T.C.
CANAKKALE ONSEKIZ MART UNIVERSITESI
TIP FAKULTESI

KARDIYOLOJI ANA BILIM DALI

Apy

AKUT KORONER SENDROMLU HASTALARDA

KALP TiPi YAG ASID BAGLAYICI PROTEIN (H-FABP)
DUZEYININ AKUT KORONER SENDROM RISK
SKORLARI iLE iLiSKiSIi

UZMANLIK TEZI

Dr. Ugur KUCUK

TEZ DANISMANI
Dog. Dr. Burak ALTUN

Canakkale, 2017



T.C.
CANAKKALE ONSEKIZ MART UNIVERSITESI
TIP FAKULTESI
KARDIYOLOJI ANABILIM DALI

AKUT KORONER SENDROMLU HASTALARDA

KALP TiPi YAG ASID BAGLAYICI PROTEIN (H-FABP)
DUZEYININ AKUT KORONER SENDROM RiSK
SKORLARI ILE iLiSKisIi

UZMANLIK TEZi

Dr. Ugur KUCUK

TEZ DANISMANI
Do¢. Dr. Burak ALTUN

Canakkale, 2017

COMU Bilimsel Aragtirma Projeleri Komisyonu Bagkanlig
tarafindan TTU-2016-756 Nolu proje ile desteklenmistir.



T
GCANAKKALE ONSEKIZ MART UNIVERSITESI
TIP FAKULTESI

Kardiyoloji uzmaniik gergevesinde yUrGtiimas olan bu galigma, agagidaki
jori tarafindan DR. Ugur KUCUK'Un Uzmanhk Tezi olarak kabul ediimigtir.

Tez Savunma Tarihi: 26.12.2016

TEZ KONU BASLIGI
Akut koroner sendromiu hastalarda kalp tipi yag asid baglayici protein (H-fabp)
duzeyinin akut koroner sendrom risk skorlan ile iligkisi

Tez Danigmani: Dog. Dr.Burak ALTUN

Tez Jurisi Uyeleri:
Ad: Soyadi

Dog.Dr.Burak ALTUN
Dog¢.Dr.Bahadir KIRILMAZ
Do¢.Dr.Hasan GUNGOR

ONAY

Bu tez Anabilim/Bilim Dali Akademik Kurulunca belirlenen yukaridaki

jari G | tarafindan uygun gordimis ve Fakalt oneti
i(umlumn.‘.ilﬂ%taﬁh ve /.24 | OL sayil karariyla kabul e?!ilr:istir. "




TESEKKUR

Tipta uzmanlik egitimim slresince bilgi ve deneyimlerinden
yararlandigim, asistanlik egitimimde emegdi gecen Kardiyoloji Anabilim Dall
ogretim Uyelerine tesekkir ederim. Tez c¢alismam sirasinda yardimlarini
esirgemeyen tez sorumlum Dog¢. Dr. Burak Altun’a, tez hastalarimin biyokimya
parametrelerinin laboratuar agsamasinda yardimlari icin Yrd. Do¢. Dr. Hakan
Tarkon’e ve istatistik verilerinin yorumlanmasinda yardimlari icin Dr.Mehmet

Arslan’a tesekkir ederim.

Aldigim her kararda bana destek olan esime, bana mutluluklarin en
glzelini yasatan oglum Mustafa Kerem’e ve evlatlari olmaktan gurur duydugum
aileme tesekkur ediyorum.

Dr. Ugur KUGUK



OZET

Amac: Akut koroner sendrom (AKS) tanili hastalarda kalp tipi yag asit
baglayici proteinin (H-FABP) koroner arter hastahidinin (KAH) yayginhgi,
ciddiyeti ile olan iligkisini ve erken tani koymada kullanilabilirligini arastirdik.

Yontem: Biz calismamizda Canakkale Onsekiz Mart Universitesi Tip
Fakultesi hastanesi acil servisi ve kardiyoloji klinigine basvurup evrensel
kilavuzlarda (Europan Society of Cardiology ve American Heart Association da)
tanimlandigi gibi AKS tanisi almis olan ve yine bu kilavuzlardaki oneriler
dogrultusunda tani ve tedavi amagh koroner anjiografi (KAG) yapiimasi
planlanan 110 hasta aldik. Bu hastalardan hastanemize ilk basvuru ani ve
6.saatte kan alinarak tibbi biyokimya laboratuvarina gonderildi. Elisa yontemi ile
HK401 HUMAN H-FABP kiti kullanilarak H-Fabp duzeyleri 6lculd.

Bulgular: Basvuru aninda baktigimiz kardiyak markirlar icerisinde
sensivitesi en yuksek olarak H-fabp %82,7, spesifitesi %83,3, pozitif prediktif
degeri %97,6, negatif prediktif degeri %37,0, test glvenirligi %82,7 idi. 6.saat
bakilan H-fabp icin sensivite %78,6, spesifite %100,0, pozitif prediktif deger
%100,0 negatif prediktif deger %36,4, test guvenirligi %80,9 du.

Hastalarin bagvuru aninda bakilan H-fabp’in pozitif veya negatif
olmasina gore siniflandirdigimizda her iki grupta da Global Registry of Acute
Coronary Events (GRACE), SYNergy between PCI with TAXUS™ and Cardiac
Surgery (SYNTAX) ve Gensini risk skorlari ile istatiksel olarak anlamli iligki
gorulmedi (p: 0,056, p:0,791, p: 0,278). H-fabp pozitif olan grupta Grace risk
skoru ve Gensini risk skoru daha ylksek olmasina ragmen; H-fabp negatif
hasta grubunda Syntax risk skoru daha ytksekti.

Hastalarin 6.saat bakilan H-fabp’in pozitif veya negatif olmasina gore
siniflandirdidimizda H-fabp pozitif olan grupta Grace ve Gensini risk skorlari ile
istatiksel olarak anlamli iligki saptanirken (p: 0,003, p: 0,011); Syntax risk skoru
ile istatiksel olarak anlamli iliski saptanmadi (p: 0,984).

Sonug: H-fabp'in kardiyak risk skorlari ile olan iligkisini gdstermis
olmakla birlikte, AKS’li hastalarin prognozunu degerlendirmede kullanilabilirligini
ve H-fabp’in hem erken tanida hem de gec¢ basvurularda spesifitesi %100,0
oldugundan kesin tanida kullanilabilecek kardiyak markir oldugunu gosterdik.
Calismamizin bilime katkisi bulunmakla birlikte, bu konuda daha genis katiliml
calismalarin yapiimasinda gerek duyulmaktadir.

Anahtar Kelimeler: Kalp tipi yagd asid baglayici protein, akut koroner sendrom



ABSTRACT

Introduction: We investigated the use of cardiac fatty acid binding
protein (H-FABP) in the diagnosis of acute coronary syndrome (ACS) and it's
relation to the prevalence, severity, and early diagnosis of coronary artery
disease (CAD).

Methods: In our study, we received 110 patients who were admitted to

Canakkale Onseksiz Mart Univercity emergency department and cardiology
clinic and who were diagnosed with ACS as defined in the universal guidelines
(Europan Society of Cardiology and American Heart Association) and who were
also scheduled to undergo coronary angiography (CAG) for diagnosis and
treatment in accordance with the recommendations in these guidelines. From
these patients, the first time they applied to the hospital and 6 hour later blood
sample was taken and sent to our the medical biochemistry laboratory. H-Fabp
levels were measured using the HK401 HUMAN H-FABP kit by Elisa method.

Results: Among the cardiac markers we looked at at the time of
admission, the highest sensitivity was H-FABP 82.7%, specificity 83.3%,
positive predictive value 97.6%, negative predictive value 37.0%and test
reliability 82.7%. At 6th hour for H-FABP, Sensitivity, specificity, positive
predictive value, negative predictive value, and test reliability were 78.6%,
100.0%, 100.0%, and 80.9%, respectively we classified the patients according
to whether the H-FABP was positive or negative at the time of admission. Both
groups had no statistically significant relationship with the Global Registry of
Acute Coronary Events (GRACE), SYNergy between PCI with TAXUS ™ and

Cardiac Surgery (SYNTAX) and Gensini risk scores (p: 0,056, p:0,791, p:
0,278). Although the Grace and Gensini risk scores were higher in the H-FabP
positive group, Syntax risk score was higher in H-FabP negative patient group.
When we classify the patients according to whether they are positive or
negative for H-FABP at 6th hour, we found a statistically significant relationship
between Grace and Gensini risk scores (p: 0,003, p: 0,011) in H-FabP positive
group; There was no statistically significant relationship with Syntax risk score
(p: 0,984).

Discussion: We have demonstrated that since the association of H-
FABP with cardiac risk scores, H-FABP could be used to assess prognosis of
patients with ACS and since H-FABP has 100%specificity in both early-onset
and late-onset patients it's a cardiac marker that could be used in definitive
diagnosis. it is necessary to carry out more extensive studies in this field.

