i KAH’yi bilinen hastalarda akut
olayin yenilenmesi, 180.000°1 yeni AKS, 120.000’1 sessiz olay ve yeni kronik KAH
seklindedir. AKS’ye bagli olarak gelisen yaklagik 95.000 olim, yillik %32 mortaliteye
karsilik gelmektedir ki bu oran Avrupa oranlarindan yiiksektir (35).

Toplum bazli ¢alismalarda angina prevalansi her iki cinsiyette de yasla beraber
yiikselme gostererek, kadinlarda 45-64 yaslari arasinda %5-7 iken 65-84 yaslari arasinda
%10-12’ye, erkeklerde 45-64 yaslar1 arasinda %4-7 iken 65-84 yaslar1 arasinda %12-14’¢
cikmaktadir (36). Orta yasl kadinlarda angina siklig1 erkeklerden Goktur. Bu durum olasilikla
kadinlarda islevsel koroner arter hastaligi 6rnegin mikrovaskiiler anjina prevalansinin daha

yiiksek olmast ile iligkili olup ileri yaslarda durum tersine doner (37,38).

Sonug olarak, AKS’lerin kisa ve uzun dénem mortalite ve morbiditeleri fazladir. Ilk
MI sonrast ilk bir yilda kadinlarda %23 erkeklede %18 olan mortalite, 5 yilda kadinlarda %43
erkeklerde %33’¢e yiikselmektedir (39).

2.4 Akut Koroner Sendromda Risk Faktorleri

KAH 1 risk faktorleri ilk kez 1948 yilinda baslayan Framingham Kalp
Aragtirmasi’nda belirlenmis ve daha sonra bir gok sayida arastirmada dogrulanmistir. KAH’n
patofizyolojisini primer olarak bir lipid bozuklugu olustursa da diger risk faktorlerinin de
onemli rolleri bulunmaktadir. Uzun siiredir bilinen klasik koroner arter hastaligi (KAH) risk

faktorleri degistirilebilen risk faktorleri ve degistirilemeyen risk faktorleri olarak ikiye

béliinebilir (40).

Risk faktorleri arasinda modifiye edilemeyen yas, erkek cinsiyet, ailede prematiir
kalp hastalig1 hikayesinin bulunmasi sayilabilir. Major modifiye edilebilen risk faktorlerinden
yiiksek LDL kolesterol, diisiik HDL kolesterol, hipertansiyon, sigara i¢imi, obesite ve diabetes
mellitus sayilabilir. Sedanter hayat, psikolojik stres gibi risk faktorleri ise minor risk faktorleri
olarak degerlendirilmektedir. Yeni risk faktorlerinden bazilar ise, C-reaktif protein (CRP),

fibrinojen, homosistein, Lipoprotein (a) ve diisiik dansiteli lipoprotein partikiilleridir (41).

AKS olusumunda, en giiclii bagimsiz risk faktorii belirleyicisi yastir. Yas ilerledik¢e
AKS riski yiikselir. Erkeklerde ve menopozdaki kadinlarda AKS sikligi fazladir (42).



Menopozdan 6nce AKS gorilme riski agisindan kadin/erkek orani; 1/7°dir. Menopozdan sonra
bu fark giderek diiser ve nihayet 70 yastan sonra kadin ve erkeklerde risk orani esitlenir (43).
Ateroskleroz ve bunun trombotik komplikasyonlar ile iligkisi oldugu diisiiniilen; Chlamidia
Pneumonia, Helicobacter Pylori, Cytomegalovirus, Herpes Virus gibi bazi1 enfeksiyon
etkenlerinin de AKS olasiligin1 yiikselttigi bildirilmistir (44). Homosistiniiri hastalarinda,
ateroskleroz ve buna bagli olarak AKS riskinin yiikseldigi gosterilmistir (45). Basta fibrinojen
olmak tizere Von Willebrand Faktor, Faktor VII gibi bazi hemostatik unsurlarin yiikselisi AKS
riskini arttirabildikleri gosterilmistir (46).

2.5 Akut Koroner Sendrom Fizyopatolojisi

Ateroskleroz orta ve yiiksek c¢apl arterlerde lipid birikimiyle baslayan kronik,
multifokal fibroproliferatif ve immiinoinflamatuar bir hastaliktir (47). KAH, biri sabit ve
hemen hemen geriye doniistimsiiz bir sekilde de katlar i¢inde dereceli olarak daralmaya sebep
olan (ateroskleroz), digeri dinamik ve potansiyel olarak geriye donilisiimii olabilen, ani ve
onceden bilinmeyen bir yolla hizli tam ya da kismi daralmaya (tromboz, vazospazm yada
ikisi) yol agan iki siirecten olusur. Boylece, semptomatik lezyonlarin kronik ateroskleroz ve
akut trombozun farkli oranda karisimini igerdigi sdylenebilir. Cogunlukla, ateroskleroz kronik
stabil anginadan sorumlu olan lezyonlarda hakim iken, trombozise AKS’lardan sebep olan

lezyonlarin kritik bir komponentini olusturur (48).

AKS aterosklerozun riptire ya da erode aterosklerotik plaginin indiikledigi
trombiisle sonuglanan hayati tehdit eden, vazokonstriiksiyonla beraber olabilen, kan akiminda
ani ve kritik azalmayla sonuc¢lanan hayati tehdit eden bir klinik vakadir. Plak riiptiiriiniin
kompleks siirecinde inflamasyonun anahtar patofizyolojik element oldugu bulunmustur. Nadir
olgularda AKS etyolojisinde arteritis, travma, disseksiyon, trombo-embolizm, konjenital
anomaliler, kokain kullanim1 ve kardiyak kateterizasyonun komplikasyonlar1 sebep olabilir
(49).

Koroner kan akimi azaldiktan ve miyokardin oksijen gereksinimi arttiktan sonra kisir
bir déngii olusur. Iskemi sirasinda sol ventrikiil dilate olur ve uyumu azalir. Bu durum oksijen
gereksinimini daha da artirir. Ayn1 zamanda sol ventrikiiliin diyastolik dolum basinc artar. Bu
durum koroner damar yatagi iizerinde, Ozellikle subendokardiyal bolgede ekstravaskuler
basing yaparak koroner kan akiminda azalma yapar. Myokard iskemisi refleks olarak
sempatoadrenal stimiilasyona ve katekolamin salinmasina yol agar (50-52). Bu durum bir

yandan kalp hizim1 yiikseltip diyastol siiresini kisaltarak koroner damarlara kan ge¢mesini



azaltirken, stenotik ve endotel yapis1 bozuk segmentleri de daraltarak kan akiminin daha da
azalmasia sebep olur (51,52). Ayrica saliverilen katekolaminler, miyokardin normal kalan
bolgelerindeki koroner kan akimini artirarak ¢calma olay1 “stealing” sonucu iskemik boélgedeki

kan akimini1 daha da diistirebilirler (50,52).

2.6 Akut Koroner Sendrom Tani1 YOontemleri

Gogiis agrili hasta degerlendirilirken, dogru taniy1 belirleyebilmek igin uygulanan
yardimet testler ve tespit edilen muayene bulgular1 6nemlidir. Bu bulgular arasinda tek tarafli
solunum seslerinin alinmayisi, inspeksiyonda agrili vezikiillerin goriilmesi, perikardial
frotman, mediastinal krepitasyon, cilt alti amfizem, sag iist kadran hassasiyeti ve murphy
bulgusu, asitmetrik nabizlar, abdominal pulsatil kitle ve tiflirim bulunmkatadir. Gogiis duvari
hassasiyeti yuksek oranda muskuloskletal etyolojiyi gostermekle beraber gogiis duvarmin

hassasiyeti ya da fizik muayenenin normal olmasi akut miyokart iskemisini dislamamalidir

(53).

AKS diistiniilen tiim hastalarin vital bulgular (her iki koldan kan basinci, kalp hizi
ve ates) Olcililmeli ve kapsamli kardiyovaskiiler ve solunum sistemi bakist yapilmalidir. Kan
basinct normal, yiikselmis (altta yatan hipertansiyon, sempatik tonus artis1 ve anksiyeteye

bagli) veya diismiis (kardiak outputun azalmasina bagli) olabilir.

Birinci ve ikinci kalp sesi, myokard iyi kasilamadiginda diiser. Hastalarin %15-20"de
ticlincii kalp sesi duyulabilir. Bu durum myokardial yetmezligi isaret eder. Uzun siireli
hipertansiyon ve myokard disfonksiyonunda, dordiincii kalp sesi isitilebilir. Eger hastada
dinlemekle yeni bir sistolik tifiirlim isitiliyorsa, dikkatli olunmalidir. Zira bu iifiiriim, papiller
kas disfonksiyonuna ya da riiptiiriine bagl olusan mitral regiirjitasyondan kaynaklanabilecegi

gibi interventrikiler septum rlptarinG de gosterebilir (54).

2.6.1 Elektrokardiyografi

Acil servise gogiis agrisi sikayeti ile gelen hastalara 10 dakika igerisinde 12
derivasyonlu EKG ¢ekilmeli ve yorumlanmalidir (55). Pozitif EKG, AKS hastalarinda tani ve
tedavinin yonlendirilmesinde kritik bir yol gosterici iken, EKG’nin normal oldugu durumlarda
dislayici olamamaktadir (56). Normal insanlarda sik goriilen ve erken repolarizasyon diye
nitelenen ST ylkselmeleri yukari bakan (konkav) agiklik seklinde oldugu halde, patolojik ST
yiikselmeleri, agikligi asagi bakan (konveks) horizontal durumdadir (56). ST segmentinin

degerlendirilmesinde ST segmentinin sekli ve izoelektrik noktaya gore seviyesi 6nemlidir
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(56). Klinik pratikte minér (0,5 mV) ST depresyonunu 6lgmek zordur. Daha uygun olani
Imm’den biiyiik ST depresyonudur ve bir ¢aligmada, birinci yilda %11 6liim ve miyokard
infarkiisii riski ile iliskili tespit edilmistir (57,58). 2 mm’den buyik ST depresyonu 6 kat
artmig Olim riski tasir (58). Gegici ST elevasyonu ile beraber olan ST depresyonu da, gene
yuksek riskli bir grubu belirler (59). Prinzmental anjinada g6giis agrisi sirasinda gegici ST
segment elevasyonunun olmasi, nitrogliserin tedavisi baslandiktan kisa siire sonra hastanin
sikayetleri ve EKG bulgularinin normale dénmesi karakteristiktir ve koroner vazospazmi

isaret eder (60). GOgiis agrisi ile beraber yeni gelismis sol dal blogu da AMI lehinedir (61,62).

