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KISALTMALAR

ABD : Amerika Birlesik Devletleri

ACC/AHA: Amerikan Kardiyoloji Koleji / Amerikan Kalp Cemiyeti

AF: Atriyal Fibrilasyon

AKS: Akut Koroner Sendrom

AME: Akut Miyokart Enfarktiisii

BNP: Beyin (B-tip) Natritiretik Peptid

CAPRIE: Clopidogrel versus Aspirin in Patients at Risk of Ischemic Events
CCS: Kanada Kardiyovaskiiler Cemiyeti

CK: Kreatin Kinaz

CK-MB: Kreatin Kinaz-MB

CLARITY TIMI-28: Clopidogrel as Adjuntive Reperfusion Therapy- thrombolysis In
CPR: Kardiyopulmoner Resusitasyon

CREDO: Clopidogrel for the Reduction of Events During Observation

cTnl : Kardiyak troponin-I

cTnT : Kardiyak troponin-T

CURE: Clopidogrel in Unstable Angina to prevent Rekurren Events
CURRENT OASIS 7: Clopidogrel Optimal Loading Dose Usage to Reduce Recurrent
CX: Sirkiimflex Arter

DM : Diabetes Mellitus

DMAH : Diisiik Molekiil Agirlikli Heparin

EF: Ejeksiyon Fraksiyon

EKG: Elektrokardiyografi

ESC : Avrupa Kardiyoloji Dernegi

FDA: Amerikan Gida ve ila¢c Kurulusu

GFR: Glomeruler Filtrasyon Hiz1

HbAlc: Hemoglobin Alc (Glikozillenmis Hemoglobin)



HDL.: Yiiksek Dansiteli Lipoprotein

HIT: Heparin Induced Trombositopeni

HL.: Hiperlipidemi

Hs CRP: Yiiksek Sensitif C-Reaktif Protein

HT: Hipertansiyon

ISAR CHOICE: Intracoronary tenting and Antithrombotic Regimen-ISAR
ISIS-2: Second International Study of Infarct Survival
IVUS: Intravaskiiler Ultrasonografi

KABG: Koroner Arter By-pass Greftleme

KAG: Koroner Anjiografi

KAH: Koroner Arter Hastalig1

KBY': Kronik Bobrek Yetmezligi

KKY': Konjestif Kalp Yetmezligi

LA: Sol Atriyum

LAD: Sol On Inen Arter

LDH: Laktat Dehidrogenaz

LDL: Diisiik Dansiteli Lipoprotein

LVED: Sol Ventrikiil Diyastol Sonu Cap1

LVEF: Sol Ventrikiiler Ejeksiyon Fraksiyonu
LVES: Sol Ventrikiil Sistol Sonu Cap1

MBG: Miyokardiyal Blush Grade

MCV: Ortalama Alyuvar Hacmi

MI: Miyokart Enfarktiisii

MPV: Ortalama Trombosit Hacmi

MRI: Manyetik Rezonans Inceleme

NSTEMI: ST Elevasyonsuz Miyokart Enfarktiisii

NT-proBNP: BNP’nin Oncii Hormonunun (proBNP) N-Terminal fragmani



NYHA: New York Kalp Birligi

OAK: Oral Antikoagulan

PAH: Periferik Arter Hastalig

PAMI: Stent-Primary Angioplasty in Myocardial Infarction
PCI-CLARITY: PC I- Clopidogrel as Adjuntive Reperfusion Therapy
PCI-CURE: Percutaneus Coronary Intervention - Clopidogrel in Unstable Angina to prevent
PKG: Perkiitan Koroner Girisim

PLATO: A Study of Platelet Inhibition and Patient Outcomes

RCA: Sag Koroner Arter

RDW: Alyuvar Dagilim Genisligi

r-PA: Reteplaz

STEMI: ST Elevasyonlu Miyokart Enfarktiisii

TFC: TIMI Flow Count (TIMI akim say1si)

TG: Trigliserid

TIMI: Thrombolysis in Myocardial Infarction

TIA: Transiskemik Atak

TTG: TIMI Trombiis Derecelendirme

t-PA: Doku Plazminojen Aktivatorii (Tissue plasminogen activator)

TRITON TIMI 38: Trial to asess Improvement in Therapeutic Outcomes by optimizing
platelet

UFH: Unfraksiyone Heparin

USAP : Kararsiz Anjina Pektoris

VKA: Vitamin K Antagonisti

VLDL: Cok Diisiik Dansiteli Lipoprotein

VWEF: Von Willebrand Faktor
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OZET

Amag

AKS patofizyolojisinde plak riiptiirii ve erozyonunu takiben damar liimeninde trombiis
gelismesi &nemli patofizyolojik sebeplerinden biridir. Intrakoroner trombiis miktar ile
hastane i¢i mortalite, sol ventrikiil fonksiyonu, no-reflow gelisimi arasinda iliski cesitli
calismalarda gosterilmistir. Intrakoroner trombiis derecelendirmesi icin TIMI (Thrombolysis
in myocardial infarction) Trombiis Grade skorlamasi, yaygin kullanilan yontemlerden biridir.
CHA,DS;-VASc skoru, nonvalvuler AF’li hastalarda kardiyoembolik riski 6ngérmede ve
antikoagiilan tedavi endikasyonunu belirlemede kullanilan basit, kolay hatirlanabilen,
gegerliligi kabul edilmis, pratik bir skorlama aracidir. CHA;DS,-VASc skorlamasinda
kullanilan parametreler ayn1 zamanda koroner arter hastaligi igin ortak risk faktorlerini de
icermektedir. Son zamanlarda, bu skorlama ile koroner arter hastalarinda AF olmaksizin
iskemik inme ve kardiyovaskiiler olaylarin 6ngordiiriiciisii oldugu cesitli ¢alismalarda
gosterilmistir. Bu ¢alismada, AKS ile bagvurup perkiitan koroner girisim yapilan hastalarda
CHA;DS,-VASc skoru ile TIMI Trombus derecesi arasindaki iliskinin incelenmesi

amaclanmustir.

Materyal ve Metod

Calismamiza Bagcilar Egitim ve Arastirma Hastanesi’ne Ekim 2016-Subat 2017
tarihleri arasinda AKS tanisiyla bagvurup perkiitan koroner girisim (PKG) yapilan ardigik 201
hasta alindi. Kanser, demans, ileri evre bobrek ve karaciger yetersizligi, AF, son bir hafta
icinde antikoagiilan ve/veya antitrombosit tedavi almakta olan hastalar ¢alisma dis1 birakildi.

Hastalar elektrokardiyografik (EKG) degerlendirme temel alinarak gore iki gruba ayrildi: ST-



yiikselmeli Miyokart infarktiisii - STEMI ve Israrct ST-yilikselmeli olmayan Miyokart
infarktlisii - NSTEMI. PKG yapilan hastalarin koroner anjiografi goriintiileri, hastalarin
klinigini bilmeyen iki ayr1 Kardiyolog tarafindan izlenerek, sorumlu lezyondaki trombiis yiikii
Gibson ve arkadaslarimin tanimladigi TIMI Trombus Grade skorlamasina gére hesaplandi.™®
TTG 4 ve 5 olan hastalar yiiksek yogunluklu trombiis grubunu, TTG 0-3 olan hastalar diisiik
yogunluklu trombiis grubunu olusturdu. Hastalarin demografik ve klinik 6zellikleri kaydedilip
CHA,DS,-VASc skorlamast yapildi. Calisma kesitsel gozlemsel prospektif ¢alisma olarak

tasarland1. Helsinki Bildirgesine uygun olarak tasarlandi, ¢alisma i¢in lokal bolgesel etik

komitesinden onay alindu.

Bulgular

Calismaya almman 201 hastanin ortalama yas1 58 olup, ¢cogunlugunu erkek cinsiyet
(%76) olusturmaktadir. Hastalarin %32’sinde DM, %45’inde HT, %22’sinde HL mevcut
olup, %54°ii sigara igmektedir. 9 hastada TIA/inme anamnezi mevcuttur. Diisiik TTG ve
Yiiksek TTG gruplarinin yas ortalamalar1 ve cinsiyet dagilimlar1 arasinda istatistiksel olarak
anlamli farklilik gozlenmemistir (p>0,05). DM ve HL Diisiik TTG grubunda, Sol ventrikiil
sistol sonu ¢ap1 ise Yiksek TTG grubunda fazla izlenmis olup, bu parametrelerin disinda
gruplarin demografik ve laboratuar 6zellikleri benzer izlenmistir. Tiim hastalarin %61’ine ve
Yiiksek TTG grubunun %77’sine STEMI tanis1 konmustur. Diisiik TTG grubunda NSTEMI
varligi, Yiksek TTG grubundan istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksek bulunmustur
(p=0,0001). Diisiik TTG grubunda CHA;DS,-VASc skoru ortalamasi 2.05+1.61, Yiiksek
TTG grubundaki CHA,;DS,-VASc ortalama ise 1.52+1.55 olup, istatistiksel olarak anlamlilik
saptanmistir (p=0,024). Diisilk TTG grubunda no-reflow varligi (TIMI 0-2), Yiiksek TTG
grubundan istatistiksel olarak anlamli derecede diisiik bulunmustur (p=0,0001). Yine Diisiik

TTG grubunda Gensini ortalamalari, Yiiksek TTG grubundan istatistiksel olarak anlamli



derecede diisiik bulunmustur (p=0,005). TTG degerleri ile CHA;DS,-VASC degerleri arasinda
negatif yonde istatistiksel olarak anlamli korelasyon gozlenmistir (r=-0,147 p=0,037). TTG
degerleri ile Gensini degerleri arasinda pozitif yonde istatistiksel olarak anlamli korelasyon
gozlenmistir (r=0,206 p=0,003). TTG degerleri ile TIMI degerleri arasinda negatif yonde

istatistiksel olarak anlamli korelasyon gézlenmistir (r=-0,326 p=0,0001).

TTG yiiksekligini etkileyen faktorleri belirlemek icin DM varligi, HL varligi, Bypass
varligi, MI Tipi STEMI, CHA;DS,-VASc, TIMI, Gensini, Killip smifi, LVES ¢ap1 ve MPV
degiskenleri ile Logistik Regresyon analizi yapilmistir. TTG yiiksekligini etkileyen faktorler
olarak DM varligi (p=0,023), MI Tipi STEMI (p=0,0001), No-reflow varligi (p=0,001),
Gensini yiksekligi (p=0,03), LVS buyiikligi (p=0,004) ve MPV disiikligi (p=0,013)

bulunmustur.

Sonuc¢

NSTEMI hastalarinda koroner arter hastaligi (KAH) icin geleneksel risk faktorleri
STEMI hastalarina oranla daha fazla izlenmektedir. Aynm1 sekilde NSTEMI hastalar1 daha
yasli, daha yaygin koroner arter hastaligina sahipler ve DM ve KBY gibi komorbid durumlara
daha sik rastlanmaktadir. Dolayisiyla, KAH risk faktorleri STEMI hastalarinda daha az
izlenmektedir. Calismamizda, Yiiksek TTG grubunda STEMI varligi (%77), disik TTG
grubundan daha yiiksek bulunmustur (p=0,0001). Diisiik TTG grubunda CHA,;DS,-VASCc
skoru ortalamasi (2,05+1,61), Yiiksek TTG grubundaki hastalardan (1,52+1,55) daha yiiksek
saptanmistir (p=0,024). Bu durum, ayn1 zamanda koroner arter hastaligi risk faktorlerini
iceren CHA,;DS,-VASc skorunu olusturan parametrelerin, STEMI hastalarinda daha az

siklikla goriilmesi nedeniyle agiklanabilir.

Daha once yapilan g¢alismalara benzer sekilde, Yiiksek TTG grubunda Gensini

ortalamalar1 ve no-reflow goriilme sikligi, Diisiik TTG grubundan daha yiiksek bulunmustur.



Tiim akut koroner sendrom hastalarinin alindigi, ileriye doniik yapilan calismamizda da
benzer sekilde Yiiksek TTG grubunda no-reflow sikligi, Diisitk TTG grubundan daha yiiksek
bulunmustur. No-reflow gelisen hastalarda sol ventrikiil sistolik ¢aplar1 artmakta ve
fonksiyonlar1 azalmaktadir. Bizim ¢alismamizda sol ventrikiil sistolik fonksiyonlar1 (LVEF)
gruplar arasinda fark izlenmemesine ragmen, Yiiksek TTG grubunda LVES ortalamalari
Diisik TTG grubundan yiiksek bulunmustur. Yiiksek TTG grubunda Killip ortalamalari,

Diisiik TTG grubundan yiiksek bulunmustur.

Sonu¢ olarak; AKS hastalarinda intrakoroner trombiis miktarin1 tahmin etmek igin

CHA,DS,-VASCc skoru kullanilabilir.



GIRIS

Akut koroner sendromlar (AKS) toplumda 6liim sebepleri arasinda ilk sirada yer almaktadir.
AKS patofizyolojisinde plak riiptiirii ve erozyonunu takiben damar liimeninde trombiis
gelismesi onemli patofizyolojik sebeplerinden biridir.? Intrakoroner trombiis miktari ile
hastane i¢i mortalite, sol ventrikiil fonksiyonu, no-reflow gelisimi arasinda iliski cesitli
calismalarda gdsterilmistir.® Intrakoroner trombiis derecelendirmesi i¢in TIMI (Thrombolysis
in myocardial infarction) Trombiis Grade skorlamasi, yaygin kullanilan yontemlerden
biridir.* Bu skorlamaya gore, lezyondaki trombiis yiikii TIMI ¢alisma grubunun tanimladig
sekilde derecelendirilmistir. Grade 0: Anjiyografik olarak trombiis yoklugu. Grade 1:
Anjiyografik muhtemel trombiis varligi (azalmis kontrast, hazy goriiniim, total okliizyon
bolgesinde diiz konveks kontiir veya diizensiz kontiir). Grade 2: Anjiyografik olarak kesin
trombiis varligi (trombiisiin en genis c¢api1 damar ¢apinin yarisindan kiigiik). Grade 3:
Anjiyografik olarak kesin trombiis varlig1 (trombiisiin en genis ¢ap1 damar ¢apinin yarisindan
biiyiik, 2 katindan kii¢lik). Grade 4: Anjiyografik olarak kesin trombiis varlig1 (trombiisiin en

genis ¢ap1 damar ¢apinin 2 katindan biiyiik). Grade 5: Trombotik total okliizyon.

Atriyal fibrilasyon (AF), atriyumda etkin kasilma olmaksizin diizensiz, 350-600/dakika olan
atriyal depolarizasyonla karakterize, elektrokardiyografi (EKG)’de kiiciik diizensiz ve
degisken atriyal amplitiid ve ritmi gosteren fibrilasyon dalgalar ile karakterize bir aritmidir.
Ik olarak 1909 yilinda Lewis tarafindan ‘[21n1m1ar1m1§t1r.5 AF en sik goriilen uzun siireli
kardiyak ritim bozuklugu olup vyas ile prevalansi artmaktadir.® AF’da inme, tromboembolizm,
kalp yetersizligi, yasam kalitesinde diisis ve bozulmus kognitif fonksiyonlar en 6nemli
morbidite ve mortalite nedenleridir. CHA;DS,-VASc skorlamasi atriyal fibrilasyon (AF)

hastalarinda embolizasyon riskini degerlendirmek igin gelistirilmis bir risk skorlama



sistemidir.” CHA;DS,-VASc skorlamasma gore C: Konjestif kalp yetmezligi; 1 puan H:
Hipertansiyon; 1 puan A: Yas (=75 yas 2 puan 65-74 yas arasi; 1 puan) D: Diyabetes
Mellitus; 1 puan S: Inme/Gegici iskemik atak; 2 puan VASc: Vaskiiler Hastalik (Gegmiste
yasanan miyokart enfarktiisii, periferik arter hastaligi, aort plagi; 1 puan) olarak
degerlendirilmektedir. Bu skorlamada kullanilan parametreler ayn1 zamanda koroner arter
hastalig1 icin ortak risk faktorlerini de icermektedir. Son zamanlarda yapilan c¢aligmalarda
CHA,DS,-VASc skoru, AF hastalarindaki kullanimina ek olarak, akut koroner sendromiu
hastalarda olumsuz prognostik gosterge olarak ileri siiriilmiis, koroner arter hastalarinda
hastahigin yaygnligi ile iliskili bulunmustur.® Keza ST yiikselmeli akut miyokart
enfarktiisinde, CHA,DS,-VASC skoru, koroner trombiis yiikii ile iliskili olan no-reflow
gelisimi i¢in bir prediktor olarak saptanmustir. Biz, bu ¢alismada AKS ile basvurup perkiitan
koroner girisim yapilan hastalarda CHA;DS,-VASc skoru ile TIMI Trombiis derecelendirme

ile yapilan intrakoroner trombiis yiikii arasindaki iliskiyi karsilastirdik.



