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1.1. GRS

Arastirmanin Amaci

Gunumiuz gelimis Ulkelerinde, aterosklerotik stirecin en ciddi vesdnkasilasilan
klinik sonucu olan koroner arter hasgaliolim nedenlerinin Banda gelmektedir. Ani
olarak gerceklgen miyokard iskemisi ile klinikte kammiza cikan tabloya akut koroner
sendrom (AKS) adi verilmektedir. AKS’lar klinik atan, iskemininsiddeti, koroner
arterlerin anatomik 6zefli ve prognostik ozellikler agisindan heterojen dmuptur. AKS
terimi; ST segment yikselmesi olan miyokard infaskt (STEM), ST segment
yikselmesi olmayan miyokard infarktiisii (NSTBMe karasiz angina pektoris (UAP)

tanilarini iceren gegibir kavramdir.

AKS’lar bir aterom plginin akut aterotrombotik olayidir. Mortalitesininiksek
olmasi nedeniyle olgulara mimkin olan en kisa "itaadl koyup antiiskemik tedavinin ve
uygun olan revaskularizasyon prosedirinin (trortikdidavi ve/veya perkitan koroner
girisim endikasyonu oldgunda) uygulanmasi klinik karinin en ©6nde gelen
belirleyicisidir. Gelgmis tedavi uygulamalari, medikal tedavi seceneklerarig ve geng
Olcekli calsmalarin giginda kazanilan klinik deneyimlerle, akut koronendremlarda
hem morbidite hem de mortalite oranlarinda ciddil@alar bildirilmistir. Nitekim, klinik
calismalarin giginda olgturulmus gtincel tedavi kilavuzlarinda akut koroner sendevdd
akut, kisa ve uzun donemde mortalite ve morbidigagltan gigim ve tedavi yontemleri
ayrintili olarak 6nerilmektedir. Ancak, bu kilavaada 6nerilen ila¢ ve uygulamalara ait
veriler tedavi rejimlerinin optimal kmllarda uygulandy klinik arastirmalardan elde
edilen verilerdir. Gergek klinik pratikte akut kower sendromlarda tedavi yaklan ve
bunlarin kardiyovaskuler (KV) olaylara etkisine dgeterli argtirma yoktur. Yani, akut
koroner sendromlarda kilavuzlarda gosterilen tddami olumlu sonuglarinin, gergek

klinik pratige ne oranda yansglibilinmemektedir.

Bu noktadan hareketle, Ege Universitesi Tip Falsilt(EUTF) Hastanesi
Kardiyoloji Klinigi'ne, Haziran 2007 ile Aralik 2008 tarihleri arafanAKS tanisi ile
yatirihp tedavi edilen olgularin, hastane dosysutkaindan uygulanan tedavi stratejileri
ve klinik verilerinin retrospektif olarak gerlendiriimesi ve giiniimize kadar gecen sirede
KV olay gelsimine etkisinin argtirilmasi amaclanngtir. Calsmanin gercek Klinik

uygulamayl yansitmasini @amak amaciyla retrospektif yontem kullaniimasi



planlanmgtir. Haziran 2007 ile Aralik 2008 arasinda AKS ganie yatirilarak tedavi
edilen hasta sayisi EUTF Hastanesi elektronik kayitlarina gore 985'dir. Bu hastalarin
hastane kayitlarina gerek elektronik veri kayitesis, gerekse hasta dosyalar argcile
ulasilip hastane i¢i doneme ait klinik verilerin tophaasi planlanmtir. KV olay gelsimi

ise dosyalarinda telefon numaralari olan olgulaeyd hasta yakinlarina) telefonla ulg
yaklasik son iki yilik doneme ait KV olay gelimi ve klinik durumlari hakkinda sozel
bilgi alinarak dgerlendirilmesi planlanngtir. Retrospektif hastane veri kayit sistemine
dayali dosya taramasi ve ardindarglaaan telefon gogimesi ile klingimizin AKS
uygulamalarinin bgari oranini ve tedavi kilavuzlarina ne kadar sddikndgini daha

gercekci olarak ortaya koyacaktir.

EUTF Kardiyoloji Klinigi'nde Haziran 2007 ve Aralik 2008 arasinda Akut étuer
Sendrom (kararsiz angina pektoris, NSTEEWe STEM) tanisi ile yatirilan olgularin
demografik, fizik muayene, laboratuar ve goriuntidemgontemi ile elde edilmi
Ozelliklerinin, olgularin uzun déonemdeki (hedefan?2 yillik sgkalim verisi elde etmek)

mortaliteleriyle olan ikkilerinin saptanmasi camanin temel amacini afiwrmaktadir.



1.2. GENEL BILGILER

Ulkemizde 6lim nedenlerinin piada koroner arter hastainin olusturdusu klinik
tablolar ilk sirayr cekmektedir (1). AKS’da, @anlukla koroner arter hastgiisonucunda
meydana gelen mortalitesi yiksek vesgdkez aterotrombotik sureclerin fizyopatolojisinde
yer aldgi klinik tablolardir. AKS Klinik, fizyopatolojik vetedavi stratejileri agisindan geni
bir spekturumu olgturmaktadir. Bu spektrum, yeni gb@yan angina pektoristen, akut
miyokard infarktiisti (M) ve ani 6lime kadar yayilir. Ancak, tim bu klitéblolarin ortak
Ozelligi; ateroskleroz zemininde ggdin inflamasyon, plak ruptir veya erozyonu, bunun
sonucunda koroner arterde trombus ve distal emdmylandan olgan ve zaman zaman buna

koroner vazospazmin dali& ettigi ortak bir fizyopatolojik yol izliyor olmalaridi(2).

Akut koroner sendrom tanimi icinde yer alan stabitayan/kararsiz angina pektoris
(UAP), NSTEM ve STEM patogenez agisindan ortak olan aterosklerotikcsurarkli
basamaklarinda meydana gelir, bununla beraberkkiablolari ve tedavi yak$amlari da
farkhdir.

Akut miyokard iskemisine Igh gelisen Klinik tablolarin timi AKS olarak
tanimlanir. Bavuru EKG’sinde ST-segmentin 0zgiine gbre, ST-segment yikselmesi
olan ve olmayan AKS olarak iki grupta incelenir. -Sdgment yikselmesi olan AKS
hastalarinin biyik gunlugunda Q dalgall, daha azinda Q dalgasiz®lisir. ST-segment
yikselmesi olmayan AKS, kararsiz angina ve NSTE&h olusur. Bu iki klinik durum
kardiyak enzim yiksekdi ile birbirinden ayrilabilir. Kardiyak enzimlerdeanlaml
yiikselme olursa NSTEMdenir. NSTEM hastalarinin biiyiik bir kisminda, Q dalgasi
gelismezken az bir kisminda Q dalgali MI gehilir (3).

Kararsiz angina pektoris ve NSTEMirbiriyle siki iliskili klinik tablolardir.
Patogenez ve Klinik tablolari benzerdir, ancak NBITEde iskemi dahaiddetli, daha
yaygin ve daha uzun sirelidir. Bunun sonucu ol&8REMI’de miyokard hasari ofur.
Kararsiz angina ve NSTEMST segment yilkselmesi olmadan ve uyumlu klinkdaa
varhginda EKG'de ST segment ¢okmesi veya belirgin T asigtersigmesi vel/veya
troponin gibi nekroz biyobelirteclerinin yiksek dams1 ile tani alir. ST segment
ylksekliginin 20 dakikadan uzun stirmesi STEN ortaya koyar ve tedavi yonetimi ve

takibi agisindan farkliliklar gosterir.



1.2.1. Epidemiyoloji

Yapilan ¢camalar, tim dinyada KV hastaliklardan 6lim orant®30 ve 2020
yillari arasinda % 28,9'dan % 36,3'e yuksefgoe gostermektedir. Yilda, bir milyon
Amerikalinin akut M (AMI) gecirdgi bildiriimektedir. Bu hastalarin %40'nin 6lgi
saptanmgtir. Bu 6lumlerin yarisi klinik olarak tani konmadgerceklemektedir. Benzer
sekilde ingiltere’de her yil 500 kiden biri AMI’ ne maruz kalmaktadir. Avrupa genelinde
ise yillik AKS gorilme siki 1/80-1/170 arasinda glemektedir (4).

KV mortalitenin Tarkiye’deki oranlari konusundakiahminler TEKHARF
calismasi sonuglarina dayanmaktadir. TEKHARF spahsinin 12 yillik izlem verileri
koroner kalp hastadl mortalitesinin; 45-74 yagrubunda erkeklerde binde 8,2, kadinlarda
binde 4,3 oldgunu bildirmitir. Diger Avrupa Ulkeleriyle karlastirildiginda, koroner ater
hastalgl nedenli 6lum oranlarimiz, erkeklerde (¢ Baltikkadi dsinda en yiksek,
kadinlarda ise birinci olarak hesaplatm Bu rakamlarin KV dgil, koroner mortaliteyi
yansittgl hatirlanirsa, genel KV mortalitemizin 45-74sygrubunda binde 7,5 civarinda
oldugu tahmin edilebilir (5).

Ulkemizde 2000-2001 verilerine dayanarak yapilar2005 Ocak ayinda sonlanan
UHY-ME calismasinda Turkiye'de o6lumlerin temel hastalik grupkr gore ylzde
dagihmina bakildginda; 1. siray1 %47,7 ile KV hastaliklar cekmekted).

ST segment elevasyonu olmayan akut koroner sendMSTE-AKS) tanisini
koymak STEM'ye gore daha zor oldw icin, prevalansini belirlemek daha gugtir (6)a So
calismalar dgrultusunda, NSTE-AKS vyillik insidansi STHMe oranla daha yiiksek
olarak saptanmgtir. Zamanla oranin NSTEMlehine artmasiyla, NSTEMve STEM
arasindaki oran ggsmistir. Buna yol acan nedenler tam anlamiyla aciklaaastir (4).
NSTEMI sikligi oranlarindaki bu dgsim, koroner arter hastaindan korunma konusunun
daha ygun olarak ele alinmasi ve tedawamasindaki yenilikler (gerek daha etkin
farmakolojik tedavilerin kullanima girmesi, gerekse goruntileme yontemlednd
ilerlemeler) ile daha fazla olgunun NSTE-AKS tanafikaymasina katkida bulunuyor
olabilir. Calsmalar sonucunda yillik NSTE-AKS’a §la hastane kabul insidansinin % 0,3
oldugu gosterilmjtir. Hastane ici mortalite STEMhastalarinda NSTE-AKS hastalarina
gore daha yuksekken (%7'ye kar %5), 6. aydaki 6lum hizlari her iki durumda d& ¢
benzerdir (%12'ye kam %13) (7-8). Hastaneye whbilen hastalarda yapilan uzun sureli



izlemlerde, 4.yilda NSTE-AKS tanili hastalarin élisranlarinin STEN tanili hastalara
gore 2 kat daha yuksek olglugosterilmgtir (9).

Bilindigi gibi, NSTE-AKS hastalarinin 6zellikleri arasindari yas ve (6zellikle
diyabetes mellitus ve bobrek yetergizlolmak Uzere) bircok yandahastalgin varlgi
gelmektedir. NSTE-AKS olgulariyla, STEMolgularinin mortaliteleri arasinda yillar
sonrasinda acilan fark, ayni zamanda inflamasyoindgivamli tetikleyici bir faktére veya

koroner arter hastainin daha buyuk tutulumlu olmasinagbaolabilir.

1.2.2.Fizyopatoloji

Ateroskleroz ve AKS fizyopatolojisi, histopatolojve molekuiler dizeyde oldukc¢a
ayrintili olarak ortaya konmgtur. Ginumuzde tedavi amagcli, hedef hicrelere \dethe
aracilara yonelik bir cok deneysel gada surdurilmektedir. Aterosklerozun getiinde
yasamin daha ilk dekadinda gluma balayan ya&li cizgilenmeler intimal ylzeyde
kabarikliklar olgtururlar. Yapilarinda, képik htcreleri ve T lenttesi bulunmaktadir.
Yagl cizgilenmeler ilerleyerek matur plaklara d@ehilir. Trombositler bglangic
lezyonuna yapir ve mediadan intimaya diz kas hicresi gociunglatan trombosit
kokenli buyime faktoéra gibi buylime faktorlerininiggganma sirecini bdatirlar. Bu olay
plagin bgs doku catisini olgturan ve plga yapisal dayaniklik veren; kollajen, elastin ve
glikoproteinlerin tretimini uyarir. Ddilk yogunluklu lipoprotein (LDL) veya lipid yukla
kopuk hucrelerinin parcalanmasindan kaynaklanarreigc kolesterol birikerek lipid
cekirdezini olusturur ve lezyonun limene @au blylmesine neden olur. Takip eden
surecte, duz kas hucreleri ve kollajen ile birlikek kat endotel tabakasindan gln
fibromuskdler bir bgik ile kaplanir. Bu olgumailerlemis plak adi verilir. Bu fibrolipid

yapili plak, sonrasinda ggdicek komplikasyonlardan da sorumlu tutulmaktadir.

Bu plaklarin bazilari, ciddi derecede limenegrdodarlik yaratirken, bazilari da
anjiyografik olarak tespit edilemez. Bunun sebebimse, plgn limene dgru desil,
adventisyaya dgru buyumesinden kaynaklanmaktadiGlagov yenidensekillenmesi’
olarak bilinnen bu olayda arterin media tabakaskenitsel alaninin artmasi ve limen
alaninda azalma olmaksizin @labarindirmasina olanak taniyacakkilde yeniden

sekillenme s6z konusudur mektedir (10).



1.2.3.Aterosklerotik plaktaki dinamik de gisiklikler

Ateroskleroz fizyopatolojisinde tarihsel olarakasiryla bakildiinda, kabul gormyi

dort teori mevcuttur (11).

Kaplanma teorisi: 1851 vyilinda Rokitansky tarafindan ortaya atgtmi
Aterosklerozun intima tabakasinda, trombositlerikimcil lipid birikmesi ve bu sirece
fibroblast infiltrasyonu eklenmesi ile fdadigini savunmaktadir (11).

Lipid teorisi: 1856 yilinda Virchow tarafindan ileri surtlgtir. Aterosklerozun,
damar duvarinda hicreici ve hicredzlementlerle etkikgerek intimal proliferasyona yol

acan lipid birikimiyle baladigini savunmaktadir (11).

Endotel hasarina yanit teorisi: Ross tarafindan ajturulan teoriye gore
aterosklerotik sureg, lipid ve trombosit birikimimeden olan endotel hasari ve endotelin
zedelenmesi sonrasindaslaa. Ross bu teorisinde aterosklerozun yangisalhbstalik
oldugunu ve basit bir lipid biriminden daha kargriafizyopatolojik strecleri icergini 6ne
surmgtar (11).

Damarsal hasara yanit teorisi:Guntimizde en son kabul gérgndlan Fuster ve
arkadalari tarafinca ortaya konan bu teoriye gore, atdeostik slre¢ damar
hasarlanmasiyla klar. Meydana gelen damar hasari; lipoprotein gediliginin artisi ve
|okosit adezyonu gibi minimal yapisal glgkliklerle karakterize olan endotel fonksiyon
bozuklygu ile balar. Damarsal hasar kic¢uk miktarda trombus birikilai karakterize
olabilir ya da stabil olamayan koroner lezyonlaidglbi tromboza neden olan media
tabakasinin hasarina kadar ilerleyebilir. Bu teorgOre endotel hasarinda; Arteriyel
sistemde dallanma noktalarindastaaolmak Uzere, bozulrwbdlgesel kan akimi, sigara,
dislipidemi, hiperglisemi, ileri ya ve infeksiyon (chlamydia pneumoniae, CMV) gibi

etmenler rol almaktadir (11).

Akut koroner sendromun geinini belirleyen en 6nemli fiyopatolojik sire¢ plak
yirtiimasi ile balamaktadir. Koroner artelerde sik gorulen plakilynalari genellikle sessiz
atlatihr. Klinik durumu, miyokard iskemisinin yeriddiyeti ve stresi belirler. Akut koroner
tikanmada fizyopatolojik olarak iki temel stre¢ @nusudur. Bunlardan biri aterosklerotik
plagl kaplayan endotelin erozyonu sonucunda, trombugioiuna meyilli olan endotel alt
bolgenin dolaamdaki kanla temasa gegcmesigdi ise fibroz bgligin yirtilarak agilmasi
sonucu, ileri derecede pihti gturabilme yetengine sahip lipid gekird&n agga ¢ikmasi

seklinde sonuclanan plak yirtiimasidir. Plak yiktdn sonra olgan pihti genellikle



STEMI'de fibrinden ve eritrositten zengin ve koronereadie tam tikanikfia neden olurken
(kirmizi piht)), NSTEM'da ise trombositten zengindir ve kismi ya da &taltikayic
Ozelliktedir (beyaz pihti) (12).

Plak yirtilmasini belirleyen faktérler icinde eneinli olanlari; plak tipi, bilgmi ve
blyukligudur (13). STENIde infarktla iligkili pihtilarin yaklgik %75'inin, hafif ya da orta
siddette dariga neden olan plaklar Uzerinden gefii Ongorulmektedir. Koroner
anjiyografide limen acigl normal goérulen olgularda bile [0rgi@; damarici ultrason
goruntulemesi (IVUS) ile] da dgru yenidensekillenme ile aciklanabilecek olan ciddi

derecede aterosklerotik lezyonlar saptanabilmek{adi.

Plak hassasiyetini belirleyen gigkenler ise bolgesel ve sistemik olarak siniflamabil
Aterom pla&indaki cekirdgin boyutu, fibroz bgligin kalinligi, yangisal olaya neden olan
aracilarin ygunlugu [C-reaktif protein (CRP), fibrinojen, serum andl@ protein, IL-6, IL-8,
TNF-a, monosit kemoattraktan protein, ICAM-1, VCAM-1, delektin, P selektin, nikleer
faktor «-B vs.], doku yikimini tetikleyen aracilarin (6gme matriks metalloproteinaz (MMP)
tip 1, 3, 9, 13) varfi, aterosklerotik sirecin hizlanmasina neden olgerdracilar (6rngn;
anjiotensin 1), plaksekli (ekzantrik oly), makaslama kuvveti ve yangisal hucrelerin
yogunlugu balica bdlgesel belirleyicilerken; artgmadrenerjik tonus, genel yangisal olay ve
guclu duygusal gerginlik hali sistemik fokterlemige sayilabilir (15, 16).

Akut koroner sendromdaki koroner tromboz, genkdlikassas pfan Uzerinde
gelisir. Plak yirtilmasi sonrasi aa cikan lipidden zengin ¢ekirdek, yiksek derecatia p
olusturabilme yetisine sahiptir ve yuksek konsantratyma doku faktoru icerir (17). Plak
yirtilimasi veya hasarlanmasinda gghi pihti, dariiin ciddiyetini hizli bir sekilde
degistirerek, damarin tam veya tama yakin tikanmasingemeolabilir. Trombositten
zengin pihtinin, kiicik parcalara bolinip distaldb@imasyonu ile kucik arterioller ve
kapillerlerde tikanma okabilir. Trombosit embolileri miyokardda kicuk nekralanlari
olusturarak, nekrozun biyokimyasal belirteclerinin (é&im troponin) salinimina yol
acabilirler (18). Koroner arter tonusundaki kuicukgidiklikler bile miyokardin kan
teminini buoytk oranda etkileyerek, dinlenme veyaredirasinda yetersiz akima yol acar.
Damar bluzulmesi genellikle aterosklerotik takenarinda; burada yer alan trombosit ve
pithtidan salinan, serotonin, tromboksan A2, tromgibi maddeler aracgiyla olur.
Normal tonusun ayarlanmasinda, cglevli bir organ olan endotelin batirga 6énemlidir.
Endotel §lev bozuklgu prognoz ile ilgkilidir. Koroner kan akiminda damar kasilmasina

bagli azalma ile karakterize 'Prinzmetal’s anginahaik koroner tikanikinin akut



koroner sendrom etyolojisindeki ilk orgidir ve genellikle orta ve ciddi derecedeki
darhklarda olur (19). Ciddi endotel hasarinin,ldmms aterosklerozda diiz kas hucresi
cogalmasina yol acan kritik Bangic olay! oldgu gorilmektedir. Bunu, ygun trombosit

etkinligi ve pihti olyumunun tetikledii ilerleyici koroner daralma takip eder (20).

Onceden koroner darlik olsun ya da olmasin, bapi kékenli olmayan olaylar da,
miyokardin oksijen ihtiyacinda, oksijen teminind&azla arty sgslayarak akut koroner
sendrom gefimine yol acabilirler. Miyokardin artrgi oksijen tiketimine yol acan
durumlar arasinda; atetssikardi, tirotoksikoz, hiperadrenarjik durum, aniydwsal stres,
artms sol ventrikil ardyuki (hipertansiyon, aort stenokulunurken; miyokarda oksijen
temininin azalmasina neden olan durumlar methenbaggmi, hipoksi, anemi olarak
siralanabilir. Airi yemek yeme, uykusuzluksia egzersiz gibi faktorlerin de, akut koroner

sendrom bgangicini tetikledii gosterilmitir (21).

Iskemi, miyokardin oksijen ihtiyaci ile miyokarda sijkn sunumu arasindaki
dengesizlik sonucu ortaya cikar ve patolojik olakék uzams iskemiye bgli miyokard
hiicre olimi olarak tanimlanabilir. Genellikle migo#lin oksijen ihtiyacinin agindan
ziyade, miyokarda oksijen gamadaki azalma esas sebeptir. Hicre olimi, migokar
iskemisinin bglamasindan hemen sonra gelez, bunun olgmasi igin belli bir sure
gereklidir. Otopsi incelemelerinde, miyokard nekman makroskopik veya mikroskopik
olarak tanimlanabilmesi icin saatler gegmesi gerékisk altindaki miyokard hicrelerinin
tamaminin nekrozu icin gerekli sire en azindara2ikaat arasindadir. Bu sire iskemik
bolgeye olan kollateral dajamin varlgina, koroner arter tikaniiginin kalici ya da gegici
olmasina, miyositlerin iskemiye kar duyarhligina ve miyokardin oksijen ve besin

ihtiyacina gore uzayabilir.

1.2.4. Akut koroner sendrom tanisi ve bulgulari

Tipik semptomlar ve miyokard iskemisigaret eden EKG bulgulari vaginda AKS
tanisi koymak kolaydir ancak olgularin azimsanmalalir kisminda belirgin iskemik
bulgular olmamasi nedeniyle kardiyak enzim ve bsglerle birlikte EKG takibi yapmak
gerekmektedir. Olguda tipik olarak miyokard iskeimiglUsiindirecek semptomlar; sol kol,
boyun veya c¢eneye yayilan surekli veya araliklnaletrosternal basing vey&idik hissi
(‘angina’) ve bunaskk eden terleme, bulanti, epigastrigra nefes darfii ve senkop gibi

yakinmalar olabilir.



Ancak olgularin yaklgk olarak %5-8 gibilik bir kisminda, atipik yakintada (ki
bunlar genellikle ploritik vasifta gd@is arisi olanalar, iskelet-kas sistemi semptomlarina
benzeyen yakinmalari olanlar ve gastrointestirgpejptik yakinmalara benzeyen yakinmasi
olanlar olyturmaktadir) bgvuranlarda da miyokardiyal iskemi bulgulari olabéktedir (22).
Atipik yakinmalar genellikle geng veya ileri y@ruplarinda, kadin cinsiyette, diyabetik,
kronik bobrek yetmezd olgularinda ve demansi bulunan olgularda goribedk (23).
Tani koyarken Kklinisyeni zorlayan gir durumlarin arasinda belirgin EKG gigkli gi
olamayan, belirgin anginal yakinmasi olmayan yabdgvuru EKG'sinde sol ventrikil
hipertrofisi, dal blgu 0Ozelligi gosteren olgular yer almaktadir. AKS olgularindabil
angina olgularina nazaran dilati nitrogliserin uggoasi ile g@us arisi yeterli derecede

azalmaz. Ozellikle Molan olgularda nitrat uygulamasirey! gegirmez.

NSTEMi / UAP ve STEM disindiren olgularda klasik olarak birkag klinik tablo
s6z konusudur. Dinlenme durumunda olan 20 dakikads suren angina UAP lehine
degerlendiriliken, 20 dakikadan uzun siiren angina SiINNSTEM / STEMI lehinedir. Son
iki ay icinde balayan siddetli angina [Kanada Kardiyovaskiler Degne(CCS)
Siniflandirmasina gore Sinif 111} yeni $fangicli UAP olarak kabul edilir. Daha dnceden
kararl tipte olan anginal yakinmalarin (CCS lligara Ozellgi ile) kisa sire 6nce kararsiz
hale gelmesi 'keeendo angina' olarak tanimlanir ve UAP olaraettendirilir. Diger bir
durum ise, M sonrasindaki iki hafta icerisinde tekrarlayan aadir. Post-N angina olarak
tanimlanir ve kararsiz koroner durumlar arasingaisaNSTEMI ve UAP arasindaki farki
belirleyen dger bir 6zellik ise miyokard nekrozunu gosteren kgkl enzim ve belirteclerin
NSTEMI olgularinda yiikseliyor olmasidir.

yayinlanmgtir (24) . Bu rapora gore;

Mi terimi miyokardial iskemi ile uyumlu bir klinik wvhginda, miyokard
nekrozunun kaniti varsa kullaniimahdir. Busubbar altinda takip eden kriterlerden
herhangi birinin varfiinda M tanisina ulghr;

Kardiyak biomarkerlarin yikssliveya digusi ile birlikte en az bir dgerin Ust
referans limitinin 99. persantilinin Gzerinde olmag beraberinde miyokard iskemisinin

kaniti ile gagida belirtilen dzelliklerden en az birinin vah

1. iskemi semptomlari

2. EKG’ de yeni olgmus patolojik Q dalgasi



3. Yeni olwsan iskemiyi goteren EKG dssikligi (yeni ST/T dgisikli gi veya sol dal
blogu)
4. Miyokard hasarinin veya yeni bolgesel duvar haiekanormallginin

goruntilenmesi

Genellikle miyokard iskemisglphesi uyandiran semptomlarla birlikte, kardiak
arresti de igceren ani, beklenmedik kardiak olunmiy&T segment yikselmesi veya yeni sol
dal blgzgunun salik ettiginin varsayildgl ve/veya koroner anjiyografi ya da otopside

saptanan taze trombus varhda M' den bahsedilebilir. (24).

