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ONSOZ

Uzmanlik egitimim siiresince akademik olarak kendini yeniyebilen, cagdas ve
dinamik bir hekim olma yolunda her daim destegini hissettigim Kardiyoloji Anabilim

Dal1 bagkanimiz Prof. Dr. Merih KUTLU ya,

Enerjisi, caligkanhig1 ve tecriibesiyle ornek aldigim, bizleri siirekli hasta
odakli ve daha titiz ¢alismaya tesvik eden, her firsatta iyi bir hekim olmay1 ve
akademik olarak yenilikleri takip etmeyi Ogiitleyen, katater laboratuarindaki engin

tecriibelerinden faydalandigim tez danismanim Prof. Dr. Mustafa GOKCE’ye,

Kendi zamanindan 6diin vererek kitaplarda bulunmasi zor olan tibbi bilgi ve
birikimlerini asistan egitimleri diizenleyerek bizimle paylasan, girisimsel
kardiyolojinin popiiler oldugu bu doénemde fizik muayenenin Onemini anlamami

saglayan Prof. Dr. Cihan OREM’e,

Invaziv kardiyolojinin komplike vakalarindaki tecriibelerinden faydalandigim

Prof. Dr. Sahin KAPLAN’a,

Hastalik yoktur hasta vardir yaklagimimi klinik pratikte diistur edinmemi
saglayan, her zaman farkli bir bakis acisi olan ve engin tecriibelerinden siirekli

faydalandigim Prof. Dr. Omer GEDIKLIye,

Titiz ¢aligmay1, hastalar1 bir sistematik halde degerlendirmeyi ve en 6nemlisi
hastalara yapilacak tedavinin faydalari ve olasi riskleri hakkinda ayrintili bilgi
vererek hastanin tedavi silirecinde karar almasini saglayan modern aydinlatilimis

onamin 6nemini 6grendigim Dog¢. Dr. Abdiilkadir KIRIS a,

Modern tibbin geldigi noktada brans ve dallara ayrilma nedeni ile hastalarin
organlardan ibaret olarak degerlendirildigi donemde hastalar1 bir biitiin olarak ele

almay1 6grenmemdeki katkilarindan dolay1 Dog. Dr. Ismet DURMUS’a,

Her zaman bir sey danisip destek alabilecegim yakinlikta olan ve destegini
hi¢ esirgemeyen arkadasim ve hocam Dr. Ogretim Gorevlisi Miirsel SAHIN ve Dr.

Ogretim Gorevlisi Oguzhan Ekrem TURAN a,



Zorlu calisma sartlarinda birlikte caligmaktan zevk aldigim, destegini hig
esirgemeyen uzman olan kidemlilerime ve birlikte bir aile ortamini aratmayacak

sicaklikta calistigimiz halen uzmanlik egitimine devam eden asistan arkadaslarima,

Poliklinigin yiikiinii birlikte hafiflettigimiz EKG peroseneli ve sekreter

arkadaslarima,

Kardiyoloji servisinde ikinci bir annemiz olan ve sicak bir ¢aligma ortami
saglayan sorumlu hemsire Reyhan HEKIMOGLU, servis calisan1 diger hemsire,

sekreter ve personele,

Koroner yogun bakimda hayata tutunma adma son bir umudu bizlerden
bekleyen hastalara giiler yiizlin ve sicak bir muhabbetin bazen bir ilagtan bile etkili

oldugunu gosteren hemsire, teknisyen ve personele,

Aniyo tnitesinde bir takim halinde ¢aligmanin 6dnemini hissettigim ve iyi bir

ekip ruhunu birlikte yasadigim hemsire, posta ve teknisyenlere,

Tip fakiiltesini tercih etmemi ve hastalara kendi anne ve babam gibi
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aldigim can yoldasim Dr. Fatma SENTURK e

Sonsuz ve igten tesekkiirlerimi sunuyorum.

Dr. Nurcemal SENTURK



OZET

Klinigimizde Stabil Koroner Arter Hastalig1 Nedeni ile Elektif Perkiitan
Koroner Girisim Yapilan ve Stent Takilan Hastalarda Periprosediirel Miyokart

Infarktiisiiniin Retrospektif incelemesi

Amag: Klinigimizde 2015-2017 yillar1 arasinda stabil anjina pektoris nedeniyle
elektif perkiitan koroner girisim (PKG) yapilarak stent takilan hastalarda
periprosediirel miyokart infarktiisiiniin (PPMI) sikligimi, etyolojisini ve prognozunu

retrospektif olarak incelemektir.

Gerec ve Yontem: Uciincii Evrensel Miyokart Infarktiisii (MI) kilavuzuna gére PKG
oncesi troponin (Tn) degerleri normal olan veya islem oncesi Tn degerleri yiiksek
olup yapilan kontrol dl¢iimde sabit veya diismekte oldugu izlenen, kurumsal veri
tabaninda uygun tibbi kayitlart bulunan, kararli koroner arter hastalifina (KKAH)
sahip 581 hasta calismaya dahil edildi. Bazal 6zellikler olarak hastalarin diabetes
mellitus (DM), hipertansiyon (HT), dnceki MI, koroner arter baypas greft (KABG)
cerrahisi ve stent Oykiisiiniin varligi, yas, cinsiyet, ila¢ kullanim 6ykiisii ve sigara
iciciligi degerlendirildi. Hastalarin epikrizleri, poliklinik muayene notlari, anjiografi
kayitlart ve rutin biyokimya testleri incelenerek verilere ulasildi. Kardiyak
biyobelirte¢ olarak yiiksek duyarlilikli troponin-T (hsTn-T) kullanilarak PKG sonrasi
PPMI sikhigi, risk faktorleri ve uzun dénemdeki mortalitesi istatiksel olarak

degerlendirildi.

Bulgular: Calismamizda PPMI siklig1 % 26 olarak tespit edildi. Stent sonrasi tiim
hastalar ortalama 23.7+11.2 ay takip edildi. PPMI olan grup ile PPMI olmayan grup
arasinda istatiksel olarak anlamli mortalite farki izlenmedi (p=0,089), ancak PPMI
grubunda artmig mortalite egilimi mevcuttur. Ayrica, genel hasta grubunda sagkalim
oran1 bu dénemde %94.7 olarak bulundu. Tek degiskenli analiz sonucunda PPMI
sikligim1  artiran  nedenler c¢ok degiskenli lojistik regresyon analizinde
degerlendirildiginde diisiik yogunluk lipoprotein (LDL) kolesterol degeri, yasin 75 ve
lizeri olmasi, ¢cok damara girisim yapilmasi, stent sayisinin 2 veya daha fazla olmasi,

kreatinin degerinin yiiksek olmasi ve stent uzunlugu bagimsiz risk faktorleri olarak

il



bulundu. Bazal troponin degerinin yiiksek olmasi ile uzun dénem mortalite oranlari

arasinda istatiksel olarak anlamli olmayan bir iligki tespit edildi.

Sonug¢: Calismamizda tespit ettigimiz risk fakorleri onceki calismalar ile uyumlu
olarak izlenmektedir. Sadece LDL kolesterol degerinin PPMI grubunda PPMI
olmayan gruba gore daha diisiik olmasi onceki calismalardan farkli bir bulgudur.
Mortalite goreceli olarak PPMI grubunda fazla olsa da bu bulgu istatiksel olarak
anlamli degildir. Bu bulgularin daha iyi degerlendirilebilmesi i¢in hasta sayisinin
daha fazla oldugu, ¢cok merkezli, prospektif ve randomize g¢alismalarin yapilmasi

faydal1 olacaktir.

Anahtar kelimeler: Koroner Arter Hastalig1, Periprosediirel Miyokart infarktiisii,

Perkiitan Koroner Girisim
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ABSTRACT

A Retrospective Evaluation of Periprocedural Myocardial Infarction in Patients
Undergone Elective Percutaneous Coronary Intervention and Stent

Implantation Due to Stable Coronary Artery Disease in Our Clinic

Objective: To assess retrospectively the prevelance, predictor factors and prognosis
of periprocedural myocardial infarction (PMI) at stable angina pectoris patients who
undergone elective percutaneous coronary intervention (PCI) and stent implantation

in our clinic between 2015 to 2017.

Materials and Methods: A total of 581 stable coronary artery disease patients who
had available medical data at institutional record system were enrolled. Patients with
normal Tn levels before PCI or with high Tn levels at baseline but unchanged or
decreasig consequtive Tn measurements were included to the study according to
Third Universal Definition of Myocardial Infarction (MI) guideline. As basal
characteristics, presence of DM, HT, previous MI, coronary artery bypass graft
surgery and stent history, age, gender, previous medications and smoking status were
evaluated. Data was acquired by evaluating epicrisis, outpatient examination notes,
angiography records and routine biochemical tests of patients. PMI prevelance after
PCI, related risk factors and long-term mortality were statistically evaluated by using

high sensitive troponin-T as cardiac biomarker.

Results: PMI rate was identified as 26% in our study. All patients followed
23.7+11.2 months after index procedures. PMI was not related with total mortality
within two years of period but have a trend toward increased relation (p=0,089).
Moreover overall group of patient’s survival rate were found to be 94.7% in this time
period. Low density lipoprotein (LDL) cholesterol level, age of 75 or more,
intervention to multiple coronary arteries, presence of 2 or more implanted stent,
elevated creatinine level and stent length were identified as independent risk factors
when causes increasing PMI rate according to univariate analysis result were
evaluated in multivariate logistic regression analysis. A statistically insignificant
relation was identified between elevated basal troponin level and long-term mortality

rates.



Conclusion: Risk factors identified in our study were consistent with previous
studies. Only different finding from previous studies is lower LDL cholesterol level
in PMI group than group without PMI. Although mortality was relatively seen higher
rate in PMI group, this was statistically not significant. Multi-centered, prospective,
randomized future studies with larger patient samples will be beneficial for better

evaluation of these findings.

Keywords: Coronary Artery Disease, Periprocedural Myocardial Infarction,

Percutaneous Coronary Intervention
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KISALTMALAR DIiZiNi

ACC/AHA : Amerikan Kardiyoloji Koleji/Amerikan Kalp Cemiyeti

ADEI : Anjiyotensin Déniistiiriicii Enzim Inhibitorii
AKS : Akut Koroner Sendrom

ARB : Anjiyotensin Reseptor Blokeri

ASA : Asetilsalisilik Asit

BMI : Viicut Kitle Indeksi

BMS : Ciplak Metal Stent (Bare Metal Stent)
Cx : Sirkumfleks Koroner Arter

CK-MB : Kreatin Kinaz-MB

CRP : C-Reaktif Protein

DM : Diabetes Mellitus

DES : [la¢ Salinimli Stent (Drug Eluting Stent)
EKG : Elektrokardiyografi

EKO : Ekokardiyografi

FFR : Fraksiyonel Akim Rezervi

GFR : Glomerdiil Filtrasyon Hiz1

HDL : Yiiksek Yogunluklu Lipoprotein (High Density Lipoprotein)
Hgb : Hemoglobin

hs-CRP : Yiiksek duyarlikli C Reaktif Protein
hsTn : Yiiksek duyarliklt Troponin

hsTn-T : Yiiksek duyarlikli Troponin-T

HT : Hipertansiyon

IVUS : Intravaskiiler Ultrason

IATT : Ikili Antitrombosit Tedavi

KABG : Koroner Arter Baypas Greft

KAH : Koroner Arter Hastalig1

KKAH : Kararli Koroner Arter Hastalig1

KKB : Kalsiyum Kanal Blokeri

KTO : Kronik Total Okliizyon

KVH : Kardiyovaskiiler Hastalik

KY : Kalp Yetmezligi
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OCT
PAH
PCI
PKG
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RCA
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: Periprosediirel Miyokart infarktiisii

: Sag Koroner Arter

: Tiirk Eriskinlerinde Kalp Hastalig1 ve Risk Faktorleri
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: Total Kolesterol

: Troponin

: Ust Referans Sinir

: Beyaz Kiire (Lokosit)

: Diinya Saglik Orgiitii
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1. GIRIS

Ateroskleroz damar duvarinda lipit birikimi ile olusan ve damarlarin liimenini
tikayarak normal kan akimini engelleyen patolojik bir siirectir. Aterosklerozun
koroner arterlerde meydana gelmesi ile olusan hastaliga koroner arter hastaligi
(KAH) denilmektedir. Kardiyovaskiiler hastaliklar (KVH) tiim diinyada en sik
goriilen 6liim sebebidir. Diinya Saglik Orgiitii (WHO) verilerine gére 2012 yilinda
kardiyovaskiiler hastaliklarin 17,5 milyon 6liime neden oldugu tahmin edilmektedir
(1). Tiirkiye’de de tiim oOliim nedenleri arasinda koroner kalp hastaligina bagl
Olimler birinci sirada yer almaktadir. Tirk Erigkinlerinde Kalp Hastaligi ve Risk
Faktorleri (TEKHARF) calismasinin 1990-2008 yillarini i¢eren sonuglarina gore, 45-
74 yas grubunda koroner kalp hastaligina bagl 6liimler erkeklerde 1000 kisi yilinda
7,64; kadinlarda 3,84 diizeyindedir ve Avrupa’da en yliksek olan iilkelerden biridir
(2). Bugiline kadar ateroskleroz i¢in HT, DM, sigara, obezite, LDL kolesterol
diizeyinin yiiksek olmasi gibi c¢esitli risk faktorleri tanimlanmistir. Ancak,
aterosklerotik hastalik gecirenlerin %50’den fazlasinda daha onceden bu risk

faktorlerinden higcbirinin bulunmadigi saptanmstir (3).

KAH revaskiilarizasyon siireci 1964 yilinda ilk olarak KABG islemleri ile
baglamis, 1977 yilinda koroner anjiyoplasti ve 1986 yilinda koroner stentler
kullanima girmis. Ikili antitrombosit tedavinin (IATT) gelismesi ve 2000°li yillarda
ilag salinimli stentlerin (DES) ortaya ¢ikmasi PKG sikligini artirmistir (4). Artan
revaskiilarizasyon yontemleri sonrasi revaskiilarizasyon islemleri ile iliskili MI

tanimlanms ve Uciincii Evrensel MI kilavuzunda kendisine yer bulmustur.

Ml diinya genelinde Sliimlerin ve is géremezligin baslica nedenlerindendir ve

bes grup altinda siniflandirilmastir.

> Tip1 :Spontan MI

Tip2 : iskemik bir dengesizlige bagh Mi

Tip 3 : Biyobelirteg degerleri olmadan 6liimle sonuglanan MI
Tip 4a : PKG iliskili MI

Tip 4b : Stent trombozu ile iligkili Mi

Tip 5 :KABG ile iligkili Mi

V V V V V



PKG iliskili yani Tip 4a MI arastirmamizin temelini olusturmaktadir.
Aragtirmamizda KKAH nedeni ile elektif PKG yapilan ve stent takilan hastalarda
PPMI retrospektif olarak degerlendirildi. Bunun igin klinigimizde 2015-2017 yillari
arasinda elektif PKG yapilarak stent takilan hastalarin klinik 6zellikleri, ek hastalik,
sigara kullanimi, biyokimyasal parametreleri, yas, cinsiyet, ekokardiyografi (EKO)
bulgular1 ve onceki PKG &ykiisii incelenip, PPMI siklig1, etyolojisi ve yasam
beklentisi iizerindeki etkilerinin arastirilmasi hedeflenmistir. Bu konuda Tn ile
yapilan ¢aligmalara bakildiginda literatiirdeki verilerin kisith oldugu goriilmektedir.
Bu nedenle PPMI etyolojisi ve klinik énemi acisindan elde edecegimiz veriler,
klinigimizdeki ileriye doniik yapilacak olan elektif PKG tedavilerinde lezyon
secilmesi ve lezyonlara yaklasimda (lezyonlara takilacak stentin uzunlugu, sayisi,
capi, stent implantasyon teknigi, yan dalin korunmasi ve balon yapilmasi gibi) katki

saglayacaktir.