Tablo 4. ST Segment Degisiklikleri

ST segment yiiksekligi nedenleri ST segment depresyon nedenleri (iskemi harig)
e Akut Ml e Hipokalemi

e Erken repolarizasyon e Digoksin etkisi

e Sol ventrikdl hipertrofisi e Korpulmonale

e Perikardit-myokardit e Sol ventrikdl hipertrofisi

e Hipotermi e Pace ritmi

e Idiopatik hipertrofik subaortik stenoz
e Sol dal blogu

Sol dal blogu

e Pace ritmi

AKS klinigi ile bagvuran olgularda ilk tibbi bagvurudan sonraki ilk 10 dakika
icerisinde (hasta acil servise geldiginde veya hastaneye gelmeden 6nce tibbi yardim ekibiyle

ilk temas aninda) EKG ¢ekilmeli ve uzman doktor tarafindan hemen yorumlanmalidir (63).

[Ik ¢ekilen EKG normalse veya kesin sonug vermiyorsa, hastada semptomlar
gelistiginde ilave EKG’ler ¢ekilmeli ve EKG kayitlar1 asemptomatik durumda elde edilenlerle
karsilagtirilmalidir. Ozellikle sol ventrikiil hipertrofisi veya MI &ykiisii olanlarda miimkiinse
onceki EKG’lerle karsilastirma 6nemlidir. EKG ¢ekimleri ilk bagvurudan sonraki en azindan
3, 6, 9 ve 24. saatte, gogiis agrist veya semptomlar niiks ettiginde hemen yinelenmelidir.
Tamamen normal bir EKG’nin non ST eleve akut koroner sendrom olasiligin1 ekarte etmedigi
bilinmelidir. Yapilan ¢aligmalar normal EKG nedeniyle acil tinitelerinden taburcu edilen
olgularin %5’ine sonradan akut miyokart enfarktisi (AMI) veya USAP tanisinin kondugunu
gostermistir (64). Yine yapilan bir calismada, AMI hastalarinda ilk alinan EKG’nin hastalarin
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%45’inde tanisal olmadigi ve yine hastalarin %20’inde normal oldugu saptanmistir (65).

2.6.2 Kardiyak Belirtecler

Ideal kardiyak belirteg 6zellikleri Tablo 5°da siralanmistir. Ideal bir kardiyak belirtec
arayis1 glinlimiizde hala stirmketedir. Goriildiigii gibi, bu 6zelliklerin hepsini tasiyan tek bir
belirte¢ giinlimiizde bulunmamaktadir, bu nedenle farkli belirteclerin kombinasyonu seklinde

kullanilmas1 halen en uygun metod olarak gegerliligini siirdiirmektedir (66).

Tablo 5. Ideal kardiyak belirtec 6zellikleri

a. Kas hasar olsa da miyokardiyal hasar saptayabilecek kadar kalp kasina 6zgiin olmalidir (spesifite)
b. Kiiciik bir hasar1 dahi gosterebilecek kadar duyarli olmalidir (sensivite)

c. Erken oldugu kadar gec evrede de bilgi vermeli, kanda uzun siire tespit edilebilmelidir

d. AMI da reperfiizyon tedavisini monitorize edebilmeli, enfarkt biiyiikligii ve prognoz hakkinda
bilgi vermelidir

f. Olgiimii kolay, hizli ve ucuz olmali

g. Miyokard hasari olmayan hastalarda saptanmamalidir (Negatif prediktif deger)

2.6.2.1 Miyoglobin

Miyoglobin, kalp ve iskelet kasinda bualunan disik molekil kitleli bir proteindir.
Hasarli miyokard hiicrelerinden hizla salinir. Miyoglobin miyokarda 6zgi olmamakla beraber
en erken donemde yukselen hassas bir biyokimyasal belirtectir. Miyokard hasarini takiben en
hizli artan belirtectir (30. dakika ile 2 saat) ve 6-10 saat iginde tim AMI hastalarinda yiiksek
saptanir, 12 saatte pik serum seviyelerine erisir. Enfarkt biiyiikliigiinii ve reperfiizyonu
degerlendirmede yararlidir (50). Miyoglobinin miyokard hasarini belirlemede sensitivitesi
oldukca yuksek olmasina karsin kardiyak spesifisitesinin diisk olmasi nedeniyle tek basina
olglimu, diagnostik olmayan EKG ile basvuran iskemik gogis agrili hastalarda AMI tanisi

koymada yeterli olmayip, seri CK-MB, cTn-T veya cTn-1 6l¢cimleriyle desteklenmelidir (67).

2.6.2.2 Kreatin kinaz ve izoenzimleri

Kreatin kinaz, intraselliiler enzimdir. Kreatinin kinaz (CK) M ve B zincirlerinden

olusan 3 farkli izoenzim seklinde bulunur:
MM izoenzimi; bittin dokularda,
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BB izoenzimi; beyin, bobrek ve gastrointestinal sistemde,
MB izoenzimi; kalp ve iskelet kasinda bulunur.

Serum CK-MB plazma aktivitesi, MI baglangicindan sonra 4-8 saat i¢inde normal
siirlarini agar, 2024 saatte maksimuma ulasir ve 2—3 giin i¢inde normal seviyelerine ulasir.
Hasarli miyokard’dan salinan CK-MB miktar1 infarktiis biyiikligli ve yayginhig ile
orantilidir. Iskelet kast %1-3 oraninda CK-MB icerir, bu nedenle travma ve
inflamasyonlardan sonra da yukselebilmesi CK-MB’nin 6zgilinligiinii diisiirmektedir. CK-
MB’nin diger bir kisitlig1 da minor miyokard hasarini gosterecek kadar duyarli olmamasidir
(68).

2.6.2.3 Kardiyak Troponinler

Troponinler, iskelet ve kalp kasinda aktin ve myozin arasindaki iligkiyi diizenleyen
yapisal proteinlerdir. Troponinlerin, troponin I, troponin T ve troponin C olmak iizere ii¢ alt
grubu bulunmaktadir. Kardiyak troponin T (TnT) ve troponin I (Tnl) miyokard hasarini
izleyen altinci saatte artmaya baslar, her ikisi de zirve degerlerine yaklasik 12—24 saatte ulasir
(69). Yaklasik 7-10 giin yiiksek bulunmaktadir. ik bagvuru aninda elde edilen tek bir negatif
troponin degeri, ilerleyen saatlerde ortaya cikabilecek bir artmayi dislamak igin yeterli
degildir; bir¢ok hastada troponin elevasyonu takip eden saatlerde ortaya cikar. Miyokard
hasarin1 gostermek i¢in, troponin dl¢limleri ilk degerlendirmeden sonraki 6. ve 12. saatte veya
her ciddi g6giis agrisindan sonra tekrar yapilmalidir (70). Troponinler, miyokard infarktiisu ve
olim g6z Oniine alindiginda en iyi kisa donem (30 giin) risk belirtecidir (71,72). Yuksek
troponin seviyesi olan hastalarin tespiti, akut koroner sendromlu hastalarda uygun tedavinin

se¢iminde de faydalidir (73,74).
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Sekil 3. Akut iskemik miyokard infarktistinden sonra biyomarkerlarin salinim zamam

Tn-T iskemi sonucu miyokard hasarini izleyen 3 ile 12. saatte, Tn-l ise 6 ile 12.
saatte artmaya baslar, her ikisi de zirve degerlerine yaklasik 24. saatte ulasir. Tn-I yaklasik 10
giin, Tn-T 14 giin kadar yiiksek kalmaktadir (75). Troponinlerin ylksek kalma slresiyle
infarktiisiin yayginligi, tipi veya tedaviye olan yanit arasinda bir iligki gosterilememistir (76).

Giintimiizde AMI tanisinda altin standart olarak kabul edilmektedirler (77).

2.6.3 Ekokardiyografi

Ulagilabilirligi  kolay olmast sebebiyle AKS de ekokardiyografi en oOnemli
goriintilleme yontemidir. Tecriibeli kisiler tarafindan bakildiginda iskemi sirasinda gegici
segmental hipokinezi veya akinezi bulunabilir. Pulmoner emboli, aort diseksiyonu, aort

darligi, hipertrofik kardiyomiyopati ve perikard efiizyonu gibi ayirici tanilar da tanimlanabilir
(78).
2.7 Akut Koroner Sendromlarda Tedavi

Tan1 kesinse ve spontan lizis yetersizse antiiskemik,antitrombosit, fibrinolitik ajanlar,
koroner anjiyoplasti ve cerrahi yontemler zaman kaybedilmeden yapilmalidir.
2.7.1 Anti-iskemik ilaclar

Anti-iskemik ilaglar ya miyokardin oksijen istegini (kalp hizini, kan basincini,
onytikii disiirerek veya miyokardin kasilma yetisini zayiflatarak) azaltmakta ya da (koroner

vazodilatasyonu tetikleyerek) miyokarda giden oksijen miktarmi artirmaktadir. Bunlar
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betblokerler, nitratlar, kalsiyum kanal blokerleridir (79).

Optimal tedavi acil olarak iskemik semptomlarin yokedilmesi ve gelisebilecek
onemli komplikasyonlarin dnlenmesidir. Trombiis sonucu olusan total okliizyon ve gelisen
iskemi sonrasi nekroz, endokarddan epikarda dogru 30. dk dan itibaren baslayip 6-12 saat

icinde tamamlanir (80-82).

Spontan lizis veya kollateral gelisimi olmadig1 takdirde myokardiyal nekroz ciddi
boyutlara ulasmakla beraber, spontan lizis gelisse bile 90. dakikada ancak %Z20 hastada
olusmakta ve cogunlukla 6 saatten uzun siirmektedir. AMI sonrasi myokardiyal nekrozun

yaygimligi, 6liim ve kotii prognozun temel sebeplerinden biridir (83).

2.7.2 Antitrombositer flaclar

Aterosklerotik plak riiptiirii ile olusan trombiis formasyonu akut koroner sendrom
olusumundan sorumludur. Bu siirede trombositler 6nemli rol oynarlar. Bundan dolay1
antitrombositer ilaclarin koroner arter hastaligi tedavisinde kullanilmasi modern

kardiyolojinin ana taslarindan birini olusturmaktadir (12).