GENEL BILGILER

Ateroskleroz

Ateroskleroz, aortadan epikardiyal koroner arterlere kadar degisen biiyiikliikte sistemik
arterlerin etkilendigi kronik bir hastaliktir. Ateroskleroz primer olarak tunica intimadan
baslar. Intima tabakasinin endotel ve subendotelyal bolgelerinde lipid birikimi, inflamatuar
hiicre infiltrasyonu ve degisik derecelerde fibrozis izlenir. Ateroskleroz daha c¢ok fokal
tutulum gosterir. Ancak ileri evrelerde gesitli lezyon tipleri bir arada goriilebilmektedir.
Aterosklerozun karekteristik 6zelligi, birbirinden ayr1 intimal plaklar seklindeki lezyonlardir.
Her plagin igerigi farkli olup, bazilarinda kollajen miktar1 daha fazla, bazilarinda ise hiicre
dis1 lipid miktar1 daha fazla izlenmektedir. Ateroskleroza bagli olarak gelisen klinik belirti ve
bulgular ise plak gelisimi, olgunlagmasi ve plak boyutunundaki artistan ziyade olusmus plagin
dejenerasyonu, plakta fissiir gelismesi, plak riiptiirii gibi plaga bagl komplikasyonlarla
iliskilidir.® Ayrica damar duvarmm lipid icerigine karsi verdigi inflamatuar cevap da

aterosklerotik plagin vazgec¢ilmez bir bilesenidir.

Aterosklerozun Histopatolojisi
Amerikan Kalp Cemiyeti Damar Lezyonlar1 Komitesi, aterosklerotik lezyonlarin ilerleme
stirecini  patolojik/klinik iligkili sekiz degisik sathaya ayiran bir smiflama sistemi

kullanmaktadir.**®

TIP 1 LEZYON: En erken lezyondur. Minér lipid birikimleri ve seyrek makrofaj képiik

hicreleri ile karakterizedir.

TIP 2 LEZYON: Makrofaj kopiik hiicreleri ¢cok sayida lipid damlaciklari ile doludur. Klasik
olarak yaglh cizgilenmeler olarak organize olmustur. Makroskopik olarak kan akimi yoniinii

takip eden sari ¢izgiler olarak goriiliir.



TIP3 LEZYON: Tip 2 ve Tip 4 arasinda ara lezyondur. Tip 2‘den ayirt edici 6zelligi kiigiik

ekstraselliiler lipid depositlerinin varligidir.

TiP4 LEZYON: Bu grupta ekstraselliiler lipid miktar1 artmis ve hiicreden yoksun bir
kolesterol deposu olusmustur. Lipid ¢ekirdegi, enflamatuar hiicreler tarafindan gevrelenmis ve
ince bir diiz kas hiicre tabakasi tarafindan kaplanmigtir. Klinik olarak sessiz olmalarina
ragmen IVUS (intravendz ultrasonografi), manyetik rezonans goriintiilleme, cok kesitli

bilgisayarlitomografi ile bu lezyonlarin taninmasi 6nem tegkil etmektedir.

TIP 5 LEZYON: Lipid ¢ekirdegini kaplayan fibroz dokuda artis ile karakterizedir. Kollagen
¢ogu zaman tip 5 lezyonun 6nde gelen 6zelligidir. Tip 5 lezyonlar cogunlukla ¢ok biiyiiktiir ve

bunedenle arterlerde remodelling ile kompanzasyon ger¢eklesemez, sonugta liimen daralir.

TIP 6 LEZYON: Trombotik deposit ve kanama iceren plaklardir. Bu lezyonlarin gelismesinin
temel nedeni plak yirtilmasidir ve subendotelyal fibroz dokuda fissiirler, erozyon ve

iilserasyonlar sik olarak gézlenir. Klinik semptom olmaksizin Tip 6 lezyon gelisebilir.

TIP 7 VE 8 LEZYONLAR: Lipid igermeyen ya da az miktarda lipit igeren, kalsiyum depozit
kitleleri iceren (tip 7) veya on planda kollajenden olusan (tip 8) ilerlemis lezyonlardir. Bu

lezyonlarin hastaligin son safhasini yansittigina inanilmaktadir.



Kopik Yagh  Orta dereceli Fibroz Komplike
hiicreleri ‘gizgilenme lezyon Aterom plak Lezyon/Riiptiir
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Endotel disfonksiyonu =———————————————p
1. dekaddan itibaren || 3. dekaddan itibaren 4. dekaddan itibaren

Diiz kas ve | ‘r Tromboz,

Blyiik dSlgide lipid birikimi nedeniyle biyiime kollajen Batnatam

Sekil - 1 Ateroskleroz siireci

Kardiyovaskiiler patolojinin lezyon siniflamasi ise daha basit sekildedir.
1-Yagh ¢izgilenmeler
2-Fibroz plaklar

3-Komplike lezyonlar

Yagh Cizgilenmeler

Yagl ¢izgilenmeler, aterosklerozun baslangig¢ lezyonlaridir. Intima icinde yer alan, lipid yiiklii
makrofajlar ve T lenfositten olusan immiinoenflamatuar bir reaksiyondur. Aterosklerozun en
erken lezyonu olan yagh ¢izgilenmelerin olusumuna, diisiik dansiteli lipoproteinlerin (LDL)
oksidatif modifikasyonu ve monosit kdkenli makrofajlarca endositozu sonras1 meydana gelen
kopiik hiicreler neden olmaktadir. Yagl c¢izgilenmeler, intimal kalinlasma bdlgelerinde

anatomik olarak saglam ancak fonksiyonu bozulmus aktif endotel katmani igerisinde gelistigi



ve intimal tabakay1 liimene dogru genisletmedigi igin belirtilere neden olmamaktadir. Insan
yagaminin erken donemlerinde bile aortada yagli ¢izgilenmelerin oldugu ve bu yagh
cizgilenmelerin olgun aterosklerotik plaga doniismesinde T hiiceleri ve makrofajlarin énemli

bir rolii oldugu gosterilmistir.*" %

T hiicreleri ve makrofajlarin aktive olmasiyla ortaya ¢ikan
immiin yanittan sorumlu antijen tam olarak anlagilamamistir. Diger yandan okside LDL ve

beta mikroglobulin gibi oto antijenlerin ve Chlamidia Pneumonicae gibi bazi

mikroorganizmalarin sorumlu olduguna dair ¢calismalar mevcuttur.

Aterosklerotik Plak

Aterosklerozun erken doneminde genellikle saglam olan endotel, enflamasyon nedeniyle
asiir ve trombositlerin basini ¢ektigi enflamatuar hiicreler aktive olarak sitokin ekspresyonu
yapmaya baslar. Bu enflamatuar yanit, diiz kas hiicrelerinde cogalma ve bag dokusu
sentezinde artisa yol acar, hasarli ve zayiflamis endotel selektif gecirgenlgini kaybeder ve
sonucta sadece lipidler degil, albiimin ve fibrinojen gibi makro molekiiller de plak igine

gecerek ateromatoz plagin heterojen yapisini artirirlar.

Komplike Lezyonlar

Komplike lezyonlar, genellikle hassas aterom plaklari ve fibroateromlar zemininde gelisir.
Histopatolojik calismalar akut koroner sendromlarin 6nde gelen nedeninin plak riiptiirii
oldugunu gostermistir. Ancak bazi1 gozlemsel ¢aligsmalar akut koroner sendrom olan hastalari,
akut koroner sendrom olmayan hastalardan ayirt etmede plak riiptiiriiniin ne sensitif ne de
spesifik oldugunu gostermistir. Hatta bazi stabil angina pectorisli hastalarin yaklasik %25
kadarinda plak riiptiirii saptanmustir. Plak riiptiiriinden sorumlu hiicrelerin ise, insan ve tavsan
aterosklerotik  plaklarinin  incelenmesi sonucu; makrofaj ve metalloproteinazlarin
ekstraselliiler matriksi tahrip ettiginin gosterilmesi nedeni ile 6n planda makrofajlarin oldugu

diistinilmiistiir.
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Endotel Disfonksiyonu ve Aterogenez

Ateroskleroz gelisimi ile ilgili giiniimiizde en ¢ok kabul goren hipotez, endotel harabiyetinin
veya fonksiyon bozuklugunun aterogenezi tetikledigi diisiincesidir. Endotelyal yapi ve
fonksiyonlarinin bozulmasi, endotel gegirgenliginde ve Iokosit adezyonunda artma,
protrombotik/antitrombotik fonksiyonlar, bliylime faktorleri/inhibitorleri ve
vazodilator/vazokonstriktor maddelerin dogal dengesindeki bozulma gibi durumlarin
sonucunda gelismektedir. Bunlarin hepsi birlikte aterogenezin baglatilmasi, devam ettirilmesi
ve komplikasyonlarin gelismesi i¢in uygun kosullar saglayan endotel disfonksiyonu adini alir.
Endotel disfonksiyonu ile iskemik kalp hastaliklarinin gelisimi i¢in zemin hazirlayan risk
faktorleri yakin iligkilidir. Bu risk faktorleri; hiperkolesterolemi, sigara kullanimi, diabetes
mellitus, hipertansiyon, hiperhomosisteinemi ve yaslanmadir. Bu risk faktorlerinin varliginda
ateroskleroza direngli oldugu bilinen brakiyal arter ve mikrovaskiiler yapida bile aterogenezin
olusabilecegi kanitlanmistir. Ateroskleroz, gelisimindeki asamalara bakildiginda monosit ve
lenfosit infiltrasyonu, vaskiiler diiz kas hiicrelerinin hiperplazisi ve hiperkontraktilitesi, LDL
modifikasyonu ve invazyonu gibi aterogenezi baslatan olaylar, hemen daima yapisal ve
fonksiyonel olarak dejenere olmus bir endotel hiicre kiimesinin varligini isaret eder. Ozellikle
stiperoksit radikaller, sitokinler ve okside LDL molekiillerinin nitrik oksit sentez ve
fonksiyonlarin1 olumsuz yonde etkiledigi; hiperkolesterolemi, diabetes mellitus ve
hipertansiyon gibi risk faktorlerine kronik maruziyet durumunda endotele bagimli gevseme
fonksiyonlarin bozuldugu bilinmektedir. HMG-COA rediiktaz enzimini baskilayan

statinlerin nitrik oksit lizerine olan bu negatif etkiyi ortadan kaldirildg: bilinmektedir.
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Aterogenezde Trombositlerin Rolii

Yapisal olarak ¢ok dinamik olan aterom plagi olusumunun hemen her asamasinda, lezyon
tizerinde trombosit kiimeleri veya mural trombiisler goriilebilir. Trombositler kemik iligindeki
megakaryositlerden periferik kana salinan, hiicre ¢ekirdegi olmayan, dolasimdaki émrii 7-10
giin olan, oldukga aktif enzim sistemine sahip hiicrelerdir. Trombosit ile damar duvar
adezyonu, Von Willebrand Faktor yardimi ile olmaktadir. VWF endotel hiicreleri ve
megakaryositlerden sentezlenebilen, ¢ok sayida polimerize alt tiniteden olusan bir proteindir.
VWE, trombosit yiizeyindeki GP1B reseptorleri ile birlesir ve trombositleri subendotelyal
molekiillere baglayarak, vaskiiler hasar bdlgesini orten yapisik, tek katli bir trombosit tabakast
olusumuna yol agar. Adhezyon gosteren trombositler, bir sonraki asamada trombosit

membran reseptdrlerine baglanan mediyatorlerin etkisi ileaktive olurlar.

Platelet

Sekil 2: Trombosit agregasyonu

Bu mediyatorler arasinda trombosit aktive edici faktor (PAF), trombin, ADP, seratonin,
TXAZ2 sayilabilir. Niikleusu olmayan trombositler enzimatik reaksiyonlarla olusturduklar

veya ekstraselliiler sividan endositoz ile aldiklari ¢ok sayidaki degisik mitojeni, Sitokini ve
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vazoaktif maddeyi graniillerinde dopolarlar. Bu maddeler arasinda ADP, serotonin, VWF,
trombospondin, fibrinonektin, faktor 5 sayilabilir. Normal canli vaskiiler endotelden PGI2,
NO (nitrik oksit), karbonmonoksit (CO) salinarak trombosit inhibisyonu yapilmaktadir.
Ancak endotel hasarinda oldugu gibi herhangi bir bicimde tetiklenen trombosit aktivasyonu
ve agregasyonu, sonu¢ta bu maddelerin saliverilmesine neden olur. Aktiflesen
trombositlerden salinan bu maddeler (TXA2, ADP, fibrinojen, VWF) diger trombositlerin de

vaskiiler hasar bolgesine gelmesine ve trombosit tikag olusumuna neden olurlar.

Sekil-3: Trombosit aktivasyonunun gelisim siireci

Yiiksek katekolamin diizeyi, sigara kullanimi ve stresin trombosit agregasyonunu artirarak bu
mekanizmayr hizlandirdigr  disiiniilmektedir. Yine de trombositlerin asil etkileri
aterosklerozun bu evrelerinde degil, ilerlemis lezyonun komplike ve tehlikeli olan trombiis
olusumundadir. Trombosit aktivasyonunun baslamasiyla birlikte hiicre membraninda agiga
cikan faktor 5 ve faktor 9 reseptorleri, trombosit graniillerinin sekresyonu sonucu agiga ¢ikan

faktor 5 ve faktor 9“u baglayip trombosit membraninda pihtilasma mekanizmasini basalatirlar.
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Trombositler anlatildigr gibi pek ¢ok yolla aktif hale gelirler, pihtilasma sistemini harekete
gegirirler ve arteriyel trombiis olustururlar. Trombosit aktivasyonunun boyle ¢ok yonlii
oldugunun bilinmesi, antitrombositik tedavinin bir¢ok yolla engellenmesi gerektigini
diistindiirmektedir. Oysa klinik pratikte az sayida ila¢ kullanilmaktadir. Asetilsalisilik asit,
Tienopiridinler (tiklopidin ve klopidogrel), Tromboksan sentaz inhibitorleri ve reseptor
blokerleri (Dipiridamol), Trombosit Glikoprotein 2b/3a reseptor blokerleri (absiksimab,

eptifibatid, tirofiban) antitrombositik ilaglar arasinda sayilmaktadir.

Akut Koroner Sendromlar

Akut koroner sendrom, iskemik koroner arter hastaliginin miyokardiyal hiicre hasari ile veya
hasarsiz sonuglanan kritik fazinin agiga ¢ikmasi ile olusan klinik tablonun genel adidir. Altta
yatan en yaygin patofizyolojik neden aterom plak yirtilmasi veya erozyonu takiben gelisen
trombiis olusumudur. Bunu embolizasyon ya da degisen derecelerde obstriiksiyon takip eder.
Akut koroner sendrom basligi altinda klinik bulgular, elektrokardiografi ve biyokimyasal
belirtecler kullanilarak ii¢ ayr1 kinik tanimlama yapilmistir. ST yiikselmeli olmayan miyokart
enfarktiisii ile stabil olmayan angina pectoris, ST yiikselmeli olmayan akut koroner sendrom
(NSTE-AKS) olarak da adlandirilir. Kolleteral perfiizyonun olmadigi durumlarda tam koroner
okliizyonun varligi, ST yiikselmeli miyokart enfarktiisii ya da ST yiikselmeli olmayan
miyokart enfarktiisii ile sonuglanir. Bununla beraber gegici veya kismi koroner okliizyon,
trombiisiin ya da plak parcalarinin distal koroner dolagima embolize olmalar1 ise miyokart
nekrozuna yol agarak miyokart enfarktiisiine neden olabilir. Ozellikle NSTEMI tanisinda
miyosit nekrozuna duyarli belirtecler kullanilir. Eger biyokimyasal markerlarda ylikselme

saptanmazsa klinik durumun ad1 kararsiz angina (unstabil angina) olarak tanimlanmustir.
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Gogiis agrisi

Akut Koroner Sendrom

STIT MNormal veya
anormallikleri belirsiz EKG
bulgular
Biyokimya troponin yiik- troponin
i selmesi/diigmesi normal

1 1

Sekil 4: Akut koroner sendrom spektrumu EKG: Elektrokardiyogram; NSTEMI: ST
yiikselmesiz miyokart enfarktiisii; STEMI: ST-yiikselmeli miyokart enfarktiisii.