Key Words: Heart-type fatty acid binding protein, acute coronary syndrome



ICINDEKILER

Sayfa No:

TESEKKUR ........ooooooeoeceoeeoeoeeeeoeeeeeeeeeoeeeeee e sesssesee e eeesssseee e iii

OZET e iv

AB STRACT ...t v

IGINDEKILER.........ooooocccoeeoeeeeeeeeeeeeee e vi

SIMGE VE KISALTMALAR ...........c.coooviiiiieiieeeeeeeee e, viii

SEKILLER DIZINI ........cocooviiiiiieeeeeeeee et X

TABLOLAR DIZINI ........cooviiiiiiieceeeeeee e, Xi

1. GIRIS Ve AMAG ..........oooiieieeeeeeeeeeeee e 1

2. GENEL BILGILER ..........cooiiiiiieieeeeeeeeeeeee et 3

2.1. KARDIYOVASKULER HASTALIKLAR VE ATEROSKLEROZ ......... 3

2.2. ATEROSKLEROZUN BASLAMASI ........ccooviiiiiiee e 4

2.2.1. Hucre Digi Lipit Birikimi ... 4

2.2.2. LOKOSIt tUtUIUMU oo 5

2.2.3. Ateromun geliSimi ................uuuuuiiiiiiiiiiiiiiiiiii s 6

2.2.4. Hucre D11 MAtriks ............uuuuiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiieiiiiee 7

2.3. AKUT KORONER SENDROMLAR ..ot 8

2.4. KARDIAK HASARI GOSTEREN MARKIRLAR ............c.ccooevunnnnn. 11

2.4.1. Kreatinin Kinaz ve izoformlari ...................cccccocooevveveennnn. 11

2.4.2. TrOPONINIEI ..o 12

2.4 3. Kalp kasina 6zgii yag asidi baglayici protein (H-FABP)..... 12

2.5. AKUT KORONER SENDROMLARDA RiSK SKORLARI................. 14
2.5.1. GRACE (Global Registry of Acute Coronary Events)

FISK SKOTU . 14

Vi



2.5.2. GensINI SKOramMaASH ..o 17

2.5.3. SYNTAX SKOTU . ceiiiiiiiiiiie et 18

3. GEREC VE YONTEM ....uoiiiiiiiiie ettt aae e 20
3.1 GEREQ ..o e 20
3.2 YONTEM ..ottt ettt 20

4. BULGULAR e e e 22
5. TARTISIMA . ...t 31
8. SONUG ...ttt et ettt ettt et et et et ettt et et et et e et ee et e et e e e e e e e e et et e e e eeeeens 34
T K AYNAK G A et e e e e e e e e 35

vii



ALT

AKS

AMI

AST

CK

DKH

EKG

EPH

CABG

GRACE

H-FABP

Hs-CRP

ICAM-1

KAG

KAH

KVH

LDL

LDH

MCP-1

MKO

MMP

Na

SIMGE VE KISALTMALAR

Alanin aminotransferaz
Akut koroner sendrom

Akut miyokard infarkttsu

. Aspartat aminotransferaz

. Kreatin kinaz

: Duz kas hticresi

. Elektrokardiyografi

. Endotel progenitdr hiicre

. Aortokoroner Bypass ameliyati

. Global Registry of Acute Coronary Events
. Kalp tipi serbest yag asidi baglayici protein

. YUksek duyarlikli C- reaktif protein

intersellller adezyon mokelii
Potasyum

Koroner anjiografi

Koroner arter hastaligi
Kardiyovaskuler hastaliklar
Dusuk yogunluklu lipoprotein
Laktat dehidrojenaz

Monosit kemoatraktan protein
Major kardiyak olay

Matriks metalloproteinazlar

Sodyum

viii



PKG : PerkGtan koroner girisim
STYME . ST yukselmeli miyokard infarkttsu
STYzME : ST yukselmesiz miyokard infarktlsu

SYNTAX : SYNergy between PCI with TAXUS™ and Cardiac Surgery

Tn . Troponin

Tn | : Troponin |

™TT : Troponin T

Tn C : Troponin C

USAP . Kararsiz anjina pektoris

VEBFR2 : Vaskiler endotelyal bluylme faktori reseptort

VCAM-1 : Vaskuler hiicre adhezyon molekuli



Sekil 2.1.
Sekil 2.2.
Sekil 2.3.

Sekil 2.4.

Sekil 2.5.

Sekil 4.1.

Sekil 4.2.

SEKILLER DIZziNi

Sayfa No:
Aterosklerozun mekanizmasi ve rol alan yapilar...........cccccceeeeeee. 6
Aterosklerozun geligim evreleri............coveiiiiiiiiiiie 8
Grace risk skor modeli parametreler gorseli ...........ccoovvvveeenennn. 14

Gensini risk skorunda koroner anatomiye goére katsayi

OIS oo 18
Syntax risk skorunda koroner anatomiye gore katsayi

OIS oo 19
Bagvuru aninda kardiyak markir pozitifligi olan hasta sayisi....... 26
Kardiyak markir degerleri icin ROC egriSi.........ccccoeeveeevrvveninnnnnnn. 26



Tablo 2.1.
Tablo 2.2.
Tablo 2.3.
Tablo 2.4.
Tablo 4.1.
Tablo 4.2.
Tablo 4.3.

Tablo 4.4.

Tablo 4.5.

Tablo 4.6.
Tablo 4.7.
Tablo 4.8.

Tablo 4.9.

Tablo 4.10.

Tablo 4.11.

Tablo 4.12.

Tablo 4.13.

Tablo 4.14

TABLOLAR DiZziNi

Sayfa No:

Klinik sebebe gore yeni miyokart enfarktisu siniflamasi .......... 10
Grace risk skoruna gére mortalite yuzdeleri..........cccccccceeeeeennn. 15
Grace risk skor parametrelerinin aldigi puanla ......................... 16
Gensini riskskorunda darlik yizdesine gore alinan puanlar...... 17
Kardiyak markirlarin cut-off degerleri..........cccooooeeiviiiniiinn 22
Hastalarin klinik ve demografik 6zellikleri ...............cccccuvvivnnnnnns 22
Hastalarin laboratuvar degerleri..............cccviiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiis 23
Hastalarin bagvuru ve 6.saat bakilan kardiyak markir
SONUGIAIT ..o 24
Basvuru anindaki bakilan kardiyak markirlarin sensitivite

VE SPESITILEST ..o 25
6.saat bakilan kardiyak markirlarin sensitivite ve spesifitesi..... 25
Hastalarin Syntax skoruna gore dagilimi............coooooovvivnnninnnnnn. 27
Hastalarin Grace risk skoruna gore dagiimi............cccccuvvvenennnes 27
Hastalarin Gensini risk skoruna gore dagilimi .............ccc......... 28
Basvuru aninda bakilan H-FABP'in kardiyak risk skorlari

ile 0lan IlISKIST .....uueeeieee e 28
6.saat bakilan H-FABP’In kardiyak risk skorlari ile olan

HHSKIST......oooe s 29
Grace risk skoru ile H-FABP degerlerinin iligkisi ...................... 29
Bagvuru aninda bakilan Troponin I'nin kardiyak risk
skorlariile olan iligKiSi..........cooueiiiiiiiiiiii e, 29

. 6. Saat bakilan Troponin I'nin kardiyak risk skorlari ile olan

HHSKIST... oo 30

Xi



1. GIRIS ve AMAC

TUm dunyada mortalite ve morbiditenin en 6nemli nedenlerinden biri olan
KAH yasamin erken donemlerinde koroner arterlerde yagli gizgilenmeler olarak
baglamaktadir. Gelisen teknoloji ile birlikte butin alanlarda oldugu gibi
kardiyoloji alaninda da tani ve tedavi modaliteleri sayesinde AKS’li hastalarda
sagkalimin artmasi hastaliklarin erken tani ve risk faktorlerinin modifikasyonu
onem kazanmaktadir (1).

AKS; St elevasyonlu miyokard infarktisu (STYME), kararsiz anjina
pectoris (usap) ve St elevasyonsuz miyokard infarktisund (STYzME) icine alan
klinik tablodur. STYME’de hastada tipik agri olmakla birlikte elektrokardiyografi
(EKG) de st elevasyonu mevcuttur. STYzME'de ekg de st elevasyonu
olmamakla birlikte kardiyak markir pozitifligi gorulirken; USAP’ta hastada tipik
agri mevcut olup kardiyak markirlarda yukselme beklenmez.

Hastalarin tani ve risk skorlamasinda 6énemli yere sahip olan pek ¢ok
biyokimyasal belirtecler (ALT, CK-MB, LDH,) vardir. Yeni gelisen biyokimyasal
belirtecler AKS'de patofizyolojiyi daha iyi tanimamiza ve spesifik tedavi
gelistirmemize gerekse de risk degerlendirmesinde daha iyi tamamlayici bilgiler
verirler. Biz kendi calismamizda evrensel klavuzlarda (Europan Society of
Cardiology ve American Heart Association da) tanimlandigi gibi AKS tanisi
konulup tani ve tedavi amaclh KAG yapilacak hastalari aldik. Caligmaya
aldigimiz bu hastalarda AKS’de pozitif olan H-fabp’in AKS risk skorlari ile
iliskisini arastirmayi hedefledik.

ilk kez 1988 yilinda akut miyokart enfarktislii (AMI) hastalarda, hasarli
miyokarttan salindigi gosterilen H-fabp diguk molekdl agirlikli, sitozolik, eriyebilir
enzim yapisinda olmayan bir proteindir (2). Miyokart iskemisine bagli olarak erken
donemde kalp dokusundan salinir ve plazmada konsantrasyonu artar.

MI semptomlarinin baglangicindan sonra 1.5 saat i¢cinde kanda ylkselmeye
baglar, 6-8 saatte pik yapar ve 24-36 saatte tamamen kaybolur (3-5).



AKS’de hastalarin 6lum riskini hesaplamada guncel olarak Grace,
Syntax, Gensini skorlari kullaniimaktadir.

Syntax skoru koroner lezyonlarinin zorlugunun degerlendiriimesinde
kullanilan lezyonla iligkili anjiografik skor sistemidir. KAH’1 olan hastalarda
mortalite ve morbiditenin belirlenmesimde, ayrica revaskularizasyon seklinin
(CABG veya PKG) kararini vermede yardimcidir. Skor sol ana coroner ve Ug¢
damar hastalarinda lezyonlarin anatomik kompleksitesini derecelendirmede
yardimci olur. PKG ile tedavi edilen hastalarda serebrovaskiler ve kardiyak
olaylari 6ngérmede bagimsiz bir skorlamadir. PKG sonrasi gelisebilecek
istenmeyen olaylar acgisindan yuksek riskli hastalari tespit ederek optimal
revaskularizasyon yonetimini kolaylastirir (6).