Perkutan koroner giim oncesinde biyobelirtecleri normal sinirlardanotdgularda
takiptede biyobelirteclerin Ust referans limitir®®. persantilinin tzerinde olmasi PKG ile
ili skili miyokard nekrozunu gosterir.ger biyobelirteclerdeki arlj Ust referans limitinin 99.

persantilinin 3 kat tizerinde olursa periproseditetanisi konulmasini gkar (24).

Koroner arter baypas greft (KABG) uygulanan olgdéar balangicta
biyobelirtecleri normal sinirlarda olan olgulardasfoperatif ddonemde biyobelirteclerin tst
referans limitinin 99. persantilinin Gzerinde olm&ABG ile iliskili miyokard nekrozunu
gosterir. EBer biyobelirteclerdeki artj Ust referans limitinin 99. persantilinin 5 kat
Uzerinde olursa ve buna ek olarak yenigei§ patolojik Q dalgalar veya yeni ggdin sol
dal blgsu veya anjiyografik olarak gdsteriljmblan yeni greft ya da native koroner arter
tikanikhg ya da canli miyokard dokusunda yeni gghi kayibin gosterilmesi KABG ile
ili skili M 1 tanisi koydurur (24).

Yine Thygesen ve ark. tarafindan yayimlanan uzman sgonaporundaMi

fizyopatolojisine ve klinik tiplerine gbre adturulmus 5 alt grupta siniflanmaktadir (24):

_ Tip 1 M1 : Plak erozyonu, riiptiirii, fissurii ve diseksiyonu gifiiner koroner olay

sonucu olgan iskemi nedeni ile olan spontari.M

_ Tip 2 M1 : Koroner arter spazmi, koroner emboli, anemi, aritrigertansiyon,
hipotansiyon gibi oksijen ihtiyacinin agitiveya dokuya gelen oksijen miktarinin
azaldg durumlarda olgan iskemi sonucu ggén M.

_ Tip 3 M1 : Olimiin kan alinmadan veya kardiyak biyomarkerlkamda ortaya
citkmasindan daha 6nce offly genelde miyokard iskemisine ait semptomlarin,
yeni oldysu kabul edilen ST elevasyonu veya yenigmlisol dal blgunun aglik
ettigi veya koroner anjiyografi veya otopside taze trasiarlginin saptandg,

kardiyak arrestide iceren, ani beklenmedik 6lim.
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Tip 4a MI : Perkutan koroner giim ile iliskili M

Tip 4b M1 : Anjiyografi veya otopsi ile gosterilebilinen stemdmbozu ile ilikili
MI

Tip 5 MI : KABG ile iliskili M 1
Ancak klinik pratikte olgular birkag tipte birligtik gosterebilirler. Kesin sinirlarda

olgulari gruplar icinde toplamak mumkun olmayabilir

1.2.5. Akut koroner sendromda fizik muayene

AKS olgularinda genellikle fizik baki taniya ektkasglamazken, ancak ayirici
tanida akla gelmesi gereken klinik durumlari fankek icin yol gotsericidir. Fizik baki,
AKS olgularinda prognozu belirleyen risk siniflaarahi yapabilmek, gelecebilecek kalp
yetmezlgi ve mekanik komplikasyonlari erken farketmek agdan 6nemlidir.

AKS tanisi konulan olgularda ayirici tanida gozirie bulundurulmasi gereken
Klinik durumlar arasinda; pulmoner emboli, pndmapiijrit, pnédmotoraks, miyokardit,
perikardit, miyoperikardit, kardiyomiyopati, aortaak hastaliklari, apikal balogitaa
sendromu, aort diseksiyonu, aort anevrizmasi, kmatktasyonu, serebrovaskuler olaylar,
Ozefagus spazmi, peptik Ulser, kolesistit, pankreaervikal diskopati, kosta Kk,

interkostal miyalji, kostokontrit gibi bir cok tablgelmektedir.

1.2.6.Akut koroner sendromun siniflamasinda EKG bulgulari

AKS’den slphe edilen hastalarda tani amaci ile ilk yapilngeseken dinlenme
halinde standart 12 derivasyon EKG’nin ¢ekilmesiBiKG kaydinin bg/uruyu takip eden
ilk 10 dakika iginde mutlakla alinmasi gerekir. 8@kikadan uzun sturen ST segment
yiikselmesinin saptanmasi STERnisinin konmasini ar ve farkli bir tedavi yakkami
gerektirir. ST yuUkselmesinin olmag ve hastanin semptomatik ofglu durumlarda,
tekrarlayan EKG kayitlari alinmali ve asemptomaitikirumda alinan Kkayitlarla
karsilastinimalidir. Gegirilmi Mi veya sol ventrikul hipertrofisi gibiskk eden kardiyak
hastalgin oldusu durumlarda, dncesine ait bir EKG ile géastirma dinamik gelien EKG

degisiklikleri icin dGnemli bilgiler verir.

ST segment yukselmesi ya da ¢cokmesi ve T dalggssiklikleri kararsiz koroner

arter hastaginin EKG gostergeleridir. ST g@sikli gi gosteren derivasyonlarin sayisi ve ST
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depresyonunun buyUkiid iskeminin ciddiyeti ve yaygirdi konusunda bilgi sdarken
prognoz ile de ikkilidir (25).

Uygun Klinik tablo variginda, ardsik 2 derivasyonda 0,5 mm’den (0,5 mV) buyuk
ST segment ¢cokmesi NSTE-AKS lehine bir bulgu olppgnoz ile balantihdir (26).
Pratikte 0,5 mV ST ¢Okmesini 6lgmek guctir. Dahguwy olani Imm’den buyik ST
cokmeleridir ve birinci yilda %11 6lim ve Miski ile iliskili saptanmgtir (27). > 2 mm
ST depresyonu 6 kat artgrdlim riski tgir (28). Gecici ST yukselmesi ile birlikte olan ST
cbkmesi de, yine yuksek riskli bir grubu taniml&i. cékmesi olan hastalar, sadece izole T
dalgas! terskgmesi olan hastalara gore gebilecek kardiyak olaylar agisindan daha
yuksek risk taurlar. Yapilan bazi calmalar izole T dalgasi tersimesinin prognostik
degeri hakkindasiiphe olgmasina yol acmtir . Ancak g@us derivasyonlarinda saptanan
derin simetrik T dalgas! tersimesi, siklikla sol 6n inen veya sol ana koroneerdgki
ciddi tikaniklklarla ilgkilidir (29).

Tamamen normal bir EKG'nin NSTE-AKS olagih kaldirmadg bilinmelidir.
Yapilan bircok cabmada normal EKG nedeni ile acil servisten taburadliler
hastalarin %5’inde, ya akut IM/a da kararsiz angina pektoris gtdugdsterilmgtir (30).
Sirkumfleks arterin alanindaki iskemik @gklikler, standart EKG kaydinda
saptanamayabilirken, V4R, V3R veya V7-V9da saptéita iskemik ataklar sirasinda
nadiren gecici dal bloklari da ortaya ¢ikabilirnzinme durumunda cekilen standart EKG,
akut koroner olayin dinamik gegiinini tam olarak yansitamaz. Surekli 12 derivasyonSd

segment monitorizasyonu 6nemli bir tanisal aractir.

STEMI tanisi igin gerekli olan kriterler ise miyokarckésni semptomlarinaskk
eden 2 veya daha fazla anéli derivasyonda >1mm vey20,1 mV ST yukselmesi veya
yeni ya da yeni oldgu sanilan sol dal bfin saptanmasidir. (Erkeklerde V2-3'de 2 mm,
kadinlarda V2-3'de 1,5 mm ST yiukselmesi kesin tanigereklidir) (24).

Daha 6nceden gegirilgiMi tanisi koymak icin gerekli olan kriterler ise;

» Patolojik Q dalgasi gelimi (semptom olsun ya da olmasin)

+ iskemi dgI nedenlerin yoklgunda canl miyokard dokusundaki kayip ile seyreden
kasilma yetisini kaybetmiolan incelmg miyokardin gosterilmesi

« lyilesmis ya da iyilamekte olan infaktiistin patolojik bulgularinin goiteesi

seklinde siralanmaktadir (24).
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1.2.7. Kardiyak enzimler ve biyokimyasal belirtegkr

Miyositlerde nekroz bgadiginda sarkolemmal membranin butigud bozulur,
hiicreici yerlgimli olan serum kardiyak belirtecleri interstisyuma&@ sonunda infarkt
bdlgesindeki mikrovaskuler dalena ve lenfatiklere sizmaya ghar. Periferik kanda bu
molekullerin saptanmasi molekilegidiga, kan akimi ve lenfatik akimin hizina ve

molekdllerin vicut sivilarindan temizlenme hizlarveshdir (31).

Ideal olan biyobelirteg icin gerekli 6zellikler anaga; 6zgunlgunin yuksek olmasi
icin, miyokard dokusunda ylksek gmlukta bulunmasi gerekirken miyokardsidi
dokularda veya serumda bulunmamalidir. Duygrhin yiksek olmasi icin miyokard
hasarini takiben hizla plazmaya salinmali, miyokaesarinin derecesi ile plamada
saptanan diuzeyleri arasinda paralellik olmalidiinik pratikte kullanilabilmesi icin belirli
dizeyde ve belirli bir stire kanda kalabilmelidibntem olarak kullanimi kolay ve de ucuz
olmahdir (31).

Kreatin Kinaz (CK) :Klasik olarak miyokard hasarini takiben 4-8 sgatisinde
normalin Gst sinirini gecer, fibrinolitik tedaviygeperkitan koroner giim uygulanmarny
olgularda ortalama 24 saat icinde en ylksekgede ulair ve 2-3 gin icinde normal
degerine doner. Yalanci yiuksek saptahddinik tablolar arasinda; kas hastaliklari, alkol
intoksikasyonu, diyabet, iskelet kasi travmasidicide uzun sureli yapilan egzersizler,

epileptik ndbetler (tonik veya tonik-klonik), pulmer emboli yer almaktadir (31).

Kreatin Kinazizoenzimleri Kreatin kinazin 3 izoenzimi (MM, MB, BB)
elektroforez yontemi ile saptanmaktadir. MM izofarnyogunlukla iskelet kasinda
bulunurken, BB izoformu ygunlukla beyin ve bobrekte bulunmaktadir. MB izoforimse
yogun olarak miyokard dokusunda bulunurken az miktalitladiyafram, uterus ve prostat
dokusunda bulunmaktadir. MB izoformu, miyokard mesatakiben yaklgk 3-4 saat
sonra yukselmeye Blar ve reperflizyon tedavisi veriimeglgrde ortalama 24 saat
civarinda en yuksek plazma glerine ulatiktan sonra 48-72 saat icerisinde normal

degerlerine iner (31).

Troponin I/T : Cizgili kas ve miyokard dokusunda kontraktil surécizenleyen
karmalk yapida troponinin (¢ alt tipi bulunmaktadir. Bam Ca" ile baglanan troponin C,
aktine bglanan ve aktin-miyozin etkif@mini engelleyen troponin | ve tropomiyozine
baglanan, troponin kompleksini ince flamanttz yapdaslirbirine bglayan troponin T'dir.

Troponin T blyuk oranda troponin kompleksinde baluda diiik oranda (%6) sitozolde
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¢bzinmi olarak bulunur. Troponin I'nin ise %2-3’luk kisnmnsitozolde bulundgu
bildiriimektedir (31). Troponin | ve T kalp ve isle¢ kasinda bulunmalarinagraen farkli
genler tarafindan kodlanirlar ve aminoasit diziémlifarklidir. Mi olgularinda troponinler
normalin Gst sinirini yak$gk 3 saat sonra gecerler. Troponin | infarkttis asnrda 10 giin,

troponin T ise yaklgk 14 giin boyunca yiksek kalir.

Troponinler CK-MB takibi ile saptanamayacak kadd@icik alanlarda meydana
gelmis olan nekrozu saptayabilecek hassasiyete sahiptiBanun yaninda troponin
degerlerine goére olgularda secilecek tedavi stratajisbelirlenmesi, olgunun mortalitesini
belirlenmesi (risk belirlemgemalarinda parametre olarak) gibi konularda daotmop
klinisyene yol gosterebilir.

Hastanin bgvurusunda alinan kan orgiade bakilan troponin gerine goére AKS
tanisinin dglanmasi mumkuin gddir. Olgularin bircgunda takipleri sirasinda troponin
artiglari oldysu bilinmektedir. Miyokard hasarini glayabilmek igin 6-12 saat sonra veya
gogus arisi oldigunda kan alinarak troponin takibi yapmak gerekimc@k troponinlerin
koroner olay diinda yuksek olabile@e bazi klinik tablolar mevcuttur (32). Bu durumlard
olgunun Kklinik ve EKG 0&zellikleriyle beraber gerlendiriimesi ve geggnde ileri

goruntuleme yontemlerinin secilmesi gerekli olal@ktedir.
Troponinlerin akut koroner olaylarginda yiksek olabile@ durumlar (32):

* Agir konjestif kalp yetersizi

* Aort diseksiyonu, aort kapak hastaliklar

» Hipertrofik kardiyomiyopati

» Kardiyak kontlizyon, ablasyon, pacing, kardiyovessiyweya endomiyokardiyal
biyopsi

» Miyokardit veya endokarditin/perikarditin miyokarda etkilemesi

* Hipertansif krizler

» Tasiaritmiler veya bradiaritmiler

* Pulmoner emboli, ciddi pulmoner hipertansiyon

» Hipotiroidizm

* Apikal balonlgma sendromu (Tako-tsubo kardiyomiyopatisi)

» Akut ya da kronik bobrek yetmegii

+ Inme veya subaraknoid kanama

« Infiltratik hastaliklar (6rn. Amiloidoz, hemakromatcsarkoidoz, skleroderma)
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« llag intoksikasyonlari ve zehirlenmeler (antrasikhisrceptin, yilan zehirleri)
* Vlcut yuzey alaninin >%30’unu etkileyen yaniklar
* Rabdomiyoliz

* Solunum yetmezjji ve sepsis

1.2.8. Akut Koroner Sendromda risk dggerlendirmesi

AKS tanisinin konulmasi sonrasinda, olumsuz kakdigéay gelsim riskini
belirleyebilmek, olgularin yonlendirilege tedavi stratejisini ve olgularin prognozunu
tahmin etmek icin Trombolysis In Myocardial Infacst (TIMI) calisma grubu tarafinca
TIMI 11B calismasinin verilerinden ofturulmus olanTIMI risk skoru kullanilabilir (33).
NSTE-AKS’da TIMI risk skoruna gore, sorgulanan hegarametre icin olgular O ya da 1
puan alirlar sonrasinda elde edilen toplam puana giksek, orta ve guk riskli gruplara
ayrihrlar. TIMI risk skoru>5 puan alanlar yiksek risk grubunda, 3-4 puan atanta risk
grubunda, 0-2 puan alanlar isesdk risk grubunda yer alirlar. TIMI risk siniflamas
gecerliligi TIMI 11B, ESSENCE, TIMI-3 ¢abmalarinda ayrica Portekiz kayit sistemi ve
Mayo klinik hasta gruplarinda da kanitlagtm 14 gin boyunca tim nedenlerggh@lim,
yeni veya tekrarlayan M acil revaskilarizasyon ihtiyaci gluran tekrarlayan iskemi
acisindan dgiik riskli grubun % 4-8, orta risk grubunun %13-0ksek riskli grubun %
26-40 arasinda riske sahip ofgubildirilmistir (34). TACTICS-TIMI 18 calmasinda
TIMI risk skoruna gore; yuksek risk sinifinda olamla UFH (parcalanmamheparin)
yerine enoksaparin kullaniminin, plaseboya goérelld8pa inhibitérlerinin kullaniminin,
konservatif tedavi ile izleme gore gimsel tedavi stratejisinin daha iyi klinik sonuglar
oldugu bildirilmistir (35).

NSTE-AKS olgulari i¢cin TIMI risk skorunda gerlendirilen parametreler (herbiri 1 puan);
¢ >65ya,

» Koroner arter hastali icin > 3 risk faktori bulunmasi (erkek cinsiyet,
hiperlipidemi, hipertansiyon, sigara, diyabet, ddeerken ygta koroner arter
hastalgl oykusu),

« Onceden bilinex %50 darlik yaratan koroner arter hagall

* Hastaneye bauru sirasinda ST segment ¢cokmesi veya yukselnirasiso,

* 24 saat icinde2 angina at& olmasi,

* Serum troponin dgerlerinde ary olmasi,

* Son 7 gun icinde aspirin kullanimi éyktsudur.
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STEMI olgularindan fibrinolitik tedavi icin uygun kaollarda olan yaklgk 15.000
kisilik hasta grubunun verilerine dayanarak STEMblosu icin de TIMI risk skoru
gelistirilmi stir (36). Olgularin 30 gunluk ortalama mortalitekil %095 guvenlilik araiinda

tahmin edilebilmektedir. Bu risk skorlama sistenarmilunan d@skenler ise;

* Yas (yas: 65-74 ise 2 puarg75 ise:3 puan),

« Diyabet, hipertansiyon veya angina oykusu varsadhp
» Sistolik kan basinci <100 mmHg ise 3 puan,

» Kalp hizi >100/dak ise 2 puan,

« Killip sinifi 1I-IV arasindaysa 2 puan,

e Vicut girhigl <67 kg ise 1 puan,

« Onyuz STEMI veya Sol dal bio mevcutsa 1 puan,

* Tedaviye kadar gecen surenin >4 saat olmasi 1 puan,

NSTE-AKS olgularini kapsayan, Boersman ve ark. fiata gerg Klinik
calismalarin verilerinden gadiirilmis olan dger bir risk skorlamasiPURSUIT risk
siniflamasdir. Burada dgerlendirmeye alinan parametreler arasindag wagunun
bulundigu dekada gore farkli puanlama yapilmaktadir.), igets son 6 hafta icinde
Kanada KV Derngi'ne gore angina sinifi, kalp yetersglibulgularinin olup olmamasi,
basvuru EKG’sinde ST segment depresyonunun olup olnsameerlendirilir. Olgularin
toplamda aldiklari PURSUIT risk skoru 0-18 puarsarda dgismektedir (35).

NSTE-AKS tanili olgularda yapilmiolan; FRISC, TACTICS ve RITA
calismalarinin sonuclarinda erken invaziv tedavi seg@ne uygulanmasi ile birincil
sonlanim noktalarinda azalma ogdugorilmigtir (37-39). Ancak tim hasta gruplarinin
erken girgsimsel tedavi sece@eden fayda gordgiini sOylemek de giou desildir. Ayni
zamanda bu tedavi yonteminin maliyet gkeinin getirdgi komplikasyon olasiliklari da
cabasidir. Bu nedenle tim olgularigdée uygun olgulari secebilmek lzere skorlama
sistemleri gektirilmesi planlanmgtir. Bunlarin bir dgeri de FRISC 2 ¢calmasinin 1 yillik
verilerinden turetilmy olan FRISC risk skorwdur. FRISC risk skorunda gerlendirilen
parametreler ise; yaerkek cinsiyet, diyabet, Moykiisii, bevuru EKG’sinde ST ¢okmesi,
troponin artyi ve interlokin-6 veya CRP agtdir. Bunlardan ¢ veya daha fazla risk
faktoriind barindiran olgulara erken gimsel tedavi yontemi 6nerilmektedir. Lagerqvist
ve ark. FRISC skoru >5 olanlarda gigimsel tedavi yodnteminin,
mortaliteyi %15,4’'den %5,2'ye gerigini gostermglerdir. FRISC skoru 3-4 olanlarda
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olum / Ml oraninin erken ggimsel tedavi ile %15,7’den %10,8’e gerilgdgoralmustar.
0-2 arasinda FRISC skoru olanlarda ise ne dlumenélim / MI oranlarinda desiklik
olmadgini ortaya konmgtur (40). Bu sonuclar siginda uygun secilmi olgulara,

uygulanacak tedavi planlarini belirlemede risk Eoikullanilabilmektedir.

Gunumizde en ¢ok kabul goren, tim AKS gruplarihdR / NSTEM / STEMI)
uygulanabilen 6 aya kadar mortaliteyi belirleyebjldatta son yayinlarda ¢ok daha uzun
sureli mortaliteyi 6ngérduricu ozelliksiaigi savunulan risk belirleme yonterGRACE
risk skoru degerlendirmesidir. Yapilan ¢amalarda TIMI, PURSUIT gibi risk derceleme
yontemleri ile paralel hatta uzun donem icin bNe sonuclar verdii bildirilmektedir.
Uluslararasi bir AKS kayit sistemi olan GRACE, gewe secilmensi hastalardan okan
bir topluluga ait verileri icermektedir. Hastanede 6lim ve tabluk sonrasinda 6 aylik
Olumu 6ngorduricu amsiz parametreler derlendirilir (41). Skor hesaplamasindag,ya
kalp hizi, sistolik kan basinci, Killip sinifi, SJokmesi varlg, kardiyak belirtecler ve
kardiyak arrest gibi durumlarin vatii kullanilmaktadir. Bu risk modelinin ayirici gicu
oldukca ytiksek olmasina kam, yatak bainda kullanilabilmesi icin bilgisayar vb. aletlere
gereksinim gostermesi bir kisitlilik sayilabilir.odelin gecerlilgi GRACE ve GUSTO-2B
calismasinda; ayrica Mayo klinik hasta grubunda, Parteld Kanada kayit sisteminde
kanitlanmgtir.  GRACE risk derecelendirmesine gore olgular 3ubg aynilirlar.
Hastanedeki olumler ve taburculuk sonrasinda 6aaydm riski, hastalarin aldiklar

puanlara gore diik, orta ve ytuksek olmak tzere siniflanir (42).

Akut koroner sendrom sonrasinda, yapilan riskflamasinda dikkate alinmasi
gereken en O©Onemli parametrelerdengedi ise sol ventrikil fonksiyonlarinin
deeserlendiriimesidir. Sol ventrikil ekeksiyon fraksiyo (EF) ve mortalite arasinda ters
oranti bulunmaktadir. Sol ventrikiler EF <%40 olhastalar en yuksek mortaliteye
sahiptirler (43). Sol ventrikil fonksiyonlarinin glendirilmesi tim akut koroner
sendromlu Ozellikle de Mtanisi almy olgularda gereklidir. Ekokardiyografik, tanisal
amagcl yapilan kateterizasyon sirasinda cekilentrikéitografi ile ya da radyoniklid
yontemle yapilan dgrlendirmeler arasinda birbirine tstinltkleri gdgteemistir. Ancak
bu yontemlerden hangisinin secilgcé&onusunda tecriibe, maliyet ve wlabilirlik gibi

konular da dikkate alinmalidir.

inflamatuar ve dier biyobelirteclerden CRP, yiiksek sensitif CRPpomin ve B-
tipi Natriuretik Peptid (BNP) seviyelerinin tekraylan kardiyak olaylar icin artgriskle
ili skili oldugu bildirilmektedir (44, 45).
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1.2.9 Akut koroner sendromda tedavi
STEMJ'de reperfiizyon tedavisi

STEMI tedavisinde birincil ama¢ tam ya da tama yaki@rtrks olan koroner
arterde akimin tekrar g@anmasi ve miyokard dokusunun perfiizyonunugiasamasidir.
Semptomlarin bdangicini takip eden 12 saat icerisinde israrcs&ment yikselmesi ya
da yeni gekien ya da yeni galiigi tahmin edilen sol dal bfu bulunan hastalara erken
evrede mekanik reperfizyon [perkutan koronersigiri(PKG) ile], ya da farmakolojik
reperfizyon uygulanmalidir. Semptomlarinslaagicindan 12 ila 48 saat sonra Israrci
semptomlari olmaksizin pauran STEM olgularinin incelengi randomize bir ¢cagmada
PKG’nin miyokardin anlamh o6lgtude kurtariimasi ileskili oldugu goésterilmgtir (46).
Semptomlarin bgangicindan itibaren 3 gin ile 28 giin sonra stdbrumdaki olgularda
infarktan sorumlu olan artere yapilan gmlerin deserlendirildigi OAT calismasinda

olgularda klinik sonlanimda diizelme gésterilimgmi47).
STEMI'de PKG uygulamalari tice ayrilabilir:

1. Birincil PKG .

2. Kolaylastirilmis PKG; farmakolojik reperflizyon tedavisiyle birlikteygulanan
PKG'dir.

3. Kurtarici PKG; farmakolojik reperfizyon ile fmili sonu¢ alinamamasi

durumunda uygulanan PKG'dir.

Birincil PKG , daha 6nce ya daszmmanli fibrinolitik tedavi uygulanmaksizin
yapilan anjiyoplasti ve/veya stent uygulamssklinde tanimlanir ve deneyimli bir ekip
tarafindan hizla uygulanabilmesi durumunda terdiliea tedavi secemsgdir. STEMI
hastalarinda rutin tedavi yakleni olarak birincil PKG'nin uygulanmasinin, yalnac
7 gun/ 24 saat giimsel kardiyoloji uygulamasi olan hastanelerde Ugigonasi gerekdi

Onerilmektedir.