Akut Koroner Sendromun Epidemiyolojisi
Akut koroner sendromlar ve 6zellikle NSTEMI alt grubu giiniimiizde koroner yogun bakim

{initelerine kabuliin en énemli nedenidir.'®

Giincel veriler, NSTEMI (non ST Elevasyonlu
Miyokart Enfarktiis) larin yillik insidansinin, STEMI (ST Elevasyonlu Miyokart Enfarktiisii)
lerden yaklagik 3 kat daha fazla oldugunu ortaya koymustur. Yapilan ¢aligmalar gdstermistir
ki; her y1l her 1000 kisiden 3’ii, NSTEMI tanisi ile hastanelere kabul edilmektedir. Toplam
istatistigini degerlendirecek bir ortak kurum olmadigindan simdiye kadar Avrupa’nin tiimii ile
igili net veri yoktur. NSTEMI’de prognoz ile ilgili veriler 100.000’den fazla hastay: kapsayan

gozlemsel ¢aligmalardan gikarilmistir. Mortalite oraninin 1. ve 6. Ayda randomize klinik

caligmalardan daha yiiksek oldugu gosterilmistir. Hastane i¢i mortalite oranlart STEMI’li
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hastalarda daha yiiksek iken (%7/%5), 6.ayda mortalite oranlart neredeyse esittir.”>?*Ancak
bu hastalarin uzun doénem takiplerinde ve ozellikle 4. yilda, NSTEMI’de 6lim oraninin
STEMVI’ lere gore iki kat artig gosterdigi gosterilmistir. Bu farkin nedeni, NSTEMI’li
hastalarin daha yasli olusu, koroner ve diger perifer arter hastaliklarinin yayginligi,
inflamasyon, diabetes mellitus, kronik bobrek yetmezligi gibi komorbid durumlarin daha sik

gorlilmesi ile agiklanmaktadir.

Aterosklerotik Risk Faktorleri
Ateroskleroz, gelisimi igin ¢esitli risk faktorlerinin predispozan oldugu yapilan ¢alismalarla

109410 g 1asik risk faktorlerine ilaveten; endotel disfonksiyonu, lipoprotein-a,

kanitlanmustir.
homosistein, fibrinojen'™, D-dimer ve C-reaktif protein'*? diizeyleri yiiksekligi yeni risk

faktorleri olarak kabul edilmektedir.

Geleneksel Risk Faktorleri Yeni Risk Faktorleri

Sabit Faktorler Modifiye Edilebilen
Yas Sigara C-Reaktif Protein
Cinsiyet Hipertansiyon Homosistein
Irk Hiperlipidemi Fibrinojen
Aile Hikayesi Obezite Fibrin
Diyabetes Mellitus Lipoprotein A
Sedanter Yasam Urik Asit
Mental Stres D-Dimer

Tablo 1: Aterosklerotik risk faktorleri

Miyokart Enfarktiisii Taninm ve Patofizyolojisi

Miyokart enfarktiisii uzamis miyokardiyal iskemiye bagli miyosit kaybi olarak kabul edilir ve

basitge li¢ karakteristik bulgudan ikisinin olmasi olarak tanimlanur.

1.Tipik iskemi semptomlari

2.Kardiyak enzimlerde yilikselme ve bunu izleyen azalma
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3.Dinamik ekg degisimi

Bununla birlikte daha detayli bir MI tanimlamasi ESC 2012 yilinda yayimlanan ‘Third
Universal Definition of Myocardial infarction-iiglincii evrensel miyokart enfarktiisii tanim1’

kilavuzunda belirtilmistir.m?’

Akut miyokart enfarktiisii (ME) terimi, akut miyokart iskemisi ile uyumlu klinik bir durumda
miyokart nekrozu kanitlar1 varsa kullanilmalidir. Bu kosullar altinda asagidaki kriterlerden

herhangi biri ME tanisin1 karsilar:

Kardiyak biyobelirteglerden en az bir degerin 99.persantil iist referans sinirmin (URS)
istiinde olmasi ile birlikte, biyobelirte¢ degerlerinde [tercihen kardiyak troponin (kTn)]

yiikselme ve/veya diisiisiin saptanmasi ve asagidakilerden en az birinin varligi:
¢ Iskemi belirtileri.

¢ Yeni veya yeni oldugu distiniilen anlamli ST-segmenti-T dalgasi (ST-T) degisiklikleri veya

yeni sol dal blogu (SoDB).
¢ EKG’de patolojik Q dalgalarinin geligsmesi.

¢ Yeni canli miyokart kayb1 veya yeni bolgesel duvar hareket bozuklugunun goriintiileme ile

kanitlanmasi.
¢ Anjiyografi veya otopside intrakoroner trombiis belirlenmesi.

Kardiyak biyobelirtegler Olglilemeden veya biyobelirte¢ degerleri yiikselemeden
gerceklesen, miyokart iskemisini diisiindiiren belirtiler ve yeni oldugu disiiniilen EKG

degisiklikleri veya yeni SoDB ile birlikte kardiyak lim.

Perkiitan koroner girisimle (PKG) iligkili ME, bazal kTn seviyesi normal (<99.
persantil URS) olan hastalarda kTn degerinin (keyfiolarak tanimlanan)>5x99. persantil URS’
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ye yikselmesi veya bazal degerleri yiikksek ve sabit veya diismekte olan hastalarda kTn
degerinde %20 artis olarak tanimlanir. Ek olarak, miyokart iskemisi diisiindiiren belirtiler
veya yeni iskemik EKG degisiklikleri veya islem komplikasyonlar1 ile uyumlu anjiyografik
bulgular, veya yeni canli miyokart kaybi1 ya da yeni bolgesel duvar hareket bozuklugunun

gorilintiileme kanitlar1 gerekmektedir.

Stent trombozu ile iliskili ME, kardiyak biyobelirteclerde en az bir degerin >99.
persantil URS iistiinde olmasi ile birlikte artis veya diisiis gozlenmesi ve miyokart iskemisi

varliginda anjiyografi ve/veya otopside tespiti olarak tanimlanir.

Koroner arter baypas greftleme (KABG) ile iliskili ME, bazal KTn degerleri ~ normal
(£99. persanti URS) olan hastalarda kardiyak biyobelirteglerin (keyfi olarak belirlenmis)
>10x99. persantil URS kadar yiikselmesi olarak tanimlanir. Ek olarak, yeni patolojik Q
dalgalar1 veya SoDB, veya anjiyografik olarak belgelenen yeni greft veya yeni dogal koroner
arter tikanikligi, veya yeni canli miyokart kaybi veya yeni bdolgesel duvar hareket

bozuklugunun goriintiilleme kanit1 gereklidir.

Akut miyokart enfarktiisiinde tetigi ¢eken olay, koroner plagin yirtilmasi veya riiptiiridiir.
Ateromun fibréz sapkasi riiptiire olunca subendotelyal trombojenik matriks kan ile temas eder
ve trombositler aktive olarak trombin sentezlerler. Olusan trombin ise trombiis olusumuna yol
acar. Sonu¢ damarin tamamen ya da kismen tikanmasidir. Tam tikamiklik gelismesi
durumunda ve anlamli kolleteral damar yoklgunda gelisen olay siklikla ST segment
yiikselmeli miyokart enfarktiisiidiir. Hastaligin en basta gelen nedeni epikardiyal koroner
arterlerin  aterosklerotik  hastaligidir. Miyokart enfarktiislerinin ~ bilyilk  ¢ogunlugu,
hemodinamik olarak anlamli olmayan (<%60) erozyonlarin aktivasyonlarina bagh

gelismektedir.
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Tedavi Secenekleri

Perkiitan koroner girisim (PKG), giiniimiizde reperfiizyon tedavisinde altin standarttir. Hasta
agr1 baglangicindan sonra 3 saat icinde hastaneye bagvurmussa ve invaziv girisim
yapilabilecekse tek secenek PKG’dir. Buna ek olarak kapi balon zamanmi 90 dakikay:
gecmeyecekse, hasta KILLIP 1I-1V ise, artmis kanama riski nedeni ile fibrinolitik tedavi
kontrendikeyse, ge¢ basvurulmussa (>3 saat), Ml tanist kesin degilse PKG (perkiitan koroner
girisim) yapilmalidir. Kap1 balon zaman1 90 dakikayi asacaksa ve hasta ilk 3 saat i¢indeyse,
major kanama riski yoksa fibrinolitik tedavi uygulanabilir. ilk 1 saati asmus hastalar igin fibrin

spesifik ajan secilmelidir. Uygulanan tedavi sonrasi basarili reperfiizyon kriterleri soyledir:
1. Agrinin tamamen ge¢mesi veya %50 den fazla azalmasi

2. EKG ‘de ST elevasyonlarinda %70’den fazla gerileme

3. Akselere idiyoventrikiiler ritm

4. Hizli enzim pikini takiben enzimlerin erken diismesi (wash-out)

5. Anjiyografik olarak TIMI 3 akim, grade 3 blush (tiillenme) ve damara gore normal kare

sayi1sl

Trombolitik Tedavi

ISIS-2 (The Second International Study of Infarct Survival) ve GISSI -1 (Gruppo Italiona per
lo Studio della Streptochinasi nell Infarcto Miocardico) ¢alismalari trombolitik tedavi ile
yapilmis en onemli gallsmalardlr.87’ 101 Streptokinaz kullanilan bu ¢alismalarda mortalite %23
oraninda azalma gostermistir. Agr1 baslangicindan sonraki ilk 3 saat tedavinin en etkili oldugu
donemdir. Trombolitik tedavi alan hastalarda damar agikligi %50-%60 oraninda devam
etmektedir. %10-%20 oraninda reokliizyon, %1-2 oraninda hemorajik inme gelismektedir.

Ancak Ml ile bagvuran hastalarin ancak %50 si trombolitik tedavi i¢in uygundur.
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Kesin

Herhangi bir zamanda geg¢irilmis nedeni bilinmeyen kafa i¢i kanama veya inme.

Son 6 ay i¢inde gegirilmis iskemik inme.

Merkezi sinir sistemi hasar1 veya neoplazileri veya arteriyovendz olusum bozukluklari.

Yakin zamanda geg¢irilmis 6nemli travma/cerrahi/kafa travmasi (son 3 hafta i¢inde).

Son bir ay i¢inde gastrointestinal kanama.

Bilinen kanama bozuklugu (menstriiasyon kanamalar1 disinda).

Aort diseksiyonu.

Son 24 saat i¢inde gerceklestirilmis kompresyon uygulanamayan ponksiyonlar (6rn. karaciger
biyopsisi, lomber ponksiyon).

Goreceli

Son 6 ay i¢ginde gegici iskemik atak.

Oral pihtionler tedavi.

Gebelik veya dogum sonrasi ilk haftada.

Direngli hipertansiyon (sistolik kan basine1 >180 mmHg ve/veya diyastolik kan basinci >110
mmHg).

Ilerlemis karaciger hastalig1.

Enfektif endokardit.

Aktif peptik tilser.

Uzamis veya travmatik restiisitasyon.

Tablo-2: Fibrinolitik tedavinin kontrendikasyonlari

Diinyada en yaygin kullanilan trombolitik ajan, fibrin nonspesifik olan streptokinazdir.
Dolagimdaki plazminojeni aktive ederek sistemik litik etki gosterir. 90. dakikada damar
aciklik orani %50dir. Allerjik reaksiyonlar siktir. Hiperfibrinoliz yaptigindan heparin
kullanim1 sart degildir. Alteplaz (t-PA), reteplaz (r-PA), tenekteplaz (t-PA) ise fibrin spesifik
ajanlardir. 90. dakikada damar agiklik oran1 %80°dir. Allerjik reaksiyon yapmazlar. Heparinle
verilmelidir. Streptokinaza gore mortalite oranlari daha disiiktiir. Ancak intrakranial

kanamada hafif artig vardir.
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Primer Perkiitan Koroner Girisim (PKG)

1993 yilinda pespese yayimlanan 3 randomize calisma sonrasinda primer PKG mercek altina
alinmistir. Bu ¢alismalardan en biiyiigli olan PAMI (Primary Angioplasty in Miocardial
Infarction) calismasinda 60 dakika icinde %97 oraminda reperfiizyon saglanmustir.’® 10
randomize c¢alismanin meta analizi olan PCAT (Primary Coronary Angioplasty Trialists)
calismasinda ise primer balon anjiyoplasti ile 30 giinliik mortalite ve reenfarkt oraninin
anlamli olarak azaldig1 ve bunun yaninda hemorajik inme oraninda da anlamli oranda azalma
oldugu gosterilmistir. Daha giincel olan STOPAMI (Stent versus Thrombolysis for Occluded
Coronary Arteries in Patients with Acute Miocardial infarction) ¢alismasinda ise stent ve
absiksimab tedavisi t-PA ile karsilastirilmistir ve sintigrafik enfarkt alaninin PKG kolunda
cok daha azalmis oldugu gdriilmiistiir.®® Ayrica 6lim, reenfarkt ve inme stent grubunda
anlamli olarak daha azdir. Keeley ve arkadaslar tarafindan yayinlanan 23 c¢alismanin
metaanalizinde 3872 primer PKG uygulanmis, 3876 trombolitik tedavi alan hastalarin
sonlanim noktalar1 karsilagtiritlmis ve 30 giinliikk mortalite, reenfarktiis ve inme primer PKG
kolunda istatistiksel olarak daha az bulunmustur. Sonu¢ olarak perkiitan koroner girisim
MTI’da trombolitik tedaviye gore daha iistiindiir. Girisimsel tedavideki gelismelere karsilik
PKG uygulamasinin basaris1 hastanin semptom baslangicindan itibaren kateter labaratuarina
kadar gegen siireye baglidir. Primer perkiitan koroner girisim uygulamasinda, akut MI
baslangicini izleyen ilk balon sigirilmesine kadar gegen siire 90 dakika olmalidir. PRAGUE-2
caligmasinda semptom baglangicindan 3 saat igerisinde primer PKG ile streptokinaz
uygulanan hastalarin mortalite oranlarinin benzer oldugu ancak 3 saatten sonra primer

perkutan koroner girisim ile mortalite oraninin daha diisiik oldugu géisterilmistir.90
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Antitrombosit Tedavi

Fibrinolitik tedavi ile epikardiyal damar ag¢ikliginin saglanmasi miyokardiyal diizeyde
perflizyonun saglanmasini garanti etmemektedir. Distal mikroemboliler, trombositten zengin
trombiis ve artmis trombin olusumu son derece dnemli sorunlardir. Bundan dolayi fibrinolitik
tedaviye ek olarak yardimci yogun antitrombosit tedavi uygulanmaktadir. ISIS-2 ¢aligmasinda
fibrinolitik tedaviye aspirin eklenmistir.?” GUSTO-5 ve ASSENT-3%® calismalarinda yar1 doz
fibrinolitik tedavi yar1 doz glikoprotein 2b/3a inhibitorii verilmesi ile mortalitede anlamli
degisiklik olmamis, kanama oranlar1 artmistir. Sonu¢ olarak bu tedavi yontemi kanama
acisindan yiiksek riskli hastalara uygulanmamaktadir. Glikoprotein 2b/3a inhibisyonu ile
trombosit agregasyonu inhibisyonu akut olarak implante edilen stent iizerinde trombosit
agregasyonunu, distal mikroembolizasyonu dolayisiyla no-reflow gelismesini onlemektedir.
Calismalar agirlikli olarak absiksimab ile yapilmaktadir. ADMIRAL calismasinda kateter
laboratuvarina gelisten dnce absiksimab verilmesinin daha geg tedaviye gore mortalite tizerine
{istiinligii bildirilmistir.*> Primer perkiitan koroner girisim uygulamasinda ADP (adenozin di
fosfat) reseptdr antagonistlerinin 6nemli bir yeri vardir. COMMIT-CCS ve CLARITY-28
calismalarinda klopidogrelin reperfiizyon tedavisi alinsin ya da alinmasin etkinligi ortaya