Gensini risk skorlamasi anjiografik stenoz derecesine goére puan
verilmektedir. Gensini skoru, KAH’In yayginhgini ve ciddiyetini degerlendirmede
kullanilan bir paremetredir (7). Bu teknik Gensini tarafindan tanimlanmistir.
Anjiyografik stenoz derecesine gore; %0-25 arasi darlik i¢in 1 puan, %25-50
arasli darlik i¢in 2 puan, %50-75 arasi darlik igin 4 puan, %75-90 arasi darlik igin
8 puan, %90-99 arasi darlik igim 16 puan %100 total lezyon igin 32 puan verilir.
Anlamli darliga sahip her bir damar sayisi (damar Iimeninde %70’den fazla
daralma) icin 1 puan verilerek 0-3 arasi skorlama yapilir. Sol ana koroner arter
tek damar olarak alinir. Sonu¢ olarak damar ve stenoz skorlamasi sonucu

garpimi bize gensini risk skorunu verir.

GRACE risk skoru ise hastane ici ve ilk 6. aydaki mortaliteyi tahmin
etmemize olanak saglamaktadir. Hastanin yasi, kalp hizi, sistolik kan basinci,
serum kreatinin seviyesi, ST depresyonu varligi, basvuru anindaki kardiyak
biyobelirtecler ve basvuru anindaki Killip siniflamasi gibi degiskenler kullanilr.
Grace skoru 140 ve Uzeri olmasi durumunda hastaya 24 saat icerisinde KAG
yapiimasi, 140 ve alti durumunda ise 24-72 saat igerisinde KAG yapilmasi
karari vermede kullanilan parametrelerden biridir (8).

Calismamizda AKS’li hastalarda H-fabp’in KAH’In yayginlk ve ciddiyeti
ile olan iligkisini ve erken tani koymada kullanilabilirligini degerlendirmeyi
hedefledik.



2. GENEL BILGILER

2.1. KARDIYOVASKULER HASTALIKLAR VE ATEROSKLEROZ

Dunya genelinde sagliktaki hizli gelismeler ve yasam standartlarinin
degismesi yasam beklentisini uzatmigtir. Yaslh nufusun artigiyla birlikte kalp
hastasi birey sayisi gun gectikge artmaktadir.

Kardiyovaskuler hastaliklar (KVH) dinyada olum nedenleri (hipertansif
hastaliklar, serebro-vaskiler hastalik, solunum sistemi hastaliklari,malignite)
arasinda listenin ilk sirasindadir. Bununda buyuk ¢cogunlugunu KAH olusturur

(9). Teknolojik gelismelerin sundugu kolayliklar godu insani fiziksel aktiviteden
allkoymus ve sedanter bir yasam kalp ve damar hastaliklar i¢in risk faktoru
haline gelmisgtir.

Kalp damar hastaliklarinin temeli ateroskleroz ile baslar. Fiziksel
aktivitenin azalmasi aterosklerozun hizli ilerleyisine neden olur. Ateroskleroz ve
komplikasyonlari sadece gelismis Ulkeler icin degil, dunya genelinde 6lumun ve
ciddi sakathgin en 6nde gelen nedenidir (10).

Ateroskleroz anlam olarak; ateromlarin i¢ kisminin yumusak, dis kisminin
sert yapisindan dolayr Yunanca athero (lapa) ve sclerosis (sertlesme)
kelimelerinden turemigtir. Patogenezinde pek ¢ok mekanizma rol alir. Endotel
hasar ile baslar ve ilerleyen evrelerde intima, media tabakalarida katilir. Geng
yaglarda baglayip orta ve ileri yaslarda klinik sorunlar olusturur. Kuguk ve orta

capli arterlerin kronik yavas seyirli hastaligidir.

Bu slreci daha iyi anlamak i¢cin normal arter yapisinin bilinmesi gerekir.
Normal arter yapisi; tunika intima, medya, adventisya ve arteriyel diz kas
hdcrelerinden olusur. Bu yapilari agiklarsak;

Tunika intima tabakasi en i¢ tabakadir ve i¢ ylzeyinde endotel hicreleri
mevcuttur. Yuzeylerinde heparan stlfat bulundururlar.



Heparan sulfat antitrombin —llI"Gn kofaktort olup bdylece kanin akiskanligi
saglanir ve trombuUs olusumu engellenir. Tunika intima tabakasinda endotel
progenitor hicreleri (EPH), CD34 ve vaskiler endotelyal biylime faktori reseptoru
2 (VEBFRZ2) gibi belirtegler bulunur. EPH intimal butinlik igin gerekli oldugundan

yasla birlikte azalmasi ateroskleroz igin zemin hazirlar (11-12).

Duz kas hucrelerinin (DKH) varligi normal koroner arterler igin kasilip
gevsemede rol oynarken; eger koroner igi hastalik baslamissa iskemiye neden
olur.

Media tabakasi: Orta tabakadir ve ¢ogunlugu DKH’dan olusur. DKH’si
aterosklerozda onemli yere sahip olan hucre digi matriks sentezinde rol alirlar.
Hem kasilma hem de dilatasyonda gorev alirlar. Aterosklerozda anormal
kasilmalar neticesinde iskemiye neden olurlar. DKH’nin yoklugu ise anevrizma
ile sonuglanir. Vaza vazorum ve sinir uglarinin yer aldigi adventisya tabakasi ile
ilgili caligmalar daha c¢ok hayvan deneyleridir ve mevcut bilgiler 1s1ginda

anevrizma olugsumuna katkisi olabilecegi dusunulmektedir (13).

2.2. ATEROSKLEROZUN BASLAMASI

2.2.1. Hucre Digi Lipit Birikimi

Aterosklerozun temeli yagh cizgilenmelerle atilmig olur. Kisisel
degistirilebilir ve degistirilemeyen risk faktorleri ile ¢esitli hlcrelerin gorev aldigi
bir strectir. En dnemli hicreler: endotel, makrofaj, diz kas hucreleri, trombosit
ve T-lenfositlerdir. Risk faktorleri:

1- Yas; erkekler igin 45 yas Ustu kadinlar igin 55 yas UstU ya da menopoz

2- Hipertansiyon

3- Hiperkolesterolemi

4- Sigara



5- Aile oykusu; birinci dereceden erkek akrabalarinda 55 yasindan once;
birinci dereceden kadin akrabalarinda ise 65 yagindan 6nce ani 6lum
veya koroner arter hastaligi olmasidir.

6- HDL-K disikligi (<40 mg/d)

Obezite, fiziksel inaktivite, subklinik ateroskleroz, yuksek duyarlikli C-
reaktif protein (hs-CRP), lipoprotein (a) diger risk faktorleridir (14).

Ateroskleroz, LDL kolesterol basta olmak Uzere diger lipoproteinlerin
hasarli ya da saglam vaskuler endoteli gegip intima tabakasinda toplanmasiyla
baglar. Burada okside-LDL ile birlikte olusan bir takim hicre ve sitokinlerin
tetikledigi  kronik inflamatuvar damar hastaligi bagslar. ilerleyen evrelerde
multifokal plak gelisimi gergeklesir (15-16). Sonugta hicre digi lipit birikiminin

temelleri atilmis olur.

2.2.2. Lokosit tutulumu

Lokositler hiperkolesterolemi ortaminda endotele yapisirlar. Cok sayida
lipit depolayarak képlk hicrelerine dénlsirler (17). interselller adezyon
molekili 1 (ICAM-1), selektinler, vaskiler adezyon molekili (VCAM-1)
yardimiyla mononukleer fagositlerin ateromda birikmesini kolaylastirirlar (18).

ilerleyen evrelerde aterom biiyr.

Buyuyen aterom gelisimini tamamlamak icin hareket ozelligine ihtiyag
duyar. Endotelde biriken kdpuk hicrelerinin harekete baslamadan once sinyal
almasi gerekir. Bu sinyal kemokinler dedigimiz protein molekulleri sayesinde
olur (19-20). Her endotel tabaka bo6yle durumlarda monosit kemoatraktan

proteini (MCP-1) Uretir ve kemotaksis baglar.



2.2.3. Ateromun geligimi

Olusan kopuk hucreler lipit depolamaya devam eder ve fagositik hiicreler
icin kaynaktirlar. Ortama salinan oksidan turevleri inflamasyonu baglatir. Bir
yandan da dogal bagisiklik hicreleri antiinflamatuar ve apoptozu saglar.

Bunlar olup biterken aterosklerozun temel taglarindan duz kas hucreleri
¢ogalmaya devam ederken, T hucreleri Fas ligand araciligiyla duz kas
hicrelerinin 6liumund neden olurlar (21-22). Bir yandan yapim bir yandan yikim
s6z konusudur. Cogalan DKH’leri normal mediyal DKH’lerinden morfolojik
olarak ayrilir. Sayisal olarak az kontraktil protein icerir. Bunun yerine kaba

endoplazmik retikulum hakimdir.

B hicrelerinin ise aterosklerozdaki roli net olmamakla birlikte
arastirmalar devam etmektedir (23). Endotel hasariyla baslayan sire¢ LDL
kolesteroliin depolanmasi, monositlerin bolgeye gelisi, kdpUk hucrelerinin ve
yagh gizgilerin olusumu tamamlaninca duz kas hlcre gogu ve ¢gogalimi baslar.
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Sekil 2.1. Aterosklerozun mekanizmasi ve rol alan yapilar (24)



2.2.4. Hucre Dig1 Matriks

Aterosklerotik plagin buyuk c¢ogunlugunu hicre digi matriks olusturur.
Kollajenler ve proteoglikanlar buyuk bir yuzdesini olugtururlar. Hucre disi
matrikste tip | ve tip Il gibi interstisyel kollajenler, versikan, agrekan, biglikan
gibi preteoglikanlar yer almaktadir (25).

DKH’leri hlcre disi matriksi olustururken; matriks metalloproteinazlari
(MMP’lar) ve inhibitorleri plak miktarinda rol alirlar (26).

Aterosklerotik plak ileriki donemde vaskiler yeniden bicimlenme, vazo-
vazorum neovaskularizasyonu, plak kalsifikasyonu, plak progresyonu
evrelerinden gecer.