2. GENEL BILGILER

2.1 Kararh Koroner Arter Hastalhig:
2.1.1 Tanimlar ve Patofizyoloji

KKAH genellikle egzersiz veya stres ile tetiklenen, tekrarlayabilen, ancak
kendiliginden de gelisebilen, iskemi veya hipoksi ile iliskili, geri doniisiimlii
miyokart ihtiya¢/sunum dengesizligi ataklar1 seklinde tanimlanir. Bu tip
iskemi/hipoksi ataklar1 siklikla gogiiste gegici sikinti hissi (anjina pektoris) ile

iliskilidir.

KAH, koroner kan akimmin genellikle ateromatoz bir plakla daralmasi veya
tikanmas1 gibi miyokardin beslenmesini bozan ¢esitli faktorlerin olusturdugu hastalik
olarak adlandirilabilir. Bu hastalik tiim diinyada ve iilkemizde basta gelen mortalite

ve morbidite nedenleri arasinda yer almaktadir (5).

Akut koroner sendrom (AKS) sonrasinda kararli hale gelmis ve siklikla
asemptomatik seyreden donemler de KKAH kapsamina girmektedir. Kararsiz
sendromlardan kararli hale gecis, net sinirlar1 olmayan bir siireklilik oldugu igin,
koroner vazospazmin neden oldugu istirahat anjinas1 KKAH kapsamina alinabilir (6-
8) ya da baz1 AKS kilavuzlarinda oldugu gibi (9) AKS kapsaminda kabul edilebilir
(10). Yiksek duyarlilikli troponin (hsTn) testleri, KKAH olan hastalarda bile akut
MI esik degerinin altinda dakikalik troponin salmimina sebep olan ataklarin siklikla
meydana geldigini ve bu durumun prognostik etkileri oldugunu goéstermistir (11-13).

Bu bulgular KAH alt gruplar1 arasindaki siirekliligi ve doniisiimii desteklemektedir.

KKAH’1n degisik klinik tablolar1 altta yatan farkli mekanizmalar ile iligkiidir.
Bunlar: epikardiyal arterlerin plaklar nedeniyle tikanmasi; normal veya plakli
arterlerin bolgesel veya yaygin spazmi; mikrovaskiiler islev bozuklugu ve gegirilmis
akut miyokart nekrozu ve/veya hibernasyonun neden oldugu sol ventrikiil islev

bozuklugudur (iskemik kardiyomiyopati) (Tablol).



Tablol. Kararh Koroner Arter Hastalignin temel 6zellikleri

Patogenez

Epikardiyal damarlarin ve/veya mikrodolasimin kararli anatomik
aterosklerotik ve/veya islevsel degisiklikleri.

Dogal seyir

AKS ile kesintiye ugrayabilecek kararli semptomatik veya asemptomatik
dénemler

Miyokart iskemisinin mekanizmasi

Epikardiyal koroner arterlerin sabit veya degisken darliklari;

Mikrovaskiiler islev bozuklugu;

Bolgesel veya yaygin epikardiyal koroner spazm;

Yukaridaki mekanizmalar ayn1 hastada {ist iiste gelebilir ve zaman igerisinde
degisebilir.

Klinik tablo

Asagidaki durumlarin neden oldugu eforla ortaya ¢ikan angina:

. epikardiyal darliklar;

. mikrovaskiiler islev bozuklugu;

. dinamik darlik bolgesinde vazokonstriksiyon;
. yukardakilerin bilesimi

Asagidaki durumlarin neden oldugu istirahat anginasi:

. Vazospazm (bolgesel veya yaygin)
. epikardiyal bolgesel;
. epikardiyal yaygin;

. mikrovaskiiler;
. yukardakilerin bilesimi.
Asemptomatik:

. iskemi ve/veya SV islev bozuklugu olmayisina bagli;
. Iskemi ve/veya SV islev bozukluguna ragmen.

Iskemik kardiyomiyopati

AKS = akut koroner sendrom; KKAH = kararli koroner arter hastaligi; SV = sol ventrikiil




Bu mekanizmalar, tek basina veya birlikte etkili olabilir. Ancak, dnceden
revaskiilarizasyon olsun veya olmasin kararli koroner plaklar klinik olarak tamamen

sessiz de kalabilir.

KKAH’da miyokart iskemisi ve hipoksi, kan sunumu ve metabolik ihtiya¢
arasindaki gecici bir dengesizlik sonucu ortaya cikar. Iskeminin sonuglart

ongoriilebilir bir zamansal siralamayla gelisir.
1. Iskemik bolgeden gelen vendz kanda yiiksek H+ ve K+ konsantrasyonu

2. Ventrikiiler diyastolik ve sonrasinda sistolik islev bozuklugu ile bolgesel

duvar hareket bozuklugu bulgulari
3. ST-T degisikliklerinin gelismesi
4. Kardiyak iskemik agr1 (14).

Bu siralama; perfiizyon, metabolizma veya duvar hareketlerine dayali
goriintiileme tekniklerinin iskeminin saptanmasinda elektrokardiyografi (EKG) ya da
semptomlara gore daha duyarli olmasinin nedenini agiklamaktadir.

2.1.2 Epidemiyoloji

KKAH’in klinik tablo cesitliliginden dolay1r prevalans ve insidansin
belirlemek giictiir. Kullanilan tanima bagli olarak ¢alismalar arasinda sayisal
farkliliklar olabilmektedir. Epidemiyolojik agidan, kararli angina esas olarak dykiiye
dayali bir tanidir ve bu nedenle klinik karar1 temel alir. Rose angina anketinin
ozgilligii ~% 80-95’dir (15). Ancak duyarliligi klinik tani, EKG bulgular1 ve
koroner anjiyografi ile karsilastirildiginda %20-80 arasinda onemli bir degiskenlik

gosteririr.

KAH’a bagh 6liim oranlar1 son dort dekatta azalmis olmasina ragmen tiim
diinyada halen oOliim nedenlerinin basinda gelmektedir. Amerika Birlesik
Devletleri'nde KAH halen 35 yas ve iizeri Oliimlerin yaklasik iicte birinden
sorumludur (16). Avrupa’da ise yillik 4.3 milyon 6liimiin %481 basta KAH ve inme
olmak iizere KVH’a bagl olmaktadir (17). Yaklasik 6 milyar kisinin yasadigi 2001

yilinda o6liimlerin %29.1°1 kardiyovaskiiler kokenli iken, 2030 yili i¢in 6n goriilen



oran %32.5 olmaktadir. Bu oran gelir diizeyi diisikk ve orta olan iilkelerde daha

yliksek olmaktadir (18).

KAH erkeklerde oliimlerin %19°u bayanlarda %20’sini olusturmakta olup
erkeklerde Onemli bir mortalite nedeni olan akciger kanseri (%6) ve ayrica
bayanlarda 6nemli mortalite nedenlerinden birisi olan meme kanserinden (%?2) ¢ok

daha fazla mortalite oranina sahiptir (19).

Toplum temelli ¢alismalarda angina prevalans: her iki cinsiyette de yasla
birlikte artis gostererek, kadinlarda 45-64 yaslar1 arasinda %5-7 iken 65-84 yaslar
arasinda %10-12ye, erkeklerde 45-64 yaslar1 arasinda %4-7 iken 65-84 yaslar
arasinda %12-14’e cikar (20). ilging olarak, orta yash kadinlarda angina siklig
erkeklerden fazladir. Bu durum muhtemelen kadinlarda mikrovaskiiler angina gibi
islevsel KAH prevalansinin daha yiiksek olmasi ile iligkili olup ilerleyen yaslarda

durum tersine donmektedir (21,22).

Mevcut verilere gore, batili toplumlarda 45-65 yaslar1 arasindaki erkeklerde
komplikasyonsuz angina pektorisin yillik insidans1 %1.0 civarinda, 65 yasin altindaki
kadinlarda ise insidans bu oranin hafifce {istiindedir (20,23). Yasla birlikte belirgin
bir artisla insidans 75-84 yas arasi kadin ve erkeklerde %4’e ulagmaktadir (23).
Anjina insidans1t KAH mortalitesinde gozlenen uluslararasi degiskenlige paralel bir

cesitlilik sergilemektedir (23,24).

Zaman igerisinde KAH’a bagl yillik 6lim oranlarinda bir azalma oldugu
diisiiniilmektedir (25). Ancak, oykiilerinde KAH tanisi1 olan kisilerin prevalansi
degismis gibi goriinmemektedir. Bu durum, KAH 6ykiisii olan kisilerin prognozunun

tyilesmekte oldugunu diisiindiirmektedir.

Mikrovaskiiler anjina ve vazospastik anjina konusunda epidemiyolojik veri
yoktur. Ancak, yakin zamandaki klinik veriler kararli anjinasi olan ancak
anjiyografide koroner darlik saptanmayan hastalarin {icte ikisinde koroner vazomotor

islevlerin bozuk oldugunu diisiindiirmektedir (26).



2.1.3 Dogal Seyir ve Prognoz

Birgok hastada, KAH’m ilk bulgusu endotel islev bozuklugu ve
mikrovaskiiler hastaliktir. Her ikisi de, KAH’a bagli komplikasyon riskinde bir artis
ile iliskilidir (27-29). Prognoz konusunda giincel verileri antianjinal ve koruyucu
tedavi ve/veya revaskiilarizasyon alanindaki klinik calismalardan elde etmek
miimkiindiir, ancak bu ¢aligmalara alinan olgular secilmis hastalar olduklari i¢in elde
edilen veriler 6nyargili olabilir. Mevcut caligsmalara gore, yillik mortalite orant %1.2-
2.4 arasinda degismekte olup (30-35), kardiyak 6liimiin yillik insidans1 %0.6 ile 1.4
arasinda, 6liimciil olmayan MI insidans1 ise RITA-2 (Anjina igin Ikinci Randomize
Girisim Tedavisi) ¢aligmasina (33) gore %0.6, COURAGE (Revaskiilarizasyon ve
Agresif Ila¢ Kullanarak Klinik Sonuglarin Degerlendirilmesi) ¢alismasina (30) gére
%2.7 arasinda degismektedir. Bu tahminlerle gbzlemsel kayitlarin verileri tutarlilik

gostermektedir (20,36).

Ancak, KKAH olan topluluklar icerisinde, bireysel prognoz baslangigtaki
klinik, islevsel ve anatomik 6zelliklere bagl olarak belirgin farklilik gosterebilir. Bu
durum, bir ¢ogu periferik arter hastas1 (PAH) olan veya &nceden MI gecirmis ve
neredeyse %50’si diyabetik olan ¢ok yliksek riskli hastalarin dahil edildigi REACH
(Saghigin Devami icin Aterotrombozun Azaltilmasi) kayit calismasinda (37) da
goriilmektedir. Bu grupta yillik mortalite %3.8 gibi yiiksek bir orandadir, buna
karsilik koroner arterlerinde tikayici olmayan plaklar saptanan hastalarin yillik

mortalitesi %0.63 civarindadir.
2.1.4 Tan1 ve Degerlendirme

KKAH’1n tam1 ve degerlendirmesi; belirgin dislipidemi, hiperglisemi veya
diger biyokimyasal risk faktorlerinin belirlenmesi ve stres testi veya koroner
goriintiileme gibi 6zgiil kardiyak incelemeleri kapsayan klinik degerlendirmeyi
icerir. Bu incelemeler KKAH’dan siiphelenilen hastalarda iskemi tanisini
dogrulamak, eslik eden durumlari veya tetikleyici faktorleri belirlemek veya
dislamak, hastalikla iligkili riski 6lgmek ve tedavinin etkinligini degerlendirmek

amaciyla kullanilabilir.



Anjina pektoris tanisinin en Oonemli asamasi Oykiidiir. Cogunlukla sadece
Oyki ile tatminkar bir tan1 elde etmek miimkiindiir. Buna karsilik taniy1 dogrulamak,
diger tanilar1 dislamak (38) ve altta yatan hastaligin ciddiyetini degerlendirmek icin

siklikla fizik muayene ve nesnel tetkikler gerekir.

Miyokart iskemisi ile iligkili sikint1 hissi (anjina pektoris) ozellikleri dort
kategoride incelenebilir: yerlesimi, karakteri, siiresi ve eforla veya diger arttirict ya
da rahatlatic1 faktorlerle iliskisi. Miyokart iskemisi ile iliskili sikint1 hissi genellikle
gbgiiste, sternum yaninda yerlesiktir, ama epigastriumdan ¢ene alt1 veya dislere, her
iki kiirek kemiginden her iki kol, el bilekleri ve parmaklara kadar her yerde

hissedilebilir.

Sikint1 hissi siklikla baski, daralma veya agirlik hissi seklinde tanimlanir;
bazen bogazi sikici, daraltict veya yanma seklindedir. Cogu hasta gogsiinde agr1 veya
bask1 hissetmedigi i¢in, dogrudan sikinti hissi olup olmadiginin sorgulanmasi faydali
olabilir. Nefes darligi, anjinaya eslik edebilir, ayrica gogiisteki sikint1 hissine ek
olarak, yorgunluk, bayginlik, bulanti, yanma, huzursuzluk ve koétii bir olay olacak
duygusu gibi daha az 6zgiil belirtiler tanimlanabilir. Nefes darligt KKAH’in tek
belirtisi olabilir ve bu belirtiyi bronkopulmoner hastaliga bagl nefes darligindan ayirt

etmek giic olabilir.

Cogu vakada sikintinin siiresi 10 dk’dan daha kisadir ve siklikla dakikalar
veya daha kisa siireli olarak tarif edilir. Ancak saniyeler siiren gogiis agrisinin
anjinaya bagli olma olasilig1 fazla degildir. Yokus ¢ikarken ya da riizgara kars1 veya
soguk havada yiiriirken efor nedeniyle belirtiler ortaya ¢ikar veya agirlasir ve bu
faktorlerin ortadan kalkmasi ile birlikte hemen geger. Agir bir yemekten sonra veya
sabahin ilk saatlerinde semptomlarin alevlenmesi anjina igin tipiktir. Anjina
ylirimeye devam etmek veya ikinci kez egzersiz yapmakla hafifleyebilir (39). Buccal

veya sublingual nitratler anjinay1 hemen gegirir.

Tipik ve atipik anjinanin tanimlart Tablo 2’de Ozetlenmistir (40). Atipik
anjinanin yeri ve sekli siklikla tipik anjinaya benzer, nitratlara yanit verir ama
tetikleyici faktorii yoktur. Siklikla agrinin istirahatte hafif siddette basladigi, yavasca
yogunlastigr ve 15 dakikaya kadar en yiiksek siddetinde kaldiktan sonra yavasga
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hafifledigi ifade edilir. Bu karakteristik tanimlama klinisyeni koroner vazospazm
olasilig1 konusunda da uyarmalidir (41). Mikrovaskiiler anjinada ise agr1 yeri ve sekli
anjinaya benzeyen, eforla tetiklenen ama efordan bir siire sonra baglayan ve nitratlara

iyl yanit vermeyen bir agr1 tariflenir (42).

Tablo 2. Gogiis agrisinin geleneksel klinik siniflandirilmasi

Tipik angina Asagidaki ii¢ 6zelligin tamamini karsilar:

(kesin)

» Gogiiste, sternum arkasinda tipik nitelik ve siirede
rahatsizlik hissi

» Efor veya duygusal stres ile tetiklenme

> Istirahat ve/veya nitratlar ile dakikalar iginde rahatlama.