1<onmu$,tur.85'86

PCI-CURE c¢alismasinda primer perkiitan koroner girisim uygulanan
hastalarda bir yil kullanilmas: énerilmektedir.*® TRITON-TIMI-38% calismasinda daha 6nce
klopidogrel kullanmamis koroner anjiyografiden sonra birincil PKG uygulanacak STEMI
veya yakin zamanda gecirilmis STEMI veya orta-yiiksek derecede riskli NSTEMI
hastalarinda 6nce 60 mg’lik yiikleme dozunda, daha sonra giinde 10 mg dozda verilen
prasugrel ile 300 mg yikleme ve 75 mg giinlik dozlarda verilen Kklopidogrel
karsllastlrllmlstlr.82 Bu calismaya konservatif tedavi goren NSTEMI hastalar1 dahil

edilmemistir. Yetmis iki saat i¢inde iskemi semptomlar1 gecirmis, TIMI risk skoru > 3, ST

segment deviasyonu > 1 mm veya kardiyak biyobelirtecleri ylikselmis hastalar bu calismaya
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alinmistir.  NSTEMI kohortunda (10.074 hasta) PKG i¢in uygun anatomiyi tespitle
kateterizasyon laboratuvarindan ¢iktiktan 1 saat sonrasina kadar ¢alisma ilaci verilebilmistir.
Klopidogrel ile tedavi edilen hastalarin % 11,2’si ve prasugel hastalarinin % 9,3’iinde birincil
bilesik son nokta (kardiyovaskiiler nedenli 6liim, 6liimciil olmayan miyokart enfarktiisii veya
inme) gergeklesmis (HR 0.82; %95 GA 0,73-0,93; P = 0,002), ve esasen bunu miyokart
enfarktiisii riskinde anlamli diisiis saglamistir (% 9,2°den % 7,1°e; RRR % 23.9; % 95 GA
12,7-33,7; P < 0.001).% Kohortun tiimiinde KABG ile iliskili olmayan TIMI kriterlerine gore
onemli kanamalarin oraninda anlamli bir artis olmus (%1,8¢e karsin % 2,4; HR 1.32; % 95
GA 1,03-1,68; P = 0.03), bunu spontane kanama oranlarindaki anlamli artig belirlemistir (%
1,1’e karsin % 1,6; HR 1,51; % 95 GA 1,09-2,08; P = 0,01). Atardamara giris yerindeki
kanama oranlarinin daha diisiik olmasi (% 0,7°¢ karsin % 0,6; HR 1,18; % 95 GA 0,77-1,82; P
= 0.45) giiclii bir pihtionler ilact uzun zaman kullanmanin kanamayi belirleyici faktér oldugu
anlamini tagimaktadir. Klopidogrele gore prasugrelle yasami tehdit edici kanama (sirasiyla %
0,9 ve % 1,4; HR 1,52; % 95 GA 1,08-2,13; P = 0.01) veya o6liimciil kanama (sirasiyla % 0,1
ve 0,4; HR 4,19; %95 GA 1,58-11,11; P = 0,002) anlamli derecede artmist1. Serebrovaskiiler
olaylar gecirmis hastalarda prasugrelin zararli olduguna iligkin net kanitlar vardi. Ayrica, 75
yas Ustll hastalarla diisiik kilolularda (<60 kg) net olarak belirgin bir klinik yarar
saglanamamistir. Diyabetes Mellitus hastalarinda kanama riskinde artis olmaksizin daha
biiyiik bir yarar saglanmustir. PLATO® ¢alismasinda orta-yliksek risk altinda olan konservatif
veya invaziv tedavi planlanmig NSTEMI hastalar1 veya birincil PKG planlanmis STEMI
hastalar1 yiikleme dozu 300 mg, giinliik dozu 75 mg olan klopidogrel veya yiikleme dozu 180
mg, glinlik dozu giinde iki kez 90 mg olan tikagrelore randomize edilmistir. Toplamda
11.067 hastaya kesin olarak NSTEMI veya kararsiz anjina tanist konulmustur. Hasta
kohortunun tiimiinde birincil bilesik etkinlik sonnoktasinin (damar hastaliklarindan 6liim,

miyokart enfarktiisii veya inme) goriilme siklig1 klopidogrel grubunda % 11.7 iken, tikagrelor
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grubunda % 9,8’e inmistir (HR 0.84; % 95 GA 0,77— 0,92; P <0.001). Onceden tanimlanmus
istatistiksel analiz planina gére damar hastaliklariyla iligkili 6lim orani anlamli derecede, %
5,1’den % 4’e¢ (HR 0.79; % 95 GA 0,69-0,91; P =0.001) ve miyokart enfarktiisii orant %
6,9°dan % 5,8’e (HR 0.84; % 95 GA 0,75-0,95; P = 0.005) diismiistiir. Inme oranlarinda
hi¢bir anlaml farklilik yoktu (%1,3’e karsin %1,5; P = 0.22). Kesinlesmis stent trombozu
orani %1,9°dan % 1,3’e (P < 0.01) ve total mortalite % 5,9’dan %4.5’a diismiistii (P <0.001).
Genellikle, PLATO c¢alismasinda tanimlanmis Onemli kanama oranlari agisindan
klopidogrelle tikagrelor gruplar1 arasinda higbir anlamli farklilik mevcut degildi (sirasiyla %

11,2 ve % 11,6; P = 0,43).

Ilave Antikoagiilan Tedavi

Koagulasyon basamaklarinin aktivasyonu sonucu olusan trombin, fibrin aglarinin
olusmasinda ve trombosit aktivasyonunda rol almaktadir. STEMI tedavisinde reperfiizyon
tedavisindan bagimsiz olarak koagulasyon sisteminin inhibisyonu onemlidir. STEMI
hastalarinda hemen baslanan antitrombin tedavi derin ven trombozu, pulmoner emboli,
serebral embolizasyonu ve ventrikiilde trombiis olusumunu Onlemektedir. Fibrin spesifik
olmayan ajanlar fibrin yikim driinlerini artirdigindan antikoagiilan etki yaparlar, dolayisiyla
antitrombin tedavi gerekli degildir. 1SIS-3 ve GISSI-2 c¢alismalarinda subkutan UFH
(unfraksiyone heparin) ve plasebo karsilastirilmistir ve 30 giinlik mortalitede azalma
gérﬁlmﬁstﬁr.g3'94 GUSTO-1 c¢alismasinda intraven6z UFH uygulamasinin damar agiklg1
iizerine etkili olmakla birlikte subkutan UFH reenfarkt iizerine daha etkili bulunmustur.*
Fibrin spesifik ajanlarla UFH kullanimi Onerilmektedir. Diisiik molekiil agirlikli heparin
(DMAH) 75 yas altinda ve ciddi bobrek yetmezligi yoksa UFH’in alternatifi olabilir.
ASSENT-3 caligmasinda tenektoplaz alanlarda DMAH UFH’a gore reinfaktta daha etkili

olmustur.88 EXTRACT-TIMI-25 galismasinda fibrinolitik tedavi alan 20.506 hastaya en az 48
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saat UFH ve DMAH verilmis ve rekiirren miyokart enfarktiisiinde enoksaparin lehine
iistiinlik gériilmiistﬁr.g2 Klinik kullanima elverisli tek selektif etkinlesmis faktor X (faktor
Xa) inhibitérii olan fondaparinuks tiim heparin formlar1 i¢in ortak bir antitrombin baglayici
dizine yapisal olarak benzeyen yapay bir pentasakkarit tiirevidir. Yiiksek bir afiniteyle
geridoniisli ancak kovalan olmayan baglarla antitrombine baglanarak pihtilagsma faktorii
faktor Xa’y1 inhibe eder. Faktor Xa’nin antitrombin aracili inhibisyonunu katalize ederek
trombin olusumunu engeller. Fondaparinuks antitrombinin faktdr Xa’y1 inhibe etme yetisini
300 kat giliclendirmektedir. Faktor Xa’ nin bir {initesinin inhibisyonu 50 U trombin {iretimini
engellemektedir. Deri alt1 yolla verilen fondaparinuks, %100 biyoyararlanima ve 17 saatlik
eliminasyon yarilanma omriine sahip oldugundan giinde bir kez verilebilir. Baglica bobrek
yoluyla atildigindan CrCI<20 mL/dk oldugunda kullanilmasi sakincalidir. Fondaparinuks
trombositlerden salinan heparini nétralize eden proteinlerle etkinsizlestirilmeye karsi
duyarsizdir. Vendéz tromboembolinin (VTE) oOnlenmesi ve tedavisinde yaygin bigimde
kullanilmasia ragmen bu ilagla herhangi bir kesin heparinin indiikledigi trombositopeni
tanis1 bildirilmemistir. AKS’de giinde sabit 2.5 mg’lik dozlarda fondaparinuks kullanilmas1
onerilmektedir. Bu doz fondaparinuksun doz aralifin1 belirleme ¢alismasi olan PENTUA
(Kararsiz Anjinada Pentasakkarit) calismasi sonuglarma gore secilmis ve ayrica, iki genis
caph faz III cahismasinda (OASIS-5 ve OASIS-6) test edilmistir.**® PENTUA ¢alismasinda
2,5 mg’lik dozun daha ytiksek dozlar kadar etkili ve glivenli oldugu gosterilmistir. Bivaliriidin
dogrudan trombine (faktor Ila) baglanarak trombinle tetiklenmis fibrinojenin fibrine ¢evrim
stirecini engeller. Fibrine baglanmis ve yine sivi fazli trombini etkinsizlestirir. Bivaliriidin
bobreklerden atilmaktadir. REPLACE-2 c¢alismasinda PKG islemleri sirasinda iskemi
olaylarina kars1 korunma saglama acgisindan bivaliriidin ile segici olarak GP IIb/Illa reseptor
inhibitorleri kombinasyonunun UFH ile GP IIb/Illa reseptor inhibit6rleri kombinasyonuna

kiyasla esdeger etkinlikte oldugu hatta bivaliriidinle 6nemli hemorajik komplikasyonlarin
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anlamli derecede azaldigi gosterilmistir (% 4,1°e karsin % 2.4; P< 0.001).*° 1., 6. ve 12.
aylarda ciddi son noktalar agisindan 6nemli bir farklilik gézlenmemistir. Halen acil ve elektif
PKG’de 0,75 mg/kg bolus ve ardindan 1,75 mg/kg/saat infiizyon dozlar1 seklinde
bivaliriidinin kullanim endikasyonu onaylanmistir. NSTEMI hastalarinda PKG uygulamasina
kadar 0,1 mg/kg i.v. bolus, ardindan inflizyon olarak 0,25 mg/kg/saat dozunda bivaliriidin
verilmesi Onerilmektedir. Bivaliriidini spesifik olarak NSTEMI ortaminda karsilastiran tek
¢alisma olan ACUITY ¢alismas1’® invaziv strateji planlanmus orta yiiksek risk altindaki 13.819

NSTEMI hastasinda yiiriitiilmiis olan bir randomize agik-etiketli ¢aligmadir.

Antitrombotik ilaglarla tedavinin hedefleri

Pihtilagmay Snlemek Antitrombasit
Doku faktbri Kalajen
| Aspirin |
Plazma pihilagma
Fandaparinuks . ADP
L 3
l Tromboksan A Elopidogrel
Praotrombin -— Prasugrel
Tikagrelor
DMAH AT Faktsr GPlb/llla yapisal
Heparin — Wa ethkinlegmesi
T GBI
AT | inhibsden
Trombin
Trombosi
_..-—--"""'_F._F.- kismelagmesi
Bivalirudin

Sekil 5: Antitrombotik ilaclarla tedavinin hedefleri. AT: Antitrombin; GP:
Glikoprotein; DMAH: Diisiik molekiil agirhkh heparin
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Miyokardiyal Perfiizyon

Yapilan klinik c¢aligmalarda, koroner akimin erken saglanmasi ile sistolik ve diastolik
fonksiyonlarin daha iyi korundugu, mortalitede 6nemli bir azalma oldugu gosterilmistir. Sol
ventrikiil fonksiyonlarinin korunmasinda diger 6nemli bir etken de kollateral akimdir.
Ozellikle semptomlarm baslangicinda 2 saat ge¢mis olan hastalarda miyokart hiicre Sliimiinii
azaltarak onemli bir gorevi lstlenmektedir. Basarili perkiitan koroner girisim sonrasi kalici
hiicre hasar1 olmadig1 durumlarda da miyokardiyal kasilma kusuru gériilebilir. iskemi sonrasi
goriilen bu duruma miyokardial stunning denir. Reperfiizyon tedavisi risk altindaki
miyokardin kurtarilmasi amaci ile yapilsa da bazen islem esnasinda canli olan hiicrelerin
olimi ile sonuglanabilir. Bu duruma reperfiizyon hasart denir. Reperfiizyon hasarindan
miyokardi korumak i¢in mikrovaskiiler biitlinligii koruyacak tedaviler denenebilir.
Antitrombosit ve antitombin tedaviler ateroembolik artiklarin embolizasyonunu 6nlemek igin
kullanilirlar. Koroner arter acgiklginin saglanmasi ile ventrikiiliin yeniden sekillenmesi
(remodelling), kollateral akimin artirilmasi, sistolik ve diastolik fonksiyonlarin korunmasi,
elektriksel aktivitenin stabilizasyonu ve uzun dénemde mortalitede azalma saglanmaktadir.
Ayrica geg reperfiizyon ile vaskiiler ¢at1 olusumu saglanir ve ventrikiiliin anevrizmaya gitmesi
onlenir. Infarkttan sorumlu stenotik arterin diisiik antegrad akimla besledigi kotii kasilan ya da
kasilmayan bolgelerde canli miyokart dokusu olabilir. Bu duruma hiberne miyokart denir.
Perkutan koroner girisim ile perfuzyonun yeniden saglanmasi ile miyokardiyal fonksiyonlarda
belirgin artis olur. Geg reperflizyon tedavisi diger tedavilerden bagimsiz olarak ventrikiil

fonksiyonlarinin korunmasinda etkilidir.
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Reperfiizyon Tedavisinin Degerlendirilmesi
Reperfiizyon tedavisinin degerlendirilmesi ve uygulanan tedavi rejimlerinin karsilastiriimasi
icin koroner akimin tanimlanmasi yapilmistir. Bu tanimlama miyokart enfarktiisiinde

tromboliz TIMI akim siniflamasi ile yapilmaktadir.
TIMI 0 AKIM: Lezyon sonrasina kontrast madde gecisi yani antegrad akim hi¢ yoktur.

TIMI 1 AKIM: Lezyon sonrasina kontrast madde gegisi yani antegrad akim mevcut fakat

distal koroner yatak tam olarak dolmaz.

TIMI 2 AKIM: Lezyon sonrasi distal koroner yatak tam olarak dolar ancak gecikmeli olarak

dolar.

TIMI 3 AKIM: Lezyon sonrasi normal koroner akim mevcuttur.

TIMI Frame Sayisi

Miyokart enfarktiisiinden sorumlu koroner arterdeki akimin durumu ve ayni zamanda uzunluk
farklarin1 g6z Oniinde tutarak yapilan kantitatif bir yontemdir. Gibson ve arkadaslarinin
gelistirdigi bu yontem, kontrast maddenin distal damar yatagina varincaya kadar olan
anjiyografik frame sayisinin basit dl¢iimiidiir. STEMI” da hastane i¢i mortalitenin bagimsiz
bir ongdrdiiriiclisiidiir. TIMI Frame sayis1 ayn1 zamanda koroner kan akiminin hesabinda

kullanilmaktadir.

Koroner kan akimi= 21/( timi frame savyisix1,7) ml/sn
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Miyokardial Blush Grade

Diger bir anjiyografik yontem miyokardiyal blush grade (MBGQG) ile anjiyografide tek tek
gorilemeyen  kiigiik damarlarin  opak madde ile kontrast yogunluguna gore

degerlendirilmesidir.

MBG 0: Kontrast tiillenme yok

MBG 1: Kontrast tiillenmesi minimal

MBG 2: Kontrast tiillenmesi orta derecede

MBG 3: Kontrast tiillenmesi normal bolge ile ayn1

Miyokart perfiizyonunu degerlendirmede kullanilan bir diger yontem de TIMI Miyokardial

Perfiizyon (TMP) derecelendirme yontemidir.
TMP 0: Opak madde mikrosirkiilasyona girmiyor, miyokart kontrast tutmuyor

TMP 1: Opak madde mikrosirkiilasyona yavas giriyor, ancak mikrosirkiilasyonda ¢ikmuyor,

miyokart kontrast tutuyor ancak diger enjeksiyona kadar kontrast kaybolmuyor

TMP 2: Opak maddenin mikrosirkiilasyona girisi ve ¢ikis1 gecikiyor, miyokardda kontrast

tutulumu yikanma fazinin sonunda da devam etmekte.