Birincil PKG; koroner arterlerin acilginin sglanmasi ve surdurdlmesi agisindan
etkili bir girisimdir ve fibrinolitik tedavi ile ilgkili kanama risklerinin bir bélimunden
kacinilmasina olanak vermektediCok sayida hastanin tedavi ed#idideneyimli
merkezlerde uygulanan fibrinolitik tedaviyle, zanmrada yapilan birincil PKG’lerin
karsilastirildigi randomize klinik cabmalarda, deneyimli merkezlerde uygulanan birincil
PKG ile infarktan sorumlu arterin agiglinin s&lanma baarisinin daha yiksek olgu,
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yeniden tikanma olasgiinin daha dgilk oldusu, sol ventrikl glevinin daha iyi ve klinik
sonlaniminin daha olumlu olgu gésterilmgtir (48).

Gerek randomize camalarda, gerekse kayitlarda birincil PKG'ye kad&cen
surenin uzamasinin daha olumsuz klinik sonlaniragatili oldusu gézlemlenmtir (49,
50). Genellikle bu gecikme siresi i¢in en sik kuollan; ilk tibbi temas ile balon
anjiyoplasti arasinda gecen sireden ilk tibbi teftedibrinolitik tedavi arasinda gecgen
surenin c¢ikarilmasi ile hesaplanan siuredir. Randemalsmalara gére, PKG ile ikili
olarak mekanik gigimlerle s&lanacak yarari azaltabilecek diizeydeki gecikmenin,
kullanilan fibrinolitige bali olarak (51) 60 dakika ile 110 dakika arasindaigesi
bildirilmistir (52,53). Bu ¢cakmalarin bir bgka sonucunda, PKG’'de gecikme siresinin 120
dakika olmasina kadar birincil PKG’nin fibrinolitiktedaviye dstlnlik gostegdi
hesaplanmtir (54). NRMI kayitlarindaki yakkak ylzdoksanbin hastada 114 dakikalik
PKG gecikmesinde her iki reperfizyon stratejisindertalitenin birbirine gt oldugu
hesaplanngtir (55). Bu ¢cagmada ayrica bu gecikme suresiniggasemptom siresine ve

infarkt lokalizasyonuna gore dnemli dlciide farkidgosterdgi ortaya konulmstur.

Fibrinolitik tedavi acisindan kontraendikasyonuarol hastalarda morbidite ve
mortalite, fibrinolitik tedaviye uygun hastalardaaha yUksektir. Bu hastalarda birincil
PKG baarili bir tedavi secerg@ir (56). Kardiyojenik sok tablosundaki hastalarda da
tercih edilen tedavi birincil PKG’dir (57). Kardijenik soktaki hastalar ginda, akut

midahale kgullarinda yalnizca tablodan sorumlu lezyonasgirionerilmektedir

Kolaylastirilmi s PKG; PKG gecikmesini telafi etmek amaciyla, PKG 6naedsi
uygulanan farmakolojik reperfiizyon tedavisi olatakimlanmaktadir. Bu endikasyon icin;
tam doz trombolitik tedavi, bir glikoprotein IIbld inhibitériyle birlikte yarim doz
trombolitik tedavi veya tek Baa glikoprotein IIb/llla inhibitori uygulamalari
calismalarda kullanilmgtir. Bu ilaclarla anlamli klinik yarar ggandgini gosteren higbir
kanit elde edilemertir (58). Kolaylgtirici ila¢c olarak trombolitik tedavi verilenlerde
koroner damarda aciklik @ama oranlarinin daha yiksek ofdubildiriimesine rgmen,
mortaliteye olumlu katki $damadgl ve olgularda kanama komplikasyonlarini artgirdi
bildirilmi stir.

Kurtarici PKG ; fibrinolitik tedaviye r&men reperfizyonun gklamadgi
durumunda uygulanan PKG olarak tanimlanmaktadipeR&zyon kriteri; fibrinolitik

tedavinin balatiimasindan 60-90 dakika sonra, ST-segment yiileshin en yiksek
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oldugu derivasyonlard,a ST segment yuksgklieki gerilemenin %50’den fazla olmasi
olarak tanimlanmaktadir. Fibrinolizin ¢misiz oldgu reperflizyon s#ganamayan
hastalarda, biyuk infarktaaret eden klinik kanitlar ya da EKG kaniti varsabweislem
kabul edilebilir bir gecikmeyle (semptomlarin stzanasindan sonraki 12 saat icinde)

yapilabiliyorsa, kurtarici PKG tUzerinde durulmadgsrektgi onerilmektedir (59).
Fibrinolitik tedavi

Fibrinolitik tedavinin yarari gunimuize kadar yapilgalsmalarla kanitlanngtir
(60). Tedavi edilen her 1000 hastayla yalde80 erken 6lum dnlenmektedir. Genelde en
cok yarar, en yuksek riskli hastalard&laamaktadir, ancak yarar orantisal olarak gruplar
(yuksek ve daha dgik riskli) arasinda benzer olabilir. Semptomlaraléngicini izleyen
12 saat icinde STEMya da dal blgu ile bagvuran 75 ya ve tzerindeki 3300 hastayi
kapsayan bir alt grupta, fibrinolitik tedavi ile malitede anlamli dgils sgslanmstir (61).

Morrison ve ark.’nin ortaya koyduklari bir metabrnde; alti binin Uzerinde
hastanin hastane oncesi ya da hastanede fibrimgpyalanan gruplara randomize ed#idi
calismalarin sonuclarina gore, hastane 6ncesi tedaésfen mortalitede %17’lik bir
azalma oldgu gosterilmgtir (62). Yirmi iki calismanin incelendji baska bir metaanalizde
ise (63), ilk 2 saatte tedavi edilen hastalarddasean mortalite azalmasinin, daha sonra
tedavi uygulanan hastalardan ¢ok daha 6nemli bargaloldgu gortlmigttr. Bu veriler,
bu trombolitik tedavi endikasyonu durumunda, tedawvhastane dncesindestaiimasinin

gerekliligini desteklemektedir.

Ancak fibrinolitik tedavi sirasinda yami tehdit eden en 6nemli komplikasyonlarin
basinda kanama gelmektedir. En sik gorulen kanamglagim yerleri (damar yolu ya da
kateter bolgeleri) icin risk t&il ederken, en ¢ok korkulan ve sekel birakma ridlinlar ise
kafaici kanamalaridir. GUSTO-I catnasinin verilerine gore intrakraniyal kanama
acisindan; ileri yg distk vicut g&irligl, kadin cinsiyet, serebrovaskiler hastalik oykiesi
hastaneye yatia sistolik ve diyastolik hipertansiyon anlamli éndgirtict risk faktorleri
olarak ortaya cikmgtir (64). ASSENT ve GUSTO-III caimalarinin verilerine gore
intrakranial kanama oranlari % 0,9-1 olarak bilchekteyken, dier sistemlere ait gami
tehdit eden ve kan transflizyonu gerektiren kanamaamlari calgma sonuclarina gore
olgularin %4-13’'luk bir kisminda goérilmektedir (6567) . Kafai¢ci kanamalar ginda,
meydana gelecek kanamalar acgisindan, yine benagdlikiieze sahip hasta gruplarinda

kanama oranlarinin yiksek olglu saptanmtir. Fibrinolitik tedavide 0zellikle de
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streptokinaz infizyonu sirasinda olan allerjik m@gnlar ve hipotansiyon gibi
komplikasyonlar da semptomatik tedavi (i.v. siviimeesi ve i.v. antihistaminik ilaclarla)
ile genellikle diizelmektedir. Avrupa Kardiyoloji beginin (ESC) 2008 vyili Israrci ST-
segment Yikselmesi Bulunan Hastalarda Akut MiyoKafdrktiisii Tedavisi Kilavuzunda

fibrinolitik tedavi icin bildirilen kontrendikasydar;
A. Mutlak kontrendikasyonlar;

* Gecirilmis kanama etyolojili inme ya da kdkeni bilinmeyen m@ykisu,

* Son 6 ay icinde gegcirilmiiskemik inme,

* Merkezi sinir sistemi travmasi ya da tumord,

* Son 3 hafta icinde gecirilgnimajor travma, cerrahi giim veya kafa travmasi,

* Son bir ay icinde gegcirilgigastrointestinal kanama,

» Bilinen koagilasyon bozukdu,

» Aort diseksiyonwiphesi ya da vag,

* Kompresyon uygulanamayan ponksiyon yapgloimasi (6rn. karager biyopsisi,

lomber ponksiyon gibi).

B. Goreceli kontrendikasyonlar ise;

Son 6 ay icinde gecirilmigecici iskemik atak dykusu,

Oral antikoagulan tedavi kullanimi,

* Gebelik ya da son 1 hafta icindegdon gerceklgmis olmasi,

» Tedaviye yanit vermeyen hipertansiyon (sistolik kasinci >180 mmHg ve/veya
diyastolik kan basinci >110 mmHg),

+ llerlemis karacger hastal,

« Infektif endokardit,

» AKktif peptik ulser,

* Resusitasyona yanit alinamamasi olarak siralanchak&®).

Ulkemizde kullaniimakta olan fibrinolitik ilaclaarasinda; streptokinaz, alteplaz,
reteplaz ve tenekteplaz gelmektedir. Streptokinazcimdeki fibrinolitik ila¢g gruplarinda
uygulama esnasinda eamanli olarak antikoagulasyon 6nerilmektedirgiandart heparin
ya da dgik molekdl &irhkh heparin ile). GUnumuz tedavi kilavuzlarinata fibrin
spesifik olan trombolitik ilaclarin secilmesi drlerektedir. (Sinif:l dneri, kanit dizeyi:B)

STEMi'de kontrendikasyon yoksa ve tavsiye edilen siinglégbirincil PKG yapilamiyorsa
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fibrinolitik tedavi en kisa slUrede (semptomlarinslaagicindan itibaren) keanmalidir
(Sinif:1 6neri, kanit dizeyi:A) (59).

AKS'de kullanilan antiagregan tedaviler

Es zamanli antitrombositer tedavidespirin cignenebilir tablet olarak 150-325 mg
dozunda bganilmasi 6neriimektedir, etkisi gec¢ skmdig icin, enterik kapli aspirin
veriimemesi tedavi kilavuzlarinda vurgulanmaktaélfizdan alinmasi mumkin giese, diser
bir secenek de 250-500 mg dozunda aspirinin i.ldayouygulanmasidir ancak Ulkemizde
parenteral aspirin preparatl bulunmamaktadir. Somia 6mur boyunca kullanmak kaydiyla

oral yoldan gunlik doz (75-160 mg) aspirin verilnggeriimektedir (59).

Hem fibrinolitik alan hem de PKG yapilan olgularderiimesi dnerilen gier bir
antitrombositer ilagklopidogreldir. Trombolitik tedavi alan <75 yandaki olgulara ger
kontrendikasyonu yoksa 300 mg yukleme dozunu takifie mg gunlik devam dozunda
klopidogrel verilmesi, CLARITY c¢aémasinin verilerigiginda 6nerilmektedir. Bu ¢cama,
klopidogrel tedavisi ile KV nedenlere #a 6limin, yineleyen Mnin ya da yineleyen
iskeminin otuzuncu gine kadar stligtint, acil revaskularizasyon gereksiniminin %20
oraninda azal@ini gostermitir. Klopidogrel verilen ve verilmeyen gruplar anaga major

kanama ve intrakraniyal kanama oranlari benzerivalgtur (68).

COMMIT calismasinda, NI kuskusu olan (olgularin %93’ STEIY her yatan
(ancak 75 ya Uzeri hasta sayisi 1000’in altinda) yaka46.000 Cinli hasta; aspirin
yaninda klopidogrel 75 mg (yukleme dozu verilmekgizya da plasebo uygulanan
gruplara randomize edilgtir. Klopidogrel grubunda; 6lim, Mya da inme 2 hafta tedavi
edilen her 1000 hastada 9 olay eksshmi(69).

Birincil PKG tedavisi uygulanan STEMI hastalarinklapidogrel PKG uygulanan
hastalarda yardimci antitrombosit tedavi olarakl&dcin aspirinden daha yararli oiglina
isaret eden cok sayida gaha bulunmaktadir (68,0). PKG uygulanmakta olan ibatl
STEMI hastalarina en kisa sirede klopidogrel uyguksi onerilmektedir. Onerilen
yukleme dozu 300 mg'dir, ancak 600 mg’lik yiklenazuayla trombosit kiimegenesinin
daha hizli ve glcli inhibe edilebigiibelirtimektedir (71, 72)Idame tedavi dozu ise 75

mg/gundur.

CURE calgmasinda da, aspirine (75-325 mg) ek olarak 9-1&iagyle verilen
klopidogrel tek bgna aspirin ile kamlastirmali olarak, yaklgk 12.000 NSTE-AKS

hastasinda uygulangtr. Hastalara geleneksel tedaviye ek olarak, plaseeya
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klopidogrel (300 mg yukleme dozu sonrasi idame gsgim) verilmg. Tedavi kolunda;
KV nedenlere bgi 6lim, 6limcil olmayan Mveya inmede anlamh bir risk azalmasi
gozlenmgtir (%11.4’e kagl %9.3;P<0.001). On iki ayhk cagma donemi boyunca siren
yarar erken dénemde ortaya ¢iktni 24 saatte KV 6lim, §) inme veya iskemide %34
azalma gorulmgitr. CURE c¢akmasinda, klopidogrel ile tedavi edilen hastalardsi
kanama oraninda bir aftigbzlemlenmgtir fakat ygami tehdit edici ve 6lumcil
kanamalardaki agti anlamlh saptanmastir (73). KABG geciren hastalarda kanama
oranlari daha yuksek olmuancak klopidogrel tedavisi kesildikten sonrakg®n icinde
cerrahiye glem uygulanan 912 hastada yalnizca sinirda anl&mliizeyine ulgan kanama
sonuglarina ukamistir. Tedavi kilavuzlarina gore NSTE-AKS olgularindanif 1 kanit
dizeyi ve A sinifi 6neri ile hemen 300 mg klopidelgrikleme dozu ve bunu izleyerek 75
mg/gun klopidogrel 6nerilmektedir. Klopidogrel iiri kanama riski olmadikca AKS
sonrasinda 12 ay sureyle kullaniimasi tavsiye ezktedir.

Gpllb/llla inhibitérleri  trombosit kimelgmesi surecinin  son basapna
durdurmaktadir. Klinik olarak kullanimda olan ve eok bilinen Gplib/llla inhibitérleri;
absiksimab, tirofiban ve integrillindir. Camalarin ¢gunda absiksimab (zerinde
durulmwtur. Randomize c¢almalarda bu hastalarda gimle (PKG) bglantili olarak
aspirin ve heparin uygulamasina ek absiksimab aygasinin yarari gerlendirilmistir.
STEMI olgularinda, absiksimab ile 30 gunlik mortalite8482 azaldili, buna kagilik
kanamali inme ve majér kanama riskinin yikselgedosterilmitir (74). Absiksimab
infarkt ile iligkili damarlarin acikig Gzerinde anlaml bir etki yapmagtr ve planlanan bir
PKG girisimin 0ncesinde uygulanmasinin kateter laboratudarinygulanmasina dstin

olmadgi belirlenmitir (58).

NSTE-AKS tanili yaklstk 2000 hasta ile gercekl&ilmis olan ISAR-REACT 2
calismasinda; PKG yapilacak olan hastalara absiksimgh pasebonun yaninda 600mg
klopidogrel yiikleme dozu verilrgtir. Absiksimab verilen olgularda genel olarak i
ve acil hedef damar revaskiilarizasyon oranlarin@'l azalma oldgu gosterilmgtir
(75). ISAR-REACT 2 cadmasinin sonugclarina paralel olarak, CAPTURE sgasinda
troponin dgerleri yukselmy olan NSTE-AKS olgularinda, absiksimab tedavisi ile
biyobelirteclerinde ar§iolmayan hasta grubuna gore daha fazla 6lim vecillioimayan
MI oranlarinda diis oldugu gorilmistir. Gpllb/llla inhibitorlerinden fayda géren hasta

gruplarindan dieri ise diyabetik olanlardir. Gplib/llla verilenRKG yapilmasi planlanan,
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NSTE-AKS tanili diyabetik olgularda mortalite oranl verilmeyenlere goére belirgin
olarak daha dfiilk saptannstir (%4'e kagl %1,2 p:0,002) (76).

AKS'de kullanilan antikoagulan tedaviler

Heparin, PKG sirasinda uygulanan standart antikoagulan vigida STEMI
hastalarinda PKG sirasinda heparin ile plaseboramildgtirildigi randomize klinik
calisma bulunmamasinin nedeni, bfem sirasinda antikoagilasyon tedavisinin zorunlu
olduguna inaniimasidir. Heparin i.v. bolus olarakslaalmakta ve bglangic dozu 100
U/kg seklinde uygulanmaktadir (GPIIb/llla antagonistlkdllaniliyorsa 60 U/kg) Aktive
pihtilasma zamani takibi tavsiye edilmektedir. Fibrinolitikrilen olgularda tavsiye edilen
doz en cok 4000 U L.V. bolusu takiben (60U/kg)ataina 1000U/saat (12U/kg/saat) 24-48

saat inflzyondur (59).

Enoksaparin (disiik molekil &irhkli heparin) ise fibrinolitik tedavi verilenlee
diger bir alternatif antikoagulan tedavidir. < 75y kreatinin dizeyleri erkeklerde <2.5
mg/mL olan ve kadinlarda <2 mg/mL olan hastalardabolus olarak 30 mg, ardindan 15
dk sonra taburcu olana kadar (en fazla 8 gin b@junittaltina 12 saatte bir 1 mg/kg
seklinde uygulanmasi Onerilmektedir. > 75sylaastalarda i.v. bolus uygulanmaksizin,
ciltaltina yapilacak doz 0.75 mg/kg ve ilk 2 ciltah uygulanan dozun da en fazla 75 mg
uygulanmasi oOnerilmektedir. Y@an ba&msiz olarak, kreatinin klirensi <30 mL/dakika
olan hastalarda, ciltalti dozlann 24 saatte bir rddRnacak sekilde doz azaltimi
onerilmektedir. ASSENT-3 cakmasinda, tenekteplaz ile birlikte maksimum 7 gin
boyunca enoksaparin uygulanan hastalarda hastaeledelayan infarktiis oblwmu ya da
hastanede tedaviye yanit vermeyen iskemi riskiahepygulanan hastalardan dahaidi
saptanmygtir (77). ASSENT-3 PLUS caimasinda, hastane o©ncesinde ayni dozda
enoksaparin uygulanmasi slahastalarda intrakraniyal kanama oraninin artneasyol
acmgtir (78). EXTRACT-TIMI 25 cakmasinda 75 yan Uzerindeki ve bobrek fonksiyon
bozuklyzu olan hastalara dahagilik doz enoksaparin uygulangir. Vicut &irligina gore
ayarlanmg heparin ile kaplastirildiginda, enoksaparin tedavisi 30. giine kadar 6lum ve
tekrarlayan infarktls riskinde anlamli bir azalmaglamistir, ancak serebral olmayan
kanama komplikasyonlarinda anlamli bir g@rgortimitir. Olum, o6lumcil olmayan
infarktiis ya da kafai¢i kanamasi olmamasi acisiraigerlendirildiginde enoksaparinin
ustun oldgu gorulmektedir (79, 80).
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Bivalirudin, dogrudan trombin inhibitéri olup, PKG uygulanan heemstdé
yardimci antitrombotik tedavi olarak incelestii HORIZONS-AMI calsmasinda; PKG
uygulanan olgular, Gplib/llla inhibitért ile birlie bivalirudin ya da heparin (ya da
enoksaparin) verilenler, bunlarin yaninda sadecéb@ita inhibitéri verilenler olarak
gruplara ayrilmglardir. Birincil son nokta olan 30 gunluk hile major istenmeyen
kardiyak olay ya da major kanama bivalirudin iléaamli 6lciide azalng) bu azalma major
kanama riskinde %40 azalma sayesinde gergelidér (P <0.001). Otuz gunlik butin
nedenlere h#i mortalite %1 diik bulunmytur (P <0.0047), ancak akut stent trombozu
daha sik gercekdenistir (81). ST segment yukselmesi olmayan AKS’'da Pk{dmleri
sirasinda Gpllib/llla inhibitdrlerinin  kullaniminadgelik tasarlanmi olan ACUITY
calismasinda parcalanmagnneparin (UFH) / dgilk molekul girlikli heparin (DMAH)
veya bivalirudin + Gp llb/llla inhibitorleri ile kallastirmali olarak test edilrgiir. UFH /
DMAH veya Gp lIb/llla inhibitorleri bivalirudin teavisi ile kasilastirildiginda kanamada
anlamh bir risk azalmasi gamis, fakat klopidogrel ile 6n tedavi gormeyen hast@dar

iskemik olaylar anlamli derecede daha ytiksek bulugtum (82).

Fondaparinuks, klinik kullanimda olan, tek secici faktor-Xa iftitiorudur. Ciltalti
uygulanmasindan sonra %100 biyoyararlanimi vay@rilanma émri 17 saat olgundan
gunde bir kez verilebilir. Yiksek oranda bobrek uydd atilir. Kreatinin klirensi 30
mL/dakikadan az olan olgularda kullanimi kontreediik. OASIS-5 cabmasinda, NSTE-
AKS tanili yaklgik 20.000 hasta, giinde bir kez 2.5 mg ciltalt fmpatinuks ve ginde iki
kez 1 mg ciltalti enoksaparin tedavilerini en fa2lgtin (ortalama 5.2 giine kanb.4 giin)
almak Uzere, rastgele gruplara ayrgmm Birincil etkinlik sonlanimi olan 9 gundeki Gt
Mi veya direncli iskemi enoksaparin icin; %5.7 ikemndaparinuks icin %5.8 olarak
saptanmgtir. PKG planlanan grupta 9 ginde, fondaparinukebgnda enoksaparin
grubuna goére bluyuk kanamalarin orani anlamli deeedaha dgilk bulunmytur (83,84).
Fondaparinuks OASIS-6 ¢cgitnasinda, fibrinolitik ila¢ tedavisi ya da PKG uygoan ya
da reperfiizyon tedavisi uygulanmayan ysikial2.000 STEN hastasinda heparin ya da
plasebo ile kanlastiriimistir (85). PKG alt grubunda, 30. giinde fondaparinu&slen
grupta 6lim ya da infarktis yinelemesi gikida %21’lik anlamli olmayan bir asti
belirlenmgtir. Kateter trombozu olaylariyla birlikte ele aginda, bu bulgular birincil
PKG uygulanmakta olan hastalarda tek antikoagilarak fondaparinuks kullaniimasini
desteklememektedir. g&r PKG uygulanan olgulara 6nceden fondaparinuksavied

uygulanmgsa, slem sirasinda ek doz olarak UFH yapilmasi oneriteik
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AKS'de akut donemde kullanilan der ilaglar
Beta blokerler

Beta blokerler,mortaliteyi ve morbiditeyi azalg bilinen ila¢ gruplari arasinda
gelmektedir. Etki mekanizmasinin temeli kalp hizravalatici ve kalp kasilma gicuni
azaltici etkileri ile miyokardin oksijen tiketimmiazaltilmasidir. Beta blokerlerin akut
donemde i.v. yolla verilmesi sonrasindaga® arisinda ve 0Ozellikle malign ventrikuler
aritmi olasginda azalma meydana gelir. Yakin zamana kadar andal yaygin olarak
uygulanan i.v.beta bloker tedavisinin her olgudénrikkullaniminin uygun olmagdini

destekleyen calmalar da yayimlanngtir.

Bunlardan, en gegihasta sayisina sahip olan COMMIT galasinda, infarktis
kuskusuyla tedavi edilen yalkjkk 46.000 hastada akut donemde i.v. metoprolol
uygulanmasinin, ardindan hasta taburcu edilener kadda 4 hafta boyunca oral yoldan
metoprolol tedavisinin surdurilmesinin olgularinglsslimi acisindan plaseboya ustin
olmadgi bildirilmistir. Metoprolol grubunda tekrarlayan infarktis ya @F gelsen hasta
sayisi daha diik saptanmakla beraber, buna kardiyojesok olgularinda anlamh bir
artisin sslik ettigi gortlmistir (86). GUSTO-I caémasinin retrospektif analizinde, i.v.
beta bloker kullanimiyla olgularda, daha koti middave konjestif kalp yetersizi ile
iliskili klinik sonuglarin oldgu goéralmigtar (87). Bu cakmalarin desi@ 1siginda
hipotansiyon ya da kalp yetersgiliklinik bulgulari olan hastalara erken evrede beta
bloker uygulanmasinin kontrendike ofdubildiriimektedir (59). AKS’de olumlu etkileri
oldugu gosterilmg olan beta blokerler arasinda metoprolol, atendiaiyedilol, timolol ve
alprenolol sayilabilir. AKS’da beta bloker veriletgularda tedavinin hedefi, istirahat kalp
hizinin 60/dak civarinda tutulmasidir. Ancak sigtéan basincinin < 100mmHg olmasi,
orta veya @ir derecede sol ventrikil yetersgilibulgulari olmasi,sok klinigi, 2.-3.
Derecede AV blok bulunmasiiddetli kronik obstriktif akgier hastalil, astim oykisu ve

ciddi periferik damar hastgh beta bloker tedavisi igin kontrendikasyongbluur (88).
Renin Anjiotensin Aldosteron Sistemi inhibitorleri

Anjiotensin dongtiricu enzim (ACE) inhibitorleri M sonrasinda sol ventrikil
sistolik islevi bozulmy olan hastalarda yenidegekillenmeyi azaltma ve gkalimi
lyilestirmede yararhdirlar. Bu yararlarini gbsteren gimiize kadar bircok camanin
kanitt bulunmaktadir. AIRE (ramipril ile), GISSI-8isinopril ile), CONSENSUS-II
(enalapril ile), SAVE (kaptopril ile), 1SIS-4 (kagril ile), SMILE (zofenopril ile) ve
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TRACE (trandolapril ile) cagmalarinin giginda hipotansiyon gelnedii surece ACE
inhibitora tedavisine erken donemde (24 saat igih@gdaniimasi 6nerilmektedir (89-95).