Atipik angina Bu 6zelliklerin iki tanesini karsilar.
(olasi)

Angina dis1 Bu o6zelliklerin yalnizca birini karsilar ya da higbiri yoktur.
gogus agrist

Anjina dis1 gogiis agrisinda tanimlanan karakteristik 6zellikler yoktur. Agri
sol veya sag hemitoraksin kii¢iik bir boliimiinii tutar ve birka¢ saat hatta giin
stirebilir. Genellikle nitrogliserine yanit vermez (ancak 6zofagus spazminda yanit
alinabilir) ve carpinti ile tetiklenebilir. Bu tip olgularda agrinin kalp dis1 nedenleri

degerlendirilmelidir (38).

Kanada Kardiyovaskiiler Cemiyetinin siniflamasi (43), fizik aktivitenin hangi
seviyesinde semptomlarin  ortaya ¢iktigim1  Olger ve kararli  anjinanin
derecelendirilmesinde yaygin olarak kullanilan bir sinifalama sistemidir (Tablo 3).
Ancak, bu dereceleme sisteminin tiim derecelerde eslik eden veya eklenen koroner
vazospazma bagli olarak istirahat agrisinin ortaya cikabilecegini kabul ettiginin

akilda tutulmasi 6nemlidir (8).



Tablo 3. Kanada Kardiyovaskiiler Cemiyetine gore angina ciddiyetinin siniflandirilmasi

Smif | Yiirlime ve merdiven ¢ikmak gibi siradan etkinlikler anginaya neden olmaz.
1 Calisma ya da eglence sirasinda yorucu veya hizli veya uzamig efor ile
anjina.
Smif | Siradan etkinliklerde hafif kisitlanma. Hizli yiirime veya merdiven
2 cikma ya da yemek sonrasi veya sogukta, riizgarda veya duygusal stres
altinda ya da yalnizca uyanma sonrasi ilk birkag¢ saatte ylirlime ya da
merdiven ¢ikma ile anjina.
Smif | Giinliik fiziksel etkinliklerde belirgin kisitlanma. Normal hizda ve normal
3 kosullarda diiz yolda bir veya iki blok yiirlime veya bir kat merdiven
¢ikmakla anjina.
Smif | Herhangi bir fiziksel aktiviteyi rahatsizlik olmadan yapamama. Istirahatte
4 de anjina olabilir.

2.1.5 Risk Faktorleri

aterosklerotik bir kardiyovaskiiler olay gecirme olasilig

Kardiyovaskiiler risk; tanimlanmis bir zaman dilimi i¢inde bir kisinin

olarak tanmimlanir.

Klinisyenler i¢in hastanin KVH risikini hizli ve yeterli dogrulukta degerlendirip

akilci tedavi kararlar almalar son derece dnemlidir.

KAH risk faktorlerinin belirlenmesi ilk olarak 1948 yilinda Framingham

Heart Study calismasi ile baglamis ve glinlimiize kadar ¢esitli arastirmalarla ortaya

konulmustur.

KAH ile ilgili olarak kabul edilen major risk faktorleri sunlardir:

fleri yas (erkek>45, bayan>55 yas veya postmenopozal dsnemde olmak)

Ailede erken yasta KAH Oykiisii bulunmasi (erkek<S5S5,

bayan<65yas)

Irk

HT (Kan basinct>140/90 mmHg ya da antihipertansif ilag

kullaniyor olmasi)

Sigara kullanimi1

Diabetes mellitus

Hiperkolesterolemi [total kolesterol (TK)>200 mg/dl, LDL>130mg/dl]
10




» Yiksek yogunluklu lipoprotein (HDL) kolesterol <40mg/dl olmasi
» Hipertrigliseridemi (>200mg/dI)
» Obezite
Yeni risk biyobelirteclerinin sayis1 her gecen giin artmaktadir. Yayinlarda
bahsedilen biyobelirteclerden 10 yillik kardiyovaskiiler morbitide veya mortaliteyi
tahmin etmeye yeterliligi olanlar degerlendirilmeye alinmistir. KVH risk

degerlendirilmesi ile ilgili iki grup sistemik biyobelirte¢ belirlenmistir.

1-) Enflamatuar Belirtecler: Yiiksek duyarlikli C-reaktif protein (hs-CRP)
ve Fibrinojen; hs-CRP, kararsiz aterosklerotik plak gelisimi ve enflamatuar siireg
hakkinda fikir elde edebilmemizi saglayan ve orta riskli hasta grubunda tutarl
sonuglar elde edilmis bir risk faktoriidiir (44). Fibrinojen icin de benzer ifadeler
gecerlidir (45). Ancak her iki biyobelirtecin de rutin risk degerlendirilmesinde
kullanilabilmesi i¢in heniiz yeteri kadar kanit ve yayin bulunmamaktadir.

2-) Trombotik Belirtegler: Homosistein ve lipoprotein-iligkili fosfolipaz
(LpPLA2); homosisteinin KVH i¢in bagimsiz bir risk faktorii oldugu gosterilmistir.
Ancak beslenme, metabolik ve yasam tarzi etkenleri nedeniyle tutarliligi genellikle
eksiktir ve B vitamini tedavisi ile diizeyleri digiiriilmesinin KVH riskini azaltmada
etkinligi yetersiz bulunmustur (46). LpPLA2 de plak riiptiirii ve aterotrombotik
olaylar i¢in bagimsiz bir risk faktorii olarak ortaya ¢ikmis bir biyobelirtectir. Risk
tizerindeki etkisinin biiylikliigli smirlidir ve yeterli tarafsiz ¢alisma yoktur. Test
maliyeti de géz oniinde bulunduruldugunda ikinci basamak bir biyobelirte¢ olarak

kalmistir (47).

Yas ve Cinsiyet

TEKHAREF calismasina gore 45-74 yas araliginda bireylerde KKAH nedenli
oliim orani erkeklerde yillik binde 7.3 iken kadinlarda yillik binde 3.8 olarak elde
edilmistir (48). Yas, KAH prevelansi ve siddetine katkida bulunmaktadir. Ozellikle
75 yas ve lizeri bireylerde multidamar lezyonlarina daha sik rastlanmaktadir (49).
Yas artisiyla ilerleyen donemlerde arter duvarinda vazoreaktivitede azalma baglar.
Alfa-1, alfa-2 ve beta-2 adrenerjik reseptor sensitivitesinde azalma yoOniinde
degisiklikler ortaya cikar. Kisacasi endotel bagimli vazodilatasyon kapasitesi azalir,

bu da damar kompliyansinda azalmaya neden olur ve ateroskleroz ilerler (50).

11



KAH nedeniyle Intravaskiiler Ultrason (IVUS) yapilan hastalarla ilgili pek
cok metaanalizde yas arttik¢a kalsifiye plak sayisinin arttigi ve daha fazla negatif
remodeling oldugu gosterilmistir. Ayrica tutulan segment sayisinin daha fazla, plak
uzunlugunun da daha fazla oldugu gosterilmistir. Yas arttik¢a eslik eden DM, HT,
atrial fibrilasyon gibi komorbid durumlarin da artmasimnin bu siirece katkida
bulundugu diisiiniilmektedir (51).

Yapilan bagka bir IVUS ¢alismasiyla yaslanma siirecinde koroner arterlerde
artmis tortiyozite, kalsifikasyon, endotel disfonksiyonu oldugu, artan kalsifikasyonun

elastisitede azalmaya ve arter kompliyasinda azalmaya yol agtig1 gosterilmistir.
Aile Oykiisii

Aile Oykiisiiniin olmas1 KAH gelisiminde bir sonraki nesile gen gecisinin
yanisira bu genlerin yagam stiline gore ekspresyonuyla da iliskilidir. Yapilan bir
calismada DM gibi KAH prekiirsorii risk faktorii bulunanlarda tani konulma yasi
62.2, KAH yoniinden aile Oykiisii bulunanlarda ise tam1 konulma yas1 56 olarak

bulunmustur.
Hipertansiyon

HT en sik goriilen kronik hastaliklardan biridir ve kiiresel bir halk sagligi
sorunudur. Tiirk Hipertansiyon Uzlagi Raporu’na gore Tiirkiye’de eriskinlerde
toplum bazli epidemiyolojik caligmalarda HT prevalanst %31.8 (kadinlarda %36.1,
erkeklerde %27.5) olarak, 4 yillik insidans hiz1 ise %21.4 (>65 yasta %43.3) olarak
belirlenmistir (52).

WHO raporuna goére HT diinyada prematiir 6liimlere yol acan en onemli
sebepler arasindadir. 2000 yilinda diinya ¢apinda 972 milyon insani etkilemistir ve
2025 yilina kadar sikliginda yaklasik %60 artigla 1.5 milyar insani etkileyecegi
tahmin edilmektedir (53). Epidemiyolojik bir¢cok calisma neticesinde HT nin basta
KAH olmak {izere stroke ve kronik bobrek yetmezligi ile de giiclii bir iliskisinin
oldugu ortaya konulmustur. HT yas, itk ve cinsiyetten bagimsiz olarak KAH

acisindan kayda deger risk olusturmaktadir (54).
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HT randomize kontrollii calismalar ve bunlarin neticesinde genel kabul edilen
degerlere gore sistolik kan basinci degerinin 140 mmHg ve/veya diyastolik kan

basinci degerinin 90 mmHg degerinin iizerinde olmast durumudur (55).

Ayni sekilde Eight Joint Naitonal Committee for Detection, Evulation and
Treatment of High Blood Pressure (JNC-8) raporuna gore de normal bir bireyde
sistolik kan basincinin 140 mmHg ve diyastolik kan basincinin 90 mmHg nin altinda

olmas1 hedeflenmektedir (56).

HT basta koroner olaylar olmak iizere end-organ hasarina cesitli
mekanizmalarla yol agmaktadir. Bunlarin baslicalart; artmis sempatik sinir sistem
desarji1, artmis renin-anjiyotensin aktivitesi, nitrik oksit (NO) ve prostoglandin gibi
vazodilator ajanlarin saliniminda azalma, natriiiretik peptid konsantrasyonundaki
degismeler, arteryal yatakta biliylime faktorleri ve inflamatuar sitokin salimiminda
artis, bunlarin neticesinde ortaya ¢ikan endotelyal disfonksiyon ve artmis arteryel

stifness seklindedir.

Altmis bir tane ¢alismanin sonuglarinin metaanalizine gére HT ye bagl fatal
olay geciren bireylerin kan basinci araligi 115/75-185/115 mmHg arasinda olup
sistolik kan basicinda her 20 mmHg ve diyastolik kan basincinda her 10 mmHg artis

fatal koroner olay riskini ikiye katlamaktadir.

Heart Outcomes Prevention Evaluation [HOPE], Survival and Ventricular
Enlargement [SAVE], European Trial on Reduction of Cardiac Events With
Perindopril in Stable Coronary Artery Disease [EUROPA]) gibi bir¢ok calismada
basta renin-anjiyotensin sistem baskilayici ajanlar bagta olmak iizere antihipertansif

tedaviyle koroner olaylar ve mortalitede belirgin azalma oldugu gosterilmistir (54).
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Tablo 4. Kan basinci diizeylerinin ACC/AHA 2017 kilavuzuna gore simiflandiriimasi

Kan basinci Sistolik kan basinci Diyastolik kan basinci
kategorisi
Normal <120mmHg Ve <80mmHg
Yiiksek 120-129mmHg Ve <80mmHg
Hipertansiyon
Evre 1 130-139mmHg veya 80-89mmHg
Evre 2 >140 mmHg veya >90 mmHg
Sigara

Sigara; HT, hiperkolesterolemi, DM gibi diger risk faktorlerinden bagimsiz
olarak kardiyovaskiiler mortalite ve morbidite agisindan major bir risk faktorii olarak
gosterilmektedir. Epidemiyolojik bir¢ok ¢alismada sigaranin basta KAH olmak iizere
stroke, ani kardiyak oliim ve periferik arter hastaligi gibi bir¢ok hastalik ile iliskisi
gosterilmistir. Ayrica HT ile de yakindan iligkili oldugu bilinmektedir. HT ile ilgili
yapilan ¢alismalarda erkek bireylerin iicte birinin sigara kullandig: tespit edilmistir.
Framingham Calismasinda giinliik i¢ilen her on sigara igin erkek bireylerde %18
bayan bireylerde ise %31 oraninda kardiyovaskiiler mortalitede artis oldugu

belirtilmistir (57).

Sigara kullanirmi KAH agisindan modifiye edilebilir risklerin en 6nemli
kismini olugturmanin yanisira sigaraya pasif maruziyetin de yapilan bir¢ok kohort
calismanin sonuglariyla da teyit edildigi iizere KAH acisindan anlamli bir risk

olusturdugu bilinmektedir (58).

Baslica etkisini serbest radikal ve oksidatif streste artis, endotel hasar ve
disfonksiyonuna neden olma, NO sentezini azaltma, inflamasyona yol agma,
dislipidemiye egilim, lipid peroksidasyonunda artis, vazomotor disfonksiyon,
trombosit (PLT) disfonksiyonu, antitrombotik ve protrombotik faktdr diizeylerinin
etkileme, fibrinolize yatkinlik, kisacasi ateroskleroz zemini olusturmak ve aterom

plaginin stabilitesini bozmak yoluyla gdsterir (59).
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Diabetes Mellitus

DM diinya ¢apinda prevelansi artan bir hastalik olup %95°1 tip 2 DM olmak
iizere 2011 yilinda 360 milyon bireyi etkilemistir. Bunun haricinde giliniimiizde 300
milyon insanda diabet prekiirsorii olan aclik hiperglisemisi, bozulmus glukoz
toleransi, gestasyonel diabet ve normoglisemik insiilin rezistansi oldugu
diistiniilmektedir. Uluslararast Diabet Federasyonu’nun 2011 yilindaki verilerine
gore Avrupa’da 20-79 yas araligindaki 52 milyon birey diabet tanili olup bu rakamin
2030 yilina kadar 64 milyon olmasi beklenmektedir. 2011 yilinda diinyada 281
milyon erkek ve 317 milyon bayan DM ve komplikasyonlar1 nedeniyle hayatini

kaybetmistir, bu komplikasyonlarin ¢ogunlugunu ise KVH olusturmaktadir.

DM, KAH agisindan agikar bir risk faktorii olup ¢esitli mekanizmalarla buna
yol acar. Hipergliseminin ilk etkiledigi yolaklardan bir tanesi elektron transport
zinciridir, direkt etkisiyle siiperoksit radikallerinde net artisa neden olur. Ayrica NO
salimmminda azalmaya yol ag¢gma, aterojenik dislipidemiye egilim, endotel
disfonksiyonu, vaskiiler inflamasyon, monosit birikimi, kopiik hiicresi formasyonu
olusumu, yagh c¢izgilenme olusumu, koagiilasyon ve PLT fonksiyonlarinda
bozulmaya yol agilmasi, miyokarda direkt toksisiteye yol agmasi bu

mekanizmalardan baglicalaridir (60).

Framingham calismasinda diabetik ve non-diabetik bireyler kiyaslanmistir.
Ik 20 yillik gozlemde erkek bireylerin %8 ve bayan bireylerin %6’sinda DM
gelistigi gozlenmistir. DM tanisi1 alan erkek bireylerde ise KVH gelisimi, diabetik
olmayan erkek bireylere gore 2 kat daha fazla goézlenmistir. DM tanis1 alan

bayanlarda ise kardiyovaskiiler olaylar 3 kat daha fazla gelismistir (61).

DM aslinda tek bagina bir risk faktorii olmanin yani sira metabolik ve
sistemik diger bozukluklar olan aterojenik dislipidemi, HT, obezite, arteriyel stifness

ile de yakindan iligkilidir.