Antitrombositer ilaglar agregasyon, graniil salinmasi ve trombosit iligkili
vazokonstriiksiyon gibi ¢esitli trombosit fonksiyonlarini etkilerler. Bu amagla aspirin,
dipridamol, thienopiridinler, Glpllb/Illa inhibitorleri gibi ¢esitli ajanlar kullanilmaktadir.
Bunun yani sira akut koroner sendromlarda heparin ve direkt trombin inhibitorleri gibi

koagulasyon kaskakini ¢esitli basamaklarda etki eden ilaglar da kullanilmaktadir.

Trombositlerin etkinlesmesi ve daha sonra kiimelesmesi atardamarlar i¢indeki
trombiislerin ¢ogalip yayilmasinda dominant bir rol oynadig1 i¢in sonugta AKS tedavisinin
onemli hedeflerindendir. Trombositler her biri farkli etki mekanizmasi olan ii¢ sinif ilag grubu

Orn; aspirin, P2Y 12 inhibitorleri ve glikoprotein Ilb/llla ile inhibe edilebilmektedir (84).

2.7.2.1 Asetilsalisilikasit

Aspirin, platelet siklooksijenaz enzimini geri doniisiimsiiz olarak baglanarak
tromboksan A2 sentezini ve boylece platelet agregasyonunu inhibe eder. Kararsiz anjina ve
NSTEMI hastalarinda, aspirin 6liim ve tekrarlayan MI riskini %51 oraninda azaltmaktadir
(85-87). Aspirin (asetilsalisilik asit) tromboksan A2 olusumunu engel olup trombositlerin

fonksiyonlarini kalici bi¢imde inhibe eden siklooksijenazlari (COX-1) hedeflemektedir (88).
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Sekil 4. Antiagregan ve antikoagiilan ilaclarin etki mekanizmasi

ISIS-2 (Second International study of Infarct Survival) calismasinda STEMI ile
basvuran hastalarda ilk 24 saat iginde aspirin uygulanmasi kardiyovaskiler mortalitede %23
oraninda diisme saglamistir (89). American College of Cardiology (ACC)/American Hearth
Association (AHA) klavuzlari STEMI ile basvuran hastalarda 162-325 mg aspirin verilmesini
siif | endikasyonla 6nermektedir. Benzer sekilde kararsiz angina pektoris (USAP) ya da
NSTEMI ile bagvuran hastalarda da aspirin verilmesi ve sonrasinda 75-162 mg/giin seklinde
idame edilmesi Sinif | endikasyonla 6nerilmektedir (90). Basit aspirinin ¢igneme tabletinin

yukleme dozu olarak 150-300 mg 6nerilmektedir (91).

2.7.2.2 P2Y12 reseptor inhibitorleri
2.7.2.2.1 Klopidogrel

Klopidogrel trombosit P2Y12 reseptorlerinde ADP’nin etkisini inhibe ederek
trombosit agregasyonunu bozan, kanama zamanini uzatan ve kan viskozitesini azaltan bir 6n
ilagtir. Trombosit P2Y'12 reseptorlerinin blokaji ADP’ye bagli trombosit aktivasyonunun ve
agregasyonunun inhibisyonu yaninda trombositlerin von Willebrand faktorii gibi diger

faktorlere bagh aktivasyonunu da azaltir. Bu reseptorlerin inhibisyonu trombosit aktivasyonu
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Uzerinde, ADP’ye bagli trombosit agregasyonunun inhibisyonuna goére daha genis ve énemli
etkilere sahiptir (55). Tiklopidine benzer yapida ancak miyelotoksik etki agisindan daha
givenli ve gastrointestinal komplikasyonlar agisindan aspirine benzer bir antitrombositer
ajandir. Tiklopidin gibi geri donisumstiz olarak ADP reseptorine baglanir. Tiklopidine gore
daha iyi tolere edilebilen ve major kardiyak olaylar acisindan daha iyi bir thienopiridindir
(92).

Klopidogrel kendisi inaktif olan bir 6n ilagtir. Hepatik ve/veya intestinal sitokrom
P450-CYP3A4 izoenzimi ile aktive olur. Tek tabletin oral alimindan sonra saatler icinde etkisi
goralir, ancak tam ihhibisyon 3 ve 7. gunlerde olusur. 600 mg klopidogrel yiklenmesinden
sonra maksimum trombosit inhibisyonu 2 saat sonra, 300 mg yiikleme sonras: ise 24 - 48.
saatlerde bulunabilir. Klopidogrel kinetigi non-lineerdir, tekrarlayan dozlarda klirensi diiser.
Ilag kesildiginde etkisinin gecmesi icin yaklasik 5 giinlik bir zaman gerekmektedir (92).
Klopidogrel ayn: tiklopidin gibi karacigerde metabolize olur. Yapilan caligmalar sonucu
klopidogrel glnumizde akut koroner sendrom, anjioplasti uygulamas: sonrasi ve aspirin

kullanamayan bireylerde sekonder koruma amagl kullaniimaktadir (92).

Aktif metaboliti P2Y12 reseptorini geri donlstmsiz inhibe eden klopidogrel
koroner arter hastaliginin ikincil 6nlenmesinde, AKS acil tedavisinde antipletelet tedavisinin
kose tasidir (93). Koroner arter hastaligi olanlarda aspirin tedavisine klopidogrelin eklenmesi
ile iskemik komplikasyonlarda Onemli diisme olmaktadir (94,95). Klinik calismalarda
kullanilan ve giincel kilavuzlar tarafindan Onerilen sabit dozlu "bir boy hepsine uyar" tedavi
stratejili klopidogrel tedavisi klopidogrele yanitin bireyler arasi farmakokinetik degiskenligini
dikkate almamaktadir (94-96). Ayrica, bazi hastalarda klopidogrelin giiclii antiplatelet etkisi
olmasina karsin tedavi altinda yiiksek trombosit reaktivitesi ile iligkili olan stent trombozu

dahil iskemik olaylar ile tedavi basarisizligi yasanabilmektedir (97).

2.7.2.2.2 Prasugrel

Kimyasal durumu klopidogrelin aktif metabolitine benzeyen prasugrel aktif
metabolitinin olusmasi ig¢in iki metabolizma asamasindan ge¢mesi gerekmektedir (98).
Sonugta, klopidogrele gore prasugrel daha hizli ve daimi bir trombosit inhibisyonu

saglamaktadir (99).

TRITON-TIMI -38 (Prasugrel ile trombosit inhibisyonunu optimal dizeye
yikselerek tedavi sonuglarinda elde edilen iyilesmenin degerlendirmesi - Miyokart

enfarktiisiinde tromboliz ¢alismasi) calismasinda daha 6nce klopidogrel kullanmamis koroner
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anjiyografiden sonra birincil perkitan koroner girisim (PKG) uygulanacak STEMI veya yakin
zamanda gegcirilmis STEMI veya orta-yuksek derecede riskli NSTE-AKS hastalarinda 6nce
60 mg’lik yiikleme dozunda, daha sonra giinde 10 mg dozda verilen prasugrel ile 300 mg
yukleme ve 75 mg gunlik dozlarda verilen klopidogrel karsilastirilmistir (100).

Klopidogrel ile tedavi edilen hastalarin %11.2’si ve prasugel hastalarinin %9.3’Unde
birincil bilesik son nokta (kardiyovaskiler nedenli 6lum, 6limcil olmayan miyokart
enfarktust veya inme) gergeklesmis (HR 0.82; %95 GA 0.73-0.93; P = 0.002), ve esasen bunu
miyokart enfarktlsu riskinde anlamli diisiis saglamistir (%9.2°den %7.1°e; RRR %23.9; %95
GA 12.7-33.7; p<0.001). 130 Oliimciil olmayan inme veya kardiyovaskiler nedenli élim
oranlar1 arasinda hicbir farklilik goriilmemisir. Hasta kohortunun tiimiinde kesin veya olasi
stent trombozu (ARC tarafindan tanimlandigi gibi) klopidogrel grubuna kiyasla prasugrel
grubunda anlamli derecede distiigii goriilmistiir (%2.4’e karsin %1.1; HR 0.48; %95 GA
0.36-0.64; p<0.001) (101).

2.7.2.2.3 Ticagrelor

Ticagrelor, oral yolla alinan, geri doniislii olarak P2Y12 inhibitoriine baglanan,
plazma yarilanma 0mrii yaklasik 12 saat kadar olan yeni bir molekiildiir. Prasugrelle oldugu
gibi klopidogrelle karsilastirildiginda etkisi daha ¢abuk ve daha tutarli bigimde baslar, bu

sebeple trombosit fonksiyonunun normale dénmesi de hizli olmaktadir (102).

PLATO (Trombosit inhibisyonu ve hasta sonuglari1) ¢calismasinda hastalar klopidogrel
veya ticagrelor alacak sekilde randomize edilmistir. Toplam olarak 11 067 hastaya kesin
olarak NSTEMI veya kararsiz anjina tanis1t konmustur. Primer bilesik etkinlik son noktasinin
(damar hastaliklarindan 6lim, miyokart enfarktiisii veya inme) goriilme sikligi klopidogrel
grubunda %211.7 iken, ticagrelor grubunda %9.8’e diismiistii. Onemli kanama oranlari
acisindan klopidogrelle ticagrelor gruplar1 arasinda hi¢bir anlamli degisiklik mevcut degildi
(103).

2.7.2.3 Glikoprotein Il1b/l11a reseptér antagonistleri

Intravendz yolla verilen GP IIb/Illa reseptor antagonistleri (absiksimab, eptifibatit ve
tirofiban) trombosit kiimelesmesinin son ortak yolagini hedefler Klinik kullanim igin

onaylanmisg {i¢ GP IIb/IIla reseptor inhibitori degisik ilag siniflarina ait ilaglardir (104).

Absiksimap bir monoklonal antikor pargacigi, eptifibatit bir siklik peptit ve tirofiban

bir peptidomimetik molekiildiir. ilk olarak tibbi tedavi gérmiis ve PKG planlanmis 29570
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hastanin bir metaanalizi GP IIb/Illa reseptor inhibitorleri ile 6lim veya 6liimciil olmayan
miyokart enfarktusi agisindan %9’luk bir goreli risk diislisii oldugunu gostermistir (%11.5°e
karsin %10.7; p=0.02) (105).