TMP 3: Opak maddenin mikrosirkiilasyona girisi ve c¢ikist normal bdlge ile aynidir.

Miyokardiyal kontrast yikanma fazinin sonunda kayboluyor.

29



TIMI Trombiis Grade Skorlamasi

Miyokardial perfiizyonun degerlendirilmesinde kullanilan TIMI Akim Skoru Gibson ve
arkadaglan tarafindan gelistirilerek hem miyokardiyal perfiizyonu degerlendirmek hem de
akut miyokart nekrozu sonrasi gelisebilecek no-reflow ve mortalite gibi biiyiik
komplikasyonlar1 6ngoérebilmek ve hatta akut koroner sendromla gelen hastalarda perkutan
girisimle revaskiilarizasyon basari oranimi artirmak icin TIMI Trombiis Grade Skorlamasi
gelistirmislerdir. Bu skorlama ile, koroner anjiyografide culprit (sorumlu) lezyondaki
trombiistin yiikii ve yogunlugu ile, miyokart enfarktiisiiniin siddeti ve hatta akut koroner
sendrom hastalarinda kisa donem mortalitenin tahmin edilebilecegi ileri siirilmiistir. TTG
skorlamasi1 yalnizca akut koroner sendrom tedavisinde kardiyologlarin kullandig1 bir skorlama
degildir. Aym1 zamanda akut iskemik inme gegiren hastalarda invaziv radyolog ve

norologlarin da kullanimina girmistir.

TTG 0: Koroner anjiyografik goriintiilemede trombiise ait imaj yok, trombiis kanit1 yok

TTG 1: Muhtemel trombiis imaji, azalmig konrast yogunlugu, haziness, diizensiz lezyon

kontiiri

TTG 2: Kesin tombiis imaji, en biiyiik boyutu damar ¢apinin '2’den kiigiik olan trombiis

TTG 3: Kesin trombiis, en biiylik dogrusal boyutu damar ¢apinin %2’ den biiyiik ancak damar

capinin 2 katindan daha kii¢lik trombiis goriintiisii

TTG 4: Kesin trombiis, en biiylik boyutu damar ¢apinin 2 katindan daha biiyiik trombiis

TTG 5: Total okliizyon mevcuttur dolayisiyla trombiisii tarif etmek imkansiz
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No-Reflow Fenomeni

Epikardiyal kan akiminin siirdiiriilmesi her zaman mikrovaskiiler dolasimi ve doku
perfiizyonunu saglamamaktadir.’® No-reflow adi verilen bu olaydan sorumlu mekanizmalar
bilinmemektedir. Ayrica etki eden mekanizmalar hastalar arasinda farkli olabilmektedir. Doku
perflizyonun saglanmasi ile sol ventrikiil fonksiyonlarinin olumlu yonde etkilendigi
bilinmektedir. Bu acgidan etkin tedavinin saglanabilmesi i¢in no-reflow mekanizmalarinin
aydinlatilmasi gerekir. Akut miyokart enfarktiisii ve yiiksek riskli hastalarda invaziv girisim
oncesi hastalarin  tedavilerinin  baglanmasi  girisim  sirasindaki ve  sonrasindaki
komplikasyonlar1 azaltmaktadir. Islem 6ncesi glikoprotein 2b/3a inhibitdrii ve antitrombosit
tedavi baslanmasi, islem sirasinda distal koruma cihazlari, ilag kapli stentler, hidrofilik
kilavuz teller ve destek veren kateterlerin kullanilmasi islem basarisini artirmaktadir. Infarktiis
bolgesinin birkac saat iginde reperflizyonu ve koroner kan akiminin saglanmast her zaman
tehdit altindaki miyokart bdlgesinde doku diizeyinde iyi bir reperflizyon saglandigi anlamina
gelmemektedir. Bu olgularda anjiyografik olarak TIMI 3 akim olmasina karsin niikleer
goriintiileme ydntemlerinde canli doku saptanamamaktadir. Iste koroner arterde ileri dogru
akim saglanmis olmasina ragmen miyokart dokusunda yeterli perfiizyon saglanamamasi
durumuna no-reflow fenomeni adi verilmektedir. Anjiyografik olarak diseksiyon, trombiis,
spazm, rezidiiel stenoz olmaksizin koroner kan akiminin aniden kesilmesi no-reflow, kan
akiminda daha az bozulma yavas akim olarak adlandirilmaktadir. Tam mekanizmasi
bilinmese de mikrovaskiiler yapinin bozulmas: (endotelde 6dem, trombiis agregasyonu, hizl
miyosit 6demi sonrasi damarmn kompresyonu) sorumlu tutulmaktadir.’® lk énce beyin
dokusunda gosterilen no-reflow, 1974 yilinda Kloner ve arkadaslar1 tarafindan miyokardda
gosterilmistir. Kopekler iizerinde yapilan bu ¢alismada koroner arterler proksimalden oklude
edilmis, koroner okluzyon 40 dakika sonra kaldirildiginda miyokart perfiizyonun yeniden

saglandig1, darligin 90 dakikadan sonra kaldirildigi durumda ise miyokardda perfiizyonun
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kismen saglandig1 goriilmiistiir. No-reflow alanlarindaki mirovaskiiler yapi incelendiginde
endotelde sisme, intraluminal endotelde protruzyonlar, liimen iginde trombositler ve fibrin
kiimeleri gozlenmistir. Akut miyokart enfarktiisii sonrasi no-reflow gelisen hastalarin yaklasik
%50’sinde no-reflow’un geriye donebilir oldugu goriilmiistiir. Bu hastalarda bolgesel duvar

hareketlerinde diizelme olmamasina karsin sol ventrikiil hacimlerinin artmadigi goriilmiistiir.

No-reflow yapisal ve fonksiyonel olarak ikiye ayrilmaktadir. Yapisal no-reflowda; nekrotik
miyokardi besleyen mikrovaskiiler yatak hiicre elemanlarinda geridoniistimsiiz yapisal
degisiklikler; fonksiyonel no-reflow’da vazospazm ve mikroembolizasyon s6z konusudur.
Hayvan deneylerinde noreflow alanlarinda mikrovaskiiler yatakta l16kosit sayisinda belirgin
artis oldugu goriilmistiir. Ancak no-reflow gelismesi i¢in mutlaka I6kosit olmasi sart degildir
sadece no-reflowun siddetini artirabilir. Mikrovaskiiler yatagin 16kositler tarafindan tikanmasi
yanisira endotel hiicreleri, trombositler ve miyositler ile etkilesim vardir. Notrofiller reaktif
oksijen radikalleri, proteolitik enzimler, 16kotrien gibi trombosit ve endotel fonksiyonlarini
etkileyen maddeler salgilamaktadir. ICAM-1, p-selektin gibi adhezyon molekiilleri, nitrik
oksit, prostasiklin, endotelin, seratonin, trombosit aktiflestirici trombosit biiylime faktorii ile

endotel hiicreleri de 16kosit fonksiyonlarina etki edebilirler.

Mikrovaskiiler yatakta gecici tikanmayi izah edebilecek iki mekanizma: Mikrovaskiiler spazm
ve distal embolizasyondur. Dejenere safen greftlerinde ve rotasyonal aterektomi uygulanan
hastalarda no-reflow ile sik karsilasiimaktadir. Bu durum klinik olarak mikroembolizasyonun
no-reflowa katkist olduguu diigiindiirmektedir. Perkiitan koroner girisim esnasinda koroner
plagin fibr6z kapsiiliiniin yirtilmast ve subendotelyal matriksin agiga c¢ikmasi trombiis
olusuma ve distal embolizasyona neden olmaktadir. Epikardiyal rekanalizasyon ve doku
perflizyon uyumsuzlugunda trombiis olusumu ve vazoaktif maddelerin etkisi nedeniyle
trombositlerin roli olabilir. Glikoprotein 2b/3a inhibisyonunun PKG sonrasi ani tikanmay1

onledigi ve TIMI akimini olumlu etkiledigi gosterilmekle doku diizeyine etkisi acik degildir.
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Miyokart kontrast ekokardiyografi ile yapilan hayvan ¢alismasinda non-trombosit okluzyon-
reperfiizyon sonrasi glikoprotein 2b/3a inhibisyonunun epikardiyal kan akimindan bagimsiz
olarak mikrovaskiiler akimi1 olumlu etkiledigi, enfarkt alanini kiigiilttiigli gosterilmistir.
Koroner okliizyonun mekanik olarak diizeltildigi bu ¢alismada histolojik incelemede
trombosit kiimelenmesi goriilmemesi, trombositlerden salinan faktorlerin no-reflow olayina

katkida bulundugunu géstermektedir.
Atriyal Fibrilasyon

AF, EKG’de diizenli P dalgalar1 yerine diisiik amplitiidlii ve diizensiz, 350-600/dak olan
fibrilasyon dalgalar1 ile beraber, diizensiz R-R mesafelerinin izlendigi, ventrikiiler hizin
genelde 120-180/dak oldugu sik rastlanan bir aritmi ¢esididir. Hastalarin nabizlarinda yaptigi
diizensizlik ile ylizyillardan beri hekimlerin dikkatini ¢ekmisse de, AF ile ilgili klinik ve
deneysel arastirmalar ancak 19. Yiizyilda baslayabilmis ve ilk kez 1909°da Lewis tarafindan
EKG ile gé')sterilmistirg. Framingham calismasi ile AF’nin selim bir aritmi olmadig1, mortalite
ve morbiditeye olumsuz etkiler yaptigi ortaya ¢ikmig ve boylece klinik 6nemi daha iyi
anlasllmlstlrlo'll. Siniis ritmindeki hastalara gére mortalite ve morbiditede 6nemli bir artiga
neden olmaktadir. Ancak AF’nin klinik tablosunun degiskenligi nedeni ile optimal tedavi

heniiz netlesmemistir.
Epidemiyoloji:

AF, klinik uygulamada en sik karsilagilan aritmi tiplerindendir ve ritim bozuklugu nedeniyle
hastaneye yatirilan hastalarin {igte birini olusturur. Amerika’da 2.2 milyon, Avrupa’da 4.5
milyon AF’li hasta oldugu tahmin edilmektedir'®. Gectigimiz yirmi yil icerisinde
popiilasyonun yas ortalamasinin artmasi, kronik kalp hastaligi prevalansinin artmasi, gelismis
tan1 yontemleriyle daha sik tan1 konulmasi gibi nedenlerden dolay1 AF ile hastaneye basvuru

oraninda yaklasik %66 oraninda artis oldugu tespit edilmistir™>**. ABD’de yillik AF’li yeni
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hasta sayisinin yaklagik 360.000 olup bunlarin da yaklasik %50’si acil olmak tizere 227.000
tanesinin interne edildigi bildirilmistir'>. Bu iilkede saglik harcamalarinm 6.6 milyar dolar
AF’nun tetkik ve tedavisi i¢in yapilmaktadir. Bu degerin yaklasik %52’si hastane masraflari,
%23°1 ilaglar, %9’u konsiiltasyonlar, %8’i arastirma iicretleri ve %2’si paramedikal
prosediirlere harcanmaktadir. AF’nin prevalansi ve insidansi ile ilgili pek ¢ok epidemiyolojik
arastirma yapilmistir™®. AF’nin genel popiilasyonda prevalanst %0.4 olup, yasla birlikte artis
gostermektedir. Cross-sectional (Capraz-kesitsel) ¢alismalarda prevalanst 60 yas altinda
%]1’°den az ve 80 yas iistinde %6’dan fazla bulunmustur'” %, Framingham calismasinda AF
prevalansinin yagla beraber arttigi ve 25-35 yas arasi bireylerde %0.05’ten az iken 69 yas
iizerinde 9%5.75, yas iizerinde de %10 oldugu saptanmistir. Yas diizeltilmis prevalansi
erkeklerde daha siktir'®?°. AF insidansindaki artis her yas grubu i¢in erkek kadin orani
ortalama 1.7 olarak hesaplanmistir®. Toplum kaynakli ¢alismalarda, lone AF’li hastalarda AF
siklig1 biitin AF’li vakalarin %12’sinden az olarak bulunmustur®>?*?®, Baz1 serilerde ise lone
AF sikligi %30’un iizerindedir®. Ulkemizde TEKHARF ¢alismasmin 2000 yili verilerine
gore erigkinlerde AF sikligi 1990 yilinda binde 3.5 iken 1998 yilinda binde 7.1 olarak
Saptanmlst1r25. 60 yas lizerindeki bireylerde ise oran 1990’da binde 12.2 iken 1998’da binde

21.6 olarak bulunmustur.
AF insidansi ile Ilgili Faktorler:

AF insidansi yasla artmaktadir. AF insidansi 50 y1l boyunca birbirini takip eden her on yilda
iki kat artmaktadir ve 80 yasina ulasildiginda kisilerin %10’unda AF bulunmaktadir’?. AF
gelisen kisiler genellikle yasli olup, beraberinde siklikla diyabetes mellitus, sol ventrikiil
hipertrofisi, ekokardiyografik bozukluklar, koroner arter hastaligi, kapak hastaligi, kalp

26-27

yetmezligi (KY) ve inme bulunmaktadir™ . Kadinlarin tigte biri ve erkeklerin %20’si

valviiler kapak hastalig1, erkeklerin %281 ve kadinlarin yaris1 koroner arter hastaligr (KAH),
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her iki cinsin %25’inde KY vardir. Cok degiskenli analizler AF gelisimi igin, yas, kapak
hastaligi, konjestif kalp yetmezligi (KKY), hipertansiyon HT ve diabetes mellitusun (DM)
bagimsiz risk faktorleri oldugunu ortaya koymusturzg. Erkeklerde kadinlara gore AF
prevalanst daha fazladir. Erkeklerin AF egiliminin daha fazla olmasinin sebebi ise belli
degildir. Atriyal dokuyu etkileyen inflamasyon, infiltrasyon, skar dokusu olusumu veya
gerilme gibi her tiir patolojik siire¢ AF gelisimine neden olabilir. Epidemiyolojik ¢caligmalarda

AF’nin en sik nedeni iskemik kalp hastahgldlrzg.