Plak gelisimi bes patolojik ve klinik faza ayrilir.
Faz 1. Cogunlugu genclerde izlenir ve Ug tiptir.
- Tip 1 lezyonlar kopuk hucrelerinden olusur

- Tip 2 lezyonlar diz kas hucreleri, makrofaj, cok az hucre digi lipid
igerir.

- Tip 3 lezyonlar ise lipid, fibril ve bag dokusunun gevreledigi diz
kas hucrelerinden olusur.

Faz 2: Cogunlukla darlik olusturmazlar. Yirtiima olasiliklar yiiksektir. iki
tipe aynilirlar. Faz 1’in devamidir.

- Tip 4 lezyonlar yogun htcre disi lipid ve etrafinda fibroz kilif
vardir. Tip 5a lezyonlar hicre disi lipid ¢ekirdegini saran fibréz
kilif igerir.

Faz 3: Erode ve yirtiimig Tip 4 veya 5a lezyonlardan olusur. Akut
komplike Tip 6 lezyonlan igerir. Klinik sessizdir. Cunkld mural ve tikayici
olmayan trombuse neden olur.



Faz 4. Devamli tikayici trombuisin oldugu akut komplike Tip 6
lezyonlardir. Klinik gogunlukla AKS ile iligkilidir.

Faz 5: Anginaya neden olan Tip 5b (kalsifik) ve Tip 5c (fibrotik)
lezyonlardir. Uzun sureli oldugundan kollateral olusumuna olanak saglar ve

klinik cogu zaman sessizdir (27).
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Sekil 2.2. Aterosklerozun gelisim evreleri (28)

2.3. AKUT KORONER SENDROMLAR

Koroner arterin besledigi miyokard alaninda iskeminin olustugu butin
durumlar AKS olarak adlandirilir. Vakalarin gogunu aterosklerotik zemin Uzerine
eklenen trombotik okluzyonlar olusturur. Nadir olarak emboli, vazospazm ve
travma sonucuda gorulebilmektedir. AKS’ler genel olarak ST yukselmeli
(STYME) ve ST yukselmesiz (STYzME) diye iki gruba ayrilirlar.



Patogenezde ateromatdz lezyonlar rol alirlar. Baslangigta abliminal
sekilde buyume egiliminde olup plak yukunun disa dogru yeniden sekillenmesini
astigr zaman arteriyel lumende darliga neden olurlar. Luminal plak yuki kesit
alaninin %40’in1 gectikten sonra stenoz baglar (29). Zamanla stenoz %60’in
uzerine ¢iktigi zaman ise kan akimini kisitlar ve hastalarda anjina baslar.

AMI icin stenoz derecesinin kritik seviyeye ulagsmasi sart degildir (30).
Cunku aterom plaklari uzun yillar sessiz kalabilecedi gibi; ani plak rupttri ve
tromboz olusarak AKS’a yol acgabilirler.

Dunyada her yil pek c¢ok insan akut kalp atagi nedeniyle hayatini
kaybederken, bir kismida gogus agrisi ile doktora basvururlar. Acil servise
g6gus agrisi ile bagvuran hastalarin 6nemli bir kismi AKS tanisi alir. TEKHARF
calismasi verilerine baktigimizda tlkemizde her yil 330.000 miyokard infarktlsu
tanisi konulmaktadir (31). Temel olay koroner kan akimi bozulmasi sonucu
ortaya cikan iskemi ve iskemik degisiklerin Ekg’de gorulmesidir. Altta yatan en
sik etken aterosklerotik koroner arter hastaligidir. Cogunlugu plak ruptirG

olmakla birlikte etyolojide plak erozyonu da suglanmaktadir.

Kalp krizinde hastalarin acile basvuru sikayetleri cogunluka tipik tarzda
olan gogus agrisidir. Miyokard iskemisi dinamik suregtir ve erken tani icin ekg
cekilmesi onemlidir. Miyokard kurtarimi gegen zamanla ters orantili oldugundan
acil servise gogus agrisi ile basvuran hastalarin bagvuru anindan itibaren 10
dakika icinde 12 derivasyonlu ekg c¢ekilmeli ve hastanin tanisi konularak
tedaviye baslanmasi gerekir (32). Cekilen ekg’nin normal olmasi taniyi diglamaz

ve seri ¢cekilen ekg’ler tanida 6nemli katki saglarlar.

AMI’da agri genel olarak 30 dakikadan uzun suren, dil alti nitrata cevap
vermeyen karakterdedir. Ezici, baski ve goguste agirlik hissi biciminde olup sol
omuz, sol kola, boyuna, sirta, alt ceneye yayilim gosterir. Agri iskemik dokudan
salinan laktat ve adenozin salinimi sonucu olugur. Bir takim grupta ise tipik
agridan ziyade ani dispne, hazimsizlik, sersemlik ve senkop ile basgvuru
olabileceginden hastanin anamnezi dikkatli bir sekilde alinmalidir.



STYME ekg'de belirgin st elevasyonu mevcut olup acil reperfuzyon
tedavisine baglanmasi gerekir. STYzZME ise kararsiz angina pektoris (USAP) ve
NSTEMI tanilarini icerir. Temel ayrimda NSTEMI miyokard hasar igerdiginden
kardiyak markir pozitifligi mevcuttur. Her ikisinde de ekg'de spesifik bulgu
saptanmayabilir (33). Olasi diger tanilar agisindan hem gogus radyografisi hem
de ekokardiyografi tanida kolaylik saglar. Klinik sebebe gbre yeni miyokart
enfarktusu siniflamasi bes gruba ayrilir.

Tablo 2.1. Klinik sebebe gore yeni miyokart enfarktisu siniflamasi (34)

Tiol Spontan miyokart enfarktlsi; Plak riptird ya da erozyonuna
[
P bagli primer koroner olayla iligkili iskemi
Tin2 Oksijen sunumu ile ihtiyaci arasindaki dengesizlige bagli olan
[
P sekonder miyokart enfarkttisu
Ani kardiyak olum ile iligkili miyokart enfarkttisu (ST segment
Tip3 elevasyonu ya da olasi yeni LBBB veya otopside dokimente
koroner trombus varligi)
Tipda Perkltan koroner girisim ile iligkili miyokart enfarktisu
Tip4b Dokumente stent trombozu ile iligkili miyokart enfarktusu
Tip5 Koroner bypass cerrahisi ile iliskili miyokart enfarktlsu

Aks ayirici tanisinda en dikkat edilecek durumlar: aort diseksiyonu,
pulmoner emboli, pndmotoraks ve perfore ulser, 6zefagus spazmi ve 6zefagus
ruptaradur. Dikkat edilecek bir husus 6zefagus spazm agrisi nitrata cevap
verdiginden tani koymada yaniltici olabilir.
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2.4. KARDIAK HASARI GOSTEREN MARKIRLAR

AKS olarak stphelendigimiz her hastadan tani koymada kardiyak markir
bakmamiz gerekir. Koroner iskemi ile baglayan sire¢ kasiimanin azalmasi;
ilerleyen dénemde de hucre Olumu ile sonuglanir. Kisa sureli iskemiler tolere
edilirken; uzun sureli iskemi sonucu miyosit olumu ardindan huicre i¢i molekuller
hucre digina gikar (35). Boylelikle tanida kullanabilecegimiz markirlari serum ya

da plazmada tespit etmis oluruz.

Bu markirlar bize tanida yardimci olurlar. ideal kardiyak markir ézellikleri
genel olarak: miyokardiyal hasari saptayabilmesi igin kalp kasina 6zgun olmali,
saatlerce kanda kalmali, hasarla orantili olmali, kolay ve ucuz oOlgulmeli ve hizla
kana karigmali, kuguk bir hasari dahi gosterebilecek kadar duyarli olmalidir.

ideal markir arayisi giinimiizde de devam etmektedir (36)

2.4.1. Kreatinin Kinaz ve izoformlari

Kreatin kinaz (CK) 86,000 dalton agirhiginda dimerik enzimdir. Kalp ve
iskelet kasinda bol miktarda bulunur. Az miktarda dil, ince bagirsak ve
diyafragmada bulunur. Ug izoenzimi vardir (MM, MB ve BB).

Kalpte hem MB hem de MB izoenzimleri bulunur. CK’nin %85’i CK-MM
formunda, %15’i ise CK-MB formunda bulunur. Az miktarda da iskelet kasinda
bulunur. CK-MB normal insan kaninda bulunabileceginden dolayi
laboratuvarlarda normal referans degerlerinin Ustunde deger verilir. Ml igin
O0zgullugu yuksektir. 3-12 saat araliginda yukselmeye baglar. 24 saatte pik
yaptiktan sonra 48-72 saat aralijinda normal seviyeye geriler (37). Ciddi
egzersiz ve uzun mesafeli kosu sonrasinda kanda yuksek saptanabilir. Klinikte
reperflzyon, reinfarktlis ve infarktistin boyutunun hesaplanmasinda yardimci
olur. Koroner obstriksiyon disinda kardiyak kateterizasyon, sok, kardiyak
cerrahi, travma, kardit gibi nedenlerde CK-MB seviyesinde artisa neden
olabileceginden klinikte ayirici tanilar akla gelmelidir (38).
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2.4.2. Troponinler

Troponiler ¢ tiptirler. Troponin | (Tnl), troponin T (TnT), troponin C
(TnC) (28). TnC diuz kasta salinan ile ayni izoforma sahip oldugundan tanida
yeri yoktur. Kardiak (Tnl) ve (TnT) ise iskelet kasindan salinan troponinlere gore
farkh genler tarafindan kodlanir ve tanida kullanilirlar. Troponinler sadece tani

icin degil risk degerlendirme ve prognoz lUizerinde de guclu etkiye sahiptirler.

Kardiyak hasarda CK-MB’den 6zgundurler. Tnl en 6zgul olanidir (39).

TnT troponin kompleksini tropomiyozine baglar. Tnl F-aktin miyozin
etkilesimini bozar ve TnC ise kalsiyum baglayici proteindir.