Calismalarda tutarli bicimde gosterildigi gibi, 6nceden uygulanan GP IIb/Illa
reseptdr inhibitorleri tedavisiyle daha biiyiilk kanama oranlarina rastlanmisti. O halde
anjiyografi sonrasina kadar GP IIb/Illa reseptor inhibitorlerini kullanmamak mantikli bir
yaklasimdir. PKG uygulanan hastalarda kullanimlari anjiyografik sonuglara (6rn:trombus
varligi, hastaligin yayginligi), troponin fazlaligi, P2Y12 ile oncelikli tedavi, hastanin yas1 ve

ciddi kanama olaylarini etkileyen diger faktorlere bagli olabilir (106,107).

2.7.3 Antikoagilan ilaglar

Trombin olusum ve/veya aktivitesini engellemek ve dolayisiyla trombiisle iligkili
olaylar diisiirmek i¢in NSTE-AKS’nin tedavisinde pihtidnler ilaglar kullanilir. Trombositlerin
inhibisyonuna ilaveten pihtionler tedavinin etkili, hatta iki yaklasimin kombinasyonunun tekil

tedaviye gore daha basarili olduguna iliskin kanitlar bulunmaktadir.

Tablo 6. Antikoagiilan ajanlarin siniflandirilmasi

Pihtilagsmayi dolayh yoldan engelleyenler (etkilerini tam olarak gostermek icin antitrombine
gerek duyarlar)
Dolayli yoldan trombini engelleyenler
e Unfraksiyone heparin
e Diisiik molekiil agirlikli heparinler
Dolayli yoldan faktor Xa’y1 engelleyenler
e Diisiik molekiil agirliklt heparinler
e Fondaparinuks
Pihtilagsmay1 dogrudan engelleyenler
Faktor Xa’y1 dogrudan engelleyenler
e Apiksaban
¢ Rivaroksaban
e Otamiksaban
Trombini dogrudan engelleyenler
e Bivalirudin

e Dabigatran
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Antiagregan tedaviye ilaveten antikoagulan tedaviden olusan ikili kombinasyon
tedavisinin, tekli tedaviye gore daha etkili olduguna iligkin kanitlar mevcuttur. Antikoagulan

ajanlarin siniflandirilmasi Tablo 6’da gosterildigi sekildedir (108).

2.7.3.1 Unfraksiyone heparin ve diisiik molekiil agirlikl heparin
Fibrinoliz ile birlikte:

Heparin fibrinoliz 6ncesinde ve sonrasinda, ozellikle alteplaz ile birlikte yaygin
bicimde kullanilmistir. Heparin pihtt erimesini hemen artirmamaktadir, ancak alteplaz ile
fibrinolizis uygulanan hastalarda beraberinde i.v. heparin ile tedaviyi izleyen saatlerde ya da

giinlerde daha iyi koroner agiklik saglandigi gosterilmistir (109,110).

Hastanin tekrarlayan iskemisi ve heparin tedavisi icin baska bir endikasyonu
olmadig: siirece intravendz heparin ile streptokinazin beraber kullanimini destekleyen veri
yoktur (111). ASSENT-3 ¢alismasinda, 7 giin boyunca tenekteplaz ile birlikte enoxaparin
uygulanan hastalarda hastanede yeniden enfarktiis olusumu ya da hastanede tedaviye yanit

vermeyen iskemi riski, heparin uygulanan hastalardan daha diisiik olmustur (53,92).

Bununla birlikte ASSENT-3 PLUS c¢alismasinda, hastane Oncesinde ayni dozda
enoksaparin uygulanmasinin yasl hastalarda intrakraniyal kanama oraninin artmasina neden

oldugu gosterilmistir (93).
PKG ile birlikte:

Heparin, PKG sirasinda uygulanan standart antikoagiilan tedavidir. Heparin i.v. bolus
olarak 100 U/kg uygulanmaktadir. (GPIIb/Illa reseptor inhibitorleri ile birlikte kullaniliyorsa
60 U/kg). Bu girisimin aktive pihtilasma zamani (ACT) kilavuzlugunda uygulanmasi tavsiye
edilmektedir: uygulanan heparin dozu ACT degerinin 250-350 saniye (GPIIb/llla reseptor
inhibitorleri kullaniliyorsa 200-250 saniye) diizeyinde tutulmasimi saglamalidir. Diisiik
molekiil agirlikli heparinler primer PKG wuygulanan az sayida STEMI hastasinda
incelenmistir. Dolayisiyla, bu hastalarda heparin yerine DMAH kullanmay1 destekleyen kanit
azdir (110).

2.7.3.2 Bivalirudin

Direkt trombin inhibitoridir. HORIZONS-AMI ¢alismasinda, PKG uygulanan 3602

hasta, U¢ gruba randomize edilmistir. Bunlar;

1.GPIIb/Ila inhibitérd ile birlikte heparin (ya da enoksaparin) kullanan
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2.Bivaluridin ile birlikte gerekiyorsa GPIIb/Illa inhibitéri kullanan ya da
3.Yalniz basina bivaluridin kullanan gruplardir.

Birincil son nokta olan 30 ginluk major istenmeyen kardiyak olay ya da major
kanama insidansi sadece bivalirudin kullanan grupta anlamli 6l¢iide azalmistir (p<0.001). Otuz
glinliik biitiin nedenlere bagl mortalite %1 diisiik bulunmustur (p<0.0047), akut stent trombozu
ilk 24 saatte bivaluridin kullanan grupta daha sik gergeklesmistir (p<0.001) fakat 30 gunun

sonunda bdyle bir etki izlenmemistir (94).

2.7.3.3 Fondaparinuks

Bir faktor Xa inhibitoriidiir. Bir ¢alismada fibrinolitik veya PKG uygulanan veya
reperfuzyon tedavisi uygulanmayan hastalarda fondaparinux; heparin ve plasebo ile
karsilastirtlmistir (95). PKG alt grubunda, 30. gunde fondaparinuksun 6lim ya da enfarktus
yinelemesi insidansinda %]1’°lik anlamli olmayan bir artisla baglantili oldugu belirlenmistir.
Kateter trombozu olaylariyla birlikte ele alindiginda bu bulgular birincil PKG uygulanmakta
olan hastalarda tek antikoagiilan olarak fondaparinuks kullanilmasini desteklememektedir.
Fondaparinuks uygulanan bir hastaya koroner anjiyografi/PKG yapilmasi gerekiyorsa, kateter

trombozunu énlemek icin i.v. bolus olarak 5000 U heparin tavsiye edilmektedir (110).

2.7.4 Reperfluzyon tedavisi ve kriterleri

Akut ST segment yiikselmesi, yeni sol dal blogu veya posterior infarktiisle bagvuran
hastada ¢ok hizli bir sekilde reperfiizyon tedavisine baslanmalidir. Semptom baglangicindan
PKG’e kadar her 30 dakikalik gecikme 1-yillik mortaliteyi %8 oraninda arttirmaktadir (96).
Akut MI’'n ilk saatinde mudahale edilenlerde mortalite yarari en iyidir. Tedavi suresi ve sag
kalim arasi ters iliski oldugunu ¢ok sayida galisma gostermistir. ACC/AHA ve European
Society of Cardiology (ESC) klavuzlar tarafindan primer PKG’in ilk tibbi gériismeden sonra

90 dakika iginde ve fibrinolitik tedavinin 30 dakika i¢inde baglamasini 6nermektedir.

2.7.5 Koroner anjiografi

Koroner anjiyografi (KAG), kalp damarlar1 (koroner arterler) igine 6zel bir ilag verip
rontgen 1sinlart kullanilarak farkli acilardan gériintiilerinin alimmasi islemidir. ilk koroner
anjiyografi 1959 yilinda Cleveland Klinik’te kardiyolog olarak ¢alisan Dr. F. Mason Sones
tarafindan gergeklestirildi. Bu gelisme, modern kardiyolojinin gelismesine de 1s1k tuttu.

Koroner anjiografi giinlimiizde KAH tanis1 konmasinda altin standart yontem

21



olarakuygulanmaktadir. Koroner anjiyografide saptanan koroner arter liimen i¢i darlik
derecesi LAD, Cx veRCA’da %50’nin zerindeyse, LMCA’da ise %50 ve Uzerinde ise ciddi
darlik olarak siniflandirtlir (97). Kararli angina pectoris olan hastalarda KAH tanisina yonelik
koroner anjiyografi endikasyonlar1 en son 2013 ESC kilavuzunda Tablo 7°de tanimlanmustir
97).

Tablo 7. Kararh angina pektoriste koroner anjiyografi endikasyonlar:

Sumif-1 Oneriler
Kanada Kardiyovaskiiler Dernegi (CCS) siiflandirmasi sinif 3 ve {izeri angina varligi, 6zellikle
semptomlar tibbi tedaviye yeterli yanit vermiyorsa, test oncesinde hastalik olasilig1 yiiksek olan
hastalar (Kanaut diizeyi C)
Hafif sikayeti olan yada tedavi altinda sikayeti olmayan hastalarda non invaziv testlerde yiiksek
risk grubunda saptanmasi ve revaskularizasyonun prognozu iyilestirecegi kabul edilen durumda
(Kanut diizeyi C)

Simif I1a oneriler
Invazif olmayan testlerde kesin taniya yonelik bir sonug alinamayan ya da degisik non-invazif
yontemlerle ¢eliskili sonuglar elde edilen, koroner hastalik riski orta diizeyde olan hastalar

(Kanut diizeyi C)

ST segment elevasyonlu miyokard infarktiisii (STEMI) ile basvuran hastalarda yeni
klavuzlara gore reperfiizyon amagh oncelikle KAG islemi ve ayni seans da primer PKG
uygulanmaktadir. Primer perkutan koroner girisim; dncesinde fibronilitik tedavi yapilmadan,
acil perkutan koroner girisim olarak tanmimlanir. 2012 yilinda yaymnlanan ST-segment
yukselmeli akut miyokart infarktiisi ile basvuran hastalarin tedavisine iliskin ESC

kilavuzu’nda koroner anjiografi endikasyonlari Tablo 8’de gosterilmistir (112).