Anjiotensin 1l reseptor-1 blokerleri (ARB) guniunde; ACE inhibitdri tedavisini
Oksuruk nedeni ile tolere edemeyen olgulara altdrriadavi olarak oOnerilmektedir.
VALIANT calismasinda Pfeffer ve ark., infarktis sonrasinda viasan kaptopril
verilmekte olan olgularda, ek fayda gadayip sg@lamadiklari konusunda; valsartan,
kaptopril ve her iki ilact alan gruplari kaestirmiglardir. Sgkalim agisindan kaptopril ve
valsartan gruplari arasinda fark saptanmazkenikhdacin verildigi grupta ek faydanin
olmadgl Ustelik ila¢c yan etkilerinin argii goralmgtar. (96). Buna kain CHARM
calismasinin 'Ekleme yapilan alt grubu'nda ACE inhiliiti& eklenen kandesartan tedavisi
ile daha iyi sonuclar elde ediflibildirilmistir (97). CHARM calsmasinin 'Alternatif alt
grubu'nda ACE inhibitérinu tolere edemeyen olgulagdalen kandesartan tedavisinin, sol
ventrikul sistolik fonksiyon bozukigu olan olgularin %30'unda mortaliteyi ve morbiditey
azalttgr gorulmtiar (98). Tum bu c¢ama sonuclart dgrultusunda yeni tedavi
kilavuzunda hastanin kan basinci ve sol ventrikilkéiyonu dikkate alinmaksizin ACE
inhibitérd 6nerilmektedir (Sinif lla dneri, kanitizeyi C). Ber olgu ACE inhibitériint
tolere edemiyorsa ARB Onerilmektedir (Sinif lla dnekanit duzeyi C). VALIANT
calismasinin sonuglar dikkate aligdhda sol ventrikul disfonksiyonu olan hastalarda

Onerilen ARB ise valsartan olarak bildiriimekte¢s9).

Aldosteron resepttr antagonistlerinden spironolak®ol ventrikil sistolik glev
bozuklyigu olan ve Newyork Kalp Yetersigii Sinifi (NYHA) 1lI-IV olan hastalarin
tedavisinde yararl oldiu gdosterilmgtir (99). Spironolaktonun kronik kullanimi sirasend
progesteron reseptdrlerine genmasina k@l bazi olgularda jinekomasti yapti
bilinmektedir. Eplerenon ise, progesteron reseetiivé spironolaktona nazaran 1000 kez
daha az bdlanma gilimi olan, yeni bir aldosteron antagonistidir. Ialyetersizigi
olgularindaki etkingi EPHESUS cadmasinda kanitlargiir (100). Aldosteron
antagonistleri NI sonrasinda ACE inhibitérii ve beta bloker almakian csol ventrikiil
ejeksiyon fraksiyonu <%40 olan ve diyabeti veyapkgétersizigi olan olgularda bdbrek
yetmezIgi ve hiperkalemi gibi engel durumlar yoksa sindfnleri ve kanit diizeyi B olarak

tavsiye edilmektedir.
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Statinler

Statinler bilindgi gibi 3 hidrosi 3 metilglutaril-CoA enzimini inhé ederek
kolesterol sentezini engellerler. Bu etkilerininnyada farmakolojik hedef etkilerinin
disinda olan yanda(pleotropik) etkileri de bulunmaktadir. Bunlar swada antiinflamatuar,
antitrombositer, antioksidan ve antiproliferatikigtr sayilabilir. Bu etkileri yapilan klinik
calismalarda Ozellikle inflamatuar belirteclerde (62d#i CRP) olumlu dgsikliklere
neden olmalari ile gosteriimektedir. Son yillard@pyan gerek birincil gerekse ikincil
korunma cakmalarinda, ulglmasi hedeflenen LDL kolesterol dizeyleri dahalsghn
tedavi bigimleri ile gag1 ¢ekilmis ve bunlarin klinik kanitlari gosterilgtir. Ayrica sedece
LDL kolesterol duzeylerinin statin tedavisinde tékdef olmamasi gerekii bunun
yaninda mutlak inflamasyonun da engellenerek hedeielmasinin, daha iyi klinik

sonuclar getiregg vurgulanmaktadir.

PROVE-IT, MIRACLE ve “A to Z" calgmalari, ginimuize kadar AKS Kkigine
sahip olan olgularda yapilmve tedavi bglangic zamani, hedef kolesterolggdéderi ve

statin tedavisi suresi gibi konularda klinisyenlen& tutan cagmalardir.

PROVE-IT calgmasinda, 4.000'in Uzerinde AKS olgusu olayigidregicini izleyen
10 gun icinde pravastatin 40 mg/gin ve atorvast@8finmg/gin tedavisine randomize
edilmisler. 2 yillik takip sonrasinda daha saldirgan LOlsidtict tedavi (atorvastatin 80
mg/gun) ile tekrarlayacak iskemik nedenli olaylardee olimde %16 azalma
sglanabilecgi ortaya konmstur. Calsmanin erken dénem (birinci ay) sonunda yapilan
analizinde, y@un statin tedavisi alan grupta klinik yarar da gégnistir ve bunun CRP
degerlerindeki dgus ile orantil olarak bulunmyur. Statin tedavisinden elde edilen bu
erken donem faydalarin ilacin pleiotropik etkilefan antiinflamatuar, antioksidan ve

antitrombotik 6zelliklerinden kaynaklargifikrini dogurmaktadir (101).

MIRACL calismasinda 3000'in tzerine UAP / NSTEMIgusu ilk 4 gin icinde
atorvastatin 80 mg/gin ve plasebo grubuna randorediémistir. 16 haftalik izlem
sonunda katlasilan KV olay siklgi (6liim, 6limcil olmayan ¥ resisite edilen kardiyak
arrest, kotulgen ya da hastaneye yatgerektiren angina) plasebo grubunda %17,4
bulunurken statin alan grupta %14,8 saptatimip:0,048) (102).

“Ato Z" calismasinda ise ST yuksegliya da depresyonu olan troponingdderi
yuksek olan ve Gplib/llla antagonisti verilen yiukseskli yaklasik 4500 AKS olgusu
calismaya alinmgtir. Olgular lipid tedavi kolunda; saldirgan statedavisi alan (ilk ay 40
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mg/gin ardindan idame 80mg/gin dozda simvastatinlaa) ya da standart tedavi alan
(plasebo ve 4 ay diyet sonrasinda 20 mg/gun siratrastlanlar) olarak 2 gruba randomize
edilmislerdir. Olgular bir yillik izlemde KV nedenli 6lumyii ve AKS nedenli hastaneye
yatis acisindan deerlendirilmislerdir. ilk 4 aylik izlemde sonlanim noktalari agisindan
anlamh bir fark saptanmazken, dordinct aydansmamnin sonuna kadar yuksek doz
simvastatin alan grupta sonlanim noktalarinda %&8n@a saptanmgiir (103). MIRACL

ve “A to Z” calmalarinda 120.ginde bakilan CRPgelderinde plaseboya oranla
sirasiyla %17 ve %34 oranlarinda azalmgasanstir. Bu noktadan hareketle iki ¢cgtina
arasindaki 4 aylik donem sonuglarindaki fargidi CRP dulizeylerindeki gesikliklerden

de kaynaklanmgiolabilecei tartisma konusudur.

PKG yapilan NSTE-AKS'li hastalardalém sonrasinda gozleneniMiskindeki
azalma, statinlerin antiinflamatuar etkilerinden ykaklanabilir. ARMYDA-ACS
calismasinda PKG yapilan NSTE-AKS olgularingieimden 12 saat once verilen 80 mg
atorvastatin plasebo grubu ile kdastirnldiginda; 30 ginliuk olum, fve planlanmang!

revaskilarizasyon ihtiyacinda belirgin azalma gldeaptanngtir (104).

Son tedavi kilavuzunun onerileri gholtusunda; kontrendikasyonu bulunmayan
tum hastalarda, kolesterol duzeylerindergibvesiz olarak, elden gelglnce gabuk statin
tedavisi balatilmali ve LDL-kolesterol duzeylerinin (sinif Inéri ve kanit dizeyi A)
100mg/dI'nin altina inmesi hedeflenmelidir. YUkseisk altindaki olgularda LDL-
kolesterol dizeyinin daha glik deserlere (<70mg/dl) indirilmesi tzerinde durulmasi

gerekliligi vurgulanmaktadir (59).
Nitratlar

Nitratlar, endotelden gamsiz damar gesleticilerdir. Koroner damar geglemesi
ile hem koroner kan akimi artar hem de miyokardksijen ihtiyaci azalir. Venlerde
gengleme olmasi nedeniyle miyokardin 6n yukind azaltile bdylece oksijen ihtiyaci
azalir. Genelde, anginasi olan hastalarda dilajta\bukkal mukozaya uygulanacagkilde
en fazla U¢ kez ve ber dakika ara ile 0,3-0,6mg nitrat uygulanabiligeE bu tedaviye
ragmen anginada gerileme olmazsa parenteral tedaegiebilir. Semptomlar gerileyene
veya sistolik kan basinci 100 mmHg'nin altina inkaéar beger dakikalik kontroll takip
eden araliklarla doz arttirilabillir (105). Genelldul en yiksek dozun (i.v.) dakikada 200
pgr oldgudur. Nitratlara @in duyarlilik varsa, hipotansiyonda,gsaentrikil infarktinda

ve son 24 saat icinde sildenafil ya da tirevleradinms olmasi durumlarinda kullanimlari
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kontrendikedir. 24 saat kadagresiz bir donem elde edilebildiyse, oral ya da kapnitrat
formlarina gecilmesi onerilmektedir. GISSI-3 ve 34 calsmalarinda AKS olgularinda
nitrat kullanimi ile olumlu klinik sonuclar géstenmemitir. AKS olgularinda rutin nitrat

tedavisinin verilmesini destekleyen klinik gaha da bulunmamaktadir (90, 93).
Intra-aortik balon pompasiiABP)

Geng miyokard alaninin etkilengii infarkttis olgularinda, koroner perflizyonu ileri
derecede kotu olan ve/veya hemodinamisi kararsa olgularda kullaniimaktadir. PKG
ile ya da cerrahi olarak galanacak revaskularizasyon icgin koépri gorevi goresk.
IABP’nin kullanildigi klinik durumlar arasinda; gilk kalp debisi ve kardiyojenikok,
tedaviye direncli ggis arisi ve hemodinamik kararsizlik, direncgli ventrigtibaritmiler ve

direncli pulmoner konjesyon gelmektedir.
‘No-reflow’ (akissizlik) fenomeni ve dnlenmesi

Infarktan sorumlu olan koroner arterin shali olarak acgiimasi sonrasinda,
miyokard kanlanmasinin yeterli olmamasi olarak rdanabilmektedir ve klinisyen igin
tedavisi zor bir komplikasyondur. Tani kriterlediamak; koroner anjiyografide saptanan
TIMI akiminin 3’Gn altinda olmasi durumu ya da TIMkiminin 3 olmasina gmen
miyokard boyanma derecesinin 0-1 olmasi durumu \adgltrokardiyografik olarak ST
segment yukselmesindglam sonrasi 4 saat icinde %70’den az gerileme olsaglabilir.
Yapilan calgmalara gore reperfizyon tedavisi uygulanan olgalaft10-40'Iinda
gorulebildigi bildiriimektedir (96-99). Gunumuzde akizlik fenomenine neden olan olasi
mekanizmalar arasinda; mikrovaskuler yatakta inéarlkeden olan aterosklerotik plaktan
kendiliginden ya da PKG sonrasinda kopan kucik parcalaugtuodusu tikaniklik
(mikroembolizasyon), akimin tekrar gs@nmasi sonrasinda g@n reperfliizyon hasari,
endotel glev bozuklgu, inflamasyon ve miyokardda ghn 6dem sayilmaktadir.
Akissizlik fenomeni miyokard iskemi siresini arttiratedyati tehdit eden ritim bozuldu

ve hemodinamik kararsizla neden olabilmektedir.

Klinik olarak akgsizlik tanisi konurken TIMI akim derecesi, miyokardpak
madde ile boyanma derecesi (MBG) ve Doppler akiinilee girisimsel olarak koroner
akim hizinin 6lgtlmesi kullaniimaktadir. ST segmeyiikseklginin  gerilemesinin
degerlendirilmesi, pozitron emisyonlu tomografi, kaatl manyetik rezonans
gorintileme, kontrasth ekokardiyografi ve tek fdto emisyon tomografisi

deserlendirmede kullanilabile@geniz girisimsel olamayan yontemler arasinda sayilabilir.
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Gunumuze kadar yapilan gahalarda akgsizlik fenomeni durumunda; Gpllib/llla
inhibitorleri, adenozin, verapamil, papaverin veraprussid gibi ilaclar kullanilngtir,
ancak tedavi kilavuzlarinda, gerkapsamli ileriye donik camalara ihtiyac duyuldgu
bildiriimektedir (59).

NSTE-AKS'de tedavi secenekleri - Kime? Ne zaman“hiiaTedavi?

NSTE-AKS olgularinda riskin derlendiriimesi, sonrasinda secilecek tedavi
yolunun belirlenmesi ve olgularin @alimlarinin éngdrtlmesi icin gereklidir. Tedavi
plani olarak klinisyenin 6ninde (g farkli yol vardBunlar; acil girsimsel yontem, erken

girisimsel yontem ve ilag tedavisi yontemidir.

EKG'de tam ankalamayabilecek olan sirkumfleks arter tikangklveya koroner
tikanikhga hizla ilerleyec@ ongoérilen, biyiuk miyokard nekrozu g#lime sdrecinin
erken doneminde olan hastalara acil sgimsel tedavi uygulanmalidir. Bu hastalarin
Ozellikleri; tedaviye direncli anginalari olmaspgun antianginal tedaviye kan >2 mm
olan ST depresyonu veya derin negatif T dalgalaroidusu tekrarlayan angina olmasi,
kalp yetersizlgi veya hemodinamik kararsizlik belirtilerinin olmayasami tehdit edici
aritmilerin (ventriktler tgikardi ve ventrikdl fibrilasyonu) olmasidir. Bu alarda; beta
bloker, nitrat, aspirin, klopidogrel, antikoagulamorfin gibi antiiskemik ve antianginal
tedavilere ek olarak Gpllb/llla antagonistlerinire dyirisime kadar kullanilabilege

onerilmektedir (32).

Erken girsimsel tedavi kolundaki olgulara, pairudan sonraki 72 saat icinde
koroner anjiyografi yapilmasi 6nerilmektedir. Bwptaki hastalarin 6zellikleri arasinda;
troponin dgerlerinde ary olmasi, 0,5mm veya daha fazla dinamik ST veya [Qada
degisikliklerinin olmasi (semptomatik veya sessiz), digtk olma, glomeriler filtrasyon
hizinin vicut yizey alanina goére <60ml/dak olmsalventrikil EF'nun <640’a dgmesi,
MI sonrasinda erken angina olmasi, son alti ay icRid€ 6ykusi bulunmasi, énceden
KABG operasyonu 6ykusit bulunmasi ve hastanin GRAGIE skoruna gore orta veya

yuksek risk grubunda bulunmasidir (32).

llag tedavisi (gigimsel olmayan) yontemi secilebilecek olgular isenntin
edilebilecgi gibi, distk riskli grup olup; géus a&risinda tekrarlama olmayanlar, kalp
yetersizlgi bulgusu olmayanlar, iskemik EKG bulgusu geleyen ve nekroz
biyobelirteclerinde ar§igozlenmeyen (12 saatlik izlemde) hastalardaguollBu olgulara
taburculuk 6ncesinde stres testi yapiligatendirme yapilabilege bildirilmektedir (32).
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Cerrahi tedavi seceng

Akut donemde, KABG cerrahisi gerekli olan durumlaégsarisiz PKG sonrasi,
PKG ile giderilemeyecek 6zellikte koroner lezyomaolmasi, PKG'den sonra tedaviye
direncli olan semptomlarin devam etmesiso& tablosu gelmektedir. Ayrica kardiyojenik
sok tablosuna neden olan mekanik komplikasyonlapapiller adele yirtiimasi sonrasi
gelisen akut ciddi mitral yetersigi, serbest duvar yirtilmasi ya da ventrikil septoormu
yirtiimasi) gelsmesi acil cerrahi tedavi gerektiren durumlar iciisdgilabilir.

AKS nedenli kardiyojenikyok

Kardiyojeniksok; kalbin doku perfiizyonunu gamaya yetecek dizeyde fonksiyon
goremedii, akut veya kronik olarak gsgkn, en sik olarak akut Ml sonrasinda izlenen
olumcudl bir komplikasyondur. Kardiyojenikok, akut MI geciren olgularin hastane igci
mortalite nedenlerinin  Banda gelmektedir. SHOCK cafnasinda, bu tablonun
mortalitesi %50-80 olarak bildirilgiir (106). Kardiyojeniksok klinik olarak; azalny
kardiyak debiyle beraber, yeterli intravaskiler tral varlginda, doku hipoksisi
kanitlarinin bulunmassgeklinde tanimlanabilir. Objektif olarak gerlendirebilmek icin
kullanilan hemodinamik parametreler; uzanmipotansiyon (en az 30 dakika slreyle
sistolik kan basincinin <90 mmHg seyretmesi), yiksg#moner kapiller saplama basinci
((>15mmHg) varlginda azalmy kardiyak indeks (Cl<2,2 L/dak/nolarak belirlenmtir.

Dolasimsal sok, yatak banda hipotansiyon ve azalgnidoku perflizyon
bulgularinin ile taninabilir. Doku perfiizyon bozuflinun gdstergeleri arasinda; oligri,
biling bulaniklgl, sgguk ve soluk ekstremiteler, filiform nabiz siralahiabKardiyojenik
sok diyebilmek icin; hipovolemi, hipoksi ve asidoibigfaktorleri dslamak veya duzeltmek,
sonrasinda da miyokard disfonksiyonu gostermek kier&l geciren hastalarin %5-
10'unda kardiyojeniksok gorulmektedir. The Worcester Heart Attack gahsinda
kardiyojenik sok insidansi %7,5 bildirilngtir (107). Bu insidans 1975°'den 1988 e kadar
ayni kalmsgtir. GUSTO-1 cakmasinda kardiyojeniksok insidansi (%7,2) der cok
merkezli trombolitik uygulama ¢amalarinin sonuclari ile benzer bulungtur (108).

Akut Mi seyrinde kardiyojenikokun olasi nedenleri;

_ Pompa yetmezli (genk infarktiis, daha 6nceden sol ventrikglev bozuklgu
olanlarda yaygin olmayan MI, infarktistin yayilmaskrarlayan infarktis)

_ Mekanik komplikasyonlar (papiller kas yirtilmasibagli akut mitral yetmezfi,
ventrikUler septumun yirtilmasi, serbest duvanlymdsi, perikardial tamponad)

— Sa ventrikul infarktisu.
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Tedavi en kisa surede reperfizyonunglaamasidir ki, ©Oncelikle PKG
distintlmelidir. PKG mumkin dglse, trombolitik tedavi vdABP destgi sazlanmalidir.
Reperfuzyon tedavisi sirasinda, olgularin sgimsel yontemlerle kan basinci, ager
saplama basinci ve santral ven basingederi yakindan izlenmelidir. Sivi tedavisi ve
pozitif inotropik destgin bu deiskenlere gore ayarlanmasi gerekmektedgerEvetrikuler
septum yirtilmasi ya da papiller kas yirtilmasiaglibgelisen akut ciddi mitral yetmez
s6z konusu ise, olguyi@BP takilmali, vazodilator ve diliretik tedavi aciérrahi tedaviye
kadar kopru olarak kullaniimalidir. S6z konusu mederbest duvar yirtilmasi ise olgu acil

olarak cerrahi gigim icin nakil edilmelidir.
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BOLUM II

GEREC VE YONTEM

2.1. Etik Kurul Onay!

Arastirmaya balaniimadan 6nce, Ege Universitesi Tip FakiltesiTEYArastirma
Etik Kurulu”na 16/09/201@arihinde bavuruda bulunulmgive 15/10 2010 tarihinde etik

kurul onay! alinmgtir (10-10/3 sayili karar numarasi)

2.2. Arastirmanin Tipi

Bu calsma, EUTF Kardiyoloji Klingi'nde Haziran 2007 ve Aralik 2008 arasinda
Akut Koroner Sendrom tanisi ile yatirilan olguladmasta dosya bilgileri ve EUTF
Kardiyoloji Poliklinigi elektronik veri kayit sistemi bilgileri kullanitak ve yeterli takip
verisi olmayan hastalarin telefonla aranarakgedendirildigi retrospektif tarama

Ozelliginde planlanmy bir aragtirmadir.

2.3. Arastirmanin Yeri ve Zamani

Arastirma, 15/10/2010 ile 15/02/2011 tarihleri arasin8UTF Kardiyoloiji
Klini gi'nde gerceklgtirilmi stir.

2.4. Arastirmanin Evreni ve Orneklem

EUTF Kardiyoloji Klinigi'nde Haziran 2007 ve Aralik 2008 arasinda Akutd<ar
Sendrom (kararsiz angina pektoris, ST segment ®feva olmayan Mve ST segment
elevasyonu olan W) tanisi ile yatirilmg tim hastalar ¢caimaya dahil edilmgtir. Akut
koroner sendrom olgularina; taburculuk epikrizldanlCD-10 sistemine goére tani kodu
olarak; 120.0 (stabil olmayan angina), 121 (akui)M22 (tekrarlayan Nj, 123 (akut M
sonrasi komplikasyonlar) girilenler alingnr. Ayrica eksik kodlanabilen tanilari goézardi
etmemek icin 125 (aterosklerotik KV hastalik) kodulunan epikrizler taranarak klinik,
EKG ve laboratuvar sonuclarina gore olgularda AK3nif olup olmadgl
degerlendirilmistir. Epikriz bilgilerinde bulunan, AKS tanisini galamak igin, 2007
yilinda yayimlanan Evrensel Miyokarhfarktiisiini Tanimlama Kilavuzuna (24) gore

belirlenen kriterler kullanilngtir.
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Bu donemde EUTF Hastanesi elektronik veri kayittesisnden kardiyoloji
klinigine AKS tanisi ile 985 hastanin yatirgdisaptannytir. Bu 985 hastanin EUTF'de
yattigl déneme ait aiv kayitlarina ulallarak elde edilen bilgilerle sirasiyla tim olgalar
olgu rapor formlari doldurulmgur. Mortalite dgerlendirmesi yapilabilmesi icin de EUTF
tarihte yapilmg olan hastane kayit bilgileri olgu rapor formugl@mmistir. Elektronik kayit
sisteminde taburculuk sonrasinda hicbir kayidi gmmaya da olgunun taburc@unu takip
eden iki yillk donemde kaydi olmayanlarin son dolarinin @renilebilmesi icin hastalar
telefonla aranmlardir. Calsma populasyonu olarak belirlenen 985 olgudan 84'éawgith
olan (gerek elektronik kayit sisteminde gereksauolon yatsinda dosyasina kaydedilgni
olan) telefon numaralarindan guntn farkl saatgine en az 2 farkl giinde aranmalarina
ragmen ulailamamstir. Bu nedenle, bu 84 olgu analize dahil edilmgimiGeriye kalan

901 olgu uzerinden gerlendirme ve istatistiksel analiz gercekilelmi stir.

2.5. Veri Toplama Yontemi

EUTF Kardiyoloji Klinigi'nde Haziran 2007 ve Aralik 2008 arasinda AKSdaite
yatirilan olgularin, hasta dosyalarindan edinilesriler siginda semptom, fizik bakai,
laboratuvar ve goéruntileme bulgularinin, olgulanem hastane-ici donemde hem de
izlemlerinde uzun dénemde mortaliteye etkileringlitlenmesi amaclanmgtir. Olgularin
hastane aivinden edinilen dosya kayitlarindan;skaru semptomlari, KAH risk faktorleri
ve slik eden hastaliklari, fizik baki bulgulari, ilaqullkanim dykileri, bgvuru EKG
bulgular, yapilmg olan laboratuar incelemeleri (bdbrek fonksiyontlegs hemogram,
kardiyak enzimleri, yapilngsa tiroid fonksiyon testleri, CRP, HbA1C gileri), olgulara
yapilms olan slemler ve zamanlamalari (ekokardiyografi, korongyagrafi ve perkitan
koroner girgim, trombolitik tedavi, stres testi, KABG...vs) olgapor formlarina kayit
edilmistir. Olgularda hastane i¢ci donemde gelis komplikasyonlar (kalp yetmezii sok,
aritmi, infeksiyon, ©6lum, kanama, serebrovaskilday)y hastalarin yati 6ncesi
kullanmakta olduklari ila¢c gruplari, hastaneye yale balanms olan ilag tedavisi ve
taburculuk sirasinda verilgniolan tedavi dosya bilgilerinden elde edilerek olgypor
formlarina kayit edilngtir. Taburculuk sonrasi uzun donemglsalim verilerini elde
edebilmek amaciyla hastane kayit sisteminde hagtaee son yapilan kayitlarinin tarihi

ile son bavuruya ait bilgiler kayit edilngtir. Bu kayit sisteminden yeterli veriye
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ulasilamayan ya da bir daha hastanemizgsbaisu olmayan olgular telefonla aranarak son
durumlari sorgulanmive elde edilen bilgiler olgu rapor formlarina ekiastir.