Tnl 23,500 dalton agirihginda olup ilk yuselmeye kadar gegen zaman 3-
12 saat arahiginda degisir. Yirmi dort saatte pik yapip 5-10 gin boyunca
serumda tespit edilir.

TnT 33,000 dalton agirigindadir. Tnl gibi 3-12 saatte ylkselmeye
bagslayip 12 saat ve 48 saat diliminde pik yapar. Tnl dan farkl olarak daha uzun
sure serumda tespit edilir. Yaklasik olarak 5-14 gun kadar surebilmektedir (40).
Tn degerleri kardiyak hasar digi klinik durumlarda da yukselebilir. Sepsis, akut
bdbrek yetersizligi, miyokardit, hipertansif kriz, konjestif kalp yetmezligi, travma,
aort diseksiyonu, rabdomyoliz, pulmoner emboli, tasiaritmi ve bradiaritmi gibi
ornekleri ¢ogaltmak mumkundur (41). Tani sadece kardiyak markir pozitifligi
bakilarak degil, klinik olarak AKS karari verirken hasta bir bUtiin olarak

degerlendirilmelidir.

2.4 3. Kalp kasina 6zgii yag asidi baglayici protein (H-FABP)

Yag asidi baglayici proteinler ilk kez Ockner tarafindan 1972 yilinda
bulundu (42). ilk kez 1988 yilinda AKS tanisinda kullanildi (43). Gunimiize
kadar dokuz tip tanimlanmistir.
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H-fabp 12—-15 kDa agirliginda 132 aminoasit iceren sitozolik proteindir.
Daha c¢ok kalpte bulunur. Cok az miktarda iskelet kasinda, beyinde, renal
tubuler hicrelerde bulunur.

En 6nemli gorevleri:

1- Uzun zincirli hidrofobik yag asitlerinin hicre sitoplazmasindan hicre
icine transportunda gorev alirlar.

2- Taginan yag asitlerinin mitokondrilerde sitrik asid siklusuna
girmelerinde gorev alirlar (3).

3- iskemi sirasinda yag asitlerinin toksik etkilerine karsi miyokard
hicrelerini korurlar (44).

Saglikli insanlarin plazma ve serumlarinda ¢ok distk dizeylerde (0.0 ve
5.5 ng/ml) saptanabilir (45). H-fabp kalp kasi hlicre sitoplazmasinda ¢ok
miktarda bulundugundan AKS tanisinda kullaniimasi o6nerilmistir. Miyokard
hasari sonrasinda kanda ilk 3 saatte ylUkselir ve 6-8. saatte tepe degerine
ulastiktan sonra 24-30 saatte normal seviyesine déner. iskemik alan biyukIGgi
ile koreledir (46).

AMI dinya genelinde mortalitenin en 6nemli nedenlerinden biri ve
hastalarin ¢cogu ilk saatlerde aritmiden kaybedilirler. Bu yuzden bizlere erken
tani koymada kardiyak hasar oldugu zaman kanda erken tespit edilebilecek
markira ihtiya¢ vardir. H-fabp bu 6zelliginden dolayr AKS tanisinda erken tani
koymada onemi goOsterilmistir (47-49). H-fabp AMI tanisini koymada erken
saatlerde pik yaptigindan dolayl gogus agrisinin baglanmasi ile ilk 3 saatte

myoglobin, ck-mb ve troponinlerden daha sensitif ve spesifiktir (50,51).

H-fabp’in tanida kullanima girmesi ile birlikte hem erken tanida
kullanilabilecek hem de maliyet acisidan tasarruf saglayabiliriz.
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2.5. AKUT KORONER SENDROMLARDA RiSK SKORLARI

KAH tanili hastalarin tek tek hasta bazl riskleri hesaplamak zordur. Bu
yuzden hastalari risklerine gore ayirmak tedavilerini kolaylastirmak amaci ile

kullandigimiz risk skorlari mevcuttur.

2.5.1. GRACE (Global Registry of Acute Coronary Events) risk skoru

Aks tanili hastalar heterojen klinik tablo ile bagvururlar. Hastalarin erken
donemde risk skorlarinin hesaplanmasi kisa ve uzun dénem prognozlarinda
optimal tedavilerinin baslanmasinda anahtar rol oynar (52,53).

NSTE-ACS tanili hastalarda hastalarin riskini belirlemede guncel olarak
Grace risk skoru kullaniimaktadir (54). Sekiz degisken parametre kullanilarak
hesaplama yapllir.

Hastane ici 6lum ve taburculuktan sonraki 6 aylik donemde 6lum veya
olum ile miyokard infarktusu birlikteligi igin dngorucudur. Skorlama sonucunda
hastalar gruplara ayrilirlar (55).

ACS Risk Maodel

At Admission (in-hospital/to 6 months) At Discharge (to 6 months)

Cardiac arrest at admission

Age Years v
ST-segment deviation
HR bpm v
|Elevated cardiac enzymes/markers
P mmMc v
S0 y Probability of  Death Death or MI
Creat. mg/dL v In-hospital
To 6 months
CHF Killip Class v
SI Units Reset Display Score

Sekil 2.3. Grace risk skor modeli parametreler gorseli (56)
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Tablo 2.2 Grace risk skoruna gére mortalite ytizdeleri (8)

Dotk =108 <|
Ora 109140 |-3
Yuksck >140 >3

Digiik =88 <3
Orta 89-118 3-8
Yiksek =118 >8

Orta riskli gruptaki hastalara ilk yetmis iki saat iginde, yuksek riskli
gruptaki hastalara yirmi dort saat icin koroner anjiografi yapilmasi 6nerilir (57-
59). Skordaki risk faktorleri hastane i¢i ve 6. aydaki mortalite igin bagimsiz
tahmin gucunden elde edilmistir (60).



Tablo 2.3. Grace risk skor parametrelerinin aldigi1 puanlar (61)

GRACE risk score parameters.
Age (years)
<40 0
40-49 18
50-59 36
60-69 55
70-79 73
80 n
Heart rate
<70 0
70-89 7
90-109 13
110-149 23
150-199 36
>200 46
Systolic blood pressure (mmHg)
<80 63
80 99 58
100-119 47
120-139 37
140-159 26
160-199 11
>200 0
Creatinine (mg/dL)
0-0.39 2
04-0.79 5
08-1.19 8
1.2-1.59 1"
1.6-199 14
2-3.99 23
>4 31
Killip class
Class | 0
(assll 21
Class 1lI 14
Class IV 64
Cardiac arrest at adomission 13
Elevated cardiac markers 15
ST-segment deviation 30
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2.5.2. Gensini Skorlamasi

Skor ilk kez Gensini tarafindan 6ne suartlmuastir. KAHIn tespitinde
objektif bir kriterdir (62).

KAH’In yayginhdi ve aterosklerotik plak yukanun degerlendiriimesinde
kullanilir.  Skorlama sisteminde kulprit lezyon disindaki lezyonlar da
degerlendirildiginden hastanin total aterosklerotik plak yuklu hesaplanmis olur.
Yapilmis Intravascular ultrasound (IVUS) calismalarinda plak yukinun gensini

skoru ile korele oldugu gosterilmistir (63).

Tablo 2.4. Gensini riskskorunda darlik ylizdesine gére alinan puanlar (63)

Darlik yuzdesi Aldigi puan
<%25 1
%26-50 2
%51-75 4
%76-90 8
%91-99 16
%2100 32

Puanlama yaparken darlik yizdesi ve aldigi puan hesaplanarak yapllir.
Darligin anatomik lokalizasyonuna goére 0,5 veya 5 arasindaki katsayilar ile
carpilir. 20 puan Uzeri agir aterosklerotik plak yikine sahip olan hastalar ifade
eder.
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Prox. = proximal segment
Mid. =~  midsegment

MLCA = main left coronary anery

1°D= first diagonal
2°0= second

Sekil 2.4. Gensini risk skorunda koroner anatomiye gore katsayi gorseli (63)

2.5.3. Syntax Skoru

Risk siniflandirmalarindan bir digeri de SYNTAX skorlama sistemidir.
Sianos ve ark. tarafindan 2005 yilinda KAH tanili hastalarda hastaligin duzeyini
belirlemek icin gelistiriimistir (64). ilk kez 2010 European Society of Cardiology
(ESC) [/ European Association for Cardio-Thoracic Surgery (EACTS)
klavuzunda yer almigtir.

Syntax risk skoru anjiografik lezyonlarin sayisi, 6nemi, yerlesim yeri
hakkinda o6nemli bilgiler sunar (64). Koroner lezyonlarinin zorlugunun
degerlendirmesinde kullanilan lezyonla iligkili anjiografik skor sistemidir.

KAH’lI hastalarda mortalite ve morbiditenin belirlenmesimde, ayrica
revaskularizasyon kararini vermede yardimcidir. Skor sol ana koroner ve Ug¢
damar hastalarinda lezyonlarin anatomik kompleksitesini derecelendirmede
yardimci olur. Perkitan coroner girisim (PKG) ile tedavi edilen hastalarda
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serebrovaskuler ve kardiyak olaylari 6ngérmede bagimsiz bir skorlamadir. PKG
sonrasi gelisebilecek istenmeyen olaylar agisindan yuksek riskli hastalari tespit
ederek optimal revaskularizasyon yonetimini kolaylastirir (6).

Skor hesaplanirken baskin damar sistemi segcilir. Es baskinlik bir
secenek olarak yer almaz. Ardindan lezyonun numarasi, lezyon igceren
segmentler segilir. Tam tikanmanin olup olmadigi; lezyonun trifurkasyon mu
bifurkasyon mu yoksa aorto-osteal lezyon mu oldugu belirtilir. Bir sonraki
adimda ise lezyon ciddi kivrimli damar yapisi 0zelliginde mi, uzunlugu 20 mm
uzerinde mi ve ciddi kalsifikasyona sahip mi belirtilir. Bir ileri adimda trombus
varligi ve yaygin hastalik ile birlikte kiguk damarlarin varligi ya da yoklugu

belirtildikten sonra skoru hesaplamig oluruz.