Glisemik kontrol ve bunlarin kardiyovaskiiler olaylara etkisiyle ilgili
giinimiize kadar bir¢ok c¢aligma yapilmistir. United Kingdom Prospective Diabetes
Study (UKPDS) c¢alismasina gore yeni tani tip 2 DM hastalarinda kullanilan ajan

ister insiilin ister sulfoniliire olsun sik1 glisemik kontroliin uzun dénemde MI gegirme
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riskini anlamli derecede azalttig1 gosterilmistir. Yakin donemde yapilan 16.492 DM
hastasinin alindig1 bir ¢alismanin sonuglarina gore ise ge¢miste kardiyovaskiiler olay
Oykiisii olan ya da kardiyovaskiiler olay yoniinden yiiksek riskli hasta grubuna giren
bireylerde HbAlc degerinin 7 den fazla olan her bir %1 lik deger i¢in makrovaskiiler
olay yoniinden risk %35 artmaktadir (62).

Dislipidemi

Genetik, patolojik, gozlemsel ve girisimsel bircok ¢alisma dislipideminin
ozellikle de hiperkolesteroleminin KVH gelisiminde temel rol oynadigini ortaya
koymustur. Genis bir kolesterol konsantrasyonu yelpazesinde, hem toplam hem de
LDL kolesterol ile KVH riski arasinda giiclii ve dereceli bir pozitif iligki
bulunmaktadir. Bu iliski KVH’s1 olmayan kisilerin yani sira, kanitlanmis hastaligi
olanlar i¢in de gegerlidir. Plazma LDL kolesterol diizeyini diisiirmenin KVH
ozellikle de KAH riskini azalttigina dair kanitlar net olup epidemiyolojik,
anjiyografik ve klinik sonlanim noktalarin1 inceleyen c¢alismalarda KVH’dan
korunmada LDL kolesterol diizeyinin diisiiriilmesinin ~ 6ncelikli  oldugu
belirtilmektedir (51). Kolesterol Tedavi Arastirmacilarn Isbirligi (CTT), gecmis
yillarda yapilmis olan 27 adet randomize caligmalarla ilgili 170.000 hastanin
verilerinin incelendigi bir metaanaliz yayimlamistir. JUPITER, PROVE-IT gibi
onemli ¢alismanin sonuglarinin da yer verildigi metaanalize gére LDL kolesterol
diisiisiiyle kardiyovaskiiler (6liimciil olmayan MI, ani kardiyak oliim, koroner
revaskiilarizasyon gerektiren olay, stroke) olay diisiisii arasinda neredeyse lineer bir
iligki mevcut olup 1 mmol/L disiirilen her LDL kolesterol degeri igin
kardiyovaskiiler olay riskinde yaklasik %21 lik diisiis gergeklesmektedir. Ayrica bu
metaanalizin 6nemli sonuglarinda birisi statinlerin LDL kolesterol diisiirme yoluyla
relatif riskte azalmaya olan katkis1 6zellikle KAH mevcut olan hastalarda bazal LDL

kolesterol diizeyinden bagimsizdir (63,64).

Bir tedavi hedefi olarak kabul edilebilecek herhangi bir HDL kolesterol degeri
icin yeterli bilimsel kanitin halen olmamasina ragmen HDL kolesterol degerinin
erkeklerde 40 mmol/L, bayanlarda ise 45 mmol/L’nin altinda olmasi artmis bir risk
gostergesi olarak kabul edilebilir. Yine TG degerinin KVH agisindan anlamli sekilde
bagimsiz bir risk faktorii olarak bilinmesine ragmen bu iligki hiperkolesterolemi

kadar gii¢lii goriinmemektedir.
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Obezite

Obezite genel kabul edilen kriterlere gore viicut kitle indeksinin (BMI) 30 kg/m2 nin
iizerinde olmasi durumudur. Avrupa’da prevelansi %36.5 civarindadir, Amerika’da
ise 40 yi1l once %25 olan prevelanst su an icin %70 civarina ulasmistir.
Sosyoekonomik ve medikal bir ylik olusturmaya devam eden obezite gilinlimiizde
iiclincii diinya tiilkelerinde bile mortalite ve morbidite nedeni olarak yer almasi
sebebiyle pandemi olarak da goriilmeye baslanmistir. Ozellikle morbid obezite; HT,
hiperlipidemi ve DM gibi kardiyovaskiiler risk faktorleriyle de yakindan iliskilidir.
Yakin donemde yapilan bir¢ok arastirmada KAH nedeniyle revaskiilarizasyon

yapilan hastalarin kayda deger bir kisminin obez oldugu ortaya konulmustur.

Insiilin direnci artig1, sempatik tonus artis;, hiperlipidemiye ve
hiperkoagiilabiliteye meyil ve sistemik inflamasyona gidis siireciyle, ateroskleroz ve
KAH’a zemin hazirlanir. Primer ve sekonder kardiyovaskiiler koruma acgisindan kilo

vermek genel kabul gérmektedir (65-67).

Eriskinlerde viicut agirligimin  beden kitle indeksi (BMI) olarak
siiflandirilmasi agagidaki gibidir ( Tablo 5) (68).

Tablo 5. BMI’min (Viicut Kitle indeksi) siniflandirilmasi

Eriskinler>18 yas Viicut kitle indeksi (kg/mz)
Zayif <18.5

Normal 18.5-24.9

Fazla kilolu 25-29.9

Obez >30

Sinif 1 30-34.9

Smif 2 35-39.9

Siif 3 >40

Smif 4 >50

Smif 5 >60
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2.1.6 Revaskiilarizasyon

Iskemik kalp hastaliginda gegerli revaskiilarizasyon prosediirleri olan PKG ve
KABG cerrahisi ABD'de her yil 1,7 milyondan fazla hastada uygulanmaktadir.
Diinya genelinde ise yilda 2.2milyondan fazla insanda PKG ger¢eklestirilmektedir
(69). Son otuz yilda koroner girisimlerdeki teknolojik ilerlemeler ile prosediirel
komplikasyonlar azalmis ve uzun dénem sonuglar belirgin olarak iyilesmistir, ancak

islem sayisindaki artis nedeni ile PPMI de artmistir.
Perkiitan Koroner Girisim

Teknik, donanim, stentler ve adjuvan tedavideki gelismeler nedeniyle, KKAH
ve uygun koroner anatomisi olan hastalarda, PKG rutin ve giivenli bir islem haline

gelmistir. KKAH hastalarindaki islemle ilgili mortalite riski <%0.5’tir (70-72).

Stenozun Ciddiyetinin Intrakoroner Degerlendirilmesi (Fraksiyonel Akim

Rezervi, Intravaskiiler Ultrason ve Optik Koherens Tomografi)

Adenozin inflizyonu sirasinda fraksiyonel akim rezervi (FFR) Ol¢limii
hemodinamik ya da fonksiyonel olarak anlamli stenozu belirlemede, iskemi
indiiklemede, revaskiilarizasyon gerekliligini degerlendirmede yararlidir. FFR degeri
>0.80 olan hastalarda, ¢iplak metal stent (BMS) c¢alismalarinda, tibbi tedavinin
hemen revaskiilarizasyondan daha iyi sonuclar sagladigi gosterilmistir (73-75). Buna
gore, bir hastada stenoz varsa ve FFR degeri >0.80 ise hasta revaskiilarize
edilmemelidir. Son yillarda yaymlanan The Fractional Flow Reserve vs.
Angiography or Multivessel Evaluation (FAME-2) calismasi, stenozu ve FFR <0.80
olan  KKAH hastalarinda optimal tibbi tedaviye ek olarak PKG ile
revaskiilarizasyondan fayda gordiugiinii dogruladi. FFR ile ciddi iskemisi tespit
edilemeyen hastalar sadece tibbi tedavi ile bile uzun dénem iyi sonuglar alinabilir

(76).

Cok damar hastaliginda FFR o6l¢limii revaskiilarizasyon stratejisini (PKG
veya KABQG) ve koroner arterlerde kritik yerlerde bulunan stenozun fonksiyonel
degerlendirmesine gore revaskiilarizasyonun kapsamini degistirebilir. Sol ana

koroner arter (LMCA) darliklarinda anjiyografi her zaman giivenilir degildir ve
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FFR>0.80 ise revaskiilarizasyonun ertelenmesi giivenli bir yaklagim olabilir (77).
Yakin zamanda AKS geciren hastalarda non-invaziv stres testleri/goriintiileme
hemen yapilmasi miimkiin olmayabilir, kotrendike ya da tehlikeli olabilir. Bu
hastalarda olaydan sorumlu olmayan stenoz, daha ileri tarihli islemlerde FFR ile

degerlendirilebilir (73,78).

IVUS, FFR’1in aksine goriintiileme tani aracidir ve stenozun fonksiyonel
siddetinin hakkinda bilgi vermez. IVUS, damar boyutu ve plak icerigi agisindan
lezyonun anatomik bir tanimlamasin1 sagladigi, stent genislemesi ve stentin damar
duvariyla pozisyonunu kontrol edebilmemize olanak verdigi i¢cin FFR’a gore ¢ok

daha Ustiindur.

Major koroner arter darligr i¢in 3.5 ya da 4 mm® ve LMCA darlig i¢in 6.0
mm’ olarak kabul edilen esik degerlerin FFR ile zayif korele ve giivenilmez oldugu
gosterilmistir. Bu degerlerin, referans damar boyutuna gore diizeltilmis kesin IVUS

Olciimleri alindiginda sonuglar biraz daha iyidir.

Yeni bir intrakoroner goriintiileme aracit olan Optik koherens tomografi
(OCT) tistiin ¢oziiniirliigii ile lipit plagin fibroz bashk kalinligi 6l¢limiinii de igeren
yiizeyel igeriklerinin detayli degerlendirilebilme olanag1 sagladi. Hassas plagi olan
KKAH hastalarinda OCT’nin yararlilig1 belirlenmemistir ve kararsizlik bulgularinin
varligina dayanarak fonksiyonel olarak kritik olmayan lezyonlarin tedavisi kesinlikle
Onerilmez. Yeni goriintiileme teknikleri ile stentin optimal sartlarda yerlestirilmesi ve

ekspansiyonu saglanir ve uzun donemde stentin iyilesmesi degerlendirilebilir (79).
2.2 Miyokart Infarktiisii

Mi tamis1 EKG, kardiyak biyokimyasal belirteclerinin yiikselmesi ve
goriintiileme yontemleri ile konulur. Diinya genelinde 6lim ve is goremezligin
baslica nedenidir. WHO Mi’y1 belirtiler, EKG anormallikleri ve kardiyak enzimler
ile tanimlamistir. Ancak miyokart dokusuna 6zgiil kardiyak biyobelirteclerin ve daha
duyarl goriintiileme tekniklerinin gelismesi ¢ok kii¢ciik miktardaki miyokart hasarinin
veya nekrozunun tespit edilebilmesini saglamaktadir. Dolayisiyla PKG veya kalp
cerrahisi sonras1 miyokart nekrozu gelisen hastalarda yeni bir tanimlamaya ihtiyag

oldugu gozlemlenmistir.
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2.2.1Nekrozlu Miyokart Hasarinin Biyobelirteclerle Saptanmasi

Kalp hiicrelerinin kontraktil aygitinin bilesenleri olan Tn I ve Tn T neredeyse
yalnizca kalpte bulunur. Troponinlerin kanda yiikselmesi miyokart hiicrelerinde
nekroza yol acan hasar1 yansitmasina ragmen, altta yatan mekanizmay1 gdstermez
(80). Kiiciik miktarda nekrozlu miyokart hasari; kalp yetmezligi (KY), bobrek
yetersizligi, miyokardit, aritmiler, pulmoner emboli veya olaysiz perkiitan ya da

cerrahi koroner islemlerde de saptanabilir.

Hasta ilk degerlendirildiginde Tn i¢in kan alimmali ve 3-6 saat sonra tekrar
edilmelidir. Sonraki ornekler eger yeni iskemik olaylar gelisirse veya ilk belirtilerin
zaman belli degilse gereklidir (81). MI tanisim koymak igin, test dncesi giiglii bir
olasilik ile birlikte, en az bir degerin karar seviyesinin iistiinde olmasi ve degerlerde
ylikselme ve/veya azalma saptanmasi gerekmektedir. Yiikselme ve/veya diisme
paterninin gosterilmesi, Tn degerlerindeki akut yiikselme ile yapisal kalp hastaliklar
ile iligkili kronik yiikselmeleri ayirt etmede gereklidir (82-88). Ornegin, bdbrek
yetersizligi veya KY olan hastalarda Tn’de belirgin kronik yiikseklikler olabilir. Bu
yiikseklikler pek ¢ok MI hastasina benzer sekilde ciddi olabilir ama akut olarak
degismez (89). Iskeminin klinik kanitinin yoklugunda, yiikselmis bir Tn degeri
miyokardit, aort diseksiyonu, pulmoner emboli veya KY gibi miyokart hasari ile
iligkili diger tanilarin arastirmasini gerektirir. Yiiksek Tn ile iliskili olan ve iskemik

olmayan kronik hastalik durumlar1 Tablo 6’da listelenmistir (82,83).
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Tablo 6. Miyokart hasar1 nedeniyle kardiyak troponin degerlerinin yiikselmesi

Birincil olarak miyokart iskemisi iligkili hasar

Plak riiptiirii

Koroner arterde liimen i¢i trombiis olusumu

Miyokart iskemisinin sunum/ihtiya¢ dengesizligi iliskili miyokart hasari

Tagi/bradi aritmiler

Aort diseksiyonu veya ciddi aort kapak hastalig1
Hipertrofik kardiyomiyopati

Kardiyojenik, hipovolemik veya septik sok
Ciddi solunum yetersizligi

Ciddi anemi

SoVH olsun olmasin hipertansiyon

Koroner spazm

Koroner emboli veya vaskiilit

Belirgin KAH olmadan koroner endotel disfonksiyonu

Miyokart iskemisi ile iliskili olmayan hasar

Kardiyak kontiizyon, cerrahi, ablasyon, pacing veya defibrilator soklar
Kardiyak tutulumlu rabdomiyoliz
Miyokardit

Kardiyotoksik ajanlar, 6rn. antrasiklinler, herseptin

Cok faktorlii veya belirlenemeyen miyokart hasari

Kalp yetersizligi

Stres (Takotsubo) kardiyomiyopatisi

Ciddi pulmoner emboli veya pulmoner hipertansiyon

Sepsis ve kritik derecede hasta olanlar

Bobrek yetersizligi

Ciddi akut norolojik hastaliklar, 6rn. inme, subaraknoid kanama

Infiltratif hastaliklar, 6rn. amiloidoz, sarkoidoz Asir1 egzersiz

SoVH: Sol ventrikiil hipertrofisi
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2.2.2 Miyokart infarktiisiiniin Klinik Simiflamasi

Gogsiinde rahatsizlik ya da diger iskemik belirtileri olan ve birbileri ile iligkili
iki derivasyonda ST yiikselmesi gelisen MI hastalar1 ST yiikselmeli MI (STEMI)
olarak adlandirilir. ST yiikselmesi olmayan hastalarda ST yiikselmesiz MI
(NSTEMI) olarak adlandirilir. Mi gegiren hastalarin ¢ogunda Q dalgas1 gelisir (Q
dalgali MI), ancak bazilarinda gelismez (Q dalgasi olmayan MIi). Biyobelirteg
degerleri yliksek olmayan hastalara kararsiz angina tanis1 konabilir. Bu kategorilere
ek olarak, MI patolojik, klinik ve prognostik farkliliklara ve farkli tedavi stratejilerine

gore de tiplere siniflandirilmaktadir.

Tip1 : Spontan Mi
Tip 2 : Iskemik bir dengesizlige bagli MI
Tip3 : Biyobelirte¢ degerleri olmadan 6liimle sonuglanan Mi
Tip 4a : PKG iliskili MI
Tip 4b : Stent trombozu ile iligkili Mi
> Tip5 :KABG ile iliskili MI
Spontan Miyokart Infarktiisii (MI tip 1)

YV V V V VY

Bir veya daha fazla koroner arterde miyokart kan akiminda azalma ya da
distal trombosit embolisine neden olarak miyosit nekrozuna yol agacak sekilde liimen
ici trombiis olusumu ile sonuglanan aterosklerotik plak riiptiirii, {ilserasyonu, fissiirii,
erozyonu veya diseksiyonu ile iliskili bir olaydir. Hastanin altta yatan ciddi KAH’1
olabilir, ancak bazi durumlarda (%5-20) 6zellikle de kadinlarda anjiyografide tikayici
olmayan KAH tespit edilebilir veya hic KAH hastalig1 bulunmaz (90-92).