Israrct1 ST-segment yiikselmesi olmayan akut koroner sendrom ile basvuran
hastalarin tedavisine iliskin ESC kilavuzu en son 2015°te yaymnlanmis olup KAG
endikasyonlar1 Tablo 9’da gosterilmistir (113).

Literatire gore PKG yapilma imkani bulunuyorsa PKG ilk tercih olmalidir. PKG
koroner damar acikligin1 saglamakta ve korumakta etkilidir, fibrinolizisin yol ac¢tig1 kanama
risklerinin bazilarim1 engeller. PKG uygulanmasi i¢in 60 dakikadan uzun bir siire gegecekse;
fibrin-spesifik tromboligin hemen uygulanmasiyla karsilastirilirsa PKG mortaliteyi azaltmaz

(114).
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Tablo 8. ST-segment yiikselmeli akut miyokart infarktiisii ile basvuran hastalarda

koroner anjiyografi endikasyonlari

Simf-1 Oneriler
Reperfiizyon tedavisi, 12 saatten kisa siireli belirtileri ve 1srarc1 ST-segment yukselmesi veya
yeni sol dal blogu olan tiim hastalarda endikedir (Kanut diizeyi A)
Reperfiizyon tedavisi, belirtiler 12 saatten eski dahi olsa, devam eden iskemi kanitlar1 varsa
veya agri ve EKG degisiklikleri gegip tekrar basliyorsa endikedir (Kanit diizeyi C)

Sinif IIb 6neriler
PKG ile reperfiizyon tedavisi, belirtiler basladiktan 12 ile 24 saat sonra bagvuran stabil
hastalarda diigiiniilebilir (Kanit diizeyi B)

Tablo 9. Israrct ST-segment yiikselmesi olmayan akut koroner sendrom ile basvuran

hastalarda koroner anjiyografi endikasyonlari

Sumf-1 Oneriler
Iskemi riski cok yiiksek hastalarda (direncli angina yada ST depresyonun eslik ettigi akut kalp
yetersizligi, miyokard infarktiisiiniin mekanik komplikasyonlar1 varligi, yasami tehdit edici
ventrikiiler aritmiler yada kadiyak arrest,hemodinamik instabilite yada kardiyojenik sok,
tekrarlayan yada devam eden medikal tedaviye direngli angina, Ozellikle aralikli ST
elevasyonun izlendigi ST segment ve T dalga degisiklikleri varliginin en az birinin varligi
durumunda) acil (<2 saat icinde) olarak (Kanut diizeyi A).
Erken donemde (<24 saat i¢inde); GRACE skoru >140 olan, miyokard infarktiisii ile iligkili
kardiyak biyobelirteglerin anlamli artis1 veya diistisii, dinamik ST segment ve T dalga
degisikligi olan kisilerde invaziv strateji onerilir. (Kanut diizeyi A)

Sinif IIb oneriler
Invazif stratejinin (ilk semptomlarin ortaya cikisindan sonraki 72 saat iginde) gerekli oldugu
hastalar: en azindan bir orta risk kriterinin varligi (Diabetus Mellitus (DM),
eGFR<60ml/dk/1.73m?, EF<%40 yada konjestif kalp yetersizligi varligi, erken dénem post-MlI
angina varligi, GRACE skoru 109< ve <140, yakin déonem de PKG, gecirilmis Koroner arter
by-pass greftleme (KABG) veya yinelenen semptomlar yada non-invaziv testlerde iskemi

gosterilmesi (Kanut diizeyi A)
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2.7.6 Miyokardiyal Reperflizyon

Koroner akimin yeniden saglanarak miyokardiyal hiicre 6liimiinii dnlenmesinde en
onemli parametreler iskeminin siiresi ve siddetidir. Klinik ¢aligmalarda koroner akimin erken
saglanmasi ile sistolik ve diyastolik fonksiyonlarin daha iyi korundugu, mortalitede 6nemli
azalma oldugu goriilmistiir (115). Sol ventrikiil fonksiyonunun korunmasinda 6nemli olan
diger bir etken mevcut olan kollateral akimdir. Ozellikle semptomlarin baslangicindan iki
saati gecmis hastalarda miyokard hiicre Sliimiinii azaltarak onemli bir gorev iistlenmektedir
(116). Basarili reperfiizyon sonrasi, kalici hiicre hasari olmadig1 durumlarda da miyokardiyal
kasilma kusuru gozlenebilir. Iskemi sonras1 goriilen bu fenomene “miyokardiyal stunning™
denir (117). Reperfiizyon tedavileri risk altindaki miyokardin kurtarilmasi amaciyla uygulansa
da bazen islem sirasinda canli olan hiicrelerin 6liimiiyle sonu¢lanir. Bu duruma reperfiizyon
hasar1 (miyokardiyal hasar) denir. Reperfiizyon hasarindan korunmak i¢in mikrovaskiiler
biitiinliigli koruyacak tedaviler denenebilir. Bunlar antitrombositer ilaglar ve antitrombin

tedaviler olup ateroembolik artiklarin embolizasyonunu 6nlemek i¢in kullanilirlar (118,119).

Yasam siiresinin uzamasi ve ventrikiil fonksiyonunun korunmasi, yalniz infarkt
alaninin basarili erken reperfiizyonu ile kisitlanmasma bagli degildir. Deneysel ve klinik
calismalarda koroner arter acikliginin saglanmasi ile ventrikiiliin yeniden sekillenmesi
(remodeling), kollateral akimin artirilmasi, sistolik ve diyastolik fonksiyonun iyilesmesi,
elektriksel aktivitenin stabilitesinin saglanmasi ve uzun donem mortalitede azalma gibi bir¢ok
yarar1 gosterilmistir. Ayrica ge¢ reperfiizyon ile vaskiiler ¢ati olusumu saglanir ve boylelikle

infarkt alaninin artmasi ve ventrikiiler anevrizmaya gidis engellenir (120).

Reperfiizyon rejimlerindeki gelismeler ve normal epikardiyal akim saglanmasina
ragmen AMI’da esas amag¢ miyokardiyal perfiizyonun yeniden saglanmasidir. Miyokard
perfiizyonu i¢in okliide arterde akimin yeniden restore edilmesi gereklidir. Bununla beraber
TIMI III koroner akim saglanan birgok hastada yeterli mikrovaskiiler perfiizyon
saglanamamaktadir. Patofizyolojik olarak, koroner arterde ileri dogru akim saglanmasina
ragmen miyokard dokusunda yeterli perfiizyonun saglanamamasi durumu no-reflow olarak
tanimlanmaktadir (121). Anjiyografik olarak disseksiyon, trombis, spazm veya yuksek
dereceli rezidiiel stenoz gibi faktorler olmadan koroner akimin aniden kesilmesi (TIMI 0-1)
“no-reflow” olarak kabul edilirken akimda daha az bozulma (TIMI 2) genellikle yavas akim

olarak tanimlanir (122).

Epikardiyal koroner okliizyonun giderilmesine ragmen bazi hastalarda kan akimi
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yavagslayabilir veya hi¢ olmayabilir. Koroner kan akimi paternini tanimlamak i¢in kullanilan

TIMI akim siniflamasi yontemi ile miyokard perfiizyonundan ziyade epikardiyal kan akimi
degerlendirilmektedir (Tablo 10) (123).

Tablo 10. TIMI akim simiflamasi

TIMI O | Distal akim, perfiizyon yoktur

TIMI 1 | Distal akim var ancak distal koroner yatak tam dolmuyor: penetrasyon var, perfizyon
yoktur.

TIMI 2 | Kontrast madde distal koroner yatagi tam olarak dolduruyor, ancak opak maddenin dolus

ve yikanmasi normal koroner artere gore daha yavastir.

TIMI 3 | Kontrast maddenin distal koroner akimi doldurma ve yikanma hizi normal koroner arter ile

aynidir.

TIMI akim smiflamasinin degerlendirilmesinde filmi okuyanlar arasinda belirgin
uyum sorunu oldugu i¢in TIMI kare (frame) sayis1 (TKS) yonteminin kullanilmasinin daha
dogru olacag ileri siiriilmektedir. Bu yontemde opak maddenin koroner artere girisinden
belirli distal alanlara ulagmasina kadar gegen kare sayisi hesaplanmaktadir. Diger bir
anjiyografik yontem miyokardiyal “blush grade” (MBG) ile anjiyografide tek tek
gorintilenemeyen kiiciilk damarlarin opak madde ile kontrast yogunluguna gore

goriintiilenmesi degerlendirilir.

Tablo 11. Miyokardiyal Blush Grade akim simiflamasi

MBG 0 | Kontrast tiillenmesi yok

MBG 1 | Kontrast tiillenmesi minimal

MBG 2 | Kontrast tiillenmesi orta derecede

MBG 3 | Kontrast tiillenmesi normal bolge ile ayn

Koroner arterlerin agik olmasi ve TIMI 3 akim saptanmasi doku seviyesinde
perflizyonun saglandigi anlamina gelmemektedir. Kontrast ekokardiyografi ve pozitron
emisyon tomografisi (PET) ile yapilan ¢alismalarda TIMI 3 koroner akim saglanan hastalarin

ticte birinden fazlasinda doku perfiizyonunun yeterli olmadigi gosterilmistir (124-126).
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Normal miyokardiyal perfiizyonun saglanmasina iki 6nemli neden engel teskil etmektedir.

Bunlardan birincisi no-reflow fenomenidir. ikinci neden ise reperfiizyon hasaridir (127).

Semptomlarin baglamasi ile reperfiizyon arasindaki siirenin uzamasi, ileri yas, genis
anteriyor MI, disiik kan basinci ve preinfarktiis anginanin olmamasi MKE' de perfuzyon
kusuru saptanmasi ile iliskili bulunmustur (128-130). Miyokard kontrast ekokardiyografi no-
reflow saptanan hastalarda intrakoroner Doppler akim hizlari, erken sistolik retrograd akim,
yiiksek diyastolik deselerasyon hizi ve daha diisiik koroner akim rezervi gibi karakteristik
ozellikler sergilemektedir (128-130).