Skor sonucunda alinan puana goére dusik (<22), orta (22-32) ve yuksek
(>32) olmak uzere hastalar ¢ gruba ayrilirlar.

2.5.3.1. SYNTAX-score

Right dominance

Weighting
factor

+6
W +5

W +3.5

+2.5
+1.5

+ 1

Sekil 2.5. Syntax risk skorunda koroner anatomiye gére katsayi gorseli (65)
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3. GEREC VE YONTEM

Calisma icin Canakkale Onsekiz Mart Universitesi (COMU) Klinik
Arastirmalar Etik Kurul Baskanhgr’'nin 05/08/2015 tarih ve 13-08 sayili karari ile
onay alinmistir.

3.1. GEREC

Calismamizda Canakkale Onsekiz Mart Universitesi Tip Fakiiltesi
hastanesi acil servisi ve kardiyoloji klinigine basvurup evrensel kilavuzlarda
(Europan Society of Cardiology ve American Heart Association da) tanimlandigi
gibi AKS tanisi almis olan ve yine bu kilavuzlardaki éneriler dogrultusunda tani
ve tedavi amacgli KAG yapilmasi planlanan 110 hasta aldik.

Hastalarin acil servise bagvuru esnasinda ¢ekilen elektrokardiyografilerinde
1mm> ST elevasyonu ile birlikte tipik gégls agrisi olmasi STEMI, iskemik ST
segment degisiklikleri ile birlikte tipik goégus agrisi ve/veya enzim yiksekligi olmasi

NSTEMI akut koroner sendrom olarak kabul edildi.

On sekiz yasindan kilguk seksen yasindan buyuk, aktif enfeksiyon ve
malignitesi olan hastalar, kronik bobrek yetersizligi, travma oykusu olanlar, son
iki hafta icerisinde serebrovaskuler hastalik oyklslU olanlar, kararsiz anjina
pectoris (usap) tanisi almig anlamli lezyon ¢ikmayan ve troponin negatif olan
hastalar, koroner arter by-pass (CABG) ameliyati olan hastalar, invaziv girisimi
kabul etmeyen veya koroner anjiyografi agisindan kontrendikasyonu olan
hastalar ¢caligmaya alinmadi.

3.2. YONTEM

Hastalardan H-fabp, troponin I, CK-MB, glukoz, dre, kreatinin, Na
(sodyum), K (potasyum), Urik asit, total kolesterol, trigliserid, LDL, HDL, AST
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(aspartat aminotransferaz), ALT (alanin aminotransferaz) dlcima i¢in vakumlu
jelli tiplere ve hemogram testleri (Hb, Htc, PLT, WBC, MCV, MPV) icin
K3EDTA'l tipe kan alindi. Jelli tiplere alinan 6rnekler oda isisinda 30 dakika
bekletildikten sonra 4000rpm’de 10 dakika santriflj edildi.

H-fabp icin tam kan o6rneklerinden serumlar ayrilarak c¢alisma glnine
kadar -80 derecede saklandi. Tekrar dondurma-¢dzme yapilmadi. CK-MB
immunolojik yontemle, glukoz, Ure, kreatinin, ALT, AST, urik asit, total
kolesterol, trigliserid, LDL, HDL enzimatik yontemle, Na, K, Cl iyon selektif
elektrot (ISE) vyontemle Cobas ¢501 analizériinde, Troponin |
elektrokemiliminesans (ECLIA) yontemi ile Cobas e601 analizdriinde Roche
kitleri (Roche Diagnostics GmbH) kullanilarak, hemogram (tam kan) testleri

Beckman Coulter LH-780 (Beckman Coulter Ireland Inc Mervue, Galway,

Ireland) kan sayim cihazi ile ayni guin ¢ahlisildi. H-FABP (Cat No: HK401, Hycult
Biotechnology, The Netherlands) duzeyleri; serumda enzyme-linked
immunosorbent assay (ELISA) yontemine dayanan ticari kitler kullanilarak
Olguldi. Sonuglar ELX 808 IU model mikropalaka okuyucusunda okunarak
belirlendi. H-fabp igin gun ici ve gunler arasi %CV (varyasyon katsayisi)
degerleri <%10 ile <12.

Elde edilen verilerin analizi SPSS versiyon 21.0 yazihmi kullanilarak
yapildi. Hastalarin klinik ve demografik 0Ozellikleri Ki-Kare Testi ile; dre,
kreatinin, k, plt, Idl, hdl, total-k icin t testi, glukoz, na, wbc, hbg, tg, alt, ast icin
mann-Whitney U testi; H-fabp ve troponin | ile kardiyak risk skorlari arasindaki
iliski degerlendirilirken Mann-Whitney U ve Kruskal-Wallis testleri kullanildi.

P-degerinin 0,05’in altinda oldugu durumlar istatistiksel olarak anlamli
kabul edildi.
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4. BULGULAR

Calismaya COMU Tip Fakiiltesi Uygulama ve Arastirma Hastanesi acil
servisine basvurup akut koroner sendrom tanisi ile yatis verilen ve koroner
anjiografi yapilan toplam 110 hasta alindi. Hastalarin 86 tanesi erkek, 24 tanesi
kadindi. Ortalama yas 60,07+10,57 idi. Hastalarin basvuru agri
59,14+27,49 dakika olarak hesaplandi. Tum hastalarin 21’i diyabet, 44 tanesi

suresi

hipertansiyon, 52’si hiperlipidemi hastasi idi. Hastalarin 64 tanesi sigara icmekte

ve 30 hasta obezite grubunda idi.

Tablo 4.1. Kardiyak markirlarin cut-off degerleri

Kardiak markir ismi Cut-off degeri Birimi
H-FABP 1700 PG/ML
TROPONIN | 0.6 NG/ML
CK-MB 25 U/l

Calismamizda troponin | de@eri i¢in cut-off degeri 0.6 ng/ml, ck-mb icin
25 U/1, H-fabp icin 1700 pg/ml idi.

Tablo 4.2. Hastalarin klinik ve demografik 6zellikleri

Karakteristik Tam hastalar STYME STYzME
ozellikler (n=110) (n=52) (n=58) P
Erkek cinsiyet 86 (%78.2) 44 (%84.6) 42 (%72.4)

0, 122
Kadin cinsiyet 24 (%21.8) 8 (%15.4) 16 (%27.6)
Diyabet 21 (%19.1) 4(%7.7) 17 (%29.3) 0,004
Hipertansiyon 44 (%40) 14 (%26.9) 30 (%51.7) 0,008
Sigara 64 (%58.2) 32 (%61.5) 32 (%55.2) 0,499
Hiperlipidemi 52 (%47.3) 27 (%48.1) 25 (%46.6) 1,0
Aile dykusu 29 (%26.4) 18 (%34.6) 11 (%19) 0,063
Obezite 30 (9%27.3) 16 (%30.8) 14 (%24.1) 0,436

p: Ki-Kare Testi
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Hastalarin klinik ozellikleri tablo 4.2 de verilmigtir. Alt gruplara baktigimizda
toplam 52 hasta STYME ve 58 hasta STYzME grubunda siniflandirildi. STYME
grubuna 44 erkek 8 kadin alindi. Hastalarin 4 tanesinde diyabetes mellitus vardi. 14

tanesi hipertasiyon hastasiydi. Hastalarin 32 (%61.5) tanesi sigara igicisiydi.

STYzME grubuna 42 erkek 16 kadin alindi. 17 hastada diyabetes
mellitus vardi. 30 hasta hipertansiyon hastasi idi. Yine bu grupta 32 (%55.2)
hastada sigara igiciligi mevcuttu. Hastalarin tani gruplarina gore bakildiginda
cinsiyetler arasinda istatiksel olarak anlamli fark izlenmedi (Tablo 4.2, p=0,122).

STYzME grubunda diyabetes mellitus acisindan gruplar arasinda
istatiksel anlamh fark izlendi (Tablo 4.2, p=0,004). Hipertansiyon acgisindan
istatiksel olarak anlamli fark izlendi (Tablo 4.2, p=0,008). Sigara kullanan,
hiperlipidemi ve aile 6yklsl agisidan da gruplar arasinda anlamh fark izienmedi
(Tablo 4.2, p=0,499, p=1,0 p=0,063).

Tablo 4.3. Hastalarin laboratuvar degerleri

Tlm hastalar STYME STYzME

Ortalama £ SS Ortalama £+ SS Ortalama = SS p
Glukoz 154,02+74,28 149,98+74,59 157,64+74,46 0,886
Ure 34,00+9,78 34,0818,26 33,92+11,05 0,933
Kreatinin 0,83+0,17 0,83+0,16 0,83+0,18 1,0
Sodyum 139,49+3,17 140,1243,21 138,93+3,06 0,132
Potasyum 4,26+0,51 4,20+0,58 4,32+0,44 0,21
Ast 42,26+51,44 51,82+69,46 33,68+24,19 0,733
Alt 24,11+14,89 27,33+17,85 21,22+11,01 0,084
Whc 14,90+22,03 15,52+18,76 14,35+24,75 0,005
Hgb 14,28+1,79 14,59+1,66 14,01+1,88 0,108
PIt 239,46+66,29 243,36+58,99 235,97+72,54 0,56
Ldl-k 132,79+35,23 133,90+37,44 131,73+33,34 0,756
Hdl-I 44,05+11,88 44,53+11,72 43,60+12,13 0,695
Total-k 190,84+41,98 194,00+39,09 187,93+44,65 0,468
Trigliserid 159,35+98,43 149,98+90,27 168,17+105,66 0,272

Ure, kreatinin, potasyum, plt, Idl, hdl, total k icin p: t testi
Glukoz, sodyum, wbc, hbg, tg, alt, ast icin p: Mann-Whitney U
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Hastalarin laboratuvar degerlerine baktigimizda gruplar arasinda
istatiksel olarak STYME grubunda Wbc degerleri anlamli olarak daha yulksek
tespit edildi (Tablo 4.3, p=0,005). Diger de@erlere baktigimizda gruplar arasinda

istatiksel olarak fark saptanmadi.