Calsmanin sonlanim noktalarini, hastane ici ve uzunedorakipteki 6limler
olusturmaktadir. Hastane ici 6limler, kardiyovaskulerkalp dsi nedenli olarak iki gruba
ayrilmistir. Hastane ici kardiyovaskuler 6lim nedenlerkairdiyojeniksok, akcger ddemi,
kardiyak arrest, ventrikuler fibrilasyon, serebrski@er olay ve pulmoner emboli
olusturmaktayken, kalp di 6lum nedenlerini kanama, infeksiyon vegeli nedenler
olusturmaktadir. Uzun donemde kardiyovaskiler nedelilimter arasinda; ani kardiyak
6lum, KABG sonrasi erken donem pompa yeteg@izMi, KKY, mezenter iskemisi ve
serebrovaskuler olay gelmekteyken, kalmi ddlim nedenlerini, bdbrek yetmezli

infeksiyonlar, KOAH, maligniteler ve der nedenler okiurmaktadir.

2.6. Bulgularin Degerlendirilmesi

Istatiksel analiz SPSS 15,0 programi kullanilarakilyastir. Veriler, surekli
degsiskenler icin ortalama * standart sapgeklinde, sureksiz dgskenler icinse ylzde
olarak ifade edilmitir. Grup ortalamalarini kemastirmak icin varyans analizi, yluzdelerini
karsilastirmak icin ki-kare testi kullanilngtir. Hastane ici KV olay gelimi, mortalite ve
izlemde mortalite Dbelirleyicilerini saptamak icinaglan korelasyon analizlerinde
Spearman (rho) testi uygularyim. Hastane ici mortalite logistik regresyon amalie,
izlemdeki mortalite Cox-regresyon analizi ilegddendirilmistir. Beta bloker, statin ve
ACE inhibitord/ARB kullaniminin sgkalima etkisini dgerlendirmek igin Kaplan-Meier
egrileri cizilmistir. p < 0,05 olasilik dgeri istatistiksel olarak anlamli olarak kabul

edilmigtir.

2.7. Arastirma Sureci ve Bultce

Arastirmanin tasarimi, Eylul 2010'da sorumlusarrecilar tarafindan planlansgtir.
EUTF Arastirma Etik Kurulunun 15/10/2010 tarihli onayini tiaén, calgma icin olgu
kayitlari, etik kurulu tarafindan onamgnolan olgu rapor formlarina kayit edilmeye
baslanmstir. Yaklasik 3 aylik veri toplama sirecini sonrasinda, olgpar formlarindaki
bilgiler Microsoft Excel 2003 programi kullanilarakektronik kayit sistemine aktarilgtir.

bulundurularak belirlenrgiolan parametrelerin 24 aylik donemdgksdim ile iligkisinin

36



degerlendirmesi icin SPSS 15.0 bilgisayar programistatistiksel olarak analiz edilstir.
Elde edilen veriler yorumlanarak Oc8kbat 2011'de tez vyazilgtir. Arastirma
retrospektif bir dgerlendirme oldgu icin ilave bir bitce gereksinimi olmagtir. Diger

tum giderler (telefon, kirtasiye vb) ise gtremaci tarafindan kadanmstir.
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BOLUM IlI

3.1. BULGULAR

Calsmaya, EUTF Kardiyoloji Anabilim Dali'nda Haziran @D ile Aralik 2008
arasinda AKS tanisi ile yatirilarak tedavi ediléd @lgu agiv bilgilerinden belirlenerek,
ardsik olarak ainmgtir. Yatis tanilarina bakilgginda, 369 (%37) olgunun UAP, 236 (%24)
olgunun NSTEM ve 380 (%39) olgunun ise STHNANis! ile izlendii saptanmgtir. izlem
verilerine gerek hastane elektronik veri kayit ensit gerekse dosyada kayith telefon
numaralarindan uggdamayan 84 olgu (30 UAP, 30 NSTHMe 24 STEM tanill) veri
yetersizlgi nedeniyle analize dahil edilmegterdir. Bu olgularin cikariimasi ile geriye
kalan ve mortalite verilerine udmis toplam 901 (%91,5) Uzerinden istatistiksel
degerlendirme tamamlangtir. Calsma populasyonun yaortalamasi 60+12,15 olup
olgularin 195 (%21,6) kadin ve 706’si (%78,4) etkek(Sekil-1). istatistiksel
degserlendirmeye alinan hastalarin tanilarina gor@latalarina gelince; UAP 339 (%38)
olgu, NSTEM 206 (%23) olgu ve STEM356 (%39) olguyeklindedir.

3.1. Semptomlar

Hastalarin bgvuru semptomlari Tablo-1'de Ozetlestii  Ana bagvuru
semptomunun AKS olgularinda giis &risi oldiygu ve bu semptomun olgularin %97'sinde
bulundigu saptanmtir. Gégls &risindan sonra en sik izlenen semptom %27,85 deaniy

terleme olarak belirlenrgiir.

Tablo 1. Olgularin genel bgvuru semptomlari
Bagvuru Semptomlari % (n)
Gogls agrisi % 97,4 (878)
Nefes darlgi %7,32 (66)
Carpinti % 2,77 (25)
Bulanti ve/veya kusma % 7,54 (68)
Terleme % 27,85 (257)
Senkop % 2,11 (19)
Presenkop % 0,22 (2)
Biling bozuklugu % 0,11 (1)
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(195; % 21,6)

(706; % 78,4)

Oerkek MWkadin

Sekil 1. Olgularin cinsiyet dalimlari

3.2. Kardiyovaskiiler risk faktorleri ve eslik eden hastalik dykisu

Olgularin KV hastalik ve risk faktorleri agisindadzellikleri Tablo-2'de
ozetlenmgti. NSTEMI grubunda diyabetli olgularin; NSTEMve UAP grubunda ise
hipertansiyon, hiperlipidemi, obezite risk faktdelisahip ve daha 6nceden KV hastalik
Oykusu olan olgularin daha yiksek oranda bulunduldaptannytir. Sigara kullanim

oykisunin STEMgrubunda daha fazla olgu gorilmigtir.

Tani gruplarina gik eden hastaliklar Tablo 3 'de 6zetlegtini Genel oranlara
bakildginda, NSTEM ve UAP'li hastalardaskk eden hastaliklarin siiginin daha yiiksek
oldugu gozlenmitir. Malignite, kanama 6ykiisu ve bobrek yetmgzBTEMI ve NSTEM
olgularinda daha yiksek oranda bulunurken, tiradtélgl oykist ve KOAH, UAP'li
olgularda daha ytksek oranlarda saptatimi
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Tablo 2. Olgularin kardiyovaskiler hastalik ve ridtktorleri agisindan dzellikleri

Szellik STEMI (356) NSTEMI (206) UAP (339)
n, (%) (n, %) (n, %)
Diyabetes Mellitus 96 (27) 73 (35,4) 90 (26,5)
Hipertansiyon 152 (42,7) 132 (64,1) 229 (67,6)
Hiperlipidemi 151 (42,4) 109 (52,9) 199 (58,7)
Obezite 137 (38,5) 92 (44,7) 151 (44,5)
Sigara kullanim 6ykisi 259 (72,7) 126, (61,2) 190 (56)
Aile oykusu 127 (35,7) 77 (37,4) 144 (42,5)
Alkol 49 (13,8) 29 (14,1) 46 (13,6)
KVH 6ykusi (toplam) 89 (25) 98 (47,6) 177 (52,2)
M1 dykisi 44 (12,4) 47 (22,8) 80 (23,6)
KKY &ykisu 3(0,8) 2 5(1,5)
Koroner Anjiyografi oykisi 51 (14,3) 74 (35,9) 151 (44,5)
KABG 0ykusu 16 (4,5) 40 (19,4) 61 (18)
PKG oykust 32 (9) 25 (12,1) 73 (21,5)
Kapak cerrahisi 6ykisu 0 1(0,5) 2 (0,6)
Periferik arter hast. 6ykusu 6, (1,7) 4(1,9) 8 (2,4)
Atriyal fibrilasyon dykusu 1, (0,3) 5(2,4) 1(0,3)
Serebrovaskiler olay dykusu 14, (3,9) 13 (6,3) 17 (5)
KPM/ICD imp. Oykiisii 1, (0,3) 1(0,5) 3(0,9)

STEMI: ST yukselmeli miyokard infarktiisii; NSTEMI:yBkselmesiz miyokard infarkttist; UAP:
kararsiz anjina pektoris; KVH: kardiyovaskiiler halsk, M/: miyokard infarktiisii, KKY: konjestif
kalp yetersizlfi, KABG: koroner arter baypas greft, PKG: perkuteoroner girisim, KPM: kalici

kalp pili, /CD: implante edilebilen defibrilator

Tablo 3. Tani gruplarinin glik eden hastalik 6zellikleri

Szeliik STEMI (356) NSTEMI (206) UAP (339)
n, (%) (n, %) (n, %)
Yanda hastalik (toplam) 85 (23,9) 69 (33,5) 110 (32,4)
Malignite 14 (3,9) 9 (4.4 12 (3,5)
Tiroid hastalgi 7(2) 6 (2,9) 27 (8)
Bobrek yetmezdi 38 (10,7) 33 (16) 28 (8,3)
KOAH 11 (3,1) 10 (4,9) 20 (5,9)
Kanama 6ykisu 19 (5,3) 9(4,4) 9(2,7)
Kanama diyatezi 0 0 1(0,3)
Trombofili 1(0,3) 0 0
Bag doku hastalgi 3(0,8) 2(1) 3(0,9)
Diger hastaliklar 27 (7,6) 20 (9,7) 41(12,1)

STEMI: ST yukselmeli miyokard infarktiisii; NSTEMI:y8kselmesiz miyokard infarktiisu; UAP:
kararsiz anjina pektoris KOAH:kronik obstruktif ager hastalgi
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3.3.0Olgularin hastane yatsi 6ncesinde kullandiklari ila¢ gruplar

Olgularin, hastaneye vyati oncesinde kullangi ilag gruplari Tablo-4'de
ozetlenmgtir. Aspirin kullanimi 6ykusi, NSTEMve UAP olgularinda daha yiksek
oranlarda gorialurken, klopidogrel kullanim 6ykusié&RJ grubunda daha yuksek oranda
saptanmytir. Tani gruplari arasinda beta bloker, kalsiyuama&l blokeri, ACE inhibitora,
ARB, ditretik, statin, fibrat ve nitrat grubu ilagin hastane yati 6ncesindekullanim
oranlari, UAP'li olgularda en yiiksek oranda sapkam, STEM olgularinda ise en duk

oranlar kaydedilnstir (Tablo-4).

Tablo 4. Tani gruplarina gére hastane ygtbncesinde kullanilan ila¢ gruplarn

Azellik STEMI (356) | NSTEMIJ (206) UAP (339)

n, (%) (n, %) (n, %)

Asetilsalisilik asit 79 (22,2) 83 (40,3) 181(53,4)
Klopidogrel 17 (4,8) 94,4 38 (11,2)
Diger antiagreganlar 1(0,3) 5(2,4) 5(1,5)
Warfarin 0 5(2,4) 6 (1,8)
Beta bloker 57 (16) 45 (21,8) 155 (45,7)
KKB 29 (8,1) 28 (13,6) 54 (15,9)
ACE inhibitor 42 (11,8) 53 (25,7) 100 (29,5)
ARB 21 (5,9) 28 (13,6) 79 (23,3)
Dilretik 33(9,3) 46 (22,3) 117 (34,5)
Digital 2(0,6) 4(1,9) 8(2,4)
Statin 37 (10,4) 34 (16,5) 93 (27,4)
Fibrat 2 (0,6) 1(0,5) 11 (3,2)
Niasin 0 0 0
Ezetimib 0 1(0,5) 1 (0,3)
Antiaritmik 4(1,1) 1(0,5) 3(0,9)
Nitrat 34 (9,6) 37 (18) 113 (33,3)
Oral antidiyabetik 42 (11,8) 39 (18,9) 65 (19,2)
Insiilin 16 (4,5) 19 (9,2) 16 (4,7)
PPI 11 (3,1) 13 (6,3) 33(9,7)
Diger 32 (9) 33 (16) 92 (27,1)
STEMI: ST yukselmeli miyokard infarktlist; NSTEMI:y&kselmesiz miyokard
infarktlisti; UAP: kararsiz anjina pektoris; ACE : jiatensin donigtiirict enzim,
ARB: Anjiotensin | reseptdr blokeri, PPI: protonrppa inhibitort, KKB: kalsiyum
kanal bloker

41



3.4.Klinik ve laboratuvar 6zellikler

Klinik ve laboratuvar 6zelliklerine gore tani atuplarinin dgerlendirilmesi ve
gruplar arasindaki katastirma Tablo-5'de 6zetlengtir. NSTE-AKS (NSTEM ve UAP)
grubunun ortalama yanin daha yiiksek olgu gorilmitir. Anjina siresinin STEM
olgularinda en uzun, UAP'li olgularda en kisa @gldizlenmg ve gruplar arasindaki farkin
da istatistiksel olarak anlaml olgu saptannstir. Killip sinifinin, Mi'lii olgularda UAP
grubuna gore daha yuksek ofgugorialmigtar. Killip sinifi 11l ve IV olan UAP tanili olgu
saptanmangtir (Sekil-2). Sistolik kan basinci (SKB) gerleri, STEM grubunda dier
gruplara oranla daha glik izlenmitir. Ekokardiyografi ile hesaplangplan sol ventrikil
EF deerlerinin ise UAP grubundan STHMyrubuna dgru, giderek azalma gdiminde
oldugu ve gruplar arasindaki farkin istatistiksel olaaakamli ¢iktg gortlmistir (Tablo-5).
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Sekil 2. Olgularin Killip Siniflarina gére dalimlari
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Kalp hizi gruplar arasinda gerlendirildiginde, Mi tanisi almg (NSTEMI veya
STEMI) gruplarda, UAP'li olgulara oranla daha yiiksektaamstir (Tablo-5). Serum
kreatinin dgerleri UAP grubunda daha gk saptanirken, I6kosit ve trombosit
degerlerinin STEM olgularinda dier gruplara gore daha yiksek saptasmi Toplam
kolesterol, LDL, HDL ve trigliserid (TG) derlerine bakildiinda gruplar arasinda fark
olmadgl izlenirken, “post-hoc” analizlerde LDL ortalamaeggérlerinin  NSTEM
olgularinda, STENM olgularina gore daha glik oldusu gorilmitiir. Hastaneye yatikan
sekeri acisindan gerlendirildiginde, sadece STEMgrubunun ortalama gerinin, UAP
grubuna gore anlamhlik gosteren daha yiksetedere ulatigi goralmistir. Aclik kan
sekeri deerleri MI'l gruplarda, UAP grubuna oranla daha yiiksek sepkdir. Yatis
kreatinin kina (CK), CK-MB ve troponin gerleri ile olgularin hastane i¢i izleminde
olculen en yiksek kardiyak enzim ve troponigetéeri UAP grubunda en dilkk, STEM
grubunda en yuksek saptanirken, tum gruplar arasdadstatistiksel olarak farkin olgu
belirlenmgtir. Olgularin 120’sinde dosya kayitlarinda TSH,32Mhde ise HbA1C ve
82’sinde ise CRP gerlerinin dl¢uldigl goralmigttr. Tani alt gruplari arasinda gerek TSH
gerekse HbA1C dizeyleri acisindan anlamli fark yoKERP dizeyleri icin ise tani
gruplari arasinda p deri istatistiksel anlamhlik dgerine ulgirken (p:0,034), “post-hoc”
analizlerde, bunun UAP ve NSTHMgruplari arasindaki farktan kaynaklagdi
belirlenmitir (Tablo 5).

Tablo 5. Alt gruplarin klinik ve laboratuvar 6zeHieri

UAP NSTEMI STEMI p p (gruplar
Ort. +SS Ort. +SS Ort. +SS
arasl)

lvell (p:0,673)
Yas (yil) 61,98+11, 84 62,42+11,64 57,5312,23 0,001 ve Il (p:0,0001)
Il ve lll (p:0,0001)
P lvell (p:0,001)
Anjina suresi 0,71+0,90 3,04£6,96 6,44+11,32 0,0001 I ve Il (p:0,0001)
(saat) Il ve Ill (p:0,0001)
- Ivell (p:0,0001)
Killip sinifi 1,0540,22 1,2140,47 1,23+0,64 0,0001 I1ve lll (p:0,0001)
(vats sirasinda) Il ve Ill (p:0,690)
Ivell (p:0,449)
SKB(mmHg) 136,2022,81 134,50+23,42 129,38+25,76 0,001 Ive Il (p:0,0001)
Il ve Il (p:0,014)
Ivell (p:0,766)
DKB(mmHg) 77,9113,01 78,28+12,99 77,6+15,89 0,858 Ive lll (p:0,774)
Ilve Il (p:0,583)
Ivell (p:0,001)
Kalp hizi (dakika) |  75,61#13,85 80,47+16,78 78,85£16,90 0,001 Ive lll (p:0,007)
Il ve Il (p:0,244)
Ivell (p:0,0001)
LVEF-EKO (%) 51,38+10,38 45,90+10,54 43,15:9,46 0,0001L1ve Il (p:0,0001)
Il ve Il (p:0,006)
- lvell (p:0,002)
YatL; d‘irea““'“ 1,0040,3 1,17+0,89 1,10+0,59 0,004 Ive Il (p:0,026)
(mgy/d) Il ve Il (p:0,205)
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Ivell (p:0,0001)
Yats WBC 8021,98:2441,38) 1071073312 11614 5043762121 0,0001 Ive il (p:0,0001)
(x1073/mm3) Ilve Il (p:0,0001)
Ivell (p:0,355)
Hb (g/dl) 13,571,74 13,71+1,83 13,98+1,79 0,01| Ivelll (p:0,003)
Il ve lll (p:0,093)
Ivell (p:0,208)
Htc (%) 41,01#4,63 41,53+4,91 41,83+4,66 0,069 Ive lll (p:0,022)
Ilve lll (p:0,469)
. Ivell (p:0,805)
Trombosit 232,16+64,58 233,72466,71 248,87+80,81 0,04 Ivelll (p:0,002)
(x1073/mm3) Il ve lll (p:0,016)
Ivell (p:0,076)
Total Kolesterol 190,99455,05 183,30+40,75 189,76+45,48 0,184 1 ve Il (5:0,74)
(mg/dl) Ilve lll (p:0,135)
lvell (p:0,179)
LDL (mg/dl) 113,09437,57 108,61+33,72 116,27+38,53 0,07L1ve Il (p:0,273)
Il ve Il (p:0,022)
lvell (p:0,652)
HDL (mg/dl) 41,88+11,67 41,43+11,29 41,46+11,22 0,859 lve Il (p:0,629)
Il ve Il (p:0,975)
Ivell (p:0,245)
TG (mg/dl) 186,63+161,39 172,64288,90 173,78+127,8¢ 0,37 Ive lll (p:0,219)
Il ve Il (p:0,924)
. lvell :0,242
Yaty kan sekeri 154,2065,26 164,90+71,72 177,01+88,1 0,015 I ve Ill §E;o,004§
(mg/dl) Ilve lll (p:0,132)
. lvell :0,006
Aclik kan sekeri 112,22+44,60 127,24+68,66 125,90+54,22 0,008 I ve lll gg:o,os))
(mg/dl) Il ve Ill (p:0,806)
Ivell (p:0,020)
Yatis CK (U/L) 113,71+127,22 367,71+492,93 631,19+1750,55 0,0001 ve Il (p:0,0001)
Ilve lll (p:0,011)
.. Ivell (p:0,0001)
En yiksek CK 133,43+144,16 791,34+847,65  1898,25:278580  0,00p1ve Il (p:0,0001)
(U/L) Il ve lll (p:0,0001)
Ivell (p:0,0001)
Yatis CKMB (U/L) 17,51+8,90 46,17+45,89 75,22+129,38 0,0001L1 ve Il (p:0,0001)
Il ve lll (p:0,0001)
- Ivell (p:0,0001)
En yiksek CKMB | 51 47410,04 97,15+91,01 186,81+159,13 0,00d1l ve Ii (E:o,ooo1)
(U/L) Il ve lll (p:0,0001)
) Ivell (p:0,012)
YatsTroponin T 0,09+0,49 0,58+0,96 1,3+3,10 0,000 1ve Il (5:0,0001)
(ng/ml) Il ve lll (p:0,0001)
- ) Ivell (p:0,0001)
En yik.Troponin 0,16+0,54 2,44+3,16 5,93+5,70 0,0001 I ve Il (5:0,0001)
T (ng/ml) Ilve Il (p:0,0001)
Ivell (p:0,762)
TSH (uIU/mL) 2,29+2,40 2,13+2,20 1,8642,45 0,717| Ive Il (p:0,417)
Il ve Il (p:0,633)
Ivell (p:0,935)
HBALc (%) 7,2+1,78 7,23+2,44 7,25+2,22 0,989| lve lll (p:0,882)
Il ve Il (p:0,957)
Ivell (p:0,010)
CRP (mg/dI) 0,69+1,53 4,84%9,75 2,99+3,53 0,034] Ivelll (p:0,105)
Il ve Il (p:0,230)

STEMI: ST yukselmeli miyokard infarktiisii; NSTEST: yikselmesiz miyokard infarktiisi; UAP:
kararsiz anjina pektorisSKB: sistolik kan basinci, DKB: diastolik kan bagIo¢EF: sol ventrikll ejeksiyon
fraksiyonu, Hb:hemoglobin, Htc: hematokrit, LDL:stii ygzunluklu lipoprotein, HDL: yuksek yanluklu
lipoprotein, TG: trigliserit, CK: kreatin fosfokinagZ,KMB: kreatin fosfokinaz-MB, TSH: Tiroid uyarici inoon,
CRP: C-reaktif protein
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3.5.EKG bulgulan

Tum gruplarda EKG'de egemen ritmin sinls ritmi w@d gozlenirken,
atriyoventrikuler (AV) blok belirgin ¢gunlukla STEM olgularinda, atriyal fibrilasyon ise
cogunlukla NSTEM ve UAP tanisi alngiolan olgularda saptandi. Q dalgasinin bugunu
ve yeni gelfen s& dal blggu (RBBB), STEM olgularinda daha fazla saptanirken; ST
cokmesi ve T dalga desiklikleri NSTEMI ve UAP tani gruplarinda daha fazla saptandi
(Tablo 6).

Tablo 6 . Tani gruplarinin bgvuru EKG bulgulari

STEMI (n,%) NSTEMI(n,%) UAP(n,%)
Patolojik EKG bulgusu 355 (99,7) 197 (95,6) 275 (81,1)
Sinus ritmi 341(95,8) 190 (92,2) 324 (95,6)
Kalp hizi (ort./dak) 75,61 80,47 78,85
Yeni LBBB 1(0,3) 1(0,5) 1(0,3)
Yeni RBBB 9(2,5) 0 1(0,9)
ST yikselmesi 330 (92,7) 15 (7,3) 12 (3,5)
ST depresyonu 8(2,2) 92 (44,7) 79 (22,4)
T inversiyonu 43(12,1) 94 (45,6) 155 (45,7)
Eski LBBB 2 (0,6) 8(3,9) 4(1,2)
Eski RBBB 2 (0,6) 10 (4,9) 14 (4,1)
Ventrikiler tagikardi 0 3(1,5) 1(0,3)
Ventrikiler fibrilasyon 1(0,3) 1(0,5) 0
g dalgasi 85(23,9) 30 (14,6) 50 (14,7)
AV bolk
1.derece 2 (0,6) 1(0,5) 2 (0,6)
2.derece 4(1,2) 0 0
3.derece 5(1,4) 0 0
Atriyal fibrilasyon 6 (1,7) 12 (5,8) 13 (3,8)
Nonspesifik ST dgisikli gi 0 12 (5,8) 30 (8,8)
Pil ritmi 1(0,3) 1(0,5) 2 (0,6)
STEMI: ST yukselmeli miyokard infarktiisti; NSTEMI:y@kselmesiz miyokard infarktiisu;
UAP: kararsiz anjina pektoris, LBBB: sol dal §lo RBBB:sg dal blogu, AV:atriyoventrikiler

3.6.Tani ve tedavi yontemleri

AKS tanisi ile izlenmgi 901 olguya yagiari sirasinda tani ve tedavi i¢in uygulanan

yontemler Tablo-7'de 6zetlengtir. Goruntileme yontemlerinden ekokardiyografinin;
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STEMi olgularinin  %76,7'sinde, UAP'lilerin
ise %47,5'inde kullanilgh belirlenmitir (Sekil-3). Koroner anjiyografinin ise toplam 525
(%58,3) uygulangh  saptanmstir. STEM
olgularinin  %51,7'sinde, NSTHMIlerin %50'sinde ve UAP'lilerin  %70,2'sinde
uygulanmgtir (Sekil-3). PKG'lerin alt gruplara gore oranlarina baiginda birincil PKG;
STEMI olgularinin %10,4'unde, NSTEMIgularinin %0,5'inde uygulanirken, elektif PKG

NSTEM olgularinin  %77,2" sinde,

olguda Koroner  anjiyografi,

uygulamasi STEN) NSTEM ve UAP gruplari arasinda benzer oranlarda saptammi
(sirasiyla %21,1, %20,4, %21,5). Kurtarici PKG'msayida da olsa ganlukla STEM
grubuna uygulangh goralmigtir. Gegici pil uygulamalarinin STEMlgularinda baskin
oldugu gozlenmgtir. Intraaortik balon pompasi sadece UAP tanili bir géguygulanmytir.
Hastane izleminde solunum deste ihtiyaci olan STEM grubundan 6, NSTEM
grubundan 1 hasta saptagtm Koroner anjiyografi sonrasinda acil KABG anyali
karari verilen hasta sayisi NSTEgrubunda 4, STElMve UAP grubunda birer tane iken,
erken KABG tedavisine yonlendirilen hastalarin N®ME/e UAP gruplarinda daha fazla
oldugu gorulmigtar (Tablo-7).