Prognoz:

AF, uzun vadede kadin cinsiyette daha belirgin® olmak iizere artmis inme, kalp yetmezligi ve
tiim nedenlere bagli mortalite riski ile iliskilidir®'. Siniis ritmindeki hastalara gore AF’lu
hastalarin mortalitesi altta yatan hastaligin ciddiyet seviyesi ile de iligkili olarak yaklasik iki
kata kadar artmistir®®****, AF, biiylik kalp yetmezligi ¢aligmalarinda, mortalite ve morbidite
icin bagimsiz bir risk faktorii olarak saptanmistir. COMET ¢alismasinda, izlem sirasinda AF
gelisenlerde mortalitenin arttig1 belirlenmistir35. Benzer sekilde Val-HeFT c¢alismasinda da
kronik KY hastalarinda AF gelisiminin klinik sonuglar1 daha koti yonde degistirdigi
izlenmistir®®. Non-valvuler AF’ li hastalarda iskemik inme sikligi, AF’ siz popiilasyona gore 2
ila 7 kat fazladir (yilda %5)*3%34 Geligen her 6 inmeden birinin AF’lu hastalarda gelistigi
bilinmektedir®’. Gegici iskemik atak ve kranial goriintiileme yontemleriyle saptanmis klinik
olarak sessiz inmeler de degerlendirildiginde, non-valviiler AF’ye bagli serebral iskemi

3840 Uzun dénemde kalic1 olan AF’a bagli artmis

siklig1, yillik %7 seviyelerine ulagmaktadir
ventikiiler hiz (>130/dak), dilate kardiyomiyopati (KMP)’ye neden olabilir (tasikardinin
indiikledigi KMP)* *®. KY’nin 10 AF’a sebep olmayip AF’nun KMP’ye neden oldugu bu
durumda, KMP’nin sebebini bulmak olduk¢a énemlidir. Ventrikiil hizinin kontrolii bdyle bir

durumda myopati gelisimini geriye g¢evirebilir. Bir ¢caligmada hiz kontrolii ile ortalama sol

ventrikiil ejeksiyon fraksiyonun %25’den %52 ye yiikseldigi izlenmistir*.
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Etyoloji:

Elektrofizyvolojik anomaliler:

-Artmis Otomatisite (fokal AF)
-Ileti anomalileri (reentry)

Atrival basing artist:

-Mitral ve trikiispit kapak hastalig1
-Koroner arter hastaligi
-Semilunar kapak anomalileri
-Sistemik veya pulmoner hipertansiyon (pulmoner emboli)
-Intrakardiak tiimor veya trombiis
Atriyal iskemi:
-Koroner arter hastaligi

Inflamatuar veya infiltratif atrival patoloji:

-Perikardit

-Amiloidoz

-Miyokardit

-Yasla indiiklenen atriyal fibrotik degisiklikler
-Alkol

- Kafein

Endokrin Bozukluklar:

-Hipertroidizm
-Feokromositoma

Otonomik tonus degisiklikleri:

-Artmig parasempatik aktivite

-Artmis sempatik aktivite

Postoperatif:
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-Kardiyak, Pulmoner, Ozefageal

Norojenik konjenital kalp hastaligr:

-Subaraknoid hemoraji
-Nonhemorajik major inme

Idiopatik (lone AF)

Familial
AF’nin geri doniisiimlii nedenleri: AF, alkol alimi, cerrahi miidahale, elektrik ¢arpmasi,
miyokart enfaktiisii (MI), perikardit, miyokardit, pulmoner emboli veya diger pulmoner
hastaliklar, hipertiroidi ve diger bazi metabolik bozukluklar gibi akut ve gecici durumlara
bagl gelisebilir. Bu gibi durumlarda altta yatan bozuklugun uygun tedavisi genellikle AF’yi
de tedavi eder. Akut miyokart enfaktiisii (AME) sirasinda olusan AF, enfarktiis 6ncesi AF
veya siniis ritminde gelisen MI’ya gore daha kotii prognoz gostergesidir*“°. AF ayrica WPW
sendromu veya A-V nodal reentran tasikardiler ile de iligkili olabilir ve primer aritminin
tedavisi AF goriilme sikligini da azaltacaktir®’. AF, torasik veya kardiyak cerrahi sonrasi sik

rastlanan bir komplikasyondur.
Patofizyoloji:

AF’da izlenen en sik patolojik degisiklik, atriyal fibrozis ve atrial kas kitlesi kaybidir. AF’yi
veya altta yatan hastaliga bagh degisikliklerin ayrimi zordur, fakat fibrozis AF’nin oncii
lezyonu olabilir®®. Atrial dokusunda az veya orta seviyede fibrozis saptanan hastalarin
kardiyoversiyona yanit1 atrial dokularinda fazla fibrozis saptanan hastalara goére daha iyi
bulunmustur®®. Atrial fibrozis, bircok hastalik ve AF’ ye yatkmlik olusturan hastalikta
saptanmustir ancak, fibrozisin mi AF’ye yoksa AF’nin fibrozisi tetikledigi bilinmemektedir.
AF, interatrial ileti gecikmesi ve refrakter periodun degiskenlik gostermesi ile iliskilidir™ ve

buna bagl olarak AF, atrial remodeling ve aritminin devamliligin1 saglayan degisikliklere
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neden olan siirece sebep olmaktadir. Atriyal yapisal remodeling ile ilgili bilgiler smirlidir™ ™2

ve yagla veya kalp hastaliginda goriilen dejeneratif degisikliklerden ayrimi zordur>®,
AF Mekanizmasai:

Bir tasiaritminin olusum ve idamesi baglatic1 bir olay ve anatomik bir substrat gerektirir.
AF’da ise durum genellikle karmasiktir ve mevcut bilgiler otomatisiteyi veya multipl reentran
dalgalarin1 desteklemektedir. Otomatik odak teorisi, AF’nun fokal odaginin bulunup ablate
edilmesiyle AF’nun sonlandirilabilecegi kesfedilene kadar pek ilgi ¢ekmemistir’®, Bu
odaklardan en bilineni pulmoner ven agizlarinda iken, suprerior vena cava, Marshall ligamani,
sol posterior serbest duvar, krista terminalis ven koroner siniiste de odaklar saptanmustir®>>*
>, AF’li hastalarin pulmoner venlerindeki atriyal dokunun refrakter periyotlarinimn, diger
atriyal bolge dokularindan daha kisa oldugu saptanmistir® " Ayrica AF’nin, pulmoner
venlere verilen uyar1 ile diger atriyal dokulardan daha kolay uyarildigi goriilmiistiir.
Fraksiyone dalgalarin artium boyunca yayilarak, yeni ‘yavru dalgalar’t olusturdugunu ileri
stiren multipl dalgalar hipotezini Moe arkadaslar gelistirmistirss. Burada, dalgalarin
cesitliligini ve sayisini atriyal dokularin kiitlesi, refrakter periyodu ve ileti hiz1 belirler.
Dalgalarimn sayisini arttiran ve dolayisiyla AF gelisimini kolaylastiran faktorler, atriyal Kitlenin
artisi, kisa refrakter period ve gecikmis iletidir. Bu hipotez, uzun yillar AF’nin ana olusum

mekanizmasi olarak kabul edilmistir. Ancak deneysel ve klinik ¢aligmalar bu diislinceye karsi

veriler sunmaktadir. Bir¢ok gozlem, anormal atriyal substratin 6nemini vurgulamaktadir.
Tromboembolizm:

Iskemik inme veya sistemik arteryel embolizm genellikle atriyal trombiise bagh diisiiniilse de
tromboembolizm patogenezi karmasik bir konudur. AF’li hastalarda olusan inmenin %25°i,
serebrovaskiiler hastalik, diger kardiyak emboli kaynaklar1 veya aortadaki ateromatdz

patolojiden kaynaklan1r59'60. Miskili risk faktorlerine bagl olarak AF’de yillik inme riski %3
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ile %8 arasindadir®®. AF’de goriilen trombotik olay genellikle sol atriyal apendiks (SAA)
olusur ve transtorasik ekokardiyografi (TTE) ile nadiren goriilebilir®. Transézefagial
ekokardiyografi (TOE) SAA’y1 degerlendirmek igin daha elverislidir®. Genel klinik goriis,
SAA trombiis olusumu i¢in AF’nin 48 saat veya daha uzun siiredir olmas1 gerektigi yoniinde

63-64 ..
. Trombiis

olsada, TEE ile daha kisa siire olusmus trombiis formasyonlari tespit edilmistir
olusumu Virchow triadi (hiperkoagiilabilite, staz, endotel disfonksiyonu) ile baglar. TEE ile
yapilan ¢alismalar géstermistir ki, azalmis SAA akimi, sol atrial mekanik kontraksiyon kaybi
ile iligkilidir. Basarilt bir elektriksel veya farmakolojik kardiyoversiyon ardindan olusabilen
tromboembolik olaylardan sorumlu durumun da SAA’da olusan stunning oldugu
diisiiniilmektedir®. Ayrica CRP seviyeleri de AF’lu hastalarda normale gére yiiksektir ve bu

durum artmis inme riski ile de iliskilidir.®®®
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AF tipi Klinik tablo Olasi patofizyoloji
Yapisal kalp | Sistolik veya diyastolik SoV fonksiyon Artan atriyal basing ve atriyal
hastaligina bozuklugu, SoVH ile birlikte uzun stireli yapisal yeniden bi¢gimlenme;
ikincil AF hipertansiyon ve/veya diger yapisal kalp beraberinde sempatik ve
hastalig1 bulunan hastalardaki AF. Bu renin/anjiyotensin sisteminin
hastalarda AF’nin baslangic1 yaygin bir aktivasyonu
hastaneye yatis nedeni ve kotli sonug
gostergesidir.
Fokal AF Tekrarlayan atriyal kacislar1 ve sik, kisa Cogu olguda pulmoner
stiren paroksismal atriyal fibrilasyon ataklar1 | venlerden kdken alan lokalize
olan hastalar. Siklikla olduk¢a semptomatik, | tetikleyiciler AF’yi baslatir. Az
daha geng yasta, ayirt edilebilen atriyal sayidaki reentran odaklarin
dalgalar1 (kaba dalgali AF), atriyal ektopi birinden ileri gelen AF de bu tip
ve/veya AF’de kotiilesen atriyal tasikardisi AF’ler i¢inde
bulunan hastalar degerlendirilmektedir.
Poligenik AF | Erken baslangicli AF’ye eslik eden yaygin Halen aragtirilmaktadir.

gen varyantlarini tagiyan hastalardaki AF

Se¢ilmis gen varyantlarinin
varlig1 ayn1 zamanda tedavi
sonuclarini etkileyebilir.

Postoperatif
AF

Cerrahiden once siniis ritminde olan ve daha
once AF oykiisli bulunmayan hastalarda
major (tipik olarak kardiyak) cerrahiden
sonra yeni baslangi¢li AF baslangici
(cogunlukla kendi kendine sonlanir).

Akut faktorler: inflamasyon,
atriyal oksidatif stres, yliksek
sempatik tonus, elektrolit
degisiklikleri ve asir1 hacim
yiiki, olasilikla 6nceden mevcut
alt yapu.

Mitral stenoz
veya protez

Mitral stenozda, mitral kapak cerrahisinden
sonra ve diger kapak hastaliklar1 bulunan

Sol atriyal basing (stenoz) ve
hacim (geri kagma) yiikii bu

kalp kapagi hastalarda AF hastalarda atriyal genislemenin

hastalarinda ve atriyal yapisal yeniden

AF bigimlenmenin baslica

etmenleridir.

Atletlerde AF | Cogunlukla paroksismal, ¢alismanin Vagal tonusta ve atriyal
stiresi/yogunlugu ile iliskili. hacimde artis

Monogenik Kanalopatiler dahil olmak tizere kalitsal Ani 6liimden sorumlu olan

AF kardiyomiyopatileri bulunan hastalardaki AF | aritmojenik mekanizmalar

olasilikla bu hastalarda AF
gelisimine katkida
bulunmaktadir.

Tablo 3: Atriyal fibrilasyonun klinik tipleri. AF: Atriyal Fibrilasyon; SoV: Sol

ventrikiil; SoOVH: Sol ventrikiil hipertrofisi.
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AF’de Antikoagiilasyon:

AF’de inme risk faktorlerini kanita dayali olarak arastiran/ortaya koyan iki yeni sistematik

0970 gecmiste inme/GIA/tromboembolizm varhigi, yas, hipertansiyon, diyabet ve

derleme
yapisal kalp hastaligmin onemli risk faktorleri oldugu sonucuna varmustir. iki boyutlu
transtorasik ekokardiyografide orta ila ciddi LV sistolik islev bozuklugunun varligi ¢ok
degiskenli analizde inme i¢in bulunan tek bagimsiz ekokardiyografik risk faktoriidiir.
TOE’de, LA trombiis varlig1 (goreceli risk (RR) 2.5; p=0.04), kompleks aortik plaklar (RR
2.1; P <0.001), spontan ekokontrast (RR 3.7; P <0.001) ve diisiik LAA hizlar1 (<20 cm/s; RR
1.7; P < 0.01) inme ve tromboembolizmin bagimsiz ongdrdiiriiciileridir. Paroksismal AF’si
olan hastalar risk faktorleri varliginda, 1srarci veya kalic1 AF ile benzer bir inme riskine sahip
olarak kabul edilmelidirler. “Tek basina AF”si olan yani, hi¢bir klinik kardiyovaskiiler
hastalik oykiisii veya ekokardiyografik bulgusu olmayan, 60 yas alti hastalar 15 yi1l boyunca
%1.3 olarak tahmin edilen ¢ok diisiik kiimiilatif inme riski tasimaktadirlar. Tek basina AF’si
olan genc¢ hastalarda inme olasiligl, zaman icinde inme risk faktorlerinin yeniden
degerlendirilmesinin 6nemini vurgulayacak sekilde, ilerleyen yas veya hipertansiyon gelisimi
ile artiyor gibi goriinmektedir. Populasyon c¢alismalarindan, kohort ¢alismalarindan, ¢alisma
kohortlarindan ve anketlerden elde edilen cinsiyet analizleri de kadin deneklerde daha yiiksek
tromboembolizm oranlar1 ortaya koymaktadir. Yakin zamanda yapilan bir analiz <45
ml/dak’lik bir tahmini glomeriiler filtrasyon hizinda daha yiiksek bir inme riski ile beraber,
proteiniirinin tromboembolizm riskini %54 (RR 1.54; %95 GA 1.29— 1.85) oraninda
arttirdigini 6ne slirmiistiir. Boylece, kronik bobrek hastaligt AF’de tromboembolizm riskini
arttirabilir ancak bu tip hastalar ayn1 zamanda artmis mortalite ve kanama riski altindadir ve
bu prospektif Klinik galismalarda calisitlmamistir. Tirotoksikozu olan hastalar AF gelisim
riski altindadirlar ancak inme riski daha ¢ok eslik eden klinik inme risk faktorlerinin varlig

ile iligkili olabilir. Hipertrofik kardiyomiyopati ve amiloidoz gibi diger durumlar inme i¢in
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risk faktorleri olabilir ancak bunlar tromboprofilaksiye iliskin klinik ¢aligsmalarda

calisilmamis veya bu ¢alismalara dahil edilmemistir.
Inme ve Tromboembolizm i¢in Risk Tabakalandirmasi

Cesitli klinik inme riski faktorlerinin tanimlanmasi ¢esitli inme riski semalarin
yayinlanmasina yol agmistir. Cogu, inme riskini (yapay olarak) “yiliksek”, “orta” ve “diisiik”
risk tabakalarina kategorize etmistir. En basit risk degerlendirme semasi1 Tablo 7’°de
gosterildigi tizere CHADS, skorudur. CHADS; [kardiyak yetersizlik, hipertansiyon, yas,
diyabet, inme (iki kat)] risk indeksi AF Arastiricilart ve Atriyal Fibrilasyonda Inmenin
Onlenmesi (SPAF) Arastiricilar kriterlerinden tiiretilmis olup 2 puanm inme veya GIA
Oykiisii i¢in ve 1’er puanin >75 yas, hipertansiyon 6ykiisii, diyabet veya yakin zamanda
gecirilen kardiyak yetersizlik i¢in verildigi bir puanlama sistemine dayanmaktadir.
Dolayisiyla, CHADS; inme riski tabakalandirma semasi1 inmeriskinin degerlendirilmesi i¢in
baslangi¢ niteliginde, hizli ve hatirlanmasi kolay bir ara¢ olarak kullanilmalidir. CHADS;
skoru > 2 olan hastalarda, kontrendike olmadigi siirece, 2.5’lik (aralik, 2.0-3.0) bir
uluslararas1 normallestirilmis oran (INR) hedefine ulasmak icin doza gore ayarlanmis bir
yaklasimda bir VKA ile kronik OAK tedavisi Onerilmektedir. Bu tip bir uygulama rutin
bakimda AF hastalarinda daha iyi sonuglar doguruyor gibi gérinmektedir. CHADS; skoru ve
inme orani arasinda net bir iliski bulunmaktadir. CHADS; skorlarini soyle siiflanmistir: 0 =
diisiik risk; 1-2: orta diizeyde risk; ve >2: yiiksek risk. AF’de Inme Calisma Grubu non-
valviiler AF’si olan hastalarda inmenin Ongordiiriilmesi amaciyla 12 adet yayinlanmig
risksiniflama semasinin bir karsilastirmasini yapmistir ve AF’si olan hastalarda inme riskinin
siiflamasi i¢in tasarlanan yayinlanmis semalar arasinda 6nemli, klinik agidan anlamli farklar
oldugu sonucuna varmistir. Cogunda inme i¢in ¢ok zayif bir 6ngordiiriicii deger bulunmustur