Tablo 4.4. Hastalarin basvuru ve 6.saat bakilan kardiyak markir sonuglari

Tum hastalar STYME STYzME

Ortalama + SS Ortalama + SS Ortalama + SS p
Agri suresi 59,14+27,49 50,19+24,69 67,16+27,58 0,001
Yas 60,07+10,57 57,42+10,19 62,45+£10,41 0,012
Bmi 28,14+4,33 28,18+4,58 28,11+4,12 0,940
Ck-mb basvuru aninda bakilan deger 33,93+28,42 34,03+£29,61 33,83+27,57 0,881
Ck-mb 6.saatte bakilan deger 131,29+133,96 203,83+148,82 66,26+73,45 <0,001
Troponin | basvuru aninda bakilan deger 1,60+1,98 1,12+1,47 2,04+2,27 0,033
Troponin | 6. saatte bakilan deger 14,42+10,25 20,60+7,89 8,87+8,88 <0,001
H-fabp basvuru aninda bakilan deger 6165,47+5858,75 8822,17+6660,81 3783,59+3705,52 | <0,001
H-fabp6 6. saatte bakilan deger 7094,29+7125,75 10265,23+7855,33 4251,38+4948,84 <0,001
Yas ve bmi: t-testi, digerleri Mann-Whitney U

Tum hastalarin  basvuru anindaki bakilan Troponin | degerleri

1,670+1,98 ng/ml, STYME hastalarinda 1,12+1,47 ng/ml, STYzME hastalarinda
2,04+2,27 ng/ml idi.

6. saat bakilan tum hastalarin Troponin | degerleri ise 14,42+10,25
STYME hastalarinda 20,60+7,89 ng/ml, STYzME grubunda
8,871+8,88 ng/ml idi. Tum hastalarda basvuru aninda bakilan H-fabp degeri
6165,47+5858,75 pg/ml, STYME hastalarinda 8822,17+6660,81 pg/ml,
STYzME hastalarinda 3783,59+3705,52 pg/ml idi. 6.saat bakilan tim hastalarin
H-fapb degeri 7094,29+7125,75 pg/ml, STYME hastalarinda 10265,23+7855,33
pg/ml, STYzZME hastalarinda 4251,38+4948,84 pg/ml idi.

ng/ml, ise

Tdm hastalarin basvuru aninda bakilan CK-MB degeri 33,93+28,42 U/I,
STYME hastalarinda 34,03+29,61 U/I, STYzME grubunda ise 33,83+27,57 U/l idi.
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Tablo 4.5. Bagvuru anindaki bakilan kardiyak markirlarin sensitivite ve spesifitesi

Basvuru ani Sensitivite Spesifite PPD NPD TG
Ck-mb %59,2 %58,3 %92,1 %14,9 %59,1
Troponin | %63,3 %100,0 %100,0 %25,0 %67,3
H-fabp %82,7 %383,3 %97,6 %37,0 %82,7

Basvuru aninda baktigimiz kardiyak markirlar igerisinde sensitivitesi en

yiksek olarak H-fabp %82,7 idi. Spesifitesi %83,3, pozitif prediktif degeri %97,6,
negatif prediktif degeri %37,0, test guvenirligi %82,7 idi. Troponin | igin
sensitivitesi %63,3, spesifitesi %100,0, pozitif prediktif degeri %100,0, negatif
prediktif degeri %25,0, test guvenirligi %67,3 idi.

Ck-mb icin baktigimizda sensitivitesi %59,2, spesifitesi %58,3, pozitif
prediktif degeri %92,1, negatif prediktif degeri %14,9, test glvenirligi %59,1 idi.

Tablo 4.6. 6.saat bakilan kardiyak markirlarin sensitivite ve spesifitesi

6. saat Sensitivite Spesifite PPD NPD TG
Ck-mb %86,7 %83,3 %97,7 %43,5 %86,4
Troponin | %100,0 %100,0 %100,0 %100,0 %100,0
H-fabp %78,6 %100,0 %100,0 %36,4 %80,9
6. saat baktigimiz kardiyak markirlar icerisinde Troponin | igin

sensitivitesi %100,0, spesifitesi %100,0, pozitif prediktif degeri %100,0, negatif
prediktif degeri %100,0, test glvenirligi %100,0 idi. Ck-mb igin baktigimizda
sensitivitesi %86,7, spesifitesi %83,3, pozitif prediktif degeri %97,7, negatif
prediktif degeri %43,5, test guvenirligi %86,4 idi. H-fapb icin sensitivite %78,6,
spesifite %100,0, pozitif prediktif deger %100,0, negatif prediktif deger %36,4,
test guivenirligi %80,9 idi.
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Sekil 4.1. Basvuru aninda kardiyak markir pozitifligi olan hasta sayisi

Hastalarin bagvuru aninda bakilan kardiyak markirlardan sadece
Troponin | pozitifligi olan hasta sayisi 9, H-fabp pozitifligi olan hasta sayisi 30,
hem H-fabp hem de troponin | pozitifligi olan hasta sayisi 53 idi.
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Sekil 4.2. Kardiyak markir degerleri icin ROC egrisi
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Tablo 4.7. Hastalarin Syntax skoruna gore dagilimi

SYNTAX skoru (ortalama)

Hasta ozellikleri

<23

23-32

>32

14 (%12,7)

Hasta sayisi 96 (%87.3)
STYME 47 (%90.4) 5 (%9.6)
STYzME 49 (%84.5) 9 (%15.5)

KAG sonucunda hastalarin 96 (%87.3) si Syntax skoru < 22 idi. 14
(%12,7) hasta skor olarak 23-32 arasi grupta yer aldi. Alt gruplara baktigimizda

STYME grubunda hasta skoru <23 olan grupta 47 (%84.5) hasta olup, skoru
23-32 olan grupta 5 (%9.6) hasta vardi. STYzME grubunda ise skoru <22 olan
hasta sayisi 49 (%9.6) iken; skoru 23-32 olan hasta sayisi1 9 (%15.5) idi.

Calismamizda Syntax skoru>32 olan hasta yoktu.

Tablo 4.8. Hastalarin Grace risk skoruna goére dagilimi

GRACE risk skoru

Hasta 6zellikleri

Diisiik risk
(1-108)

Ortarisk

(109-140)

Yuksek risk

(>140)

Hasta sayisi

16 (%14.5)

41 (%37.3)

53 (%48.2)

STYME

3 (%5.8)

22 (%42.3)

27 (%51.9)

STYzZME

13 (%22.4)

19 (%32.8)

26 (%44.8)

Hastalarin Grace risk skoruna gore 16 (%14.5) si dusuk risk grubunda,

41 (%37.3) tanesi orta risk grubunda, 53 (%48.2) U ise yuksek risk grubunda idi.

Alt gruplarda STYME tanili hastalarin 3 (%5.8) tanesi disuk risk grubunda,
22 (%42.3) tanesi orta risk grubunda, 27 (%51.9) si ise yuksek risk grubunda idi.

STYzME hastalarinin ise 13 (%22.4) tanesi dusuk risk grubunda, 19 (%32.8) u
orta risk grubunda, 26 (%44.8) tanesi yuksek risk grubunda yer aldi.
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Tablo 4.9. Hastalarin Gensini risk skoruna gére dagilimi

GENSINI risk skoru

Hasta 6zellikleri 1-20 220

Hasta sayisi 19 (%17.3) 91 (%82.7)
STYME 7 (%13,5) 45 (%86,5)
STYzME 12 (%20,7) 46 (%79,3)

Hastalari Gensini risk skoruna gore gruplara ayirdigimizda 1-20 puan
alan hasta sayisi 19 (%17.3), puani 220 olan hasta sayisi 91 (%82.7) idi.

STYME grubunda 1-20 puan hasta sayisi 7 (%13,5), puani =220 olan
hasta sayisi 45 (%86,5) idi. STYzME grubunda 1-20 puan alan hasta sayisi 12
(%20,7), puani 220 olan hasta sayisi 46 (%79,3) idi.

Tablo 4.10. Basvuru aninda bakilan H-FABP’In kardiyak risk skorlari ile olan

iligkisi
Basvuru ani H-FABP + H-FABP - p
Grace risk skoru Hastane igi 199,66+33,91 183,89+43,96 0,056
Grace risk skoru 6 aylik donem 160,86+29,62 154,00+29,68 0,199
Syntax skoru 13,61+6,31 14,02+ 6,41 0,791
Gensini skoru 53,34+29,54 47,87+33,19 0,278

Mann-Whitney U

Hastalarin bagvuru aninda bakilan H-fabp’in pozitif veya negatif
olmasina gore siniflandirdigimizda her iki grupta da risk skorlari ile istatiksel
olarak anlamli iligki gérulmedi. H-fabp pozitif olan grupta Grace risk skoru ve
Gensini risk skoru daha yuksek olmasina ragmen; H-fabp negatif hasta

grubunda Syntax risk skoru daha yuksekti.
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Tablo 4.11. 6.saat bakilan H-FABP’In kardiyak risk skorlari ile olan iligkisi

6. saat H-FABP + H-FABP - p

Grace risk skoru Hastane ici 203,74+32,85 177,24+40,08 0,003
Grace risk skoru 6 aylik donem 164,27+29,48 147,27+26,84 0,009
Syntax skoru 13,66+6,09 13,83+6,90 0,984
Gensini skoru 57,0+131,48 40,29+24,36 0,011

Mann-Whitney U

Hastalarin 6.saat bakilan H-fabp’'in pozitif veya negatif olmasina gore
siniflandirdigimizda H-fabp pozitif olan grupta Grace ve Gensini risk skorlari ile
istatiksel olarak anlamli iliski saptanirken; Syntax risk skoru ile istatiksel olarak
anlamli iliski saptanmadi.

Tablo 4.12. Grace risk skoru ile H-FABP degerlerinin iligkisi

Grace Skoru

Dusuk Orta Yiksek p

H-FABP 4303,09+5133,60 6523,93+6883,92 6450,39+5161,83 0,369

Kruskal-Wallis Test

H-fabp’in sayisal degerlerinin Grace risk skor gruplari arasinda istatiksel
olarak anlamh fark izlenmedi (Tablo 4.13, p:0,369).