Tablo 7. Gruplara uygulanan tani ve tedavi yontemile
Hastane ici uygulama STEM/ NSTEMI UAP (%)
61 n, (%) n, (%) n, (%)
EKO 273 (76,7) 159 (77,2) 161 (47,5)
Stress testi 14 (3,9) 2 (0,9 19 (5,6)
Koroner anjiyografi 184 (51,7) 103 (50) 238 (70,2)
Birincil PKG 37 (10,4) 1(0,5) 0
Elektif PKG 75 (21,1) 42 (20,4) 73 (21,5)
Kurtarici PKG 6 (1,7) 1(0,5) 0
Gegici pil 12 (3,4) 3(1,5 0
Kalci pil 0 0 1(0,3)
ICD 0 2 (1,0 0
IABP 0 0 1(0,3)
Ventilatdr ihtiyaci 6 (1,7) 1(0,5) 0
Acil KABG 1(0,3) 4(1,9) 1(0,3)
Erken KABG 12 (3,4) 14 (6,8) 17 (5,0)
STEMI: ST yukselmeli miyokard infarktiisti; NSTEMI:y8@kselmesiz
miyokard infarktiisii; UAP: kararsiz anjina pektoi€D: /mplante
edilebilen defibrilatér, KABG: koroner arter bypageeft, /ABP: intraaortik
balon pompasi
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Sekil 3. Hasta gruplarinda kullanilan tanisal yéntemler

3.7.Sorumlu lezyonun bulundugu damar

Tani alt gruplarinda, koroner anjiyografide sorung@yonun bulundgu damar
dagihmi, Tablo-8 'de gosterilngir. TUm tani gruplarinda en sik sorumlu damarinDLA
oldugu gorulmektedir. ikinci siklikta STEM ve UAP olgularinda RCA sorumlu

gOzikirken, NSTEMolgularinda sirkumfleks ikinci sirayr almaktadir.

Tablo 8. Anjigrafik olarak bildirilen sorumlu damar

Damar NSTEM (n) STEMI (n) UAP (n)
LMCA 2 1 3

LAD 25 74 44

Cx 16 16 10
RCA 10 69 28
SVG 5 2 7
LIMA 0 0 1
STEMI: ST yukselmeli miyokard infarktiisii; NSTEMI:yBkselmesiz miyokard
infarktiisi; UAP: kararsiz anjina pektoris, Cx: dirkfleks ater, LAD: sol 6n inen
ater, RCV: sg koroner arter, LMCA: sol ana koroner, SVG: safem greft
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3.8.STEMI alt tipleri

Analiz edilen toplam 356 STEMU olgunun EKG bulgularina gore infarkt

lokalizasyonlarSekil-4 'de gosterilnstir.

STEMI alt gruplari

35 3175

% oran

Tipler

B EKG'ye goreS TEMI tipi

Sekil 4. STEMI olgularinin EKG bulgularina gére siniflamasi

3.9.STEMI olgularinda reperfiizyon tedavileri

STEMI tanisi ile yatirilan toplam 356 olgudan 182 (%&ih§ trombolitik tedavi ve
37 (%10,4)'sine ise birincil PKG yoluyla reperfuzyouygulanmgtir. Trombolitik
verilenlerde, semptom gangicindan trombolitik ila¢ Béanana kadar gecen stre ortalama
2,81+2,53 saat olarak saptagtm Birincil PKG uygulanan olgular igin, semptom

baslangicindan gigime kadar gegen sirenin ortalamasi 3+2,54 saadlolasaplanngiir.

Trombolitik tedavide ila¢ seciminde, 124 (%68) wjg streptokinaz (STK)
uygulandgl, 58 (%32) olguya ise t-PA (doku plazminojen a&tért) uyguland
gorulmistar. 137 (%38,5) olgu ise, trombolitik kontrendikasu, subakut evrede pairu,
kendiliginden rekanalize olma ve pauruda &risinin gegmesi nedeni ile trombolitik tedavi
verilmeyen hasta grubunu oeturmwtur. Bu 137 olguda trombolitik tedavi
kullanilmamasinin sebepleri incelegidide; 92 olgunun subakut dénemdesvnamus

olmasi, 18 olgunun kendiinden rekanalize olmasi, 4 olguda kanama bulunMasiguda
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gecirilmis serebrovaskuler olaya ga kontrendikasyon bulunmasi, 4 olgunun ilerislya
olmasi, 3 olgunun travma veya resusitasyon gegimwhnasi, 1 olguda beyin timori
olmasli, 1 olguda infarktis nedenli mekanik kommikan olmasi ve 1 olgunun da

trombolitik onam formunu imzalamay! kabul etmemimasi belirlenmtir.

%51,1

%10,4

|I:ITr0mboIitik B Birincil PKG OTrombolitik K.E. olan veya endikasyonu ortadan kalkan

Sekil 5. STEMI olgularinda uygulanan tedaviler

3.10. Hastanede verilen ilag gruplari

Hastanede uygulanan ilag gruplari tani gruplagdee Tablo-9 'da 6zetlengtir.
Tam gruplarda aspirin verilme oranlari yuksek saptatir. Klopidogrel kullanimi, UAP
olgularinda %33,6, NSTEMblgularinda %32, STEMolgularinda ise %44,5 oranindadir.
Klini gimizde, Glikoprotein-lib/llla antagonisti kullanimn genel olarak STEM
olgularinda tercih edil@i gorilmistir. NSTEM ve UAP olgularinda antikoagilan
tedavide DMAH kullanimi baskinken, STHMlgularinda oncelikle UFH ile tedaviye
baslanip takiplerde DMAH'e gecilmesg#iminin agir bastgl goralmitir (Tablo-9).

Beta bloker, ACE inhibitéri/ARB ve statin tedavilén tim gruplarda yutksek
oranda kullanildsi saptannytir. Bu ilag gruplarinin, tani gruplari arasindasgaNSTEM
olgularinda, sonra siklik sirasina gore STIEM UAP olgularinda kullanilgh izlenmistir
(Tablo-9). Kalsiyum kanal blokerlerinin genel olkrdJAP'li olgularda daha c¢ok
kullanildigi goralmistar. Ditretik ilaglardan ise tiazidlerin (ACE inhibri, ARB ve
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spironolakton ile kombinasyon halinde) en sik kullais oldugu, ikinci siklikta furosemid
secenginin geldigi saptanmgtir. Nitratlar, yuksek oranda kullanilan ilaglaraamda
saptanmytir. UAP'lilerin %81,1'inde, NSTEMtanil olgularin %91,7'sinde, STEManili
olgularin ise %73,3'Unde kullanildiklari saptagtmi Diyabetik olgularda tedavi
seceneklerine bakilginda, UAP olgularinda tedavidegiadan antidiyabetik tedavi
segenginin 6n planda gelgi, insilin tedavisinin siklik sirasiyla NSTHWe STEM
olgularinda daha c¢ok kullanigh goralmdtir. Pozitif inotropik ilaclarin tahmin
edilebilecgi gibi en sik %7,3 oraninda STHMlt grubunda kullanilgh belirlenmitir.
Olgularda en sik kullanilan ilag gruplarindan bigeti olan proton pompa inhibitorleri
(PA)'nin NSTEM ve STEM olgularinin ¢ok bilyiik bir kisminda kullanggdsaptanmytir .

Tablo 9. Tani gruplarina hastanede verilen ilag golar

. UAP NSTEMI STEMI
ILAC GRUBU N,(%) N,(%) N,(%)
Asetilsalisilikasit 318(93,8) 202(98,1) 339(95,2)
Klopidogrel 114(33,6) 66 (32,0) 159 (44,7)
Gpllbllla antagonisti 1(0,3) 8 (3,9) 23 (6,5)
Diger antiagreganlar 1(0,3) 0 0

UFH 32 (9,4) 25 (12,1) 242 (68,0)
DMAH 223 (65,8) 188 (91,3) 190 (53,4)
Warfarin 4(1,2) 1(0,5) 0

Beta bloker 291 (85,8) 184 (89,3) 291 (81,7)
ACE inhibitori/ARB 284 (83,8) 188 (91,3) 310 (87,1)
Verapamil 3(0,9) 1(0,5) 0
Diltiazem 10 (2,9) 1(0,5) 4(1,1)
Dihidropiridin 24 (7,1) 5(2,4) 1(0,3)
Spironolakton 7(2,1) 4(1,9) 2 (0,6)
Tiazid 85 (25,1) 17 (8,3) 3(0,8)
Furosemid 16 (4,7) 27 (13,1) 24 (6,7)
Digital 2(0,6) 5(2,4) 1(0,3)
Statin 282 (83,2) 195 (94,7) 329 (92,4)
Fibrat 14 (4,1) 0 3(0,8)
Niasin 0 0 0
Ezetimib 1(0,3) 0 0
Antiaritmik 2 (0,6) 9 (4,4 15 (4,2)
Nitrat IV/oral 275 (81,1) 189 (91,7) 261 (73,3)
Pozitif inotropik ilag 0 6 (2,9) 26 (7,3)
Oral antidiyabetik 56 (16,5) 23 (11,2) 13 (3,7)
Insiilin 31(9,1) 35 (17) 53 (14,9)
PPI 237 (69,9) 192 (93,2) 330 (92,7)
STEMI: ST yukselmeli miyokard infarktiisii; NSTEMI:y8kselmesiz miyokard
infarktlisii; UAP: kararsiz anjina pektoris,UFH:Pailgamamy heparin, DMAH:
Dusiik molekul girlikh heparin, ACE inhibitori: Anjiotensin dosgfiiriici enzim
inhibitori, ARB: Anjiotensin | reseptor blokeri, BRroton pompa inhibitori, KKB:
kalsiyum kanal bloker
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3.11.Hastane i¢i komplikasyonlar ve 6lim

AKS tanili olgularimizda hastane iginde geti komplikasyonlar Tablo-10'da
O0zetlenmgtir. Komplikasyonlar arasinda, kalp yetersigliani gelsen akcger odemi,
kardiyojenik sok, kalp durmasi, ciddi ventrikil aritmileri (VT/JF mekanik
komplikasyonlar, AV blok gedimi, kanama, infeksiyon, derin ven trombozu, pul®on
tromboemboli, serebrovaskuler olay ve infeksiyoptaamstir. Tum komplikasyon tipleri,
STEMI olgularinda daha yuksek oranda gorigtiti

Hastane ici 6lim nedeni olarak kardiyojenik (20 olgu %2,2) ilk sirada yer
almistir. Diger 14 6lium nedeni ise; 7 (%0,8) VF, 2 (%0,2) keaadtiyarrest, 2 (%0,2)
akciger 6demi, 1 (%0,1) serebrovaskuler olay, 1 (%0abfmintestinal sistem kanamasi, 1

(%0,1) pulmoner emboli olarak belirlengtir.

Hastane i¢i 6lim; STEblgularinda %7,6, NSTEMlgularinda %2,4 ve UAP'lilerde
ise %0,6 siklikta saptanghr. Hastane ici KV 6lim ise; STEMblgularinda %7, NSTEM
olgularinda %2,4, UAP olgularinda %0,6 sikliktgdablo-10).

Tablo 10 . Tani gruplarinda izlenen hastane ici kgitkasyonlar
Hastane ici komplikasyon UAP NSTEMZ STEMI
N (%) N (%) N (%)
Konjestif Kalp Yetersizi 0 5(2,4) 16 (4,5)
Akut Akciger Odemi 0 4(1,9) 13 (3,7)
Kardiyojenik Sok 0 3(1,5) 23 (6,5)
Kardiyak Arrest 1(0,3) 6 (2,9) 27 (7,6)
Ventrikiler Fibrilasyon 1(0,3) 2 (1,0) 27 (7,6)
Atriyal fibrilasyon 1(0,3) 5(2,4) 10 (2,8)
Sirekli Ventrikiler Tasikardi 1(0,3) 2(1,0) 6 (1,7)
Mekanik komplikasyon 0 0 4(1,1)
AV Blok 2 (0,6) 2 (1,0) 12 (3,4)
Akut bdbrek yetmezi 3(0,9) 11 (5,3) 17 (4,8)
Derin Ven Trombozu 0 0 0
Pulmoner Tromboemboli 1(0,3) 0 0
Serebrovaskiiler Olay 2 (0,6) 3(1,5) 5(1,4)
Kanama 12 (3,5) 10 (4,9) 25 (7,0)
ERT tx yapilan kanama 7(2,1) 2 (1,0) 13 (3,7)
Infeksiyon 7(2,1) 15 (7,3) 26 (7,3)
Olum 2 (0,6) 5(2,4) 27 (7,6)
Kardiyovaskiler nedenli 6lim (*) 2 (0,6) 5(2,4) 25 (7,0)
STEMI: ST yukselmeli miyokard infarktiisii; NSTEMI:y8kselmesiz miyokard
infarktlisi; UAP: kararsiz anjina pektoris, AV: atoventrikiler, ERT Tx:
eritrosit transflizyonu
(*) Akciger 6demi veya kardiyak arrest veya VF veya pulmengnoli veya
kardiyojeniksok
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3.12.Taburculuk sirasinda tedavi plani

Toplamda 901 olgudan 34'Unun (%3,8) hastane igechile 6ldgu belirlenmitir.
Kalan 867 olgunun taburcu olurken, tedavi planin igierilen kararlar Tablo-11'de
ozetlenmgtir. UAP'li olgularin %63,2'sinde, NSTENU olgularin %52,7'sinde, STEMi
olgularin ise %52,2'sinde tibbi tedavi ile izlemarde verilmg; UAP, NSTEM ve STEM
planlanarataburcu edilenlerin oranlari

olgularindan elektif koroner

sirasiyla %10,4, %24,9 ve %30,4 saptatimiEn sik KABG operasyonu onerilenler %14,8

anjiyografi

oranla UAP grubunda izlenirken, erken veya acirat@r 6nerilen olgular en fazla (%9)

NSTEMI grubunda saptangtir (Tablo-11).

Tablo 11. Olgularin taburculgundaki tedavi plani

. UAP NSTEMI STEMI
Taburculukta tedavi plani N,(%) N,(%) N,(%)
Tibbi tedavi 6nerilen 213 (63,2) 106 (52,7) 172 (52,2)
Elektif anjiyografi 6nerilen 35 (10,4) 50 (24,9) 100 (30,4)
Elektif PKG 6nerilen 8(2,4) 3(1,5) 4(1,2)
Stress testi veya canli doku 12 (3,6) 9 (4,5) 8 (2,4)
degerlendiriimesi 6nerilen
KABG 0nerilen 50 (14,8) 16 (8) 31 (9,4)
Erken veya acil KABG 0Onerilen 18 (5,3) 18 (9) 13 (4)
STEMI: ST yukselmeli miyokard infarktiisii; NSTEMI:y&kselmesiz miyokard
infarktiisi; UAP: kararsiz anjina pektoris, KABG:rkoer arter bypass greft

3.13.Taburculuk sirasinda verilen ila¢ gruplan

Taburcu olan olgulara verilen ila¢ gruplariningdieni Tablo-12'de 6zetlenmtir.
Asetilsalisilik asit recetelenme oranlari tum tagruplarinda yuksek saptarghr.
STEM olgularinin  %50,8'inde, NSTEM
olgularinin %34,5'inde ve UAP olgularinin da %3nde saptanmtir. Beta bloker

Klopidogrel recetelenme orani,
kullanimi ise her t¢ grupta da %80'lerin Uzerindeubmustur. ACE inhibitéri kullanimi
NSTEMi ve STEM olgularinda daha fazlayken, ARB grubunun UAP dguida daha
siklikla secilmg oldugu gorulmigtir. Kalsiyum kanal blokerlerinin (alt tipleriyleebaber)
UAP olgularinda daha sik kullaniimakta ofdusaptanngtir. Statin grubunun en fazla
NSTEMI olgularinda (%91,7), ikinci siklikla STEMolgularinda (%88,5) kullaniig
gozlenmgtir. Taburculukta fibrat, niasin ve ezetimib gibigdr antihiperlipidemik ilag

gruplarinin UAP olgularinda daha sik segidlikkati cekmitir (Tablo-12).
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Nitrat grubu ilaclarin daha yiuksek oranda NSTEMe UAP tanili olgularda
recetelendii gorulmistir. Diyabetik olgularda karyekeri regulasyonu icin, UAP ve
NSTEMI tanili olgularin taburcuunda, oral antidiyabetik kullanimi daha c¢ok tercih
edilirken, insulin verilenlerin, NSTEM ve STEM gruplarinda daha fazla olgu
gorulmistir. PA kullanimi agisindan gruplar ele alipshda, NSTEM ve STEM
olgularinda daha yuksek oranda recetelgndienmistir (sirasiyla %82, ve %79,5).

Tablo 12. Tani gruplarina taburculuk sirasinda véen ilag gruplar
flac gruplar UAP NSTEMI STEMI

N, (%) N, (%) N, (%)
Asetilsalisilikasit 297(87,6) 187 (90,8) 313 (87,9)
Klopidogrel 127 (37,5) 71 (34,5) 181 (50,8)
Oral antikoagulan 10 (2,9) 7(3,4) 12 (3,4)
Beta bloker 273 (80,5) 183 (88,8) 305 (85,7)
ACE inhibitorii 199 (58,7) 161 (78,2) 282 (79,2)
ARB 76 (22,4) 13 (6,3) 12 (3,4)
KKB 63 (18,6) 25(12,1) 13 (3,7)
Verapamil 5(1,5) 1(0,5) 0
Diltiazem 17 (5,0) 3(1,5) 51,4
Dihidropiridin 45 (13,3) 20 (9,7) 7 (2,0
Spironolakton 6 (1,8) 7(3,4) 7 (2,0)
Diger diuretikler 117 (34,5) 48 (23,3) 31(8,7)
Digital 2 (0,6) 3(1,5) 3(0,8)
Statin 290 (85,5) 189 (91,7) 315 (88,5)
Fibrat 21 (6,2) 2(1,0) 12 (3,4)
Niasin 2 (0,6) 0 1(0,3)
Ezetimib 2 (0,6) 1(0,5) 0
Antiaritmik 2 (0,6) 4(1,9) 4(1,1)
Nitrat oral 238 (70,2) 164 (79,6) 234 (65,7)
Oral antidiyabetik 66 (19,5) 39 (18,9) 41 (11,5)
Instlin 37 (10,9) 36 (17,5) 53 (14,9)
PPI 202 (59,6) 169 (82) 283 (79,5)
STEMI: ST yukselmeli miyokard infarktiisii; NSTEMI:y8kselmesiz miyokard
infarktiisi; UAP: kararsiz anjina pektoris, ACE ibhori: Anjiotensin dongtirici
enzim inhibitéri, ARB: Anjiotensin | reseptdr bldk@®P1: proton pompa inhibitori,
KKB: kalsiyum kanal bloker

3.14 Taburculuk sonrasi uzun dénemde 6lUm oranlari

Taburculuk sonrasinda, olgularin uzun donemelarmdranlarini belirleyebilmek
icin, hastane elektronik veri kayit sistemini kolaak veya veri kayit sisteminde takip
kaydi olmayan olgulari telefonla arayarak uzun adrieedef en az 24 aylik takipti) 61Um
oranlari hesaplangtir. Olgu verilerine ulgmak icin kullanilan yontemlere bakifinda,
404 olguda (%44,8) sadece telefonla, 163 olguda8B(¥Wladece hastane kayitlariyla, 300
olguda ise (%33,3) her iki yolla istenilen verilautssiimistir. Olgularin ortalama izlem
sureleri, UAP'lilerde ortalama 30,02+7,41 ay, NSTiEjubunda ortalama 30+9,21 ay ve
STEMI grubunda ortalama 29,86+8,62 ay olarak hesapkimmi
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Genel 6lim oranlan
Izlemde olgularin genelinde 6lim, 70 (%7,8) olgudalgnmitir. Tani gruplarina
go6re daitildiginda, UAP olgularinda 22 (%6,5), NSTEMIgularinda 22 (%10,7), STEM
olgularinda 26 (%7,3) 6lim genisti (Tablo-13).

12%
10%
8%
6%
4%
2%
0%

mortalite %

OUAP BNSTEMI OSTEMI

Sekil 6. Tani alt gruplarina gore genel izlem mortate oranlari

Kardiyovaskiler ve kalp @i nedenlerden 6lim oranlari

Olen 70 olgudan, 50 (%5,5) olgunun KV nedenle igiL0 (%2,2) olgunun ise
kalp dsiI nedenlerden 6lmytoldugu saptannstir (Tablo-14). KV nedenle 6ldiil saptanan
50 olgu tanilarina goére gauldiginda; UAP'li 339 olgudan 13 (%3,8) olgu (ort 30,0241
aylik takiplerinde), NSTENItanisi almg 206 olgudan 19 (%9,2) olgu (ort 30+9,21 aylik
takiplerinde) ve STENtanisi almy 356 olgudan 18 (%5,1) olgunun (ort 29,86+8,62kayli
takiplerinde) kaybedilngi oldusu saptanngtir. izlemde KV olumlerin %26'si (13) UAP
grubunda, %38'i (19) NSTEMyrubunda, %36's! (18) STEMrubunda gercekjenistir.

Olgularin izlemlerinde kalp gl nedenlerden 6lim, UAP grubunda 9 (%2,7) olguda,
NSTEMI grubunda 3 (%1,5) olguda ve STEMyrubunda ise 8 (%2,2) olguda
kaydedilmitir (Tablo-13).

Tablo 13. Tani gruplarina gére uzun dénemde 6liimaaotari

Uzun dénem mortalite tipi UAP NSTEW STEMI
Tiim nedenlere bgli 6liim 22 (%6,5) | 22 (%10,7) 26 (%7,3)
Kardiyovaskiiler nedenli 6lim (*) 13 (%3,8) | 19 (%9,2) 18 (%5,1)
Kalp disi nedenlerden 6liim 9 (%2,7) |3(%1,5) 8 (%2,2)

*(Ani kardiyak 6lum, KABG sonrasi pompa yetergizIM/, KKY, mezenter iskemi, serebrovaskiler olay)
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Tablo 14 . Tani gruplarina gére uzun dénem 6lim rexderi

- . UAP NSTEMI | STEMI
Olim nedeni n n n
Ani kardiyak 6lim 3 2 0
KABG sonrasi pompa yetmegii 0 1 2
Miyokard infarktis 8 9 11
Kalp yetersizl§i 0 3 1
Mezenter iskemi 0 1 1
Serebrovaskiler olay 2 3 3
Bobrek yetmezdi 0 3 2
KABG op. sonrasi infeksiyon 0 0 1
KOAH 0 0 1
Malignite 7 0 3
Pnoémoni 2 0 0
Ensefalit 0 0 1
KABG: Koroner Arter Baypas Greft, KOAH: Kronik Ohsttif Akciger
Hastalgi

3.15. Uzun donem mortalite ile hastane i¢i ve tabweulukta statin, ACE
inhibitéri/ARB ve beta bloker kullanimi arasindaki ili ski

Kaplan-Meier @risi ile degerlendirildiginde:

1. Hastanede statin kullaniminin uzun dénem meataliazaltici yonde etkisi

saptanmangtir (p:0,104) Sekil-7).

2. Hastanede ACE inhibitérii / ARB kullanimi ile mzalénemdeki mortalitenin
anlamh bicimde azal@ saptannitir (p:0,007) Sekil-8) .

3. Hastanede beta bloker kullaniminin uzun doénenntaiiteyi azaltici etkisinin

anlamh oldgu saptanngtir (p:0,014) Sekil-9).

4. Taburculukta statin verilmesinin uzun dénemdeiartaliteyi anlamli bigcimde
etkilemedgi saptanmytir (p:0,16) Sekil-10).

5. Taburculukta ACE/ARB verilmesinin uzun dénemdeakiortaliteyi anlamli
bicimde etkiledgi saptanmgtir (p:0,004) Sekil-11).

6. Taburculukta beta bloker verilmesinin uzun dbédekn mortaliteyi anlamli
bicimde etkilemedii saptanmytir (P:0,779) $ekil -12).
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Sekil 7. Uzun dénem ggkalim ve hastanede statin kullanimi arasindakisKi

p:0,10

ACE/ARE
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Sekil 8. Uzun donem ggalm ve hastanede ACEinhibitorii / ARB kullanimi asindaki iligki

p:0,007
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Sekil 9. Uzun doénem ggalim ve hastanede beta bloker kullanimi arasindékgki

p:0,01
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Sekil 10. Uzun donem gi&kalim ve taburculukta statin verilmesi arasindakigki

p:0,16

57



taburculuktaaceark

) 1,40
—fjiﬁ$

m + .
4+ 1,00

Cum Survival

izlem suresi ay
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Sekil 12. Uzun dénem ggkalim ve taburculukta beta bloker verilmesi arasek ili ski
p:0,779
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BOLUM IV

TARTI SMA

Klini gimizde Haziran 2007 ile Aralik 2008 arasinda yatwlan AKS tanili 985
olgu ardsik olarak kaydedildi ve olgularin 901 (%91,5)'inimlem verilerine ulaldi.
Analize dahil edilmj olan hastalarin tanilarina gérezgdamlari; UAP tanisi alngiolan 339
(%38) olgu, NSTENI tanisi almy olan 206 (%23) olgu ve STEManisi almy olan 356
(%39) olguseklindeydi. GRACE kayitlarinda UAP olgulart %29, NSV olgulart %30
ve STEM olgularl ise %34 oranlarinda saptastmi (42). Bizim olgularimizda UAP
grubunun oransal olarak daha yiksek saptanmasedenteri; koroner goéruntileme
yapllmamg ve aslinda AKS olmayan UAP tanisi amiolgularin cakmada
degerlendirilmis olabilecgidir. Calismanin kisitliliklarindan sayilabilecekgér bir nokta,
verilerine ulgllamayan ve bu nedenle analizinsidda birakilmg olan 85 olgunun
bulunmasidir ki bu durum oransal olarak UAP tamiginlarin daha yuksek ¢ikmasina

katkida bulunmgi olabilir.