Perfiizyon kusurlar1 sintigrafik yontemlerle de gosterilebilir. PET miyokard
metabolizmasinin degerlendirildigi referans yontemlerdendir. Ancak pahali olmasi nedeniyle
giincel pratikte mikrosirkiilasyonun saglam olma prensibini kullanan talyum miyokard
perflizyon sintigrafisi kabul gdrmektedir. Manyetik rezonans gorintilemede kontrast

enjeksiyonundan 1-2 dakika sonraki hipoenhasman no-reflow alanlarini gosterir (131).
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3 GEREC VE YONTEM

Bu caligma Bagcilar Egitim ve Arastirma Hastanesi Acil Servisi’nde etik kurul onay1
alindiktan sonra gergeklestirildi. Calisma geriye doniik (retrospektif) olarak planlandi. 1 Ocak
2015 — 31 Aralik 2015 tarihleri arasinda acil serviste myokard infarktiisii tanis1 konulmus ve
acil Koroner Anjiografiye alinmis hastalar ¢alismaya dahil edildi. Hastane kayit sisteminde
verileri eksik olan, arsivde hasta dosyasi bulunmayan hastalar c¢alisma dis1 birakildi.
Hastalarin yasi, cinsiyeti, komorbid hastaliklari, acil serviste yuklenen antitrombotikler
(P2Y 12 Antagonisti) kaydedildi. Anjiografi kayitlar1 izlendi; enfarktan sorumlu arter, trombus
grade, islem oncesi ve sonrast TIMI akim derecesi, islem Oncesi ve sonrasi Blush grade

hesaplandi. Tekrarlayan stent trombozu ve hastane i¢i mortalite durumlari incelendi.

Hastalar acil serviste anamnez, fizik muayene ve tani sonrasit yiiklenen

antitrombotiklerin ¢esidine gore gruplara ayrildi ve sonuglari karsilastirildi.

Verilerin analizi SPSS for Windows 17.0 paket programinda yapilmistir. Tanimlayici
istatistikler kesikli sayisal degiskenler icin ortalama+standart sapma olarak yapilmis olup,
kategorik degiskenler kisi sayisi ve yiizde (%) olarak gosterilmistir. Sayisal verilerin ikili
kategorili gruplar arasindaki karsilastirmalarda Mann-Whitney U testi kullanilmistir.
Kategorik verilerin karisilastirilmasinda Ki-Kare testi kullamilmustir. Istatistiksel anlamlilik
diizeyi p<0.05 olarak kabul edilmistir. Gruplar arasindaki karsilastirmalar %95 giiven

araliginda yapilmistir.
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4 BULGULAR

Hastanemiz bilgi-islem veri kayit sisteminde 1 Ocak 2015 — 31 Aralik 2015 tarihleri
arasinda 3259 hastaya anjiyografi yapildigi, bunlar i¢inde 442 hastaya acil koroner anjiografi
yapildigi saptandi. Bu hastalardan hastane kayit sisteminde verileri eksik olan 35 hasta ve
arsivde hasta dosyast bulunmayan 3 hasta ¢alisma dis1 birakildi. Calismaya toplamda 404
hasta dahil edildi. Acil serviste hastalardan %65.3’Une (n=264) ilag yiiklemesi yapilmamusti;
%25.0’ine (n=101) 600 mg klopidogrel, %7.4’tne (n=30) 180 mg ticagrelor ve %2.2’sine
(n=9) 60 mg prasugrel yliklemesi yapilmisti.

Calismaya dahil edilen hastalarin yas ortalamasi 56.6+13.3 yil idi. Hastalarin
%75.7°si (n=306) erkek idi. Erkeklerin yas ortalamasi 54.4+12.2 yil ve kadmlarin yas
ortalamasi 65.2+13.9 yil olarak tespit edildi. Kadinlarin yas ortalamasi anlamli olarak
erkeklerin yas ortalamasindan biiyiik idi (p<0.001). Kadin ve erkeklerin yas dagilimi Sekil

5’te gosterilmigtir.

Cinsiyet
Kadin Erkek
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Sekil 5. Hasta yaslarinin cinsiyete gore dagilimi
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Hastalarin komorbid hastaliklar1 Sekil 6’te gosterilmistir. En sik KAH goriilmekte,
bunu DM ve hipertansiyon (HT) izlemekteydi. Sekil 6’te hastalarin komorbid hastalik

dagilimi gosterilmistir.

20.5%

90 -+
80 -
70 -
60 -
50 -
40 -
30 -

20 - .
10 1.2%

0 - e
DM HT HL KKY KAH

Yizde 16.8% 15.3% 1.2% 1.2% 20.5%
Sayi 68 62 5 5 83

16.8%
15.3%

1.2%

*DM: Diabetes Mellitus, HT: Hipertansiyon; HL: Hiperlipidemi; KKY: Konjestif Kalp Yetmezligi; KAH: Koroner Arter
Hastalig1

Sekil 6. Hastalarin komorbid hastahklarinin dagilim

Hastalarin  %75.7’sine  perkitan trasnkoroner anjiyografi (PTCA) + Stent

uygulanmistir; %]1.7’sine ise tedavisiz izlem karar1 verilmistir (Sekil 7). Hastalarin 7°sinde
hi¢bir islem yapilamadan exitus goriilmiis, 8’ine ise PTCA + Stent islemi uygulanmig ve takip

sirasinda exitus goriilmiistiir.

350 - 75.7%
300 -
250 A
200 -
150 -
100 - 10.6% 10.1%
o = heed
0 K k il
Tedavisiz izlem Sadece medikal izlem PTCA + Stent onsey ara-m e
cerrahi
Yuzde 1.7% 10.6% 75.7% 10.1%
Sayi 7 43 306 41

Sekil 7. Hastalarin sonuclanma durum sikhgi

29




Hastalara acil serviste ilk bagvuru sirasinda ylikleme tedavisinin yapilma durumunda

bakildiginda hastalarin %65.3’{ine basvuru sirasinda acil serviste yiikkleme yapilmadig: tespit

edilmistir (Sekil 8).

300 -
65.3%
250 A
200 -
150 -~
25.0%
100 -~
>0 1 7.4%
2.2% i
0 - : . :
Yiikleme tedavisi yok Klopidogrel Prasugrel Ticagrelor
Yiizde 65.3% 25.0% 2.2% 7.4%
Sayi 264 101 9 30

Sekil 8. Acil serviste yiikleme tedavisi yapilma durumu

Acil serviste yilikleme yapilma durumunda gore hastada yapilan islem veya sonug
kararinin dagilimi Sekil 9°da gosterilmistir. Tiim ilag gruplarinda ve ylikleme yapilmamis olan
hastalarda en fazla PTCA + Stent islemi yapilmistir. Bunun yanisira konsey karari ile CABG
yapilma karar1 en fazla acil serviste yiikleme yapilmamis hasta grubunda tespit edildi

(%14.3). Prasugrel verilen hastalarda ya PTCA + Stent ya da medikal izlem karar1 verilmisti.
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100% -~

90% -

80% -

70% -

60% -

50% -

40% -

30% -

20% -

10% -

0% -

Y;(S:I(:s;nrsls Klopidogrel Prasugrel Ticagrelor
PTCA+Stent 72.1% 89.0% 88.9% 76.7%
Konsey karari CABG 14.3% 3.0% 0.0% 3.3%
Medikal izlem 12.4% 5.0% 11.1% 16.7%
Tedavisiz izlem 1.2% 3.0% 0.0% 3.3%

M PTCA+Stent
i Konsey karari CABG
H Medikal izlem

H Tedavisiz izlem

Sekil 9. Acil serviste yiikleme yapilma durumunda gore sonu¢ dagilimi

HL ve KKY olan hastalarda acil serviste yiikkleme ya hi¢ tercih edilmemis ya da

klopidogrel yiklemesi tercih edilmistir. Yeni nesil prasugrel veya ticagrelor iki durumda da

tercih edilmemistir.
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Sekil 10. Komorbid hastahga gore acil servsite yiikleme yapilma durumu

Stent trombozu hastalarin %5.7’sinde (n=17) goriilmiistiir. Stent trombozu olan ve
olmayan hastalarin yaslar1 benzerdi; ayrica cinsiyetleri de benzerdi (p degerleri sirasi ile 0.539
ve 0.540). Ayrica ko-morbid hastaliklara bakildiginda DM, HT, HL, KKY ve mortalite orani
stent trombozu olan ve olmayan hastalarda benzerdi (p degerleri sirasiyla 0.480, 0.254, 0.210,
0.774, 0.518). Daha 6nce KAH 6ykisu olan hastalarda stent trombozu %12.1 iken, oykdsu
olmayanlarda bu oran %4.2 idi; daha 6nce KAH 0ykiisu olanlarda stent trombozu daha
yiiksek oranda goriilmistii (p=0.029). Stent trombozu DM 6ykiisti olanlarda %4.5, HT da
%10.3, HL’de %25, KAH o6ykiisii olanlarda %12.1 olarak tespit edildi.
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Hastalarin %3.7°sinde (n=15) exitus gerGeklesmistir. Yiikleme yapilmayanlarda
mortalite %4.2, ylikleme yapilan hastalarda ise mortalite %2.9 idi. Ancak bu fark istatistiksel
olarak anlamli degildi (p=0.508). Yiikleme yapilma durumu ilag¢ cesitleri ile birlikte
degerlendirildiginda acil serviste ylikleme yapma durumu ile mortalite arasinda iliski yoktu

(p=0.881).

Tablo 12. Hastalara acil serviste yiikleme yapilma durumuna gore mortalite dagilim

Acil Serviste Mortalite

Yok Var p
YUkleme tedavisi yok 253 (%95.8) 11 (%4.2)
Klopidogrel 98 (%97.0 3 (%3.0
pidog (%97.0) (%3.0) 0,881
Prasugrel 9 (%100) -
Ticagrelor 29 (%96.7) 1 (%3.3)

Caligma hastalarina yapilan anjiyografide enfarkttan sorumlu damarda tespit edilen
trombiis grade dagilimi Sekil 11°de gosterilmistir. En sik Grade II trombiis en az ise Grade I

trombiis tespit edilmisti.

160 +
45.9%
140
120
100
80
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Sekil 11. Hastalarin anjiyografi sirasinda tespit edilen Trombus Grade sikhig

33



Sekil 12°de acil serviste yapilan yiiklemenin durumuna gore Trombiis Grade
yiizdelerinin dagilim1 gosterilmistir. Trombiis Grade ile acilserviste yapilan yiikleme arasinda

istatistiksel bir iligki saptanmadi (p=0.815).