(c-istatistigi — Ongordiiriicii deger Olgiisli olarak ~0.6); ayrica, bireysel risk kategorilerine
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yerlestirilen hastalarin orani semalar arasinda genis capta farklilik gostermistir. CHADS,
skoru ¢ogu hastayr “orta diizeyde risk” grubunda kategorize etmistir ve tim grup genelinde
inmenin Ongdrdiiriilmesi i¢in 0.58’lik bir ¢ istatistigine sahip bulunmustur. Ayrica, CHADS,
skoru birgok inme riski faktoriinii igermemektedir ve diger “inme riski degistiricilerinin”
kapsamli bir inme riski degerlendirmesinde gz Oniinde bulundurulmasi gerekmektedir.
“Major” risk faktorleri (gegmiste “yiiksek™ risk faktorleri olarak adlandirilan) gegmis inme
veya GIA, veya tromboembolizm ve ileri yastir (>75 yas). Bazi valviiler kalp hastaligi
tiplerinin varlig1 (mitral darlik veya protez kalp kapakgiklari) bu tip “valviiler” AF hastalarini
“yiiksek risk” grubunda kategorize edecektir. “Klinik agidan anlamli major olmayan” risk
faktorleri (gecmiste “orta diizeyde” risk faktorleri olarak adlandirilan) kalp yetersizligi
[0zellikle, bazen sol ventrikiil ejeksiyon fraksiyonu (LVEF) <40% olarak tanimlanan, orta ila
agir diizeyde sistolik LV islev bozuklugu], hipertansiyon veya diyabettir. Diger “klinik a¢idan
anlamli major olmayan” risk faktorleri (gecmiste “daha az gecerliligi kanitlanmis risk
faktorleri” olarak adlandirilan) kadin cinsiyetini, 65-74 aras1 yasi ve damar hastaligini
(spesifik olarak, miyokart enfarktiisii, kompleks aort plagi ve PAH) i¢ermektedir. Valviiler
olmayan AF’si olan hastalar i¢in bu risk faktoriine dayali yaklasim bir kisaltma ile de ifade
edilebilir: CHA;DS,-VASc [konjestif kalp yetersizligi, hipertansiyon, yas >75 (iki kat),
diyabet, inme (iki kat), damar hastaligi, 65-74 aras1 yas, ve cinsiyet kategorisi (kadin)]. Bu
sema 2 puanin inme veya GIA 6ykiisii veya yas >75 i¢in verildigi ve 1’er puanimn 65-74 arasi
yas, hipertansiyon Oykiisii, diyabet, yakin zamanda gegirilen kardiyak yetersizlik, damar
hastalig1 (miyokart enfarktiisii, kompleks aort plagi ve, gecmis revaskiilarizasyon, PAH’a
bagli ampiitasyon veya anjiyografik PAH bulgusu da dahil olmak iizere PAH) ve kadin
cinsiyeti igin verildigi bir puanlama sistemine dayanmaktadir. Dolayisiyla, bu kisaltma
antikoagiilasyon uygulanip uygulanmayacagina dair karar etkileyebilecek ilave inme riski

faktorlerini degerlendirerek CHADS; semasini genisletmektedir.
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CHADS,/ CHA,DS,-VASc Skoru ve Koroner Arter Hastahgi

CHA;DS;-VASc skoru, nonvalvuler AF’li hastalarda kardiyoembolik riski dngérmede ve
antikoagiilan tedavi endikasyonunu belirlemede kullanilan basit, kolay hatirlanabilen,
gecerliligi kabul edilmis, pratik bir skorlama aracidir.”*"” Bununla birlikte son zamanlarda,
koroner arter hastalarinda AF olmaksizin iskemik inme ve kardiyovaskiiler olaylarin
ongordiirticlisii oldugu cesitli caligmalarda gosterilmistir. STEMI olup perkiitan koroner
girisim (PKG) yapilan hastalarda yapilan bir ¢alismada CHA;DS,-VASc-HSF skoru ile
Syntax skoru karsilagtirilmig, Syntax skoru yiiksek olan grupta CHA;DS,-VASc-HSF skorlari
anlaml1 olarak yiiksek bulunmustur.78 Buna gore STEMI hastalarinda CHA,;DS,-VASc-HSF
skoru aterosklerozun ciddiyetini gostermede gosterge olarak kullanilabilecegi belirtilmistir.
Yine STEMI hastalarinda yapilan baska bir ¢calismada CHA;DS,-VASc skoru ile no-reflow
gelisimi arasindaki iliski arastirllmis olup, ¢ok degiskenli regresyon analizinden sonra
CHA2DS2-VASc skoru, no-reflow gelisiminde bagimsiz bir Ongordiiriicti  olarak
saptanmustir.® Ayrica AF’si olmayan hipertansiyon hastalarnda CHADS, skorunun inme ve
GIA’y1 tahmin etmede yararli olabilecegi ileri siiriilmiistiir. Baska bir calismada AF’si
olmayip KBY tanist bulunan CHADS, skorunun >2 olan hastalarda uzun dénem 6liim,
kardiyak olay ve inme 8 kat fazla izlenmistir.”* 320 kesit kardiyak tomografi ¢ekilen 183
AF’li hastada CHADS; skoru koroner aterosklerozu ongormede faydali bulunmustur.
CHADS; skoru arttikga, kalsifik ve kalsifik olmayan plak, kompleks plak, %50 den fazla
darlik ve Agatson skoru daha yiiksek bulunmustur.”” Manyetik rezonans inceleme (MRI) ile
koroner mikrovaskiiler disfonksiyon degerlendirilen bir ¢alismada, daha yiiksek CHADS,
skoru ile daha diisiik koroner akim rezervi saptanmls‘ur.76 Yakin zamanda yapilan bagka bir
calismada da, AF olsun ya da olmasin CHA;DS,-VASc>4 olan kalp yetersizligi hastalarinda
bir yillik 6liim, inme ve tromboemboli olaylar1 yliksek bulunmustur.”’ Huang ve arkadaslari,

anjiyografik olarak saptanmis 3295 tikayici koroner arter hastasinda CHA;DS,-VASC
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skorunun prognostik dnemini incelemek i¢in yapmis olduklar1 ¢alismada, ortalama 24 aylik
takipte CHA,DS,-VASc yiiksekliginde kardiyovaskiiler 6liim daha fazla bulunmustur’.
Yukardaki ¢alismalar, CHADS, ve CHA,;DS,-VASc skorunun koroner arter hastaligini ve
kardiyovaskiiler nedenli 6limleri 6ngérmede AF ritminden bagimsiz olarak saptamada

faydali olabilecegini gostermistir.
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MATERYAL VE METOD

Calismamiza Bagcilar Egitim ve Arastirma Hastanesi’ne Ekim 2016-Subat 2017 tarihleri
arasinda AKS tanistyla bagvurup perkiitan koroner girisim (PKG) yapilan ardigik 201 hasta
alindi. Kanser, demans, ileri evre bobrek ve karaciger yetersizligi, AF, son bir hafta i¢inde
antikoagiilan ve/veya antitrombosit tedavi almakta olan hastalar c¢alisma digi birakildi.

Hastalar elektrokardiyografik (EKG) degerlendirme temel almarak gore iki gruba ayrildi.**

1. Akut gogiis agrisi ve israrct (>20 dk) ST- segment yiikselmesi olan hastalar (ST-

yiikselmeli Miyokart infarktiisii- STEMI).

2. Akut gogiis agrili, ancak 1srarct ST-segment yiikselmesi olmayan (< 20 dk ), 1srarci veya
gecici ST segment ¢okmesi, negatif T dalgasi, diiz T dalgalari, yalanci normallesmis T
dalgalar1 olan veya tamamen normal EKG bulgulariyla bagvuran hastalar (Israrct ST-

yiikselmeli olmayan Miyokart infarktiisii - NSTEMI)

Akut miyokart enfarktiisi (AME) tamimlama amaciyla ‘Ugiincii Evrensel Miyokart
Enfarktiisti Tanim1’ kullanllmls‘ur.114
Buna gore; AME akut miyokart iskemisi ile uyumlu klinik bir durumda miyokart

nekrozu kanitlariyla beraber asagidaki kriterlerden herhangi biri ile AME tanis1 konmustur.
a) Iskemi belirtileri,

b) 12 derivasyonlu EKG’de yeni ya da tahminen yeni anlamli ST-T dalgas1 degisiklikleri ya

da sol dal blogu,
c) EKG’de patolojik Q dalgalari,

d) Yeni ya da tahminen yeni canli miyokart kaybina ya da bdlgesel duvar hareketi kaybina

iligkin gortintiileme bulgulari,
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e) Anjiografi ya da otopside saptanan intrakoroner trombiis.

ST segment yiikselmeli akut miyokart enfarktiisii (STEMI) tanisi, elektrokardiyogramda iki
iligkili derivasyonda J noktasinda 6l¢iillen 20 dakikadan uzun siire sebat eden ST-segment
yiikselmesi, 40 yas alt1 erkeklerde >0.25 mV, 40 yas iistii erkeklerde >0.2 mV veya kadinlarda
V2-V3 derivasyonlarinda >0.15 mV ve/veya diger derivasyonlarda >0.1 mV [sol ventrikiil
(SoV) hipertrofisi veya sol dal blogu (SoDB) yokken] belirlenerek kaydedildi.®* ST-segment
yiikselmesiz miyokart enfaktiisii olan hastalar; kardiyak biyobelirtecin referans iist deger
smirmin 99. persentilinin en az bir birim diizeyi iizerinde yiikselmesi ve/ya da diismesi ile
birlikte yukardakilerden en az biri olanlar kaydedildi. NSTEMI’nin klinik tanis1 ¢ok g¢esitli

semptomlar temel alinarak yapilmistir.
« Istirahatte uzun siireli gogiis agris1 (>20 dk);
* Yeni baglangi¢li anjina (CCS [Kanada Kardiyovaskiiler Dernegi83] sinif II veya I1l);

* Daha Once kararli durumda olan anjinanin yakin zamanda kararsiz hale gelmesi ve en

azindan CCS sinif III anjina (siddeti giderek artan anjina) siddetine ulagsmas1 veya
» Miyokart enfarktiisii sonras1 anjina.

PKG yapilan hastalarin koroner anjiografi gorlintiileri, hastalarin klinigini bilmeyen iki ayr1
kardiyolog tarafindan izlenerek, sorumlu lezyondaki trombiis yiikii Gibson ve arkadaslarinin
tanimladigt TIMI Trombus Grade skorlamasina gore hesaplandi.**® TTG 4 ve 5 olan hastalar
yiiksek yogunluklu trombiis grubunu, TTG 0-3 olan hastalar diisiik yogunluklu trombiis
grubunu olusturdu. Hastalarin demografik ve klinik 6zellikleri kaydedilip CHA2DS,-VASC
skorlamasi yapildi. Buna gore Kalp yetersizligi, bilinen kalp yetersizligi tanist olanlar (sol
ventrikiil ejeksiyon fraksiyonu (LVEF) <40% olarak tanimlanan, orta ila agir diizeyde sistolik

LV islev bozuklugu) kaydedildi. Hipertansiyon sistolik kan basincinin 140 mmhg veya tizeri
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velveya diyastolik kan basincinin 90 mmhg veya iizeri olmasi ya da antihipertansif ilag
kullanim oykiisiiniin varligi olarak degerlendirildi. 65-74 yas arasi hastalara 1 puan, 75 yas
iistli hastalara 2 puan verildi (Tablo 4). Diyabetes Mellitus, aglik kan glukozunun 126 mg/dl
veya {istii olmas1 ya da antidiabetik ila¢ kullanimi olarak degerlendirildi. Inme, gegici iskemik
atak (GIA), koroner arter hastaligi, perifer arter hastahigi ve kadin cinsiyet kaydedildi.
Calisma kesitsel gozlemsel prospektif ¢alisma olarak tasarlandi. Helsinki Bildirgesine uygun

olarak tasarlandi, ¢alisma igin lokal bolgesel etik komitesinden onay alindi.

Major risk faktorleri Skor
Konjestif kalp yetmezligi/LV islev bozuklugu 1
Hipertansiyon 1
Yas > 75 2
Diabetes mellitus 1
Inme/GIA/tromboembolizm 2
Damar hastaligi 1
Yas 65-74 1
Cinsiyet kategorisi (kadin cinsiyeti) 1
Maksimum skor 9

Tablo 4: CHA,DS,-VASc kisaltmasi ile, puanlama esash skorlama sistemi olarak ifade

edilen risk faktorii-temelli yaklasim. LV: Sol ventrikiil; GIA: Gecici iskemik atak
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TIMI Trombus Grade skorlamasi:

Grade 0: Anjiyografik olarak trombiis yoklugu.

Grade 1: Anjiyografik muhtemel trombiis varligi (azalmis kontrast, hazy goriiniim, total

okliizyon bdlgesinde diiz konveks kontiir veya diizensiz kontiir).

Grade 2: Anjiyografik olarak kesin trombiis varligi (trombiisiin en genis ¢ap1 damar ¢apinin

yarisindan kiigiik).

Grade 3: Anjiyografik olarak kesin trombiis varligi (trombiisiin en genis ¢apt damar ¢apinin

yarisindan biiyiik, 2 katindan kiiciik).

Grade 4: Anjiyografik olarak kesin trombiis varlig1 (trombiisiin en genis ¢ap1 damar ¢apinin 2

katindan biiyiik).

Grade 5: Trombotik total okliizyon.

ISTATISTIKSEL DEGERLENDIiRME

Bu calismada istatistiksel analizler NCSS (Number Cruncher Statistical System) 2007
Statistical ~ Software (Utah, USA) paket programi ile yapilmistir. Verilerin
degerlendirilmesinde tanimlayici istatistiksel metotlarin (ortalama,standart sapma) yani sira
Kolmogorov Simirnov testi ile degiskenlerin dagilimlar test edilmis, normal dagilim gdsteren
degiskenlerin ikili gruplarin karsilagtirmasinda bagimsiz t testi , normal dagilim gostermeyen
degiskenlerin ikili gruplarin karsilastirmasinda Mann Whitney U testi , nitel verilerin
karsilastirmalarinda ki-kare testi, degiskenlerin birbirleri ile iligkilerini belirlemede Pearson
korelasyon testi kullanilmistir. TTG yiiksekligini belirlemek i¢in Logistik Regresyon analizi

yapilmistir. Sonuclar, anlamlilik p<0,05 diizeyinde degerlendirilmistir.
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BULGULAR

Calismaya alinan 201 hastanin ortalama yast 58 olup, ¢ogunlugunu erkek cinsiyet (%76)
olusturmaktadir. Hastalarin %32’sinde DM, %45’inde HT, %?22’sinde HL mevcut olup,
%54’{i sigara igmektedir. 9 hastada TIA/inme anamnezi mevcuttur. Hastalarm %61’ine

STEMI tanis1 konmus olup, %70’i Yiiksek TTG grubundadir.

Diisiik TTG ve Yiiksek TTG gruplarimin yas ortalamalar1 ve cinsiyet dagilimlar1 arasinda

istatistiksel olarak anlamli farklilik gézlenmemistir (p>0,05).

Diisik TTG grubunda DM varligi, Yiiksek TTG grubundan istatistiksel olarak anlamli

derecede yiiksek bulunmustur (p=0,001).

Diisiik TTG ve Yiiksek TTG gruplarinin HT, Sigara, inme/TIA, Bilinen KAH, PAH, KKY ve

KBY dagilimlar arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik g6zlenmemistir (p>0,05)

Diisik TTG grubunda HL varligi, Yiiksek TTG grubundan istatistiksel olarak anlamli

derecede yiiksek bulunmustur (p=0,042).

Diistik TTG grubunda NSTEMI varligi, Yiksek TTG grubundan istatistiksel olarak anlamli

derecede yiiksek bulunmustur (p=0,0001) (Tablo 5).
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Diisik TTG Yiiksek TTG

n:60 n:141 P

Yas 59,3+11,7 57,71+11,41 0,371
Erkek 46  7667% 107  75,89%

Cinsiyet Kadin 14  2333% 34  2411% 0,906
Yok 31 51,67% 105  75,00%

oM Var 29 4833% 35 2500%  gqo1
Yok 28  46,67% 81  57,86%

HT Var 32 5333% 59  4214% 145
Yok 29  4833% 63  4500%

Sigara Var 31 5167% 77  55,00% 0.665
Yok 41  6833% 114  81,43%

HL VaF 19 3167% 26 1857% (o4
Yok 57  9500% 134  9571%

inme/TiA Var 3 5,00% 6 4,29% 0,823
Yok 42 70,00% 110  7857%

Bilinen KAH Var 18 30,00% 30 2143% (193

PAK Yok 60 100,00% 140  100,00%
Yok 59  98,33% 138  9857%

KKY Var 1 1,67% 2 1,43% 0,899
NSTEMI 46  7667% 32  22,70%

M Tipi STEMI 14 2333% 109 7730%  (goo1
Yok 60 100,00% 133  94,33%

KBy Var 0 0,00% 8 5,67% 0,061

Tablo 5. NSTEMI: ST yiikselmesiz miyokart enfarktiisii; STEMI: ST-yiikselmeli
miyokart enfarktiisii; KAH: Koroner Arter Hastahgi; TIA: Transiskemik Atak; KKY:
Konjestif Kalp Yetmezligi; PAH: Periferik Arter Hastahigi; DM: Diyabetes Mellitus;

HT: Hipertansiyon; HL: Hiperlipidemi; TTG: TIMI Trombiis Grade.
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Diisiik TTG grubunda CHA;DS,-VASC skoru ortalamasi 2.05+1.61, Yiiksek TTG grubundaki
CHA;DS,-VASc ortalama ise 1.52+1.55 olup, istatistiksel olarak anlamlilik saptanmigtir

(p=0,024).