Iskemik Bir Dengesizlige Bagh Miyokart Infarktiisii (MI tip 2)

KAH disinda bir durumun miyokart oksijen sunumu ve/veya ihtiyag
dengesizligine yol agmasi ile nekrozlu miyokart hasar1 olusmasi tip 2 MI olarak
adlandirilir. Kritik derecede hasta olan kisilerde veya major cerrahi (kalp disi)
uygulanan hastalarda dolasimdaki yiiksek endojen veya ekzojen katekolamin
seviyelerinin direk toksik etkilerine bagli olarak kardiyak biyobelirte¢ degerlerinde
ylikselme goriilebilir. Ayn1 zamanda koroner vazospazm ve/veya endotel islev

bozuklugunun da Mi’ye yol agma olasihigi vardir (93-95).
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Miyokart Infarktiisiine Bagh Kardiyak Oliim (M tip 3)

Yeni oldugu diisiiniilen iskemik EKG degisikllikeri veya yeni sol dal
blogunun (SoDB) eslik ettigi miyokart iskemisi diisiindiiren belirtilerle troponin
degerleri olmadan &liimle sonuglanan MI. Eger hastalar miyokart iskemisinin klinik
ozellikleri veya yeni oldugu diisliniilen iskemik EKG degisiklikleri ile karsimiza
¢ikarlarsa, MI’nin kardiyak biyobelirte¢ kanit1 bulunmasa da, dliimciil MI olarak

siniflandirilmalidirlar.

Revaskiilarizasyon Islemleri ile iliskili Miyokart Infarktiisii (MI tip 4 ve 5)
Girigim siirecinde miyokart hasar1 veya infarktiisii, PKG veya KABG gibi
mekanik revaskiilarizasyon islemleri sirasinda gerekli cihazlarla kalbe miidahale
edilirken herhangi bir evrede gergeklesebilir. Bu islemleri takiben, nekrozlu
miyokart hasari ile sonuglanabilecek yiiksek Tn degerleri tespit edilebilir (96-99).
Islem komplikasyonu olmadan asemptomatik kardiyak biyobelirteg yiiksekligi ile
iligkili kotiilesen prognoz icin esik deger iyi tanimlanmamustir (100-102). PKG ile
iliskili Mi’nin alt kategorileri primer islem sonrasi gelisebilecek stent trombozu ve

restenozu ile iligkilidir.
PKG ile iliskili Miyokart Infarktiisiiniin Tam Kriterleri (MI Tip 4)

PKG sirasinda balon sisirilmesi, gogiis agrist veya EKG’de ST-T
degisiklikleri eslik etsin etmesin, siklikla gecici iskemiye neden olmaktadir. Nekrozlu

miyokart iskemisi;

koroner diseksiyon
bir major koroner arter veya yan dalda tikanma
kollateral akimin kesilmesi

yavag akim veya no-reflow

YV V. V V V

distal embolizasyon veya mikrovaskiiler tikanma olarak karsimiza ¢ikar.

Intrakoroner trombiis embolizasyonu veya aterosklerotik parcaciklarin
debrisi, giincel antikoagiilan ve antitrombosit tedavinin eklenmesine, aspirasyon ve
koruma cihazlarina ragmen Onlenemeyebilir. Bu tip olaylar miyokart nekroz

adaciklarinin etrafindaki miyokartta enflamasyonu tetikler (103). PKG sonrasi
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manyetik rezonans goriintileme (MRG) ile yeni miyokart nekroz alanlar

gosterilmistir (104).

Islemle iliskili nekrozlu miyokart hiicre hasari, islem &ncesinde kardiyak
biyobelirteglerin dl¢iilmesi, 3-6 saat sonra tekrarlanmasi ve istege bagl olarak 12
saat sonra tekrar dlciilmesi ile tespit edilebilir. Islem 6ncesi Tn degeri normalse veya
islem oncesi yiiksek Olgiilen Tn degerleri islem Oncesi bakilan kontrol 6lgtimlerde
sabit ya da diismekteyse bu degerlerin islem sonrasi artmasi islemle iligkili miyokart
hasar1 olarak yorumlanabilir (105,106). Ge¢mis calismalarda, islem sonras1 kardiyak
biyobelirte¢ degerlerinin artmasi, 6zellikle kreatin kinaz-MB (CK-MB) yiiksekligi,
kotii sonlanim ile iligkili bulunmustur (107,108). Tn degerlerinin PKG 6ncesi normal
ve PKG sonrast 99. persantil iist referans sinirinin (URS) {izerinde bulunmasi
olumsuz bir prognoz isaretidir (109). Ancak bdyle bir esik degerin olup olmadigi
tartismalidir (110). Eger tek bir bazal Tn degeri yiiksekse ve bu deger PKG sonrasi
yiikselmeye devam ediyorsa bu yiikselmenin isleme bagli m1 gergeklestigi, yoksa bu
duruma ilk slirecin mi neden oldugunu ayirt etmek miimkiin degildir. Bu durumda,
prognozun biiyiikk oranda islem Oncesi Tn diizeyleri tarafindan belirlendigi

goriilmektedir (109).

Bazal Tn seviyesi normal olan ve PKG islemi yapilan hastalarda, islem

sonrasi 48 saat icinde Tn’nin >5x99. persantil URS kadar yiikselmesi ve beraberinde;

» uzamis gogiis agrisi seklinde kendini gosteren uzamis (>20 dak) iskemi ya da,

» iskemik ST degisiklikleri veya yeni patolojik Q dalgalari ya da,

» yan dal agikliginin kaybi, 1srarci yavas akim veya no-reflow, embolizasyon
gibi akimi kisitlayici bir komplikasyonun anjiyografik kanit1 ya da,

» yeni canli miyokart kaybi veya yeni bolgesel duvar hareket bozuklugunun

goriintiileme kaniti PKG iliskili M (tip 4a MI) olarak tanimlanur.

Eger PKG sonrast Tn degeri <5x99. persantil URS vyiikselirse ve islem
oncesinde Tn normalse ya da iskemi, anjiyografi, goriintiileme kanitlarindan herhangi
biri mevecut degilken Tn’de >5x99. persantil URS kadar yiikselme sdz konusuysa

miyokart hasari terimi kullanilmalidir.
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Bazal Tn degerleri yiiksekse ve bu deger islem Oncesi kontrol Ol¢timlerde
sabit veya diisiiyorsa, reenfarktiiste oldugu gibi, tip 4a MI tanis1 koyabilmek igin
islem sonras1 dl¢imde bu degerde >%20 artis gézlenmesi gerekir. Yakin zamandaki
veriler, eger MI sonras1 PKG islemi biyobelirteg degerleri diisene veya normallesene
kadar bekletilir ve PKG sonrasi kardiyak biyobelirteglerde tekrar yiikselme
gozlenirse, bunun uzun dénemde anlamli olabilecegini diisiindiirmektedir. Ancak, bu

bulguyu dogrulamak i¢in ek veri gerekir (111).

PKG ile iligkili MI’nm bir alt grubu, anjiyografi ve/veya otopsi ile ve Tn
degerlerinde >99. persantil URS kadar yiikselme ve/ veya diisme ile belgelenen stent
trombozudur (M1 tip 4b olarak tamimlanir). Akademik Arastirma Birligi (Academic
Research Consortium) stent trombozu olusumunu PKG isleminin zamanina gore
‘erken’ (0-30 giin), ‘ge¢’ (31 giinden 1 yila kadar) ve ‘cok ge¢’ (>1 yil) seklinde
siiflandirmay1 6nermektedir. Bu siniflama ile birlikte her bir zaman araliginda olas1

degisik patofizyolojik siireglerin ayirt edilebilmesi amaglanmustir (112).
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3. GEREC VE YONTEM

Bu calisma Karadeniz Teknik Universitesi Bilimsel Arastirmalar Etik
Kurulundan 26.03.2018 tarihinde 2423785-294 sayr numarasi ile onay alinarak
Karadeniz  Teknik  Universitesi Tip  Fakiiltesi ~Kardiyoloji ~ Kliniginde
gergeklestirilmistir.

3.1 Calisma Popiilasyonu

Karadeniz Teknik Universitesi Tip Fakiiltesi Kardiyoloji Kliniginde 2015-
2017 yillart arasinnda KKAH tanisiyla elektif satlarda PKG yapilarak stent takilan
hastalar ¢alisma popiilasyonunu olusturmaktadir. Hastalarin epikrizleri, poliklinik
muayene notlari, anjiografi kayitlar1 ve rutin biyokimya testleri incelenerek istenilen
verilere ulagilmistir. Hastalarin anamnez kayitlarindan onceki tibbi ge¢misine ve

medikal dykiisiine ulasilmistir.
Calismaya dahil edilme kriterleri:

» 2015 -2017 yillar1 arasinnda klinigimizde KKAH nedeniyle elektif PKG

yapilarak stent takilan hastalar
(Calismadan dislama kriterleri:

Hipertrofik kardiyomiyopati olmas1
Kronik bobrek yetmezligi nedeni ile diyalize giriyor olmak
Ileri kapak yetmezligi olmasi

Kalp kapak protezi olmasi

vV V V V VY

Konjenital kalp hastalig1 olmas1

Dislama kriterlerinden sonra 2015-2017 yillar1 arasinda klinigimizde KKAH
tanisiyla elektif PKG yapilarak stent takilan 581 hasta ¢aligmaya dahil edildi. Bazal
ozellikler olarak hastalarin DM, HT, énceki MI, KABG cerrahisi ve stent dykiisiiniin

varlig, yas, cinsiyet, ila¢ kullanim Sykdisii ve sigara iciciligi degerlendirildi.
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3.2 Biyokimyasal Parametreler

Hastalarin sistemde kayitli olan verilerinden kreatinin, Glomeriil Filtrasyon
Hizi(GFR), hsTn-T, C-reaktif protein (CRP), hemoglobin (Hgb), beyaz kiire (WBC),
PLT sayis1, LDL kolesterol, HDL kolesterol, TK ve TG diizeylerine bakild:.

3.3 Ekokardiyografi Bulgulari

Hastalarin islemden once kayitli EKO raporlarindan sol ventrikiil ejeksiyon
fraksiyonu (LVEF) yiizdesi elde edildi. Konjenital kalp hastaligi, hipertrofik
kardiyomiyopati, ileri kapak yetmezligi, kalp kapak protezi olan hastalar EKO
bulgular1 degerlendirilerek ¢alisma dis1 birakildi.

3.4 Anjiografik Bulgular

Hastalarin anjiografi kayitlar1 ve gorintiileri incelenerek lezyonun yeri ve
ozellikleri [tek damar ya da ¢ok damar tutulumu, instent restenoz ya da kronik total
okliizyon (KTO) olup olmadigi, lezyonun bulundugu damar ve bifurkasyon olup
olmamasi] degerlendirildi. Girisimin radiyal ya da femoral yollardan hangisi ile
yapildigi, islem esnasinda predilatasyon, postdilatasyon ya da overlapping yapilmasi
gibi isleme bagl oOzellikler degerlendirildi. Ayrica uygulanan stentin tipi, sayisi,

toplam uzunlugu ve ¢api not edildi.
3.5 Istatiksel Analiz

Verilerin analiz asamasinda SPSS (Statistical Package for Social Siences)
23.0 istatistik paket programi kullanildi. Degerlendirme sonuglarinin tanimlayici
istatistikleri; kategorik degiskenler icin say1 ve ylizde, sayisal degiskenler i¢in
ortalama, standart sapma, minimum, maksimum olarak verildi. Bagimsiz iki grup
arasinda sayisal degiskenlerin karsilastirmalari; normal dagilim kosulu saglandiginda
Student-t Test, saglanmadiginda Mann Whitney U testi ile degerlendirildi. Bagimsiz
gruplarda kategorik degiskenlerin oranlar arasindaki farklarin analizinde ise ki-kare
testi kullanildi. PPMi’nin sagkalim iizerine etkileri log rank testi kullamlarak
incelendi. Sagkalim hizlar1 Kaplan-Meier sagkalim hiz1 kullanilarak hesaplandi. Cok

degiskenli analizde, onceki analizlerde belirlenen olasi faktorler kullanilarak PPMi‘yi
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ongormedeki bagimsiz prediktorler lojistik regresyon analizi kullanilarak incelendi.

Istatistiksel alfa anlamlilik seviyesi p<0,05 olarak kabul edildi.

Calismanin hsTn-T degeri ile yapilan power analizi %85,77 olarak bulundu

(OpenEpi programi ile hesaplanilarak).
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4. BULGULAR

Calismaya toplam 581 hasta dahil edildi.

Tablo 7. Periprosediirel miyokart infarktiisii varhg

Periprosediiral Mi Siklik Yiizde
Yok 430 74,0
Var 151 26,0
Total 581 100,0

581 hastanin 558’inde (%96) PKG islemi sonrasi bazal hsTn-T degerinde
art1s izlendi, 151 hastada (%26) PPMI olay1 gerceklesirken, 430’unda (%74) PPMI
olay1 izlenmedi (Tablo 7).

Tiim hastalarin yas ortalamas1 63.5+10.3, PPMI gegirenlerde yas ortalamasi
64.4£10.7 (n=151), PPMI gecirmeyenlerde yas ortalamas1 63.2+10.3 (n=430) olarak
bulundu. Gruplar arasinda yas agisindan istatistiki olarak anlamli farklilik izlenmedi.
Calismaya katilan hastalari % 15.1°i (n=88) 75 yas ve iizeridir. PPMI gelisen grupta
bu oran %18.5(n=28), gelismeyen grupta % 14 (n=60) tiir. Her iki grup arasinda 75

yas ve lizeri olmak agisindan istatistiksel anlamli fark izlenmedi.

Caligmaya dahil edilen hastalarin 114’4 (%19.6) kadm, 196’s1 (%80.4)
erkektir. PPMI gelisen grupta kadin erkek orami 24/127 (%15.9/%84.1), gelismeyen
grupta kadin erkek oran1 90/340 (%20.9/%79.1) tir. Her iki grup arasindan cinsiyet

acisindan istatistiksel anlamli fark izlenmedi.

581 hastanin 196’sinda (%33.7) sigara igiciligi mevcuttur. PPMI gelisenlerde
bu say1 53 (%35.1), gelismeyenlerde ise 143 (%33.3) tiir. Sigara kullanimi agisindan

her iki grup arasinda istatistiksel anlamli fark izlenmedi.