120.0%
100.0%
80.0%
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20.0%
.0%
Yikleme tedavisi yok Klopidogrel Prasugrel Ticagrelor

Sekil 12. Acil serviste yiikleme yapilan hastalarin Trombiis Grade yiizdeleri

Sekil 13’te Trombiis Grade’e gore sonug yiizdelerinin dagilimi gosterilmistir.
Trombiis grade ile sonug¢ arasinda istatistiksel bir iligki yoktu (p=0.184). Tedavisiz izlem

karar verilenlerin tamami Trombis Grade 2 idi.
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Sekil 13. Sonuca goére Trombis Grade yuzdeleri
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Sekil 14°te TIMI akim derecesinin islem 6ncesi ve sonrasindaki sikligi gésterilmistir.
Islem 6ncesi TIMI akimderecesi “0” olan hastalar %71.4 oraninda iken islem sonrasi bu oran
%2’ye diismiistiir. Islem ncesi TIMI akim derecesi “3” olan hastalar %17.1 oraninda iken

islem sonrasi bu oran %82.2°ye ¢cikmistir.

islem Oncesi % W islem Sonrasi %

90.0% - 82.2%
80.0% - 71.4%
70.0% -
60.0% -
50.0% -
40.0% -
30.0% -
20.0% -
10.0% - 2.0%

0.0% T

TIMI Akim Derecesi

Sekil 14. Islem 6ncesi ve sonrasi TIMI akim derecesi yiizdeleri

Sekil 15°te Blush Grade islem 6ncesi ve sonrasindaki sikhigi gosterilmistir. Islem
oncesi Blush Grade “0” olan hastalar %77.6 oraninda iken islem sonrast bu oran %6.9’a
diismiistiir. Islem 6ncesi Blush Grade “3” olan hastalar %6.6 oraninda iken islem sonrasi bu

oran %52.1°e ¢ikmustir.

islem Oncesi %  Hislem Sonrasi %

90.0% -
80.0% -
70.0% -
60.0% - 53.1%
50.0% -
40.0% -
30.0% 25.2%
20.0% -
10.0% -
0.0% -

77.6%

Blush Grade

Sekil 15. Islem 6ncesi ve sonrasi Blush Grade yiizdesi
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Acil serviste yapilan yiikleme durumuna gore islem Oncesi ve sonrast TIMI skor
ortalamalar1 Tablo 13’°de verilmistir. Islem oncesi tiim gruplarda TIMI akim derecesi benzerdi;
ayni sekilde tiim gruplarda islem sonrasi TIMI skorlart da benzerdi (p degerleri sirast ile 0.135
ve 0.979). Ayrica tiim yiikleme durumlarinda islem sonrast TIMI akim derecesi islem
oncesine gore daha yiiksek degerde idi (Tablo 13). Ayrica Tablo 14°te TIMI akim skorunun

islem sonrast dagilimi acil serviste yikleme durumuna gore dagilimi gosterilmistir.

Tablo 13. Acil serviste yapilan yiikleme durumuna gore islem oncesi ve sonras1 TIMI

akim derecesi

Islem 6ncesi Islem sonrasi

TIMI akim TIMI akim
Acil serviste yapilan yiikleme durumu derecesi derecesi P
Y uikleme tedavisi yok 0.68+1.17 2.75+0.64 <0.001
Klopidogrel 0.78+1.21 2.77+0.52 <0.001
Prasugrel 1.29+1.38 2.86%0.38 0.041
Ticagrelor 0.30+0.88 2.83+0.39 <0.001

p 0.135 0.979

Tablo 14. Acil servis yiikleme durumuna gore islem sonrasit TIMI akim derecesi dagilim

Islem sonras1 TIMI akim derecesi

Acil servis yukleme tedavisi 0 1 2 3
Y Ukleme tedavisi yok 5 (%2.7) 5 (%2.7) 22 (%11.8) 154 (%82.8)
Klopidogrel 1 (%1.1) 1(%1.1)  15(%17.0) 71 (%80.7)
Prasugrel - - 1(%14.3) 6 (%85.7)
Ticagrelor - - 4 (%17.4) 19 (%82.6)
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Acil serviste yapilan yiikleme durumuna goére islem oncesi ve sonrasi Blush Grade
ortalamalar1 Tablo 15’te verilmistir. islem 6ncesi tiim gruplarda Blush Grade benzerdi, benzer
sekilde tiim gruplarda islem sonrast Blush Grade benzerdi (p degerleri sirasi ile 0.188 ve
0.873). Ayrica tim yilikleme durumlarinda islem sonrasi Blush Grade islem Oncesine gore
daha yiiksek degerde idi (Tablo 15). Ayrica Tablo 16’da Blush Grade islem sonrasi dagilimi

acil serviste yukleme durumuna gore dagilimi gosterilmistir.

Tablo 15. Acil serviste yapilan yiikleme durumuna gore islem oncesi ve sonrasi Blush

Grade

Islem 6ncesi Islem sonrasi
Acil serviste yapilan yiikleme durumu  Blush Grade Blush Grade P
YUkleme tedavisi yok 0.45+0.92 2.27+0.96 <0.001
Klopidogrel 0.50+0.92 2.19+0.93 <0.001
Prasugrel 1.00+1.41 2.29+0.95 0.038
Ticagrelor 0.22+0.74 2.26+0.96 <0.001
p 0.188 0.873

Tablo 16. Acil servis yiikleme durumuna gore islem sonrasi Blush Grade dagilimi

Islem sonras1 Blush Grade

Acil servis yukleme tedavisi 0 1 2 3
Y ukleme tedavisi yok 15 (%8.0) 22 (%11.8) 48 (%25.7) 102 (%54.5)
Klopidogrel 5 (%5.7) 16 (%18.2) 24 (%27.3) 43 (%58.9)
Prasugrel - 2 (%28.6) 1(%14.3) 4 (%57.1)
Ticagrelor 1 (%4.3) 5 (%21.7) 4 (%17.4) 13 (%56.5)
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5 TARTISMA

Myokard infarktusi (MI) yas ile birlikte artis gostermesi birgok ¢alismada
desteklenmistir. Fuster ve ark.’nin 1992 yilinda yayinlamis olduklari c¢aligmada angina
prevalansi her iki cinsiyette de yasla beraber yiikselme gostererek, kadinlarda 45-64 yaslar
arasinda %5-7 iken 65-84 yaslar1 arasinda %10-12’ye, erkeklerde 45-64 yaslari arasinda %4-7
iken 65-84 yaslar1 arasinda %12-14’¢ ¢ikmaktadir (36). Rittersma ve ark.’nin 2005 yilinda
yayinlanan ¢alismalarinda ve Stone ve Ark.’nin 2004 yilinda yaymlanmis olan ¢aligmalarina
gore orta yasl kadinlarda angina siklig1 erkeklerden ¢oktur. Bu durum olasilikla kadinlarda
islevsel koroner arter hastaligi ornegin mikrovaskiiler anjina prevalansinin daha yiiksek
olmasi ile iliskili olup ileri yaslarda bu durumun tersine donmesinden kaynaklanmakta oldugu
vurgulanmaktadir (37,38). Bizim calismamizda erkeklerin yas ortalamasi 54.4+12.2 yil,
kadinlarin yas ortalamasi 65.2+13.9 yil olarak tespit edilmistir. Kadinlarin yas ortalamasi
belirgin olarak erkeklerin yas ortalamasindan biiyiik idi. Bizim g¢alisma verilerimiz 6nceki
yapilmis ¢alismalar ile 6zellikle ileri yastaki kadinlarda anjina daha sik goriilmesi nedeni ile
farklilik gostermektedir. Diger taraftan 2016 yilinda yaymlanmis olan Matsis ve ark.’nin
caligmasinda da bizim calisgmamiza benzer sekilde erkeklerde daha geng yaslarda goériilmesine
ragmen kadinlarda daha ge¢ yaslarda goriilmekte oldugu belirtilmistir (132). Bu sonug yas ve
cinsiyete ait verilerin yillar igerisinde degisebilecegini, 6zellikle son yillarda bu dagilimin
degistigini gostermektedir. Bunun yanisira tim popiilasyonda MI halen erkeklerde daha sik
gorilmektedir. Nitekim bizim ¢alismamizda hastalarin %75.7°si (n=306) erkek idi. Matsis ve
ark.’nin ¢alismasinda da MI hastalarinin %72.4’tiniin erkek oldugu bildirilmistir (132).
Ulkemizde yapilan Aygll ve Ark.’nin ¢alismasinda da benzer sekilde genel olarak erkeklerde
MI goriilme sikliginin fazla olmasinin yaninda yas artisi ile birlikte kadinlarda goriilme sikligt

da atig gostermektedir ve bizim ¢alismamiz ile benzer sonuglar vermektedir (133).

Hastalarin komorbid hastaliklarindan en sik KAH, DM ve HT izlemekteydi.
Calismamizda KAH oykiisii %20.5, DM %16.8, HT %15.3 oraninda tespit edilmisti. Stent
trombozu hastalarmizin %5.7°sinde (n=17) goriilmiistiir. Stent trombozu olan ve olmayan
hastalarin yaslar1 benzerdi; ayrica cinsiyetleri de benzerdi. Komorbid hastaliklara bakildiginda
DM, HT, HL, KKY ve mortalite orani stent trombozu olan ve olmayan hastalarda benzerdi.
Stent trombozu DM Oykisi olanlarda %4.5, HT’da %10.3, HL’de %25, KAH 6ykusu
olanlarda %12.1 olarak tespit edildi. Yapilan bir¢ok klinik ¢alismada HT, DM, HL ve KAH

myokard infarktiisiinde risk faktorii olarak bildirilmesinin yaninda siklik yiizdeleri ¢alismanin
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yapildig1 bdlge ve merkeze gore degisiklikler gosterebilmektedir. Ornegin, Van Werkum ve
ark.’nin yaptigi calismada ilag kapli olan ve olmayan stent tiplerinde tromboz riskleri
karsilastirildiginda DM 6ykiisii olanlarda tromboz ilag kapli stentlerde %22.3, diger stentlerde
%13.6 oraninda tespit edilmis, DM 0Oykiisii olan hastalarda ila¢ kapli stentlerde daha fazla
oranda stent trombozu goriilmiis; HT Oykiisii olanlarda tromboz ila¢ kapli stentlerde %45.2,
diger stentlerde %42.6 oraninda tespit edilmis, her iki oran benzer bulunmus; HL’de tromboz
ilag kapli stentlerde %52.4, diger stentlerde %44.3 oraninda tespit edilmis, HL dykiisii olan
hastalarda ilag kapli stentlerde daha fazla oranda stent trombozu goriilmiis; KAH oykiisii
olanlarda tromboz ila¢ kapli stentlerde %29.4, diger stentlerde %20.5 oraninda tespit edilmis,
KAH oykiisii olan hastalarda ilag kapli stentlerde daha fazla oranda stent trombozu
goriilmiistiir (134). Ulkemizde Aygil ve ark.’nin yaptigi ¢alismada DM %21, HT %35
oraninda bildirilmistir (133).