Diistiik TTG grubunda, TIMI ortalamalar1 Yiiksek TTG grubundan istatistiksel olarak anlaml

derecede yiiksek bulunmustur (p=0,0001).

Diisik TTG grubunda no-reflow varligi (TIMI 0-2), Yiiksek TTG grubundan istatistiksel

olarak anlamli derecede diisiik bulunmustur (p=0,0001).

Diisiik TTG grubunda Gensini ortalamalari, Yiksek TTG grubundan istatistiksel olarak

anlamli derecede diisiik bulunmustur (p=0,005).

Diistiik TTG grubunda Killip ortalamalari, Yiiksek TTG grubundan istatistiksel olarak anlaml

derecede diisiik bulunmustur (p=0,041).

Diisiik TTG ve Yiiksek TTG gruplarmin Killip, Tirofiban, Trombektomi ve Hastane i¢i 6lim

dagilimlar arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik gézlenmemistir (p>0,05) (Tablo 6).
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Diisik TTG  Yiiksek TTG P
CHA,DS,-VASC 2054161 1,5241,55 0,024
Diigiik 0-1 25 4167% 79  56.03%
Yiiksek >2 0 o
CHADS,VASC % 583% 62 A% oo
TIMI 2754047 2.26+0,68 0,0001
TIMI 3 46  T667% 52 36,88%
TIMI 0-2 ) -
- 14 2333% 89 6312% oo
Gensini 62,45+49,96 73,37+38,48 0,005
Killip 1,07+0,41 1.2720.76 0,041
1 58  96,67% 123  87.23%
2 1 167% 4 2.84%
3 0  000% 8  567%
4 0 0,
ilio 1 Le™ 6 426% o
Yok 31  5167% 81  57.45%
Var 0 0
Tirofiban 20 483% 60 4255% .0
Yok 50  0833% 141 100,00%
Var 0 0
Trombektomi 1 1,67% 0 0,00% 0,124
Yok 50  9833% 134  95,04%
Var 0 0
Hastane i¢i 6liim L 1.67% ! 4.96% 0,274

Tablo 6. TIMI: Thrombolysis in Myocardial

Derecelendirme
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Diisiik TTG ve Yiiksek TTG gruplarmin LDL, HDL, Kolesterol, Trigliserid, Ure, Kreatinin,

GFR ortalamalar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik gozlenmemistir (p>0,05).

Diisiik TTG ve Yiiksek TTG gruplarmin Glukoz, HbAlc, Hemoglobin, Hematokrit, Platelet

ortalamalar arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik gézlenmemistir (p>0,05).

Diisik TTG ve Yiiksek TTG gruplarinin Troponin, CK-MB, EF, LVED, LA ortalamalar

arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik gézlenmemistir (p>0,05).

Diisiik TTG grubunda LVES ortalamalar1 Yiiksek TTG grubundan istatistiksel olarak anlamli

derecede diisiik bulunmustur (p=0,0001).

Diisiik TTG ve Yiiksek TTG gruplarinin Nétrofil, Lenfosit, Monosit, RDW, MPV, MCV,

Kalp Hizi, ortalamalari arasinda istatistiksel olarak anlaml farklilik g6zlenmemistir (p>0,05).

Diisiik TTG grubunda MPV ortalamalar1 Yiiksek TTG grubundan istatistiksel olarak anlamli

derecede yiiksek bulunmustur (p=0,0001) (Tablo 7).
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Diisiikk TTG n:60  Yiiksek TTG n:141 P
LDL 121,82+31,35 123,62+39,63 0,764
HDL 41,71+14,4 41,05+11,22 0,734
Kolesterol 196,434+35,65 194,36+49,35 0,777
Trigliserid 165+87,23 143,68+67,66 0,071
Ure 33,55+9,72 37,69+16,4 0,070
Kreatinin 0,93+0,20 1,00+0,40 0,780
GFR 86,13+17,82 81,85+23,94 0,215
Glukoz 175,98+97,54 166,25+88,32 0,489
HbAlc 6,76+2.29 6,74+1,54 0,931
Hemoglobin 14,82+1,97 14,37+2,14 0,160
Hematokrit 44,92+5,06 43,64+5,78 0,099
Platelet 250,68+68,7 260,01+61,82 0,345
Troponin* 2,90+3,21 2,734£3,07 0,716
CK-MB* 144,02+138,25 126,32+123,31 0,445
EF 50,2948,8 48,31+9,23 0,165
LVED 4,83+0,45 4,77+0,50 0,488
LVES 3,46+0,56 3,8340,64 0,0001
LA 3,73+0,54 3,66+0,52 0,369
Notrofil 62,93+14,51 63,76+14,25 0,708
Lenfosit 27,59+12.91 26,75+12.5 0,668
Monosit 6,86+2,21 6,84+2,20 0,953
RDW 12,02+0,87 12,25+1,08 0,148
MPV 8,54+1,74 7,45+1,29 0,0001
MCV 88,29+7,12 87,64+5,47 0,479
Kalp Hizx 79,18+15,16 77,30+£15,5 0,428

Tablo 7. MPV: Ortalama trombosit hacmi; MCV: Ortalama alyuvar hacmi; RDW:
Alyuvar Dagihim Genisligi; LA: Sol Atriyum; LVED: Sol ventrikiil diyastol sonu ¢api;
LVES: Sol ventrikiil sistol sonu ¢ap1; EF: Ejeksiyon Fraksiyon; CK-MB: Kreatin Kinaz-
MB; GFR: Glomeruler Filtrasyon Hizi; LDL: Diisiik Yogunluklu Lipoprotein; HDL.:

Yiiksek Yogunluklu Lipoprotein; HbAlc: Hemoglobin Alc (Glikozillenmis Hemoglobin)
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TTG degerleri ile CHA;DS,-VASC degerleri arasinda negatif yonde istatistiksel olarak
anlaml1 korelasyon gozlenmistir (r=-0,147 p=0,037)

TTG degerleri ile Gensini degerleri arasinda pozitif yonde istatistiksel olarak anlamli
korelasyon gozlenmistir (r=0,206 p=0,003).

TTG degerleri ile TIMI degerleri arasinda negatif yonde istatistiksel olarak anlamli
korelasyon gozlenmistir (r=-0,326 p=0,0001).

CHA;DS,-VASC degerleri ile Gensini degerleri arasinda pozitif yonde istatistiksel olarak
anlamli korelasyon gozlenmistir (r=0,172 p=0,015).

Gensini degerleri ile TIMI degerleri arasinda negatif yonde istatistiksel olarak anlamli

korelasyon gozlenmistir (r=-0,246 p=0,0001) (Tablo 8).

CHA,DS,-
TTG VASc Gensini TIMI
R 1 -0,147 0,206 -0,326
TTG P 0,037 0,003 0,0001
R -0,147 1 0,172 -0,127
CHA,DS,-
VASc P 0,037 0,015 0,072
R 0,206 0,172 1 -0,246
Gensini P 0,003 0,015 0,0001
R -0,326 -0,127 -0,246 1
TIMI P 0,0001 0,072 0,0001

Tablo 8. TIMI: Thrombolysis in Myocardial Infarction; TTG: TIMI Trombiis

Derecelendirme

TTG yiiksekligini etkileyen faktorleri belirlemek icin DM varligi, HL varligi, Bypass
varligi, MI Tipi STEMI, CHA,DS,-VASc, TIMI, GENSINI, Killip, LVS ¢ap1 ve MPV
degiskenleri ile Logistik Regresyon analizi yapilmistir. TTG yiiksekligini etkileyen faktorler

olarak DM varligi1 (p=0,023), MI Tipi STEMI (p=0,0001), no-reflow varligi (p=0,001),
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Gensini yiiksekligi (p=0,03), LVS bilyiikliigii (p=0,004) ve MPV diisiikliigii (p=0,013)

bulunmustur.

%95 OR
B P OR Alt Simir Ust Simir
DM varligi 1,46 0,023 0,23 0,07 0,82
HL varlig1 0,05 0,943 0,96 0,27 3,37
Bypass varligi 1,77 0,129 0,17 0,02 1,68
MI Tipi STEMI 1,78 0,0001 1,15 0,92 2,14
CHA,DS,-VASC -0,15 0,470 1,16 0,78 1,73
TIMI -1,58 0,001 4,86 1,89 8,50
Gensini 0,02 0,03 0,99 0,97 1,00
Killip 2,32 0,091 0,10 0,01 1,45
LVS 1,31 0,004 0,27 0,11 0,65
MPV -0,41 0,013 1,50 1,09 2,07

Tablo 9. MPV: Ortalama trombosit hacmi; LVES: Sol ventrikiil sistol sonu capi;

TIMI:Thrombolysis in Myocardial Infarction; MI: Miyokart Enfarktiisii; STEMI: ST-

yiikselmeli miyokart enfarktiisii; DM: Diyabetes Mellitus; HL: Hiperlipidemi.
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TARTISMA

CHA,DS,-VASc  skoru, nonvalvuler AF’li hastalarda kardiyoembolik riski
ongormede ve antikoagiilan tedavi endikasyonunu belirlemede kullanilan basit, kolay
hatirlanabilen, gegerliligi kabul edilmis, pratik bir skorlama aracidir. Bununla birlikte son
zamanlarda, koroner arter hastalarinda AF olmaksizin iskemik inme ve Olim dahil
kardiyovaskiiler olaylarin 6ngordiiriiciisii oldugu cesitli caligmalarda gosterilmistir. Keza,
AF’si olmayip kronik bobrek yetmezligi olan hastalarda, CHADS, skorunun 2 ve iizerinde
olmasi uzun dénem o6liim, kardiyak olay ve inme ile 8 kat fazla iliskili bulunmustur.™® Biz,
calismamizda Akut Koroner Sendrom tanisiyla hastanemize bagvurup, perkiitan koroner
girisim (PKG) yapilan hastalarda TIMI Trombiis Grade ile CHA,DS,-VASC skoru arasindaki

iliskiyi incelemeyi amagladik.

Genellikle aterosklerotik lezyonun riiptiirii ve erozyonunu takiben trombiis olusumu,
STEMI’de ana patofizyolojik mekanizmadir. NSTEMI ise unstabil aterosklerotik plagin
riptiirii ve trombiis olusumuna ilaveten, koroner arteryal vazokosntriiksiyon, miyokardin
oksijen arz ve talebindeki dengesizlik, aterosklerozun ilerlemesine bagli damar i¢i liimenin
ciddi oranda daralmasi one siiriilen diger patofizyolojik mekanizmalardir. NSTEMI
hastalarinda koroner arter hastaligi (KAH) icin geleneksel risk faktorleri STEMI hastalarina
oranla daha fazla izlenmektedir. Ayn1 sekilde NSTEMI hastalar1 daha yash, daha yaygin
koroner arter hastaligina sahipler ve DM ve KBY gibi komorbid durumlara daha sik
rastlanmaktadir, 1% Dolaysiyla, KAH risk faktorleri STEMI hastalarinda daha az
izlenmektedir. Calismamizda, Yiiksek TTG grubunda STEMI varligi (%77), disik TTG
grubundan daha yiiksek bulunmustur (p=0,0001). Diisiik TTG grubunda CHA,;DS,-VASCc

skoru ortalamasi (2,05+1,61), Yiiksek TTG grubundaki hastalardan (1,52+1,55) daha yiiksek

saptanmistir (p=0,024). Bu durum, ayn1 zamanda koroner arter hastaligi risk faktorlerini
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iceren CHA,;DS,-VASC skorunu olusturan parametrelerin, STEMI hastalarinda daha az

siklikla goriilmesi nedeniyle agiklanabilir.

Gensini ve Syntax skorlari, koroner arter hastaligi yaygmligini ve ciddiyetini
gostermede en yaygin kullanilan skorlama yontemleridir. STEMI olup perkiitan koroner
girisim (PKG) yapilan hastalarda yapilan bir ¢alismada CHA2DS2-VASc-HSF skoru ile
Syntax skoru karsilagtirilmig, Syntax skoru yiiksek olan grupta CHA2DS2-VASc-HSF
skorlar1 anlamli olarak yiiksek bulunmustur.”® Buna gore STEMI hastalarinda CHA2DS2-
VASCc-HSF skoru aterosklerozun ciddiyetini gostermede gosterge olarak kullanilabilecegi
belirtilmistir. Keza, kardiyak tomografi ¢ekilen 183 AF’li hastada CHADS; skoru koroner
aterosklerozu 6ngérmede faydali bulunmustur. CHADS, skoru arttik¢a, kalsifik ve kalsifik
olmayan plak, kompleks plak, %50 den fazla darlik ve Agatson skoru daha yiiksek
saptanmustir.”® Bizim ¢alismamizda da, benzer sekilde Yiiksek TTG grubunda Gensini

ortalamalar1, Diisliik TTG grubundan daha yiliksek bulunmustur (p=0,005).

Ipek ve arkadaslar tarafindan, geriye doniik olarak 2375 STEMI hastasinda yapilan
bir ¢alismada CHA,;DS,-VASc skoru ile no-reflow gelisimi arasindaki iligki incelenmis, ¢ok
degiskenli regresyon analizinden sonra CHA;DS,-VASc skorunun, no-reflow gelisiminde
bagimsiz bir Ongordiiriicii olarak saptandigi bildirilmistir.® Tiim akut koroner sendrom
hastalarinin alindiy, ileriye doniik yapilan ¢alismamizda da benzer sekilde Yiiksek TTG
grubunda no-reflow sikligi, Diisiik TTG grubundan daha yiiksek bulunmustur (p=0,0001).
No-reflow gelisen hastalarda sol ventrikiil sistolik cap ve fonksiyonlar1 azalmaktadir.™*” Bizim
calismamizda sol ventrikiil sistolik fonksiyonlar1 (EF) gruplar arasinda fark izlenmemesine
ragmen, Yiksek TTG grubunda LVES ortalamalar1 Diisiik TTG grubundan yliksek
bulunmustur (p=0,0001). Yiiksek TTG grubunda Killip ortalamalari, Diisiik TTG grubundan

yiiksek bulunmustur (p=0,041).
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Intrakoroner trombiis miktar1 ile hastane i¢i mortalite, sol ventrikiil fonksiyonu, no-
reflow gelisimi arasinda iligki bulunmaktadir.® Intrakoroner trombiis derecelendirmesi i¢in
TIMI (Thrombolysis in myocardial infarction) Trombiis Grade skorlamasi, en sik kullanilan
yontemlerden biridir.* Calismamizda, Yiiksek TTG grubunda hastane ici 7 6liim, Diisik TTG
grubunda 1 Oliim izlenmistir. Olay gelisen hasta sayisinin az olmasit nedeniyle bu fark

istatistiksel anlamliliga ulagmamustir.

Sonug olarak, ¢alismamizda yiiksek CHA;DS,-VASc skoru olan AKS hastalarinda
daha diisiik intrakoroner trombiis yiikii bulunmustur. AKS hastalarinda intrakoroner trombiis
miktarin1 tahmin etmek i¢in CHA,;DS,-VASc skorunu kullanmak faydali olabilir. Bu

skorlamanin klinikte yaygin kullanimi i¢in daha biiylik ¢alismalara ihtiyag¢ vardir.

Cahsmanin kisithhklar:

Calismamizda, nispeten az sayida AKS hastasi olmasi baslica kisitlayict ozelliktir.
Intrakoroner trombiis yiikiinii degerlendirmek i¢in IVUS, OCT gibi daha sofistike cihazlarm

kullanilmamasi baska bir kisitlayict durumu olusturmustur.
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