Tiim hastalarin %27.2’sinde (n=158) DM tanis1 mevcuttur. PPMI gelisenlerde
%35.8 (n=54) hastada, gelismeyenlerde %24.2 (n=103) hastada DM tanis1 mevcuttur.
Hastada DM varlig1 PPMI riskini istatistiki olarak anlaml1 derecede artirmaktadir.
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Tablo 8. Calisma grubunun bazal karakteristik ozellikleri

Bazal 6zelllikler Total (n=581) Periprosediirel miyokart infarktiisii p-degeri
Var (n=151) Yok (n=430)

Kardiyovaskuler
risk faktorleri
Yas 63.5+10.3 64.4+10.7 6324103 0,209
>75 yas 88 (15.1) 28 (18.5) 60 (14) 0,176
Kadin 114 (19.6) 24 (15.9) 90 (20.9) 0,222
Erkek 467 (80.4) 127 (84.1) 340 (79.1)
Sigara 196 (33.7) 53 (35.1) 143 (33.3) 0,680
Diyabet 158 (27.2) 54 (35.8) 104 (24.2) 0,006*
Hipertansiyon 394 (67.8) 103 (68.2) 291 (67.7) 0,903
GFR .
(mL/dl/1.73m2) 85.4+16.7 81.1+18.4 86.8+16 0,011
GFR<60 30 (8.4) 9 (10.3) 21 (7.7) 0,591
Kreatinin 0.97+0.23 0.96+0.30 0.88+0.19 0,011*
(mg/dL)
Trigliserit 158.8+123.3 160.4+120.1 158.3+124.6 0,507
(mg/dL)
LDL-kolesterol 116.3+45.2 108.8443.4 118.94+45.6 0,021*
(mg/dL)
LDL<70
(ngdL) 97 (16.7) 32(21.2) 65 (15.1) 0,085
LDL>150
(ngdl) 132 (22.7) 28 (18.5) 104 (24.2) 0,155
HDL-kolesterol 4324143 43.54£22.4 43.1£10 0,218
Hemoglobin

14.01£1.62 13.80+1.58 14.0621.63 0,204
(g/dL)
Lokosit
107uL) 7.8242.19 7.9942.42 7.7642.11 0,296
Trombosit 231.9+65.3 240685 228.7+64 0,109
(x10°/uL) T ' ' ’
CRP (mg/dL) 0.74+1.38 1.06+2.04 0.63+1.05 0,095
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Tiim hastalarin  %67.8’inde (n=394) HT mevcuttur. Bu oran PPMI
gelisenlerde %68.2 (n=103), gelismeyenlerde %67.7 (n=291) dir. HT agisindan her

iki grup arasinda istatistiki olarak anlamli farklilik izlenmedi.

Tim hastalarin ortalama GFR’si 85.4+16.7 mL/dk/1.73m2 olarak bulundu.
PPMI grubunda ortalama 81.1£18.4mL/dk/1.73m2, diger grupta 86.8+16
mL/dk/1.73m2 dir. PPMI grubunda ortalama GFR istatistiki anlamli olarak daha
diistiktiir.

GFR<60 olan hastalar tiim hastalarin %8.4’iinii (n=30) olusturmaktadir. PPMI
gelisen grupta bu oran %10.3 (n=9), gelismeyen grupta bu oran %7.7 (n=21) dir.
GFR<60 olmas1 gruplar arasindan istatistiki olarak anlamli  farklilik

olusturmamaktadir.

Tiim hastalarin ortalama kreatinin degeri 0.97+0.23 mg/dL dir. PPMI
grubunda ortalama kreatinin 0.96+0.30 mg/dL, PPMI olmayan grupta 0.88+0.19
mg/dL dir. PPMI gelisen grupta kreatinin istatistiki olarak anlamli olacak sekilde
daha ytiksektir.

Ortalama TG degeri tiim hastalarda 158.8+123.3 mg/dL, PPMI gelisenlerde
160.4+120.1 mg/dL, gelismeyenlerde 158.3+124.6 mg/dL dir. Her iki grup arasinda

TG degeri acisindan istatistiki olarak anlamli farklilik izlenmedi.

Tiim hastalarda ortalama LDL kolestrol diizeyi 116.3+45.2 mg/dL dir. PPMI
gelisen hasta grubunda bu diizey 108.8+43.4mg/dL, gelismeyen grupta 118.9+45.6
mg/dL dir. Ortalama LDL kolestrol diizeyi PPMI gelisen hasta grubunda istatistiki

anlaml1 olarak daha diistiktiir.

LDL<70 ve LDL>150 olan hasta sayilarina bakildigindan tiim hastalarda bu
sayilar sirast ile 97 (%16.7) ve 132 (%22.7) dir. PPMI gelisenlerde bu degerler sirasi
ile 32 (%21.2) ve 28 (%18.5), gelismeyenlerde ise 65 (%15.1) ve 104 (%24.2) tiir.
Her iki grup arasinda LDL<70ve LDL>150 olmak agisindan istatistiki olarak anlamli

farklilik izlenmedi.
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Tiim hastalarda ortalama HDL kolestrol diizeyi 43.2+14.3 mg/dL dir. PPMI
gelisenlerde 43.5+£22.4 mg/dL, gelismeyenlerde 43.1+10 mg/dL dir. Her iki grup

arasinda HDL kolestrol degeri agisindan istatistiki olarak anlamli farklilik izlenmedi.

Ortalama Hgb diizeyi tiim grupta 14.01+1.62 g/dL, PPMI gelisenlerde
13.8+1.58 g/dL, gelismeyenlerde 14.06+£1.63 g/dL olarak bulundu. Hgb diizeyi

acisindan her iki grup arasinda istatistiki olarak anlamli farklilik izlenmedi.

WBC, PLT ve CRP ortalama degerleri tiim hastalarda siras1 ile 7.82+2.19
x10*/uL, 231.9465.3 x10°/uL, 0.74+1.38 mg/dL dir. PPMI gelisenlerde bu degerler
sirast ile 7.9942.42 x10°/uL, 240+68.5 x10°/uL, 1.06+2.04 mg/dL dir. PPMIi
gelismeyenlerde sirasi ile bu degerler 7.76+2.11 x10°/uL, 228.7+64 x10°/uL,
0.63+1.05 mg/dL dir. Her iki grupta WBC, PLT ve CRP degerleri agisindan

istatistiki olarak anlamli farklilik izlenmedi (Tablo 8).

Tablo 9. Onceki tibbi éykii

?jezlellllikler Total (n=581) Periprosediirel miyokart infarktiisii p-degeri
Var (n=151) Yok (n=430)

Onceki tibbi

oyki

LVEF (%) 56.849.6 55.4+10.3 57.3+19.3 0,052

LVEF< 40 (%) 62 (10.7) 21 (13.9) 41 (9.5) 0,179

Stent oykiisti 272 (46.8) 64 (42.4) 208 (48.4) 0,205

MI &ykiisii 157 (27) 40 (26.5) 117 (27.2) 0,864

KABG oykiisii 74 (12.7) 25 (16.6) 49 (11.4) 0,102

Hastalarin  EKO bulgularina gore, tiim hastalardaki ortalama LVEF
%56.8+9.6 dir. PPMI gelisen grupta ortalama LVEF %55.4+10.3, gelismeyen grupta
% 57.3£9.32 dir. Ortalama LVEEF yiizdesi agisindan hastalar degerlendirildiginde her
iki grup arasindan istatiksel anlamli farklilik izlenmedi. LVEF< %40 olan hastalara

bakildiginda tiim hastalarin %10.7sini (n=62), PPMI gelisenlerin %13.9’unu (n=21),
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gelismeyenlerin %9.5’ini (n=41) olusturmaktadir. LVEF diisiikliigii (< % 40) olmast

acisindan her iki grup arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik izlenmedi.

581 hastanin 272’sinde (%46.8) stent dykiisii mevcuttur. PPMI gelisenlerde
bu say1 64 (%42.4), gelismeyenlerde ise 208 (%48.4) dir. Stent dykiisii agisindan her

iki grup arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik izlenmedi.

Tiim hastalarin 157 sinde (%27) dnceden MI gecirme &ykiisii bulunmaktadir,
PPMI gelisenlerde bu say1 40 (%26.5), gelismeyenlerde ise 117 (%27.2) dir. MI

oykiisli agisindan her iki grup arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik izlenmedi.

Tiim hastalarin 74’iinde (%12.7) KABG &ykiisii bulunmaktadir. PPMI
gecirenlerde bu say1 25 (%16.6), gegirmeyenlerde ise 49 (%11.4) dur. KABG 0Oykiisii

acisindan her iki grup arasinda istatistiksel olarak anlamli fark izlenmedi (Tablo 9).

Tablo 10. Onceki medikal dykii

]'(')Szaezlellllikler Total (n=581) Periprosediirel miyokart infarktiisii p-degeri
Var (n=151) Yok (n=430)

Onceki

medikal

oykii

ﬁuslgmml 407 (70.1) 107 (70.9) 300 (69.8) 0,801

IATT 136 (23.4) 40 (26.5) 96 (22.3) 0,298

OAK 25(4.3) 5(3.3) 20 (4.7) 0,485

Statin 305 (52.5) 82 (54.3) 223 (51.9) 0,605

Beta bloker 342 (58.9) 93 (61.6) 249 (57.9) 0,429

KKB 145 (25.0) 37 (24.5) 108 (25.1) 0,881

ADEI/ARB 355 (61.1) 93 (61.6) 262 (60.9) 0,886

OAK: Oral Antikoagiilan
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Hastalarin 407’sinde (%70.1) Asetilsalisilik Asit (ASA) kullanim1 mevcuttur.
PPMI gelisenlerde bu say1 107 (%70.9), gelismeyenlerde ise 300 (%69.8) diir. ASA

kullanim1 agisindan her iki grup arasinda istatistiksel olarak anlamli fark izlenmedi.

IATT kullannmi tiim hastalarn  136’sinda  (%23.4) mevcuttur. PPMI
gelisenlerde bu say1 40 (%26.5), gelismeyenlerde ise 96 (%22.3) dir. IATT kullanimi

acisindan her iki grup arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik izlenmedi.

Tiim hastalarin  305’inde (%52.5) statin kullanimi mevcuttur. PPMI
gelisenlerde bu say1r 82 (%54.3), gelismeyenlerde ise 223 (%51.9) diir. Statin

kullanimi agisindan her iki grup arasinda istatistiksel olarak anlamli fark izlenmedi.

Beta bloker, kalsiyum kanal blokeri (KKB) ve anjiyotensin doniistiiriicii
enzim inhibitdrii/anjiyotensin reseptor blokeri (ADEI/ARB) kullanimi tiim hastalarda
sirasi ile 342 (%58.9), 145 (%25.0) ve 355 (%61.1) tir. PPMI gelisenlerde bu sayilar
strast ile 93 (%61.6), 37 (%24.5) ve 93 (%61.6) tiir. Gelismeyenlerde ise bu degerler
249 (%57.9), 108 (%25.1) ve 262 (%60.9) seklindedir. Beta bloker, KKB ve
ADEI/ARB kullanimi agisindan her iki grup arasinda istatistiksel olarak anlamli
farklilik izlenmedi (Tablo 10).

Lezyonun damar tutulumuna baktigimizda 410 (%70.6) hastada tek damar
tutulumu, 171 (%29.4) hastada cok damar tutulumu goriilmektedir. PPMI
gelisenlerde tek damar tutulumu 79 (%52.3) hastada, ¢ok damar tutulumu 72 (%47.7)
hastada mevcuttur. PPMI gelismeyenlerde ise 331 (%77.0) hastada tek damar
tutulumu, 99 (%23.0) hastada c¢ok damar tutulumu eslik etmektedir. PPMI
gelismeyen hastalarda tek damar tutulumu, PPMI gelisen hastalarda ise ¢ok damar

tutulumu istatistiki olarak anlamli derecede daha fazla bulundu (Tablo 11 ).

Instent restenoz tiim hastalarm 40’inda (%6.9), PPMI gelisenlerin 9’unda
(%6.0) ve gelismeyenlerin 31’inde (%7.2) izlendi. Instent restenoz acisindan gruplar

arasinda istatistiki olarak anlamli farklilik izlenmedi (Tablo 11 ).
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Tablo 11. Lezyonun yeri ve ézellikleri

?zalf:zl?llikler Total (n=581) Periprosediirel miyokart infarktiisii p-degeri
Var (n=151) Yok (n=430)

Lezyonun yeri

ve ozellikleri

Tek damar 410 (70.6) 79 (52.3) 331 (77.0) <0,0001*

Cok damar 171 (29.4) 72 (47.7) 99 (23.0) <0,0001*

:2:2; 40 (6.9) 9 (6.0) 31(72) 0,738

KTO 28 (4.8) 16 (10.6) 12 (2.8) <0,0001*

SatTl 10 (1.7) 4(2.6) 6 (1.4) 0,294

grefti

LAD 270 (46.5) 73 (48.3) 197 (45.8) 0,592

CX 208 (35.8) 67 (44.4) 141 (32.8) 0,011*

RCA 202 (34.8) 52 (34.4) 150 (34.9) 0,921

Bifurkasyon 36 (6.2) 18 (11.9) 18 (4.2) 0,001*

Diger damar 17 (2.9) 5@3.3) 12 (2.8) 0,780

LMCA 3(0.5) 1(0.6) 2(0.4) 1,000

KTO tiim hastalarin 28’inde (%4.8), PPMI gelisenlerin 16’sinda (%10.6),
gelismeyenlerin 12’sinde (%2.8) izlendi. KTO sikligt PPMI grubunda istatiksel

anlamli olarak daha yiiksek bulundu.

Tiim hastalarin 36’sinda (%6.2) bifurkasyon girisimi yapilmistir. PPMI

gelisenlerde bu say1 18 (%11.9) ve gelismeyenlerde de 18 (%#4.2) dir. Bifurkasyon

girisim oran1 PPMI grubunda istatiksel anlamli olarak daha yiiksek bulundu.

Tiim hastalarin 10’unda (%]1.7) safen ven greftine PKG yapilmistir. PPMI

gelisenlerde bu say1 4 (%2.6), gelismeyenlerde 6 (%1.4) dir. Her iki grup
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arasindasafen ven greftine PKG yapilmasi agisindan istatistiki olarak anlamli farklilik

izlenmedi.

581 hastanin 270’inde (%46.5) sol 6n inen koroner artere (LAD) PKG
yapilmistir. PPMI gelisenlerde bu say1 73 (%48.3), gelismeyenlerde 197 (%45.8) dir.
Her iki grup arasinda LAD’ye PKG yapilmasi agisindan istatistiki olarak anlamli

farklilik izlenmedi.

Tiim hastalarin 208’inde (%35.8) sirkumfleks koroner artere (Cx) PKG
yapilmustir. PPMI gelisenlerde bu say1 67 (%44.4), gelismeyenlerde 141 (%32.8) dir.
Cx girisim oran1 PPMI grubunda istatiksel anlamli olarak daha yiiksek bulundu.

Tiim hastalarin 202’sinde (%34.8) sag koroner artere (RCA) PKG yapilmugtir.
PPMI gelisenlerde bu say1 52 (%34.4), gelismeyenlerde 150 (%34.9) dir. Her iki

grup arasinda RCA girisimi agisindan istatistiki olarak anlamli farklilik izlenmedi.

Toplam 3 hastada LMCA PKG yapilmistir. Bunlarin 2‘si PPMI gelismeyen
grupta 1’1 ise gelisen gruptadir. Ayrica bahsedilen ana damarlar disinda diger

damarlara PKG yapilmasi acisindan da gruplar arasinda istatistiki olarak anlamli

farklilik izlenmedi (Tablo 11) .

Tablo 12. isleme bagh ézellikler

Periprosediirel miyokart

Total (n=581) i farktiisii p-degeri
Var (n=151) Yok (n=430)

Isleme bagh
ozellikler
Radiyal 34 (5.9) 9(6) 25(5.8) 1,000
Femoral 548 (94.3) 143 (94.7) 405 (94.2) 0,975
Predilatasyon 309 (53.2) 102 (67.5) 207 (48.1) <0,0001*
Postdilatasyon 130 (22.4) 57 (37.7) 73 (17.0) <0,0001*
Overlapping 28 (4.8) 19 (12.6) 9(2.1) <0,0001*
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Yapilan girisim tiim hastalarin 548’inde (%94.3) femoral arterden, 34 (%5.9)
hastada ise radiyal arterden girilerek gerceklestirilmistir. PPMI gelisen grupta bu
sayilar sirasi ile 143 (%94.7) ve 9 (%6), PPMI gelismeyen grupta ise 405 (%94.2) ve
25 (%5.8) tir. Girigim yeri (radiyal veya femoral arter) agisindan her iki grup arasinda

istatistiki olarak anlamli farklilik izlenmedi.