Acil serviste antitrombotik ila¢ yiikleme durumunun komorbid hastaliklara gore
dagilimina bakildiginda prasugrel’in sadece KAH oldugu bilinen hastalarda tercih edildigini,
bunun haricinde diger komorbid durumlarin higbirisinde tercih edilmedigi goriilmektedir.
Ayrica tiim komorbid durumlarda acil serviste antitrombotik yiikleme yapilmama durumunun
tim komorbid hastaliklarda %50’den fazla oldugu goriilmektedir. En fazla antitrombotik ilag
yiilkleme yapilmama durumu hipertansif hasta grubunda goriilmektedir. Bunun kanama
riskinin artmasi nedeniyle koroner anatominin goriilmesi sonrasinda yiikkleme yapilma tercihi

oldugu diisiintildii.

Calisma hastalarimizin 7’sinde higbir islem yapilamadan exitus goriilmiis, 8’ine ise
PTCA + Stent islemi uygulanmig ve takip sirasinda exitus goriilmiistiir. Calismamizda
mortalite oram1 %3.7 olarak tespit edilmis olup ve sadece hastanede islem sonrasi mortaliteye
baktigimizda bu oran %1.98 oldugu goriilmiistiir. Hastalarin %3.7’sinde (n=15) exitus
gerceklesmistir. Yiikleme yapilmayanlarda mortalite %4.2, yiikleme yapilan hastalarda ise
mortalite %2.9 olarak saptanmis olup mortalite yoniinden gruplar arasinda anlamli fark
saptanmamistir. Yiikleme yapilma durumu ilag gesitleri ile birlikte degerlendirildiginda acil
serviste ylkleme yapma durumu ile mortalite arasinda istatistiksel olarak anlamli iliski
goriilmemistir. Bu konuda diinyada yapilmis en biiyiik klinik ¢aligmalardan birisi olan
TEKHARF taramasinin 25 yillik degerlendirilmesinde 6liim hizi her yil 1000 kiside 11.4
olarak belirlenmistir (%1.14) (135). TEKHARF c¢alismasinda mortalite tiim kalp
hastaliklarinin  kapsamakta olup bizim c¢alismamiz sadece hastane i¢i mortaliteyi

yansitmaktadir. 1991 yilinda ¢cok merkezli olarak 5839 hastanin dahil edildigi bir ¢aligmada
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myokard infarktiisiine bagli hastane i¢i mortalite %17.6 oranlarinda iken 2016 yilinda 322.523
hastanin dahil oldugu genis bir calismada obstriiktif koroner arter hastaliklarinda hastane ici
mortalite %2.9 ve non-obstriiktif koroner arter hastaliklarinda bu oran %l.1 olarak
bildirilmistir (136,137). Gelisen teknoloji, cihaz ve tekniklerin hastane i¢i 6liim oranlarinda

azalmada etkili olmus olabilecegi diistiniildii.

Klopidogrel ¢cok uzun yillar P2Y 12 antagonisti olarak akut myokard enfarktiisiinde
ilk bagvuruda yiikleme tedavisi ve sonrasinda stent iglemi yapilmis hastalarda veya aspirin
direnci olan hastalarda idame tedavide kullanmilmistir. Son yillarda ticagrelor ve sonrasinda
prasugrel ayni amag ile iiretilmis iki tedavi olarak karsimiza ¢ikmistir. Klopidogrele gore hem
ticagrelor hem de prasugrel igin yas, kilo, gecirilmis hastalik ve akut koroner sendrom tipine
gore belirli kisitlamalar1 oldugundan halen klopidogrel biiyiik oranda kullanilmaya devam
etmektedir. Bizim ¢alismamizda da acil serviste hastalarin %65.3°Une herhangi bir yikleme
yapilmamis olmasiin yaninda %25’ine klopidogrel yiiklemesi yapilmisti, bunu sirasiyla
ticagrelor (%2.2) ve prasugrel (%7.4) izlemektedir. Calismanin yapildig: klinikte hastalar ¢ok
hizli bir sekilde primer koroner girigim iinitesine alindigindan hastalara koroner anjiyografi
goriildiikten sonra P2Y12 yiikleme tedavisinin yapilmasit uygun goriilmektedir. Yikleme
yapilmamis hasta grubunun g¢alismamizda yiikleme yapilan hastalara gore yuksek oranda

olmasinin bu sepebten oldugu diistiniildii.

Calisma hastalarina yapilan anjiyografide enfarkttan sorumlu damarda en sik Grade
IT trombiis en az ise Grade I trombiis tespit edilmisti. Trombiis Grade ile acilserviste yapilan
yiikleme arasinda istatistiksel bir iligki yoktu. Ayrica trombis derecesi ile sonug arasinda
istatistiksel bir iliski yoktu. Tedavisiz izlem karar1 verilenlerin tamami Trombiis Grade 2 idi.

Bu konuda karsilastirma yapilabilecek ¢alisma bulunamadi.

Calismamizda TIMI akim derecesinin islem oOncesi ve sonrasindaki siklig
belirlenmistir. islem 6ncesi TIMI akim derecesi “0” olan hastalar %71.4 oraninda iken islem
sonrast bu oran %2’ye diismiistiir. Islem 6ncesi TIMI akim de recesi “3” olan hastalar %17.1
oraninda iken islem sonrast bu oran %82.2°ye cikmistir. Acil serviste yapilan yiikleme
durumuna gore islem Oncesi ve sonrast TIMI skor ortalamalarna bakildiginda islem 6ncesi
tiim gruplarda TIMI akim derecesi benzerdi; ayn1 sekilde tiim gruplarda islem sonrast TIMI
skorlar1 da benzerdi. Ayrica tiim yiikleme durumlarinda islem sonrasit TIMI akim derecesi
islem Oncesine goére daha yiiksek degerde idi. Mont'Alverne-Filho JR ve ark. bizim
caligmamiza benzer sekilde klopidogrel, ticagrelor ve prasugreli karsilastirmislar ve islem

sonrast kombine TIMI Grade 3 ve Blush Grade 3 degerini klopidogrelde %52.3, prasugrelde
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%80.5 ve ticagrelorda %67.4 olarak tespit etmisler ve bu yiizdeler arasinda anlamli farkin

oldugunu belirtmiglerdir (142).

Calismamizda islem 6ncesi Blush Grade “0” olan hastalar %77.6 oraninda iken islem
sonrasi bu oran %6.9’a diismiistiir. Islem 6ncesi Blush Grade “3” olan hastalar %6.6 oraninda
iken islem sonrasi bu oran %52.1°e ¢ikmistir. Acil serviste yapilan ylikleme durumuna gore
islem Oncesi ve sonrasi Blush Grade ortalamalarina bakildiginda islem 6ncesi tim gruplarda
Blush Grade benzerdi, benzer sekilde tiim gruplarda islem sonrasi Blush Grade benzerdi.
Ayrica tim yiikleme durumlarinda islem sonrasi Blush Grade islem Oncesine gore daha
yiiksek degerde idi. Di Vito L ve ark. Blush Grade 3 olan hasta yiizdesini prasugrelde %73.3,
klopidogrelde %45.5 ve ticagrelorda %56.4 olarak tespit etmislerdi. Bizim ¢aligmamizda da
Blush Grade 3 klopidogrelde %58.9, prasugrelde %57.1 ve ticagrelorda %56.5 olarak tespit
edildi ve her {i¢ ilagta yiizdeler benzerdi. TIMI akim skoru da islem sonrasi her ii¢ ilacta
benzerdi; klopidogrelde 9%80.7, prasugrelde %85.7 ve ticagrelorda %82.6 olarak tespit
edilmistir. Perl L ve ark. nin yaptigi c¢alismada sadece prasugrel ile klopidogrel
karsilastirilmistir; prasugrelde islem sonrasi ortalama 2.94 ve klopidogrelde 2.84 olarak tespit
edilmistir ve aradaki farkin anlamli oldugu belirtilmistir (143). Perl ve ark. nin galismasinda
istatistiksel anlam olmasinin yanisira klinik anlamlilik agisindan iki deger birbirine ¢ok

yakindr.

Sonug olarak acil serviste yapilmis olan klopidogrel, prasugrel ve ticagrelor
yiiklemesinin islem sonrasi TIMI akim derecesi ve Blush Grade sonuglar1 benzerdi. Her Ug

ajanin da yiiklemesi esdeger oranda etkili bulunmustur.
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Cahsmanin Kisithhklar:

Calisma lokal olarak tek merkezli kiguk ve retrospktif olarak planlanmig bir
caligmadir. Her ne kadar bu calisma ileride yapilacak ¢ok merkezli ve/veya prospektif
caligmalara yol gosterici olsa da, calisma sonuclarinin topluma veya diger merkezlere

genellenmesi miimkiin degildir.

Hastalarin aspirin alip almaiklari, acil servis basvurusu ve Oncesinde aspirin alip
almadiklar1 kayit edilmemis oludugundan tiim hastalarin acil servis oncesi veya acil serviste

aspirin almis oldugu varsayildi.

En sik yiikleme klopidogrel ile yapilmisti, en az prasugrel kullanilmigti. Prasugrel’in
kisitliliklarinin fazla olmasi ve kanama riskinin yiiksek olmasindan dolay1 az tercih edildigi

disunulda.

Calismamizda acil serviste ila¢ yiklemesi yapilmayan hasta grubu cok yiiksek
seviyelerde tespit edilmistir. Caligmanin yapildigi merkezde koroner anjiyografiye hastanin
nakli ¢ok kisa siirede oldugundan hastanin koroner anatomisinin goriilmesi sonrasi yiikleme

tedavisinin secimi daha ¢ok tercih edilmektedir.
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