Olgularin bavurusuna ait semptomatolojik siniflama sonuclarjmiterattrde
bildirilen serilerle benzer 6zellikler gostermekted\KS olgularinda en sik saptginiz
semptom, olgularin %97,4'inde bulunanggé &risiydi. Yaklgik 100.00 olgunun
degerlendirildigi Euro Heart Survey ACS caimasinda da olgularin yakl& %92’sinde
basvuru semptomlarinin gis arisi yakinmasi oldgu bildirilmistir (109).

Olgularin cinsiyet dalimlarina bakildginda 901 hastanin 706's1 erkek (%78,4),
195'i kadin (%21,6) olarak saptandi. Bu oran GRAEW&ED Heart Survey ACS ve ENACT
calsmalarinda saptanan oranlarla benzerlik gostermdktey42, 109, 110).
Calismamizdaki olgularin cinsiyet gdimi, erkek cinsiyetin koroner arter hasgalicin
onemli bir risk faktori oldgu gercgini tekrar hatirlatmgtir. Hastalarin ortalama yari
ise STEM grubunda 57, NSTEM ve UAP grubunda 62 olarak hesaplagtmi
Tokgozalu ve arkadglarinin gerceklgirdigi bir calsmada EUROASPIRE Il ile
karsilastirildiginda, en 6nemli fark olarak, Turk hastalarin Aviupea goére daha genc
olup, Mi'den sonra sigara icmeyi surdiirme, hareketsizlikitggik HDL oranlarinin daha
yuksek oldgu saptannstir (1117).
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Olgularin KV hastalik ve risk faktorleri agisindaaptanmy diger deerlerinden;
hiperlipidemi, hipertansiyon, diyabet, PKG ve KARgkusu oranlart GRACE verileri ile
uyumlu bulunmstur (42).

Hastaneye yatl oncesinde KV hastalik oykileri gerlendirildiginde; STEM
olgularinin %75’inin, NSTEN olgularinin %52’sinin ve UAP tanili olgularin i$@48'’inin
daha 6nceden KV olay yamadiklari saptangtir. Bu oranlardan c¢ikarilabilecekgéir bir
sonug ise, birincil koruma icin 6nlem @gmn tarzi dgisikli gi, diyet alskanligi gibi) ve
tedavilerin (kan basinci kontroll, kagekeri kontroll, kolesterol dizeylerinin hedef
duzeylere cekilmesi gibi) yaygigkariimasi ile AKS sikiginda azalma gpanabilecgi
gerceidir. Gunumuzde, HOPE, EUROPA, PEACE, ONTARGET gimlsmalarin
kanitlari giginda, kan basinci kontroll i¢in kullanilan Reninjidtensin Sistemi (RAS)
blokerlerinin birincil korunmadaki etkileri acikiiYiksek KV riske sahip yakjgk 9300
olguda, 10 mg ramipril'in derlendirildigi HOPE calgmasinin sonuglarina gore; biile
birincil sonlanim noktalarinda (KV 6lim, élimculnshyan M veya inme) %22 azalma
saptanmgtir  (112). Diuk KV riskli olgularda 8 mg perindopril'in  etkisimi
deserlendirildigi yaklasik 12200 olguyu kapsayan EUROPA galasinda KV olim,
olumcil olmayan NI ve kardiyak arrest oranlarin %20 azalma gorighinii (113).
ONTARGET calgmasinda ise yuksek KV riske sahip olgularda kultantelmisartan 80
mg ile ramipril ile HOPE cajmasinda sdanan faydalara denk gelen sonuclar elde
edilmistir (114). Birincil korunma amaciyla antihipertainsidavide kullanilacak olan ger
ila¢ gruplarinin da olumlu etkileri bilinmektedivaklasik 33.350 olguyu iceren ALLHAT
calismasinda didretik, kalsiyum kanal bloker ve ACE Intiiri gruplari arasinda tim
nedenlere b#i 6lim oranlarinda fark bulunmaghr (115). Bizim cakmamiza alinan
olgularin genel 6zelliklerine bakiginda STEM grubunda %42, NSTEMgrubunda %64
ve UAP grubunda %67 olgunun hipertansif @dwe hipertansiyon tedavisindekisoa

oranlari g6z onune alinginda, birincil korunmanin 6nemi bir kez daha ortayanaktadir.

Birincil korunmada dier hedef ise hiperlipideminin tedavisidir. Gatamizda
hiperlipidemi risk faktoriine sahip olan olgulariantlarina goére oranlari; STHM
olgularinda %42, NSTEMolgularinda %53, UAP olgularinda ise %58 saptaiii.
oranlar da, GRACE ve Euro Heart Survey ACS sgafisinin verileri ile paralellik
gostermektedir (42, 109). Olgularin tani gruplargi@e siniflandiinda olgilen LDL
deserlerinin ortalamalari; STEMgrubunda 116 mg/dl, NSTEMgrubunda 108 mg/dl,
UAP grubunda ise 113 mg/dl saptagmm Ortalama dgerler de olsa, bulunan ortalama
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LDL dizeyleri, AKS tanisi nedeniyle gaidan yuksek riskli gruba dahil olminastalar
icin yuksekti. Tedavi kilavuzlarinda, hedeflenenlLBegerlerinin <100 mg/dl (hatta <70
mg/dl) oldygu hatirlandginda, bu olgularin AKS tanisi sonrasindgwyo statin tedavisi
yaklasimiyla tedavi edilmeleri gereklgini gostermektedir. Ayrica Rosensen gibi,i M
sonras! akut faz cevabli olarak plazma proteinlersgrum dizeylerinde ggme oldigu,
lipid ve lipoprotein dizeylerindeki dinenin 24-48 saatte {ayip 4-7 guinde maksimale
ulastigini ve infarktlis sonrasi 2 ay gibi bir sirede glergezerine dondgunu ileri siren
gortsler vardir (116). Bu durum yine olgularin ortalamBL dizeylerinin air yiksek
olmamasini aciklayabilir. Hiperilipidemi icin, bitil korunmanin bilimsel kanitlarini
ortaya koyan HPS camasi, yiksek riskli hasta gruplarinda statin teslain etkinliginin
arastinldig bir calsmadir. Cagmaya 40-80 ygari arasinda, KV olaylar acgisindan yiksek
riskli 20536 ergkin alinmstir. Hastalar 40 mg/gin simvastatin veya plasgéklinde
randomize edilngtir. izlem siireci sonunda, simvastatin grubunda yer ladatalarda tiim
nedenlere b#i mortalitede %13 (p=0.0003), major vaskiler oteskinde %24, koroner
olay nedenli o6lim oraninda %18, inme oraninda %2®vaskilarizasyon
gereksiniminde %24'lUk azalma saptagtmi(117). ASCOT-LLA, yuksek KV riskli, total
kolesteroli 242mg/dl 'nin altinda yakik 19400 olgu ile yapilniolan ve atorvastatin 10
mg'in kullanildgl bir birincil korunma cakmasidir. Bu c¢ajmada, 3,3 yillik takipte
olgularda %36 risk azalmasi gostergtiri (118). Diger bir birincil korunma cagmasi
WOSCOPS'dur. Plaseboya kiyasla pravastatin 40 mgdiimcil olmayan W veya
koroner kalp hastail nedenli 6lum riskinde %31, toplam 6lumlerde %28mnda azalma
gosterilmitir (119).

Tani alt gruplarinda, hastaneye yati 6lctlen toplam kolesterol, HDL ve TG
degerleri arasinda “post—hoc” gerlendirmeyle farkhlik saptanmasgtir. Tim gruplar icin
Olcilen ort toplam kolesterol 189+48 mg/dl, ort HBR+11mg/dl, ort TG ise 178134
mg/dl saptanngtir.

Olgularin sigara kullanim oranlarina bakgieida, sigaranin koroner arter hagiali
ve sonucunda ggkcek AKS gekimi icin bir risk faktori olmaktan 6te, toplumsairb
sazlik problemi oldgu tekrar gorulmitir. STEM ve NSTEM olgularinda sigara
kullanim oykusunin, GRACE ve Euro Heart Survey AG8Sismalarinin sonuclaryla
paralel ama daha yuksek oranlarda gldwgoriulmektedir. Turkiye, ki basina sigara
tuketimi yonunden, Avrupa Ulkeleri arasinda Yuntam&an sonra ikinci sirada yer

almaktadir. Sigara tuketimi 1976 yilindgikbasina 1,8 adet iken, bu sayl 1984'te 2,7’ye
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yukselmstir. 1988 yilinda yapilan Sigara Akanliklari ve Sigarayla Mducadele
Kampanyasi Kamuoyu Agarmasi’nin sonuglarina goére ulkede 15 yisstu erkeklerin

%62,8'i, kadinlarin % 24.3 U, tim ndUfusun ise %643) sigara icmektedir.Her vyil
ulkemizde 100.000 ki erken yalarda sigaraya kurban verilmektedir. Yeterince tmle
alinmazsa onumuzdeki 20 yilda bu sayinin 250.00®aca&1 hesaplanmaktadir (120).
TEKHARF argtirma verilerine gore sigara icenlerin ort gunliiketimi ise 0,9 pakettir
(5). Bu veriler d@rultusunda sigaray! biraktirmaya yodnelik toplumsdinclendirme

programlari ygunlastiriimal ve desteklenmelidir.

Bilindigi gibi diyabet KV risk faktorlerinin banda gelen, hatta koroner arter
hastalgl risk edegeri sayilan, akut ve kronik dénemde getirdikomplikasyonlar
nedeniyle tedavisi gu¢ ve maliyetli olan bir hagtal. KV mortalite diyabet ile 4-6 kat
civarinda, koroner kalp hastalimortalitesi ise 2-4 kat dolayinda argosterir . Diyabetik
bireylerin yaklaik %80 kadari KV hastaliklar nedeniyle kaybedilneskt. Calsmamizda
olgularin %28,7'sinin diyabetik olgu saptannstir. Ulkemizde 20 ya Uizeri ergkinlerde
yapilan Turkiye Diyabet Epidemiyolojisi atemasi (TURDEP) sonuclarina gore 1998
yilinda belirlenen diyabet prevalansi % 7,2'dir (L2Bu oranlardan da asléabilecesi
gibi diyabet koroner arter hastalicin gucli bir risk faktorudur. Diyabetin konttoll
dolayli olarak gosteren bir parametre olan HbAlGederi ise olgularda; STEM
grubunda 7,25 + 2,22, NSTEHMyrubunda 7,23 + 2,44, UAP grubunda ise 7,20 +1,78
saptanmytir. Gruplar arasinda istatistiksel olarak farktaapamgtir (p:0,989).

PKG/KABG Oykisl olan hastalarin sgili STEMI grubunda %9 ve %4,5,
NSTEMI grubunda %12 ve %19, UAP grubunda ise % 21 ve %Wagak saptandi.
GRACE verilerine bakilgnnda ise bu oranlarin sirasiyla %8, %5, %15, %125 ¥e %19
oldugu gorilmektedir. Verilerin dalimlarina bakildginda olduk¢ca benzer sonuglarin
ortaya cIktgl saptanntir (42).

Obezite gunumizde prevalansi giderek artapliksaproblemlerinden biridir.
Beraberinde getirdi insilin direnci; aterogenez ve metabolik sendgetsimiyle koroner
arter hastaiina zemin hazirlayan énemli bir faktordtr. Obezutdgda kilo verilmesi ile;
ayni zamanda kan basincinin kontrolinin kolaykesi, aclik kansekeri deerlerinin
azaltimasi ve lipid deerlerinde iyilame gibi olumlu metabolik dgsiklikler de
saglanabilir. Calgmamizda obezite tanisi sadece anamnez formlariedaalan risk
faktorleri cizelgesindeki kayitlara gore kongtwr. Olgularin yalnizca %25'inin  boy

bilgilerinin anamnez formlarinda kayith olmasi igalamizin kisithiliklarindan birini
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olusturmaktadir. Bu nedenle tum olgularda beden kitideksi hesaplanamagdir. Risk
faktorii olarak obezite tim olgularin ortalama %%M@e kayitl saptanstir. Ulkemizin
obezite verilerini yansitan, 2004 yilinda yapilairkiye Metabolik Sendrom Agarmasi
(METSAR) sonuclari, 20 yalzeri yetgkinlerimizde, bel cevresine gére tanimlanan
(erkeklerde >102 cm ve kadinlarda >88 cm) abdomeoimzite prevalansinin % 36,2
(erkeklerde % 17,2 kadinlarda 84,2) oldgunu gosternsiir (120).

Hastalarin bgvuru aninda dlc¢ilen I6kosit sayilari,skaru aninda ve takiplerinde
olculen en yilksek CK, CK-MB ve troponin T geleri, STEM grubunda anlamli
derecede yuksek saptantm. Ayrica ekokardiyografik olarak gerlendirilen sol ventrikil
EF deserleri ise en dgilk STEM grubundaydi. Tim bu parametreler “post hoc” anisdiz
degerlendirildiginde gruplar arasinda anlamli farklarin gidusaptanngtir. Bu sonuclar,
miyokard nekrozunun vyaygigh ve sonrasinda tetiklengi yangisal strecle
ili skilendirilmistir. STEMI olgularindaki nekrozun daha yiiksek olmagedigruplara gore
EF deerlerinin neden daha gliik olusunu aciklayabilir. Olgularda inflamasyon yanitinin
bir gostergesi olarak olcilen CRP'nin tim olgulardgalamasi 2,68+5,64 mg/dl
saptanmygtir. Alt gruplar arasinda ¢erlendirildiginde CRP'nin anlamli  farkhilik
gOstermgtir (p:0,034). Olciilen ortalama CRP geleri; UAP grubunda 0,69+1,53 mg/dl,
NSTEMI grubunda 4,84+9,75 mg/dl, STEMrubunda ise 2,99+3,53 mg/dl saptastmi
“Post—hoc” analizle deerlendirildiginda aslinda anlamli farkin sadece UAP ve NSTEM
gruplari arasinda olgu gorilmigtir (p:0,01). CRP 'ye bakilginda yangisal yanitin en
fazla NSTEM grubunda oldgu gibi bir 6ngoru ortaya cikmaktadir. Oysa gaanin
kisithliklarindan biri sayilabilecek bir nokta, ®Rdeerlerinin olgularin sadece 87'sinde
(%9) oOlculmiy olmasidir. Bu nedenle olgularin biyukggalugunda ol¢cilmég olan CK,
CKMB ve troponin dgerleri ile CRP dgerlerinin korele edilmesi uygun
g6ziikmemektedir. Ancak, NSTHMe CRP dgerlerinin daha yiiksek olmasi, bu olgularda
diger gruplara oranla daha yiksek gorilen yardestaliklar (diyabet, bobrek yetmez|i
malignite gibi) ile ilgkili olabilir (34).

EKG bulgulari acisindan gderlendirildiginde; beklendii Uzere ST yiukselmesi
STEMI tani grubunda baskin bulgu iken, ST ¢cokmesi valfal d&isikliklerinin NSTE-
AKS grubunda fazla olmasi, bu olgularda KV hastdiykistunin daha yon olmasiyla
ili skilendirilebilir. Cunkii bu olgularin  oéykilerinde, igertansiyon, M, koroner

revaskilarizasyon giimi gibi EKG bulgularini etkileyebilecek durumlarigaha fazla
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oldugu gordlmitar. Ayrica nonspesifik EKG d@gsikliklerinin  sadece NSTE-AKS

olgularinda olmasi beklenen bir durumdur.

Hastanede uygulanan tanisal yontemlerden ekolaydifi STEM ve NSTEM
olgularinda % 77 oraninda kullanilirken, UAP olguida oran %48 olarak bulunsgtur.
Koroner anjiyografinin STENMolgularinin %52'sine, NSTEMlgularinin %50'sine, UAP
olgularinin ise %70'ine uygulargigoruldi. UAP olgularinda daha fazla oranda korone
anjiyografi yapilmasinin bir nedeni, stabil kororseter hasta@ gibi distinilen ve rutin
olarak koroner anjiyografi icin yatirilan, sonrasanUAP oldgu anlgilan olgularin vari
olabili. GRACE kayitlarinda bildirilmyi olan verilere bakilganda; STEM
olgularinin %62'sine, NSTEMlgularinin %57'sine, UAP olgularinin ise %49'koaoner
anjiyografi uygulanngtir. UAP tanili olgularimizda daha yuksek orandaroker
anjiyografi yapilmg olmasinin olasi bir nedeni de; koroner anjiyogrdigindaki
yontemlerle tanidan yeterince emin olunamamaskra olmak icin (pek de gerekmgdi
halde) koroner anjiyografi yapmamiz olabilir.

Tam gruplarda, anjiyografik olarak bildirilen sorttndamarin en sik LAD oldiu
gorilmistir. Polonski ve arkadgkarinin verilerine bakilgnnda da NSTENlve STEM
gruplarinda infarktla ikkili damar en sik LAD olarak saptanghir. STEMI olgularinda
LAD’nin NSTEMI olgularina gore ¢ok daha yiiksek oranda sorumiugoldbildirilmistir

(121). Bu bilgiler giginda verilerimiz literatlirle uyumlu saptangtm

STEMI tanisi ile yatirilan olgularda secilen reperflizy@mtemi olarak trombolitik
uygulamasinin  egemen ollu gorulmigtar. STEM tanisi ile vyatirlan 356
olgudan %51,1'ine (182) trombolitik tedavi verijti. STEMI tanisi ile bgvuran
olgularin anjina sireleri ortalama 6,44+11,32 sakrak saptanmtir. Trombolitik
verilenlerde, semptom gangicindan trombolitik ila¢ Béanana kadar gecen stire ortalama
2,81+2,53 saat saptargthr. Bu olgularin %32'sinde fibrin spesifik ilagR), %68'inde
STK kullanildgl saptannytir. STEM olgularindan 110'una subakut dénemde tani
almalari veya infarkta neden olan sorumlu damaremdKiginden rekanalize olmasi
nedeniyle trombolitik uygulanmagh belirlenmitir. 37 (%10,4) olguda reperfiizyon
yontemi olarak birincil PKG yénteminin kullanifghsaptanmtir. Birincil PKG uygulanan
olgular icin, semptom RB&ngicindan gigime alinana kadar gecen sirenin ortalamasi
3+2,54 saat olarak hesaplagtm Euro Heart Survey ACS caitnasinda, STEMtanili
olgularin %55,8'inde (%20,7 birincil PKG, %35.1 rtrbolitik) reperfiizyon tedavisinin
kullanildigi bildirilmistir (109). Bizim calgmamizda saptanan oran %61,5'dir (%10,4
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birincil PKG, %51,1 trombolitik). Euro Heart Survepalismasinda olgulara trombolitik
tedavinin uygulanmamasinin nedeni olarak; %35,8ddgendikasyonun olmamasi, %22,4
olgunun gec bgwvurmasi, % 5,8 olgunun kengjinden rekanalize olmasi, %3,7 olguda
trombolitik uygulama imkani olmamasi, %3,1 olgunise ileri yagta olmasi ©6ne
surdlmitar (109). Ayni cahmada reperfiizyona kadar gecen slrelere bglaldia;
semptomun bgangicindan acil servise pairruncaya kadar gecen sire ortalama 176
dakika, acil servis Baurusundan trombolitik tedavinin {dangicina kadar gecen slre
ortalama 40 dakika, acil servisgvarusundan ilk balonusisiriimesine kadar gecen sure
ortalama 93 dakika saptargtm. Bizim sonuglarimiza bakilginda, semptom
baslangicindan trombolitik tedavi klatilincaya kadar gecen sirenin dahat#doldusu
gorulmektedir. Capmamizda, semptom fangicindan birincil PKG yapilmasina kadar
gecen surenin Euro Heart Survey verileriyle skagtirilmasi mumkun daldir. Cunki
kayitlarimizda ilk balonunisiriimesine kadar gecen surenin kayitlart bulunmatauck.
Her ne kadar tedavi kilavuzlarinda semptongldy&icini izleyen ilk 2 saat icinde PKG
yapilamayacaksa trombolitik tedavinin verilmesi iiise de, bu uygulama sureleri klinik
pratikte pek mumkin olamamaktadir. Euro Heart Sungbi gens capll AKS
calismalarinda da gosterilgiioldugu Uzere, reperfiizyona kadar gecen ortalama sureler
daha uzundur. Bu sirenin kisaltiimasi 112 acil isemlanaklarindan, hastane acil servis
uygulamalarinin hizina, olgunun @& a&risi yakinmasini énemseyip erken tibbi temas
kurmasindan, PKG yapan gimsel kardiyol@un deneyimine kadar bir ¢ok faktor ile

baglantilidir.

Antiagregan ilaclardan asetilsalisilik asitin digun yaklgik %95'inde kullanildii
saptanmasina gmen  klopidogrelin  STEM olgularinin %48, NSTEM
olgularinin  %32'si, UAP olgularinin %34'inde kullems oldugu belirlenmitir.
CLARITY ve COMMIT calsmalarinin giginda trombolitik tedavi verilen olgularda
klopidogrel tedavisi ile 30 gunlik donemde KV mdteade azalma sdandgi
bilinmektedir (68, 69). CURE c¢amasinin giginda, NSTEM ve UAP olgularinda ise
klopidogrel tedavisi ile 24 saatte KV 6lim, IMinme veya iskemide %34 azalma
gorulmistar (70). Bu cakmalarin sonuclarina gore, klopidogrel uygulama laramizin
artmasi ile AKS tedavisinde KV mortalite ve tekegn iskemik olaylarda azalma olgca
tahmin edilmektedir.

Calsmamizda kullanilan antikoagulan tedavi seceneldennUFH &irlikli olarak

(%68) STEM olgularinda ilk 24-48 saat fangi¢ tedavisi olarak kullanilirken, bu stire
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sonrasinda DMAH tedavisine gegasilimi gosterildigi saptanmgtir. DMAH, NSTEMI
olgularinda yuksek oranda (%91) tercih edilirkerARJolgularinda ise %65 oraninda
kullaniimistir. EX-TRACT TIMI 25 calgmasinda kiloya, y@ ve bobrek fonksiyonlarina
gore ayarlanmgidozda enoksaparinin trombolitik tedavi ile birékkullanildgl olgularda
olum, o6limcul olmayan infarktls ya da kafaici kamamolmamasi acisindan UFH'e Ustiln
oldugu gorulmigttr. Ancak Ex-TRACT TIMI 25 cadmasinda serebral olmayan kanama
komplikasyonlarinda anlamli bir atigoruliyor olmasi klirgimizdeki uygulayicilarin
Ozellikle erken dénemde UFH'i secmelerinin bir radelarak gordlebilir. UAP
olgularinda ise daha gliik oranda antikoagulan tedavi kullaniliyor olmasinedeni, erken
donemde yapilan koroner anjiyografi ile ciddi kogotezyonlarin dlanmasi olabilir.

MI sonrasinda beta bloker gahalarinin verileri kullanilarak yapilan bir
metaanalizde odds oraninin uzun donemde %23, kiszenide ise %4 azafll
saptanmgtir (122). Gottlieb ve ark. tarafindan gercakiden yaklggik 70.000 hastayi
kapsayan, metoprolol, atenolol ve propranolol kulkrak yapilmg bir calsmada 2 yillik
sazkalimda %40 iyileme gorulmigtir (123). Ozellikle akut dénemde, antiaritmik ve
antianginal etkilerinin olmasi, bunlarin yaninddamkti sinirlayici etkileri nedeniyle
kullanilan beta blokerlerin, COMMIT/CCS c¢ahasinda akut ¥hnin ilk 24 saatinde rutin
L.v. uygulanmasinda 0Ozellikle Killip sinifi yikseklan hastalarda dikkat edilmesi
gerekliligi vurgulanmaktadir (86). Camamizda, hastane ici beta-bloker kullanim oranlari
STEMi, NSTEM ve UAP olgularinda sirasiyla; %82, %89 ve %86 aapistir.
Taburculuk sirasinda beta bloker kullanim orarefEMI, NSTEM ve UAP olgularinda
sirasiyla; % %86, %89 ve %81 olarak bulugtau Uzun dénemde (yaldk 30 ay)
sggkalim ile hastane icinde beta bloker kullanimi arda anlamli ikki saptanirken
(p:0,01), taburculuk sirasinda beta bloker kullanimuzun dénem ga&alim ile anlamli
ili skisi saptanmangtir (p:0,779). Bu sonu¢ beta blokerlerin AKS'ler@lauit donemde ¢ok
daha faydali oldgunu d@gundurmektedir. Taburculuk sirasinda, yeterli dozti
kullanilmamasi ve doz titrasyonunun yapiimamasnuddnem sgkalim tzerinde etkinin
gorulmemesini aciklayabilir. Ayrica; taburculuktaonra ilaclarin diizgin kullaniimamasi

da uzun donemde beklenen faydalarin ortaya ¢ikmghaakskili olabilir.

ACE inhibitori/ARB'lerin AKS olgularinda olumlu leteri bir ¢cok calsmada
gosterilmitir. Bu olumlu etkiler arasinda; ventrikiler yenndgekillenmenin engellenmesi,
endotel fonksiyonlarinin diizelmesi, aterogenez citire yavglamasi ve antiinflamatuar

etkileri sayilabilir. Cagmamiza alinnyi olgularda ACE inhibitéri/ARB grubu ilaclarin
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hastane ici kullanim oranlari STHMNSTEM ve UAP olgularinda sirasiyla; %87, %91
ve % 84 olarak saptangtr. Olgularin taburculuklari sirasinda bu grug;lidenn verilme
oranlari STEM, NSTEM ve UAP olgularinda sirasiyla; %83, %85 ve %81 aMar
saptanmytir. Yaklasik 30 aylik sgkalim ile hastane icinde ACE inhibitori/ARB kullam
ve taburculuk sirasinda ACE inhibitér0/ARB kullaminarasindaki ikki anlamli
bulunmytur (p:0,007ve p: 0,004). Bu durum, RAS blokerlarinhemodinamiyi
dizenleyici etkilerinin (ard yukin azalmasi, gesi konjesyonu riskinin azaltiimasi gibi)
erken donemde bEmasi ve uzun vadede bunlara, antiinflamatuariatenbjenik ve

yenidensekillenmeyi engelleyen etkilerin eklenmesi ile dgrabilir.