Tablo 4.13. Basvuru aninda bakilan

Troponin I'nin  kardiyak risk skorlari ile

olan iligkisi
Basvuru ani Troponin + Troponin - p
Grace risk skoru Hastane igi 197,68+33,02 193,35+41,93 0,282
Grace risk skoru 6 aylik donem 160,40+28,82 157,58+30,91 0,402
Syntax skoru 14,25+6,60 13,01+5,90 0,321
Gensini skoru 50,16+28,28 54,36+33,11 0,533

Mann-Whitney U
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Hastalarin basvuru aninda bakilan Troponin | pozitif veya negatif
olmasina goére siniflandirdigimizda her iki grupta da risk skorlari ile istatiksel
olarak anlamli iligki gérulmedi. Troponin | pozitif olan grupta Grace risk skoru ve
Syntax risk skoru daha ylksek olmasina ragmen; Troponin | negatif hasta
grubunda Gensini risk skoru daha yuksekti.

Tablo 4.14. 6. Saat bakilan Troponin I'nin kardiyak risk skorlari ile olan iligkisi

6. saat Troponin + Troponin - p

Grace risk skoru Hastane ici 200,00+33,88 161,42+45,10 0,004
Grace risk skoru 6 aylik donem 161,27+29,08 142,08+29,84 0,061
Syntax skoru 13,70+6,20 13,75+7,47 0,992
Gensini skoru 54,28+30,29 33,33£25,41 0,020

Mann-Whitney U

Hastalarin 6.saat bakilan Troponin | pozitif veya negatif olmasina goére
siniflandirdigimizda Troponin pozitif olan grupta Grace ve Gensini risk skorlari
ile istatiksel olarak anlamli iligki saptanirken; Syntax risk skoru ile istatiksel
olarak anlamli iligki saptanmadi.
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5. TARTISMA

AKS’de temel fizyopatolojik mekanizma, koroner plagin ¢atlamasi veya
yirtilmasi sonucu plak uUzerinde tromblUs olugmasiyla koroner akimin
azalmasidir. Hastalarin %25’lik kisminda plak erozyonu sorumludur.

Dinamik bir stre¢ olup erken tani konulup acil tedavi gerektirir. Plak
uzerindeki trombduslerin distal embolizasyonu sonucu kardiyak markirlarda
pozitiflesme olur ve tani koymamizda yardimci olurlar.

AKS’li hastalarda mortalite ve morbiditenin belirlenmesi 6nemlidir. Bunun
icin glncel olarak kullanilan Grace, Syntax ve Gensini skorlari mevcuttur.

Syntax skoru koroner arterlerin ne kadar kompleks oldugunu belirlemek
icin kullanilan anjiografik skorlamadir. Hastalarin koroner anatomisinin
zorluguna gore yapilacak revaskularizasyon geklinin (CABG veya PKG) kararini
vermede yardimcidir. Grace risk skoru hem hastane icinde hem de ilk 6. Aydaki
mortaliteyi tahmin etmemizde ©6nemli bilgiler sunar. Skorlama sonucunda
hastalar dusuk, orta ve yuksek risk kategorilerine ayrilip hastalara uygun saat

dilimlerinde KAG yapilmasini énerir.

KAH lezyon ciddiyeti Uzerinden arastirilan Gensini skoru, bu iligkiyi
ortaya koyan basit, kateter kalibrasyonu ile yapilan analizlerle birlikte
kullanildiginda sayisal olarak aterosklerotik plak yukini veren bir yontemdir
(6,29,55,60,63).

AKS sikligi yasanilan bolge, cinsiyet ve irk gibi faktorlerden
etkilenmektedir. Calismamizda STYME ve STYzME gruplarinda erkek cinsiyet
hakimiyeti mevcuttu. McManus ve arkadaslarinin ve Eren ve ark.’nin yaptiklari
calismalarda da erkek cinsiyet hakimiyeti mevcuttu (66,67). STYzME
grubundaki hastalar daha ileri yasta idi. BMI kategorisinde her iki grupta
istatiksel olarak fark izlenmedi.
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Go6gus agrisi ile acil servise basvuran hastalarda agrinin iskemik kékenli
olup olmadiginin ayirici tanisini yapmak énemlidir. Gogus agrisi her zaman bizi
taniya goturmez ve ayni sekilde ekg'nin de her zaman bizi taniya
ulastirmadigini dusunursek ek yardimci testlere ihtiyacimiz vardir.

Burada kardiyak markirlar buyuk rol oynarlar. Yapilmis c¢aligmalar
gOstermigtir ki ilk 6 saat icinde AKS tanisinda troponinler ck-mb den daha
ustundur. Buna ragmen troponin degerlerinde erken saatlerde kan duzeyinde
tespit edilemediginden kullanimda sinirlamalari beraberinde getirmistir. Bu

dogrultuda erken tani koymada yeni kardiyak markirlar ihtiya¢ duyulmustur.

Biz calismamizda AKS hastalarinin erken tanisinda, hastaligin yayginhgi
ve ciddiyeti ile iliskili olabilecek yeni bir kardiyak markir bulabilmek i¢in H-fabp’i
arastirdik.

Aks’li hastalarda erken tani ve tedavi prognoz acgisindan risk skorlari
geligtiriimigtir. Calismamizda 6.saat bakilan H-fabp ve Troponin I'nin Grace ve
Gensini risk skorlari ile istatiksel olarak anlamli iligkilerini gosterdik. Yapiimis ve
literatirde yer alan g¢alismalar neticesinde Grace risk skorunun kullanimi

yayginlasmistir (68).

Aks hastalarinda hassas plaklari gostermekte kag yetersiz kaldigindan
dolayi stenoz skorlamasinin geligsimine ihtiya¢ duyulmustur.

Stenoz skoru olarak bilinen Gensini skoru uzun ve kisa donemde major
kardiyak olay (MKO) ile iligkili bulunmustur (69). Calismamiz H-fabp’in major
kardiyak olaylar ile iligkili olabilecegini gostermektedir. Mehmet Akif Cakar ve
arkadaslarinin yapmis oldugu AKS’li hastalarda Grace risk skoru ile Gensini
skoru arasindaki istatiksel olarak anlamli iliski gosterdiler (63). Bizde
calismamizda Grace risk skoru ile Gensini skoru arasinda anlamli iligkiyi
gosterdik (Tablo 4.10).

Calismamizin sonucunda bagvuru aninda H-fabp’in sensitivitesini %82,7,
spesifitesini %83,3 olarak bulduk. 6.saat verilerine baktigimizda H-fabp’in
sensitivitesi %78,6, spesifitesi %100,0 olarak bulduk. ilk bagvuru aninda H-fabp
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hem ck-mb hem de troponin’e goére sensitivitesi en ylksek olan kardiyak
markirdi. 6.saat bakilan kardiyak markirlar igerisinde de spesifitesi troponin |
gibi %100,0 olan H-fabp idi. Umut Cavus ve arkadaslarinin yaptigi calismada 4.
saat bakilan H-fabp spesifitesini %88.5 olarak buldular (70).

Valle ve arkadaslarinin ¢ok merkezli yaptigi calismada AKS tanisi alan
hastalarda bagvuru H-fabp degerinin sensitivitesi %44 spesifitesi ise %94 olarak
bulunmustur (71).

Kenji Inoue ve arkadaslarinin yaptigi ¢alismada acil serviste AKS tanili
hastalarda H-fabp’in sensitivitesi %78.5, spesifitesi %78.2 bulunmustur (72).

Ruzgar ve arkadaslarinin yaptigi calismada semptom baglangicina gore
AKS tanili hastalar saat dilimlerine gére gruplara ayrildiginda 0-6, 6-24 ve 24
saat sonra ge¢ basvurularda H-fabp’in sensitivitesi %95.2, %91 ve %27.3 olarak
bulunurken spesifite ise her ¢ dilimde de %100 bulunmustur (73).

Bagka bir ¢alismada Richard body ve arkadaslarinin yaptigi ¢alismada
AKS tanili ortalama semptom baslangici 3.5 saat ve Uzeri hastalarda H-fabp’in
sensitivitesi %75, spesifitesi %89 bulunmustur (74).

Priya Gururajan ve arkadaslarinin yaptidi ¢calismada AKS tanili hastalarda
bakilan H-fabp’in sensitivitesi %87, spesifitesi %93 bulunmustur (75).

Literatire baktigimizda yapilmis pek ¢ok calismada gosterildigi gibi H-
fabp sensitivitesi ve spesifitesi AKS’li hastalarda semptom bagslangicina gore
degisebilmektedir. Bizim galismamizda H-fabp’in sensitivitesi pek ¢ok calisma
ile korele veya daha ylUksek olmakla birlikte; spesifitemiz 6zellikle 6.saat bakilan
degerler baz alindiginda %100 oldugundan en yuksek olan c¢alismalardan bir
tanesi olmustur.
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6. SONUC

Yaptigimiz bu ¢alismada AKS'li hastalarda H-fabp’in KAH’in yayginhk ve
ciddiyeti ile olan iligkisini aragtirmak ve erken tani koymada kullanilabilirligini
degerlendirmeyi hedefledik.

Elde ettigimiz sonuglari degerlendirdigimizde, H-fabp’in kardiyak risk
skorlari ile olan iligkisini gosterdik ve AKS’li hastalarin prognozunu
degerlendirirken kullanabilecegini gostermis olduk.

Calismamizda H-fabp hem erken tanida kullanilabilegini gosterdik hem
de gec¢ basvurularda spesifitesi %100,0 oldugundan dolayl kesin tanida
kullnilabilecek markir oldugunu gostermis olduk.

Sonug olarak g¢alismamiz bilime katkida bulunmakla birlikte bu konuda
daha genis katilimh galismalar yapilmasinda gerek duyulmaktadir.
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