Tiim hastalarin 309’una (%53.2) predilatasyon yapilmis olup bu sayr PPMI
grubunda 102 (%67.5), diger grupta ise 207 (%48.1) dir. Predilatasyon yapilmig

olmas1 PPMI grubunda istatistiksel anlamli olarak daha yiiksek oranda izlendi.

Tiim hastalarin 130’una (%22.4) postdilatasyon yapilmis olup bu sayr PPMI
grubunda 57 (%37.7), diger grupta ise 73 (%17.0) tiir. Postdilatasyon yapilmis olmast
PPMI grubunda istatistiksel anlamli olarak daha yiiksek oranda izlendi.

Tiim hastalarin 28’inde (%4.8) overlapping yapilmustir. Bu say1 PPMI gelisen
grupta 19 (%12.6), gelismeyen grupta ise 9 (%2.1) dur. Overlapping yapilmis olmasi
PPMI grubunda istatistiksel anlaml1 olarak daha yiiksek oranda izlendi (Tablo 12).

Tablo 13. Uygulanan stentin 6zellikleri

Total (n=581)  Periprosediirel miyokart infarktiisii p-degeri
Var (n=151) Yok (n=430)

Stent 6zellikleri
DES 557 (95.9) 148 (98.0) 409 (95.1) 0,193
BMS 58 (10.0) 22 (14.6) 36 (8.4) 0,043*
DES+BMS 36 (6.2) 19 (12.6) 17 (4)
Eriyebilen 3(0.5) 1(0.7) 2(0.5) 1,000
Stent say1s1>2 197 (33.9) 76 (50.3) 121 (28.1) <0,0001*
Stent say1s1>3 54 (9.3) 31 (20.5) 23 (5.3) <0,0001*
Stent uzunlugu 28.24+18.38 37.95+22.38 24.84+15.38 <0,0001*
Stent 201 (34.6) 80 (53.0) 121 (28.1) <0,0001*
uzunlugu>30 mm
Stent cap1 2.97+0.38 2.95+0.35 2.97+0.39 0,889
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Islemde takilan stent tipine bakildiginda tiim hastalarn 557’sine (%95.9)
DES, 58’ine (%10.0) BMS ve 3’iine (%0.5) ise eriyebilen stent uygulanmistir. PPMI
gelisen grupta bu sayilar sirasi ile 148 (%98.0), 22 (%14.6) ve 1(%0.7) dir. PPMI
gelismeyen grupta ise sirast ile bu degerler 409 (%95.1), 36 (%8.4) ve 2 (%0.5) dir.
PPMI gegirenlerde 19 ve gecirmeyenlerde 17 olmak iizere toplamda 36 hastaya
DES+BMS birlikte implante edilmistir. Eriyebilen stent uygulanan 3 hastanin bir
tanesine ayn1 zamanda DES implante edilmistir. Her iki grup arasinda DES ve
eriyebilen stent tipi agisindan istatistiki olarak anlamli farklilik izlenmedi. BMS stent
implantasyon sayis1 ise PPMI grubunda istatistiksel anlamli olarak daha yiiksek

oranda izlendi.

Tiim hastalarin 197’sine (%33.9) 2 ve/veya daha fazla stent, 54’tine (%9.3) 3
ve/veya daha fazla sayida stent takilmistir. PPMI grubunda bu sayilar sirasi ile 76
(%50.3) ve 31 (%20.5) dir. Diger grupta ise sirasi ile bu sayilar 121 (%28.1) ve 23
(%5.3) tiir. PPMI grubunda 2 ve/veya daha fazla sayida stent takilmis olmasi

istatistiki anlamli olarak daha yiiksek oranda izlendi.

Stent uzunluguda stent sayisi ile benzer sekilde korelasyon gdstermistir. Tiim
hastalardaki ortalama stent uzunlugu 28.24+18.38 mm, PPMI grubunda 37.95+22.38
mm, PPMI gelismeyen grupta 24.84+15.38 mm olarak 6l¢iildii. PPMI grubunda stent

uzunlugu istatistiki anlamli olarak daha fazladir.

Tiim hastalarin 201’inde ( % 34.6) stent uzunlugu >30 mm dir. PPMI gelisen
hastalarin 80’inde ( % 53.0), gelismeyen grupta ise 121 (% 28.1) hastada stent
uzunlugu >30 mm dir. PPMI grubunda stent uzunlugu >30 mm olan hasta sayis

istatistiki anlamli olarak daha yiiksek oranda bulundu.

Hastalarin tiimiinde ortalama stent c¢api 2.97+0.38 mm, PPMI grubunda
2.95+0.35, gelismeyen grupta ise 2.97+0.39 mm olarak 6l¢iildii. Stent ¢cap1 agisindan

gruplar arasinda istatistiki olarak anlaml farklilik izlenmedi (Tablo 13).

Tim hastalarin 384’line 1 adet, 143’line 2 adet, 39’una 3 adet, 9’una 4 adet,
3’line 5 adet, 1’ine 6 adet uygulanmistir. 2 hastaya ise 7 ser adet stent uygulamasi

yapilmustir.
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Tim hastalarin 388’sine (%66,8) 1 adet , 124’line (%21,3) 2 adet DES
uygulamasi yapilmistir. 49 (%8.4) hastaya 1 adet, 8 (%1.4) hastaya 2 adet BMS stent
uygulanmistir (Tablo 14,15) .

Tablo 14. Uygulanan stent sayisi

Say1 Siklik Yiizde
1 384 66,1
2 143 24,6
3 39 6,7
4 9 1,5
5 3 0,5
6 1 0,2
7 2 0,3
Total 581 100,0

Tablo 15. Stent tipine gore uygulanma sayisi

DES Siklik Yiizde
0 24 4.1
1 388 66,8
2 124 21,3
3 32 5,5
4 9 1,5
5 3 0,5
7 1 0,2
Total 581 100,0

BMS
0 523 90,0
1 49 8,4
2 8 1,4
3 1 0,2
Total 581 100,0




Tablo 16. Stent sayis1 ve lokalizasyonu iliskisi

Siklik Yiizde
LMCA | ) 3
2 1 2
Total 581 100,0
RCA 1 168 28,9
2 27 4,6
3 6 1,0
5 1 2
Total 581 100,0
CX 1 175 30,1
2 27 4,6
3 5 9
4 1 2
Total 581 100,0
LAD 1 218 37,5
2 44 7,6
3 7 1,2
4 1 2
Total 581 100,0
DIGER DAMAR 1 16 2,8
2 1 2
Total 581 100,0

LMCA’ya stent takilan 3 hastadan 2’sine 1 adet, 1’ine 2 adet stent takilmustir.
168 hastanin RCA’sma 1 adet, 27 hastanin RCA’sina 2 adet, 6 hastanin RCA’sina 3
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adet, 1 hastanin RCA’sma 5 adet stent uygulanmistir. 175 hastada Cx’e 1 adet, 27
hastada 2 adet, 5 hastada 3 adet, 1 hastada da 4 adet stent uygulanmigtir. 218 hastanin
LAD’sine 1 adet, 44 hastanin LAD’sine 2 adet, 7 hastanin LAD’sine 3 adet, 1
hastanin LAD’sine 4 adet stent uygulanmistir. Diger damarlarin toplam 16’sina 1

adet, 1’ine ise 2 adet stent uygulanmistir (Tablo 16).

Toplam 4 hastada yan dal tikanmasi, 4 hastada yavas akim, 6 hastada
trombiis, 13 hastada akim kisitlayici diseksiyon ve 4 hastada spasm izlendi. Higbir

hastada distal embolizasyon ve no-reflow izlenmedi.

Tablo 17. Stent sonrasi takip siiresi

Periprosediirel miyokart

Total (n=581) cnfarktiisi p-degeri
Var (n=151) Yok (n=430)
Stent sonrasi
takip siiresi 23.7+11.2 24+10.9 23.6+11.3 0.495

(ay)

Stent sonrasi takip siiresi tiim hastalarda ortalama olarak 23.74+11.2 aydir.
PPMI gelisenlerde bu siire ortalama 24+10.9 ay, PPMI gelismeyenlerde ise
23.6+11.3 aydir. Stent uygulamasi sonrasi takip stiresi agisindan her iki grup arasinda

istatistiki olarak anlamli farklilik izlenmedi (Tablo 17).

Cok degiskenli lojistik regresyon analizinden elde edilen sonuglara gére LDL
kolesterol degeri, yasin 75 ve {lizeri olmasi, ¢ok damara girisim yapilmasi, stent
sayisinin 2 ve/veya daha fazla sayida olmasi, kreatinin degerinin yiiksek olmasi ve
stent uzunlugu PPMI gelisimi acisindan bagimsiz risk faktorleri olarak tespit edildi

(Tablo 18).
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Tablo 18. Periprosediirel miyokart infarktiisii olayinda bagimsiz prediktif faktérlerin cok
degiskenli lojistik regresyon analizi

Degiskenler OR 95% C.I. Z P degeri
CX lezyonu 1,335 0,789-2,258 0,289 0,281
Stent Oykdisii

0,626 0,369-1,063 -0,468 0,083
(Var)
CABG oykisi 1,637 0,825-3,248 0,493 0,159
(Var)
LVEF<40(%) 0,696 0,340-1,424 -0,363 0,320
LDL-kolesterol 0,991 0,985-0,997 -0,09 0,003*

Yas >75 0,501 0,267-0,938 -0,692 0,031*

ok damar 2,791 1,206-6,457 1,026 0,016*

tutulumu (Var)

Bifurkasyon 1,347 0,470-3,862 0,298 0,579

lezyonu (Var)

CTO (Var) 1,856 0,680-5,070 0,619 0,228

DES (Var) 3,401 0,568-20,373 1,224 0,180

BMS (Var) 1,033 0,409-2,610 0,032 0,945

Overlapping (Var) 2,280 0,649-8,015 0,824 0,199

Predilatasyon 1,011 0,575-1,777 0,011 0,970

(Var)

Postdilatasyon 1750 | 09283298 | 559 0,084

(Var)

Diabet (Var) 1,148 0,674-1,953 0,138 0,612

Stent uzunlugu 1,032 1,011-1,053 0,031 0,002*

Stent sayis1 (>2) 0,390 0,155-0,978 -0,942 0,045*

Kreatinin 3,349 1,120-10,015 1,209 0,031*

CRP 1,174 0,993-1,387 0,160 0,060
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Tablo 19. Tekrar revaskiilarizasyon ile periprosediirel miyokart infarktiisii arasindaki iligki

Periprosediirel miyokart

Total (n=581) infarktiisii p-degeri
Var (n=151) Yok (n=430)
Tekrar
revaskiilarizasyon
Var 102 29 73 0,536
Yok 530 122 357

Tekrar revaskiilarizasyon olay1 incelendiginde PPMI gelisen hastalarin
29’unda ve PPMI gelismeyen hastalarin 73’iinde tekrar revaskularizasyon islemi
yapilmistir. Her iki grup arasinda tekrar revaskularizasyon acisindan istatistiki olarak

anlamli farklilik izlenmedi (Tablo 19).

Tablo 20. Periprosediirel miyokart infarktiisii ile mortalite arasindaki iliski

Periprosediirel miyokart

Total (n=581) infarktiisii p-degeri
Var (n=151) Yok (n=430)
Oliim
Var 13 6 7 0,089
Yok 568 145 423

Toplam 13 hastada 6liim izlenmistir. Bunlarin 6 tanesi PPMI gelisen grupda 7
tanesi ise PPMI gelismeyen gruptadir. Her iki grup arasinda mortalite agisindan

istatistiki olarak anlamli farklilik izlenmedi (Tablo 20).
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Sekil 1. Periprosediirel miyokart infarktiisii geciren ve gecirmeyen hastalarda sagkalm
egrisinin Kaplan-Meier grafigi ile gosterimi (Mavi cizgi PPMI+, yesil ¢izgi ise PPMI- olan grup)

Tablo 21. Bazal troponin degeri ile mortalite arasindaki iliski

Olii Sag p-degeri
Grup 1 (Tn<5) 0 53 0,620
Grup 2 (Tn>5) 13 515

Bazal Tn degeri <5 olan hasta grubunda takip siiresince mortalite
izlenmemisken, bazal Tn degeri >5 olan hasta grubunda 13 6liim izlenmistir. Bazal
troponin degeri <5 olanlar ile bazal Tn degeri >5 olanlar arasinda mortalite agisindan

istatistiksel olarak anlamli olmayan farklilik izledi (p=0,620).
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5. TARTISMA

KAH tiim diinyada ve {lilkemizde basta gelen mortalite ve morbidite nedenleri
arasinda yer almaktadir (5). PKG, KAH i¢in en yaygin kabul goren tedavi yontemidir
(113). Ayrica kullanilan malzeme de gbzlenen teknolojik gelismeler, yeni yontemler
ve stent teknolojisindeki olumlu gelismeler sonrast PKG uygulama siklig1 gittikce

artmaktadir.

Bu calismadaki amacimiz klinigimizde 2015-2017 yillar1 arasinda KKAH
nedeniyle elektif PKG yapilarak stent takilan hastalardaki PPMI’nin sikligini,

etyolojisini ve prognozunu retrospektif olarak incelemektir.

PPMI, PKG’nin yaygin bir komplikasyonudur ve gelismis iilkelerde iyi bir
sekilde dokiimente edilmistir (114). PKG c¢ogu durumda giivenli olsa da, islemden
sonra periprosedurel miyokart hasar1 olusabilir. Cesitli calismalarda tani kriterleri ve
bolgesel uygulamalara gore % 5-30 oraninda PPMI raporlanmistir (115,116). Yan
dal tikaniklig1, koroner diseksiyon ve plak debrisinin distal embolizasyonu PPMi'ye
neden olabilecek durumlardir. Bununla birlikte, PPMI, gozle goriiliir
komplikasyonlari olmayan basarili ve sorunsuz PKG prosediirleri durumunda da
ortaya cikabilir (117). Bizim ¢alismamizda da literatiirle uyumlu olarak PPMI siklig

% 26 oraninda bulundu.

Park ve ark. 11 prospektif PKG c¢alismasindan (8 randomize klinik ¢alisma
ve 3 kayit calismasi) olusan 23.604 hastanin analizi ile yaptiklar1 ¢alismada PPMI
insidansini stabil anjina hastalarinda % 8,2 (9948'de 819) ve AKS hastalarinda da %
6,3 (13656°da 858) olarak bulmuslardir (118). Park ve ark.’nin ¢alismasinda kardiyak
biyobelirteg olarak CK-MB kiti kullanildigindan dolayr PPMI insidans1 kismen

diistik olarak izlenmektedir.

Kardiyak troponinler, yiiksek ozgiilliikkleri ve duyarliliklar1 nedeniyle
miyokart hasarini tespit etmede 6nemli biyolojik belirleyicilerdir. Troponinler bir¢ok
hastanede 6l¢iim ve diisiik maliyet avantajlar1 nedeniyle CK-MB &l¢limiiniin yerini
almis olsalar da, sonraki 6liim oranlar ile iligkili olup olmadigi ve esik seviyesi tam
olarak bilinmemektedir. HsTn-T igin URS 14 ng/L dir. PPMI ise, serum hsTn-T'de

70 ng/L'den fazla (5 kattan fazla) bir yiikselme olarak tammlanmistir. PPMI tanisinda
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hsTn’ler icin >5x99. persantil URS kadar yiikselme esigi icin yeterli veri yoktur, bu
belirlemede klinik yargi ve islemle iliskili MI etiketinin toplumsal etkisi temel
almmisgtir. Burada esas problem, periprosediirel biyomarker ylikselmelerinin
mortalitenin bagimsiz belirleyicisi olup olmadigi ya da sadece altta yatan

komorbiditeleri ve yaygin aterosklerozu temsil edip etmedigidir.