Koroner arter hastgiindan birincil ve ikincil korunmada olumlu etkilebtyuk
calismalarla gosterilngi olan statinlere gelince; hastane ici ddnemde STENSTEM ve
UAP olgularinda sirasiyla %92, %95, %83 oranlarika&anildiklari, taburculuk sirasinda
da STEM, NSTEM ve UAP olgularinda sirasiyla %89, %92, %86 orants
recetelendikleri saptangtir. AKS olgularinda yapilngi olan buylik statin caimalar
PROVE-IT, MIRACLE ve A to Z olarak siralanabilir @1, 102, 103). Akut koroner
sendromlarda statinlerin olumlu etkileri LDL girlici ve/veya pleiotropik etkileri ile
iliskili olabilir (124). Bu etkileri arasinda; endotdébnksiyonlarini dizeltici etkiler,
antiinflamatuar etkiler, matriks metalloproteinaztizdylerinin ve doku faktoru
ekspresyonunun azaltilmasi sayilabilir. @almizda uzun déonem@aalim ile hastanede
statin kullanimi ve taburculukta statin kullanimasindaki ilgki anlamli bulunmanstir (p
degerleri sirasiyla 0,1 ve 0,16). Bu durum o6zellikleua donemde yiksek doz statin
tedavisinin kullaniimiyor olmasi ile gkili olabilir. Halbuki PROVE-IT, MIRACLE ve A
to Z calgsmalarinda yuksek dozda statin kullaniminin etginlive guvenilirligi
gosterilmitir. Uzun dénemde de vyeterli sayida olgunun hed@&L Lseviyelerine
ulasamamasi taburculuk sonrasinda tedavi uyumguzluveya yetersizfiinden
kaynaklaniyor olabilir ve olasilikla da mortalitee iistatistiksel ilgki saptanamamasinin
nedeni olarak gosterilebilir.

Hastane ici 6lim oranlari, GRACE kayitlarinda, $Mibblgularinda %8, NSTEM
olgularinda %5 ve UAP olgularinda %3 oraninda hildistir (42). Calsmamizda hastane
ici 6ltim oranlari; STEM olgularinda %7,6, NSTEMolgularinda %2,4, UAP olgularinda
ise %0,6 siklikta saptangtr. Hastane ici KV nedenli 6lim ise, STEMIgularinda %7,
NSTEMi olgularinda %2,4, UAP olgularinda %0,6 sikliktaptaamstir. KV 6lim

nedenleri arasinda, akeir odemi, kardiyak arrest, VF, kardiyojengkk ve pulmoner
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emboli saptanngtir. STEMi ve NSTEM olgularinda hastane i¢i 6lim nedenlerinin
basinda kardiyojenikok gelmektedir ve kayitlarimiza gére hastane igndérin %59'unu
olusturmaktadir. Her ne kadar yuksek mortalite oraniakense de, kardiyojenikok
tablosundaki olgulardalABP kullanimi ve kurtarici PKG ile bu oranlar kiralaha

azaltabilecgimiz 6ngoruilebilir.

Beklenildigi gibi taburculuk sirasinda UAP’li olgulara, IManisi almy olgulara
oranla daha fazla tibbi tedavi ile izlem karariiweistir. Elektif olarak planlanan koroner
anjiyografi en yiiksek oranda STHEMyrubundadir.ilging bir sonuc olarak, koroner
goruntileme sonrasinda KABG o6nerilenler en sik Whkbunda yer almaktadirlar. Bunun
nedenleri arasinda bu grubun KV hastalik dykisudéaha ygun olmasi (%52,2) ve
olgularin daha énceki KV hastalik deneyimleri neglenyakinmalarini 6nemseyerekiM
gelismeden bgvurmalari etkili olabilir. Ayrica koroner anjiyodide saptanan tehdit
altindaki miyokard alanlarinin daha gerilmasi, KABG operasyonunun bu olgularda

daha uygun bir tedavi secemelacaz kararini verdirmi olabilir.

Calsmamizda, uzun déonem mortalite ggeendirmesi icin tim tani gruplarinda,
ortalama 30 aylik takip verilerine glémistir. izlemde 70 (%7,8) olgu olngtiir. Tani
gruplarina goére datildiginda, UAP olgularinda 22 (%6,5), NSTEMlgularinda 22
(%10,7), STEM olgularinda 26 (%7,3) 6lim meydana gekini KV nedenle 6ldgi
saptanan 50 olgu tanilarina goregudiddiginda ise, UAP tanisi alsi339 olgudan 13'U
(%3,8) (ortalama 30,02+7,41 aylik takiplerinde), N1 tanisi almy, 206 olgudan 19'u
(%9,2) (ortalama 30+9,21 aylk takiplerinde), STEtdNnIsI almy 356 olgudan 18'i (%5,1)
(ortalama 29,86+8,62 aylik takiplerinde) kaybeditni Izlemde KV nedenli
olumlerin %26's1 (13) UAP grubunda, %38'i (19) N$TEgrubunda, %36'si (18) STEM
grubunda goralmgidr.

Polonski ve ark., yakigk 13441 M tanili olguyu (8250 STE) 5191 NSTEM
olgusu) dgerlendirmilerdir. Olgularin 2 yillik izleminde, NSTEMgrubunda uzun dénem
prognozun daha kot olgu saptanngtir. NSTEMI grubunda 6liim, yeniden infarktis,
inme ve KABG gecgirme sikhi daha yiksek saptanghr (p<0,0001) (121). NSTE-AKS
prognozu hakkinda bilgi, diinya capinda 100.000’tkzia hastay! iceren taramalardan
elde edilebilir. Veriler uyumlu olarak, tarama glapnda 1. ve 6. ay sonunda gozlenen
O0lum oraninin rastgele yontemli klinik ¢ahalara gbre daha yuksek ofaunu
gOstermektedir. Hastane i¢i 6lim STEMastalarinda NSTE-AKS hastalarina gore daha
yuksektir (sirasiyla, %7'ye kar%5); fakat 6 ay sonunda her iki durumda da mibetal
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orani birbirine yaklgmaktadir (sirasiyla, %12 ve %13) (125, 126). Tesdelve ark.
gozlemsel cajma verilerinde, o6lim oranlarinin NSTE-AKS olgulatay STEM
olgularina gére daha yuksek ofgunu ve 4 yil sonunda gruplar arasinda iki kat fark
bulundwgunu bildirilmislerdir (127). Orta ve uzun dénemdeki bu fark, gahmizda da
goruldigu tzere, hasta profillerinin farkli olmasinagbaolabilir; ¢iinkii NSTE-AKS tanil
olgular daha ygidir ve bu hastalarda diyabet ve bobrek yeteggizyibi eslik eden
hastaliklara daha sik rastlanir. Bu fark, ayricaoker arter ve damar hastaliklari
yayginlginin daha fazla olmasina veya yangisal olay gibkléyici faktorlere bl
olabilir (128, 129).

Sonug olarak, ¢caimamiz, retrospektif bir ¢cgima olarak bir tUniversite hastanesi
kliniginde AKS tanisi ile tedavi altina alinan olgulasgyulanan klinik yaklgimi net bir
sekilde ortaya koymaktadir. Cattnanin prosfektif olmamasi st&ilebilecek bir nokta
olmakla birlikte, prospektif calmalarda, hastaya daha ideale yakin bir tedavi veya
uygulama yapilmasi olagili yani hekimin ¢caimadan dolay: etki altinda kalmasi (bias)
yuksek olasiliktadir. Oysa bu retropektif galada, gerek hastane éncesi gerekse hastane
ici donem ve sonraki 2 yillik retrospektif izlem rd#imi herhangi bir etkilenim altinda
kalmadan ve daha gercekci bgekilde ortaya konmyiur. Elde edilen mortalite,
komplikasyon ve tedavi oranlari gegceortaya koymg olup bu oranlar tahmin
edilebilecgi gibi kilavuzlara yon veren ideal kwollarda yapilan prospektif cama
verilerine gore daha nesneldir. Ustelik, Ulkemiz&€S'lara genel yakiamin ne oldgu
bilinmemektedir. Bu ve benzeri ¢cghalar, ayni zamanda bir tniversite hastanesindeki
yaklasimi ortaya koyarak, hem bu veri ggii doldurmakta hem de uygulamadaki eksiklere
dikkat cekerek Ulkemizde insangd@indan sorumlu ki ve kurumlarin bu konudaki tutum
ve davranglarini gézden gecirmelerini ve insangbgina daha yararli olabilmek adina

gereken olumlu dasiklikleri yapabilmelerine olanak gtayabilecektir.
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EGE UNIVERSITESI TIP FAKULTES i KARDIYOLOJi ANABILiM DALINDA
HAZ iRAN 2007-ARALIK 2008 TARIHLER I ARASINDA iZLENEN AKUT
KORONER SENDROM OLGULARININ RETROSPEKT iF

DEGERLENDIRMESIi

OZET

Klinik calismalarin giginda olgturulmus glincel tedavi kilavuzlarinda akut koroner
sendrom (AKS)’larda akut, kisa ve uzun donemde alitgtve morbiditeyi azaltan ggim
ve tedavi yontemleri ayrintili olarak dnerilmekted\ncak, bu kilavuzlarda 6nerilen ilag
ve uygulamalara ait veriler tedavi rejimlerinin opal kosullarda standardize edilgli
klinik arastirmalardan elde edilen verilerdir. Gercek klinikapkte AKS’larda tedavi

yaklasimi ve bunlarin kardiyovaskiler olaylara etkisiraér ¢yeterli aratirma yoktur.

Yontem: Ege Universitesi Tip Fakiiltesi (EUTF) Hastanesidtyoloji Klini gi'ne, Haziran

2007 ile Aralik 2008 tarihleri arasinda AKS tanilg yatirilip tedavi edilen olgularin,
hastane dosya kayitlarindan, uygulanan tedaviegteat ve klinik verilerinin retrospektif

olarak dgerlendirilmesi ve bu verilerin giinimize kadar gesénede kardiyovaskuler
olay gelsimine etkisinin argtirilmasi amaclanmtir. Calsmanin gercek klinik uygulamayi
yansitmasini ggamak amaciyla retrospektif yontemin kullaniimaggun goralmigtar.

Bulgular: Calsmaya, EUTF Kardiyoloji Anabilim Dali'nda Haziran@Dile Aralik 2008
arasinda AKS tanisi ile yatirilarak tedavi edfimian 985 hasta alingtir. Olgulardan
84’Unun takip verilerine ne hastane elektronik Jayit sistemi ile ne de kayith telefon
numaralarindan uj@amamasi nedeni ile bu olgular analizden cikastimiAnalize dahil
edilmis olan hastalarin tanilarina goregdanlari; UAP tanisi alngiolan 339 (%38) olgu,
NSTEMI tanisi almy olan 206 (%23) olgu ve STEManisi almy olan 356 (%39) olgu
seklindedir. Olgular demografik 0zelliklerine gorehastaneye vyaflarindan o6nce
kullandiklari ila¢ gruplarina gore, hastanede weeritedavi tipine gore, laboratuvar ve
goruntileme yontemlerinin kullanilma durumuna gdtegerlendirilmistir. Olgularin
genelinde erkek cinsiyet oraninin %78,4, kadin iggisoraninin ise %?21,6 oldu
belirlenmitir. Hipertansiyonu, hiperlipidemisi olan, obeziigk faktériine sahip ve daha
onceden kardiyovaskiiler hastalik éykiisu olan olgullSTEM ve UAP grubunda daha
fazla oranda bulunduklari saptagtim Gruplar arasinda beta bloker, kalsiyum kanal
blokeri, ACE inhibitéri, ARB, dilretik, statin, fiat ve nitrat grubu ilaglarin hastane yati
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oncesindekullanim oranlari, UAP tanili olgularda en yiksetamda saptanirken, STEM
olgularinda ise en @ik oranlar kaydedilngtir. Ekokardiyografinin; STEM
olgularinin  %76,7'sinde, NSTEM olgularinin  %77,2'sinde, UAP tanili olgularin
ise  %47,5inde  kullanil@  belirlendi. Koroner  anjiyografinin, STEM
olgularinin ~ %51,7'sinde, NSTEM olgularinin  %50'sinde ve UAP tanili
olgularin %70,2'sinde yapilgh belirlenmitir. STEMI tanisi ile yatirilan toplamda 356
olgudan 182 (%51,1)'sine trombolitik tedavi, 37 @#) olguya ise birincil PKG
uygulandgl saptanmytir. Hastane ici 6lum; STEM olgularinda %7,6, NSTEM
olgularinda %2,4, UAP olgularinda ise %0,6 siklik@ptanmgtir. Calsmamizda, uzun
donem mortalite deerlendirmesi igcin tim tani gruplarinda, ortalama &@ik takip
verilerine ulgilmistir. izlemde 6lum, 70 (%7,8) olguda gozlendi. Tani grupka gore
dagitildiginda; UAP olgularinda 22 (%6,5), NSTEMIgularinda 22 (%10,7), STEM
olgularinda 26 (%7,3) 6lum saptargtm. Calsmamizda, uzun donemg@alim (30 aylik)
ile hastane ici statin kullanimi ve taburculuktatist kullanimi arasinda ki anlamli
bulunmamgtir (p deserleri sirasiyla 0,1 ve 0,16). Yakik 30 aylik sgkalim ile, hastane
icinde ACE inhibitéri/ARB kullanimi ve taburculukirasinda ACE inhibitéri/ARB
kullanimi arasindaki gki anlamh bulunmstur (p:0,007ve p:0,004). Yine ayni slrede
sgzkalim ile, hastane icinde beta bloker kullanimisarda anlamh ikki saptanirken
(p:0,01), taburculuk sirasinda beta bloker kullanimuzun dénem ga&alim ile anlamli

ili skisi saptanmangtir (p:0,779).

Sonug Tek merkezli, AKS tanisi aljB01 hastayi iceren retrospektif tarama 6zelteki
calismamizin sonuglari, prospektif Ozellikte yapgnolan GRACE veya Euro Heart
Survey ACS gibi cok merkezli ve yiuksek hasta sagalsmalarin sonuclariyla benzerlik

gostermektedir.
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RETROSPECTIVE ASSESSMENT OF ACUTE CORONARY SYNDROME CASES
FOLLOWED-UP IN EGE UNIVERSITY

DEPARTMENT OF CARDIOLOGY

BETWEEN JUNE 2007 AND DECEMBER 2008

ABSTRACT

Intervention and treatment methods decreasingatitgrtand morbidity in acute
coronary syndromes (ACS) in acute, short and leng$ are offered in detail by updated
guidelines of treatment which were written in thght of clinical studies. Nevertheless, the
data on the medicine and treatment offered in tiges#elines are obtained from clinical
research in which optimal treatment regimes aredstalized. There is not sufficient
research about treatment approaches on acute cprepadromes and their effect on

cardiovascular events.

Method: The aim of this study is to retrospectively assé®sn the hospital records of
patients, the clinical data of patients and thattnent strategies practiced on patients who
were diagnosed as ACS and hospitalized and traatékde Hospital of Ege University
Faculty of Medicine (EUFM) between June 2007 andddgber 2008, and to research the
effect of these data on occurrence of cardiovas@uants until today. A retrospective

assesment is prefered in order to reflect thealgatal practice.

Findings: 985 patients were included in the study who weragaosed as ACS,
hospitalized and treated in the Hospital of EUFMp&®ment of Cardiology between June
2007 and December 2008. 84 of the cases were rehfimra the analysis because the data
of patients could be reached neither through elawdr patient records system of the
hospital nor their telephone numbers. The categtioz of the patients subjected to the
analysis according to their diagnosis is as follo3&9 (38%) cases diagnosed as UAP, 206
(23%) cases diagnosed as NSTEMI, and 356 (39%}% @chagnosed as STEMI. The cases
were assessed according to demographical chastgrimedicine groups which patients
used before being hospitalized, type of treatmenheé hospital and the condition of using
laboratory and imaging methods. 78,4 % of caseg wale while 21,6 % were female. It
was found that cases with hypertension, hyperlipide obesity risk factor, and with a
history of cardiovascular disease fall into the ST and UAP groups with a larger

proportion. Among the groups, the UAP diagnose@sdmve the largest and the STEMI
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diagnosed cases have the smallest ratio of usirdjcme groups such as beta blocker,
calcium-canal blocker, ACE inhibitor, ARB, diuretistatin, fibrate and nitrate before
being hospitalized. It was determined that echaogrdphy was used in 76.7 % of STEMI
cases, 77.2 % of NSTEMI cases, and 47.5 % of UAsesalt was determined that
coronary angiography was used in 51.7 % of the SITédes, 50 % of NSTEMI cases,
and 70.2 % of UAP cases. It was found that throgtlolreatment was applied in 182
(51.1 %) of the total 356 STEMliagnosed cases, and primary PCl was applied in 37
(10.4 %) of the cases. In-hospital mortality wasgtrently encountered with a percentage
of 7.6 % in STEMI cases, 2.4 % in NSTEMI cases, @u@d% in UAP cases. 30-months of
follow-up data were obtained in all diagnosis g®d@r long-term mortality assessment.
70 (7.8 %) deaths were observed within the follgw-According to diagnosis groups,
death was observed in 22 (6.5 %) of UAP cases]10Z (%) of NSTEMI cases, and 26
(7.3 %) of STEMI cases. Correlation between longatesurvival (30 months) and in-
hospital statin usage and statin usage in disch&agenot significant (p value respectively
0.1 and 0.16). Correlation between an approxim&en8nths-survival and in-hospital
ACE inhibitor/ARB inhibitor usage and ACE inhibif&RB inhibitor usage during
discharge was significant (p:0.007 and p:0.004} #lso found that there was a significant
correlation between survival in the same periotimé and in-hospital beta blocker usage
(p:0.01). There was not a significant correlatioetween beta blocker usage during

discharge and long-term survival (p:0.779).

Result Results of the unicentral retrospective scanmmtgly which involves 901 ACS
diagnosed patients prove to be similar to the at¢gined from GRACE and Euro Heart
Survey prospective studies which were carried ouulti-central environment and among

outnumbered patients.
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ADI GECEN CALI SMA ISIMLER ININ KISALTMALARI

ACUITY
ACUTE-2
AIRE

ALLHAT
ARMYDA-ACS

ASCOT-LLA
ASPIRE
ASSENT
ASSENT-3 PLUS
AtoZ

BARI

CAPRIE
CAPTURE

CARDS
CHARISMA

CHARM-Added

CHARM-Alternative

COMMIT

CONSENSUS-II

CRUSADE

CURE

DIGAMI

EARLY-ACS

EPHESUS

ESPRIT

(Acute Catheterization and Urgent Interventiorage strategy)
(Antithrombotic Combination Using Tirofiban and &mparin)

(The Acute Infarction Ramipril Efficacy)

(Antihypertensive and Lipid-Lowering TreatmenfRevent Heart Attack Trial)
(Atorvastatin for Reduction of MYocardial Damagarihg Angioplasty—
Acute Coronary Syndromes)

(Anglo-Scandinavian Cardiac Outcomes Trial--LipioMering Arm)

(Arixtra Study in Percutaneous Coronary Intervemd)

(Assessment of the Safety and Efficacy of a Newoiitolytic)

(Assessment of the Safety and Efficacy of a Nevoiribolytic-3)

(Aggrastat to Zocor)

(Bypass Angioplasty Revascularisation Investiggtio

(Clopidogrel vs. Aspirin in Patients at Risk ofliemic Events)

(Chimeric 7E3 Antiplatelet Therapy in Unstable ArayRefractory to
Standard Treatment)

(Collaborative Atorvastatin Diabetes Study)

(Clopidogrel for High Atherothrombotic Risk andtiemic Stabilization,
Management and Avoidance)

(Effects of candesartan in patients with chromarhfailure and reduced left
ventricular systolic function taking angiotensimwgerting enzyme inhibitors)
(Effects of candesartan in patients with chromarhfailure and reduced left-
ventricular systolic function intolerant to angiesin-converting enzyme
inhibitors)

(ClOpidogrel and Metoprolol in Myocardial Infarctidrial)

(Cooperative New Scandinavian Enalapril Survivald$ I1)

(Can Risk Stratification of Unstable Angina Patse8uppress Adverse
Outcomes with Early Implementation of the ACC/AHAIGelines)
(Clopidogrel in Unstable Angina to Prevent Recuirievents)

(Diabetes Mellitus, Insulin Glucose Infusion in AewMyocardial Infarction)
(Early Glycoprotein lib/llla Inhibition in patiestwith Non-ST-segment
Elevation Acute Coronary Syndromes)

Eplerenone Post-Acute Myocardial Infarction Headilkre Efficacy and
Survival Study)

(Enhanced Suppression of the Platelet llb/llladpéar with Integrilin
Therapy)
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ESSENCE

EUROPA

EXTRACT-TIMI 25

FRISC
FRISC-2

GISSI-3

GRACE
GUSTO

GUSTO-2
GUSTO-4
GUSTO-4-ACS

HOPE
HPS
HORIZONS-AMI

ICTUS

INTERACT

IONA

ISAR-COOL
ISAR-REACT-2

ISIS-4
MATE
MINAP
MIRACLE
NRMI 2-4
OASIS

(Efficacy and Safety of Subcutaneous Enoxaparadn-Q-Wave
Coronary Events)

(The EURopean trial On reduction of cardiac eventis ®erindopril in
stable coronary Artery disease Investigators)

(Enoxaparin and Thrombolysis Reperfusion for Addiecardial
Infarction Treatment Thrombolysis in Myocardial Infarctign

(Fast Revascularisation during InStability in Guany artery disease)
(Fragmin and Fast Revascularisation during In8tglon Coronary artery
disease Il)

(Gruppo Italiano per lo Studio della Sopravvivenel'infarto
Miocardico)

(Global Registry of Acute Coronary Events)

(Global Utilization of Streptokinase and t-PA foccluded Coronary
Arteries)

(Global Use of Strategies To open Occluded coroatteries |l)

(Global Utilization of Strategies To open Occluaedonary arteries V)
(Global Utilization of Strategies To open Occludedonary arteries trial
IV in Acute Coronary Syndromes)

(Heart Outcomes Prevention Evaluation study)

(Heart Protection Study)

(Harmonizing Outcomes With Revascularization atehfs in Acute
Myocardial Infarction)

(Invasive versus Conservative Treatment in Unst&aronary Syndrome)
IMPACT-2 (Integrilin to Minimize Platelet Aggregati and Coronary
Thrombosis II)

(Integrilin and Enoxoparin Randomized Assessmanmaute Coronary
Syndrome Treatment)

(Impact of Nicorandil in Angina) ISAR (IntracoraryaStenting and
Antithrombotic Regimen)

(Intracoronary Stenting With Antithrombotic Regim€ooling-Off)
(Intracoronary Stenting and Antithrombotic RegimRapid Early Action
for Coronary Treatment 2)

(International Study of Infarct Survival 4)

(Medicine vs. Angiography in Thrombolytic Exclus)on

(National Audit of Myocardial Infarction Project)

(Myocardial Ischemia Reduction with Agressive @&sbérol Lowering)
(The National Registry of Myocardial Infarctiord2-

(Organization to Assess Strategies for Ischaemil®@mes pilot study)
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OASIS-5
OASIS-6
OAT
ONTARGET

PRISM
PRISM-PLUS

PROVE-IT
PURSUIT

RESTORE
RITA-3
SAVE
SHOCK
SMILE
SYNERGY

TACTICS-TIMI-18

TARGET
TEKHARF
TIMI
TIMI-11A
TIMI-11B
TIMI-3B
TRACE
UHY-ME
VALIANT
WOSCOPS

(Organization to Assess Strategies in Acute Iseéh&yndromes 5)
(Organization for the Assessment of Strategiessftiemic Syndromes 6)
(The Occluded Artery Trial)

(Telmisartan Alone and in Combination with Ranigslobal Endpoint
Trial)

(Platelet Receptor Inhibition in Ischaemic Syndeoktanagement)
(Platelet Receptor Inhibition in Ischaemic Syndeoktanagement in
Patients Limited by Unstable Signs and Symptoms)

(Pravastatin or Atorvastatin Evaluation and Irifact{Therapy trial)
(Platelet Glycoprotein llb/llla in Unstable Angir@eceptor Suppression
Using Integrilin Therapy)

(Randomized Efficacy Study of Tirofiban for Outcasrend Restenosis)
(Randomized Intervention Trial of unstable AngB)a

(Survival and ventricular enlargement)

(SHould we emergency revascularize Occluded Coreséor shocK)
(The Survival of Myocardial Infarction Long-ternv&uation)

(Superior Yield of the New strategy of EnoxapaReyvascularization and
Glycoprotein lIb/llla inhibitors)

(Treat Angina with Aggrastat and Determine Costloérapy with an
Invasive or Conservative Strategy)

(Tirofiban and Reopro Give Similar Efficacy Outcashe

(Tark Erskinlerinde Kalp Hastaliklari ve Risk Faktorleri)
(Thrombolysis in Myocardial Infarction)

(Thrombolysis in Myocardial Infarction Phase 11A)

(Thrombolysis in Myocardial Infarction Phase 11B)

(Thrombolysis in Myocardial Ischaemia Phase IIl)

(Trandolapril Cardiac Evaluation)

(Ulusal Hastalik YUkl ve Maliyet Etkililik)

(The VALsartan In Acute myocardial iNfarcTion)

(West of Scotland Coronary Prevention Study Group)
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