PKG siirecinde gelisen miyokart hasarinin engellenmesinin hasta i¢in yararl
olacagi muhtemeldir. PPMI igin en kapsamli olarak dogrulanmis biyobelirtec, kitle
CK-MB izoenzimidir. Gegmis c¢alismalarda, islem sonrasi kardiyak biyobelirteg
degerlerinin artmasi, Ozellikle CK-MB yiiksekligi, kotii sonlanim ile iliskili
bulunmustur (107,108). Benzer olarak bazi c¢alismalarda islem sonrasi tespit edilen
orta diizey CK-MB (3 ila 5xURS) seviyeleri o6liim riskinde hafif bir artisla
iliskilendirilmistir (120). Bu nedenle, CK-MB salinimi diisiik diizeyde olsa dahi
KAH, kardiyak risk faktorleri ve zaman ig¢inde mortalite artigi ile baglantilidir.
Bununla birlikte, kiigiik enzimatik salinimlar bagimsiz 6liim riski tasimamaktadir

(119).

HsTn’ler (T veya 1) revaskiilarizasyon i¢cin CK-MB kadar kapsamli olarak
dogrulanmamis olmasina ragmen miyonekrozu gosteren en duyarli, spesifik ve uzun
siire yiiksek kalan 6nemli biyobelirteclerdir (120-122). CK-MB nin saptadigindan
daha diisiik diizeydeki miyonekrozu saptayabildiginden dolayr son donemde
hsTn’lerin kullanimi yayginlagmistir (123,124). HsTn kullaniomi CK-MB ile
kiyaslandiginda PPMI prevalansmi 6nemli &lgiide artirabilir.  Yapilmus birkag
caligmada bu prevelansin iki veya ii¢ katina ¢iktig1 izlenmistir (125-127). HsTn’lerin
yayginlasan kullanimi mikroinfarktlarin teshisini miimkiin kilarak, spontan Mi ve

PPMi'lerin gériilme sikligini temelde % 40 ila% 50 oraninda artirmugtir.

URS'nin yiizde 99'unun {izerindeki hsTnT'nin artis1, stabil KAH, bdbrek
yetmezligi, sol ventrikiil hipertrofisi gibi komorbiditelere sahip olan genel
poptilasyonun %?2'sinde tespit edilebilir (128). Nedeni ne olursa olsun, hsTn
yukselmeleri, stabil KAH, kronik kalp yetmezligi, akut pulmoner emboli ve
pulmoner arter hipertansiyonu gibi klinik durumlarda istenmeyen klinik sonuglarla
iligkilidir. Erken tan1 konulmasinda yardimc1 olan hsTn 6lgiimleri, yukarida belirtilen

klinik durumlar i¢in konvansiyonel testlere kiyasla daha kesin risk tahminine izin
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verir (129). Bu nedenle, hsTn'nin, sorunsuz PKG prosediirlerini takiben PPMI
tanisinda  kullanilmasi, miyokart nekrozu ve daha sonraki o6liim riskinin

belirlenmesinde 6nem tasimaktadir.

Park ve ark.’min yaptiklar1 calismada cok degiskenli lojistik regresyon
modelinde yaslilik, kadin cinsiyet, DM, HT, bobrek fonksiyon bozuklugu, cok damar
hastaligi, LAD, LMCA, bifurkasyon lezyonu, uzun lezyon (>20 mm), DES ve stent
sayist PPMI 'niin bagimsiz risk faktorleri olarak raporlanmustir (118). Babu ve ark.
yaptiklarimeta analiz ¢alismasinda ileri yas, azalmis LVEF, ¢ok damari tutan KAH,
yaygin KAH ve onceden var olan bdbrek yetmezligini PPMI'ye yol acabilecek
hastayla iligkili baslangi¢c predispozan faktorler olarak bildirmistir (115). Bizim
calisgmamizda da ileri yas (=75 yas), cok damara girisim yapilmasi ve kreatinin
degerinin yiiksek olmas1 her iki calismaya benzer sekilde PPMI sikligiin artis1 igin
bagimsiz risk faktorii olarak tespit edildi. Ayrica ¢alismamizda Park ve ark.’nin
yaptiklar1 calismaya benzer sekilde stent sayisi (>2 olmasi) ve stent uzunlugu da ¢ok
degiskenli lojistik regresyon analizde bagimsiz risk faktorleri olarak bulundu. Farkli
olarak DES kullanilmasi, cinsiyet ve HT varhigi ile PPMI siklig1 arasinda iliski
izlenmedi. Ancak BMS, DM varlig1 ve bifurkasyon lezyonu olmas1 PPMI sikliginda
artisa sebep olmakla birlikte ¢ok degiskenli lojistik regresyon analizinde PPMI

acisindan anlamh farklilik gostermedi.

Calismamizda Babu ve ark.’nin yaptiklar1 ¢aligmadan farkli olarak azalmis
LVEF ile PPMI siklig1 arasinda anlaml iliski izlenmedi. Bunun ilk nedeninin Babu
ve ark.’nin meta analizine dahil edilen ¢alismalarin bir kisminda biyobelirte¢ olarak
bizim ¢alismamizdan farkli olarak CK-MB kullanilmasi, ikinci nedeninin ise bizim
calisma grubumuzda LVEF< 40% olan hasta sayisinin az olmasindan (62 hasta,

10.7%) kaynaklandig1 diisiiniildii.

Hoole ve ark. daha dnce koroner stent uzunlugu ile PPMI arasindaki iliskiyi
gostermistir (130). Benzer sekilde Buturak ve ark. ¢aligmalarinda stent uzunlugunun
PPMI ile iliskili oldugunu bildirmistir (131). Bizim ¢alismamizda da stent uzunlugu
arttikca PPMI sikhginin arttigini gozlemledik. Aym1 zamanda calismamizda stent
uzunlugu ¢ok degiskenli analizde PPMI sikligini artiran bagimsiz risk faktorii olarak

tespit edildi. Elektif PKG uygulanan hastalarda PPMI’yi éngérmede Syntax puaninin
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etkisini arastiran yeni bir ¢alisma, yiiksek Syntax puanlarinin miyokart hasart i¢in
belirleyici oldugunu ortaya koymustur (132). Bu bulgular, uzun tek difiiz darlikta
veya ¢oklu lezyonlarda artmis plak yiikiiniin, plak i¢eriginin mikroembolizasyonuna

bagli olarak sessiz mikrovaskiiler tikanmalara neden olabilecegini gostermektedir.

Lezyonlar koroner dagilim agisindan degerlendirildiginde Park ve ark.’nin
yaptiklart calismada ¢ok degiskenli lojistik regresyon modelinde LAD ve LMCA
hastaligi PPMI'nin bagimsiz belirleyicileri olarak raporlanmistir (118). Zeitouni ve
ark.’nin c¢alismasinda da LMCA’ya yapilan girisimler ¢ok degiskenli regresyon
analizine gore bagimsiz risk faktorii olarak bulunmustur (133). Bizim ¢alismamizda
farkl1 olarak Cx’e yapilan PKG’lerde PPMI siklif1 daha fazla izlendi. Fakat ¢ok
degiskenli lojistik regresyon modelinde istatiksel olarak anlamli bulunmadi. Bunun
nedeni tam olarak bilinmemekle birlikte KAH yaygmhg ile iligkili oldugu
diistintilmektedir. Olas1 bir diger neden calismamizdaki LMCA girisim sayisinin az

olmasindan kaynaklanabilir.

PKG uygulanan hastalarda yiiksek doz statin tedavisinin yarar1 Onceki
caligmalarda iyi bir sekilde belgelenmistir (134). Statin almayanlarda periprosedurel
CK-MB salinim riski oldugu gosterilmistir. Bundan dolayr PKG 6ncesi baslatilan
statin tedavisi, 0liim oraninda azalmanin yani sira, CK-MB artisindaki énemli bir
azalmayla da iliskili bulunmustur (135,136). Bu hipotez, randomize Atorvastatin for
Reduction of Myocardial Damage during Angioplasty (ARMYDA) calismasinda
miyokart hasarinin azaltilmasi i¢in kullanilan atorvastatin ile dogrulanmistir. Burada
PKG o&ncesi yiiksek doz statin uygulamasi ile PPMI sikliginda belirgin bir azalma
gosterilmistir (137). Yiiksek doz statin tedavisinin akut faydalari, lipit diisiiriicii
etkilerinden ziyade akut antitrombotik ve anti-enflamatuar etkileri nedeniyledir.
Baska bir calismada, yiiksek doz statin tedavisinden en fazla yarari, hs-CRP yiiksek
olan hastalar gormistiir (138,139). Bizim c¢alismamizda statin kullanan ve
kullanmayanlar arasinda PPMI siklign acisindan anlamli  farklihk izlenmedi.
ARMYDA calismasinda hastalara islem Oncesi statin yiliklemesi yapilmasi, bizim
calismamizda ise bOyle bir uygulamanin olmamasi bu farkin temel nedeni olarak

diistiiniilmektedir.
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Calismamizda LDL kolesterol degeri PPMI grubunda PPMI olmayan gruba
gore daha diisiik tespit edildi. Cok degiskenli lojistik regresyon analizinde bu bulgu
bagimsiz risk faktorii olarak tespit edildi. Daha once yapilan ¢alismalarda boyle bir
iligki izlenmemistir (114). Bunun nedeninin ¢alisma popiilasyonumuzda elektif PKG
yapilan hastalarm daha 6nceki komorbid durumlari nedeni ile (stent dykiisii, MI
oykiisii ve KABG 0ykiisii) uzun siireli lipit diisiiriicii ajan kullanmalar1 ve buna bagl
olarak LDL kolesterol diizeylerinin diisiik bulunmasi oldugu ancak bu popiilasyonun
gercekte riskli grup icerisinde yer almasindan kaynaklandigi diisiiniilmektedir.
Calismamizin retrospektif kayit ¢alismasi olmasi nedeni ile bu durumun prospektif,

randomize bir calismada degerlendirilmesi daha faydali olacaktir.

Yapilan farkli caligmalarda plak yiikii, ¢oklu lezyonlar, kalsifikasyon,
eksantrik lezyonlar, bifurkasyon lezyonlar1 ve safen greftleri gibi koroner lezyonla
iliskili faktorlerin PPMi'ye neden olabilecegi rapor edilmistir (114,115,140).
Calismamizda bifurkasyon lezyonlar: bu ¢alismalarla benzer sekilde PPMI sikligi ile
iliskili bulundu. Ayrica ¢ok degiskenli regresyon analizinde ¢ok damara PKG yapilan
hastalarda PPMI insidansinin daha dnceki calismalarla uyumlu olarak daha yiiksek

oldugunu gozlemledik.

Agresif stent genislemesi, yan dal tikanikligi, yan dal stentleme, koroner
diseksiyon, vazospazm ve distal embolizasyon gibi isleme bagl degiskenlerin tiimii
PPMI ile iliskilidir (115). Buturak ve ark. galismalarinda lezyonlarin predilatasyonu
ve overlapping stent uygulamasinin PPMI siklig: ile iliskili oldugunu gdstermistir.
Calismamizda da benzer sekilde predilatasyon ve overlapping stent uygulamasi
yapilan hastalarda PPMI sikliginin anlamli olarak artmis oldugunu tespit ettik. Fakat
cok degiskenli lojistik regresyon modelinde istatiksel olarak anlamli bulunmadi.
Predilatasyonun PPMi'ye yol agabilecegini gdsteren herhangi bir calisma yoktur.
Bununla birlikte, predilatasyonun gerekliligi genellikle, prosediirle iliskili myonekroz
ile sonuglanabilecek yiiksek dereceli darlik, siddetli kalsifikasyon veya KTO

durumlarinda lezyon karmasikliginin bir gostergesidir (131).

Stent strutlarinin postdilatasyonu, plak ekstriizyonu ve ardindan miyokart
nekrozuna yol agan distal mikroembolizasyona neden olabilir. Bir stentin asiri

geniglemesi, sadece aterosklerotik plaklari bozmaz, ayni zamanda noéro-hormonal
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aktivasyon, oksidatif stres, enflamasyonu, trombosit aktivasyonu, trombositlerin ve
ndtrofillerin mikrovaskiiler tikanmasini indiikleyen lokal damar hasarina neden olur.
Bu aktivasyonlarin bir sonucu olarak, PPMI olusabilir (115). Calismamizda bu
bilgiler ile uyumlu olarak postdilatasyon yapilmis olmasinin PPMI sikligini anlamli
olarak arttirdigini tespit ettik. Ayrica caligmamizda Park ve ark.” nin ¢aligmasina
benzer sekilde KTO lezyonlarma yapilan PKG islemi ile PPMI sikhiginin arttigim
tespit ettik.

Literatiirde, PPMI mekanizmalarimi anjiyografik bulgularla belirlemek igin
yapilmis biiyiik veri tabanl sinirh sayida ¢alisma bulunmaktadir. PPMI olaylarinin
biiyiik bir boliimiinde mekanik nedenler belirlenememistir. Bu durum kardiyak MRG
kullanilarak yapilan bir calismada belirtildigi gibi koroner anjiyogramda
saptanamayan trombotik veya aterosklerotik materyalin mikro-embolizasyonuna
atfedilebilir (141). Klinigimizde mekanik nedenleri agiklayamaya yonelik rutin

olarak kardiyak MRG kullanilmamasi bu ¢alismanin kisitliliklarindan bir tanesidir.

Park ve ark. ortalama 2.9 yillik takip siiresi olan toplam 23.604 hastanin
bulundugu calismalarinda 1.023 6liim tespit etmislerdir. Bu ¢aligmada tiim nedenlere
bagl 6liim oran1 PPMI grubunda % 5.7 ve PPMI olmayan grupta ise % 4.2 olarak
raporlanmustir. PPMI'li hastalar, PPMI olmayanlara kiyasla artmis bir 8liim riskiyle
iligkili bulunmustur. 30 giinliik, 1 yillik ve 3 yillik 6liim verilerine bakildig1 zaman,
PPMi'nin varlig1, orta ve uzun vadeli 6liim riski ile iliskilendirilmis ancak kisa vadeli
oliim riski ile iligkili saptanmamustir (118). Bizim ¢aligmamizda ortalama 23.5 aylik
takip siiresince PPMI olanlarda &liim oram %3,97 ve PPMI olmayanlarda ise %1,66
olarak bulundu. Iki grup arasinda fark olmakla birlikte bu fark istatiksel olarak
anlaml1 degildir (p=0,089).

PKG uygulanan 5487 hastadan olusan biiyiik bir ¢alismada, preprosediirel
hsTn-T normal limitin iizerinde oldugunda bagimsiz olarak 28 ayda Oliimi
ongormiistiir ancak, islem sonrast1 hsTn-T>URS olmasi 06ngoriicii olarak
bulunmamistir (127). 15.581 hastay1 kapsayan 20 calismanin meta-analizinde, PKG
sonrasl troponin artis1 vakalarin % 32.9'unda meydana gelmis ve 3-67 aylik takipte
mortalite artis1 ile zayif iligkili olarak bulunmustur (142). Bizim c¢alismamizda da

islem Oncesi hsTn-Tdegeri diisiik olan hastalarda uzun donemde mortalitenin daha
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diisiik oldugunu tespit ettik. Fakat bu bulgu istatiksel olarak anlamli bulunmadi

(p=0,620).
Cahismanin Kisithhklar

Calisgmanin tek merkezli ve retrospektif kayit c¢alismasi olmasi en Onemli

kisitliklik olarak goriinmektedir.

PPMI etyolojisi, risk faktdrleri ve prognozunun arastirildigi calismamizin
arastirma konusunun genis kapsamli olmasi nedeni ile daha fazla hasta sayisina
gereksinim duyulmaktadir. Mortalite acisindan yeterli takip siliresi olmamasi da bagka
bir kisithliktir. Caligmamizda hastalarin cinsiyet dagilimlarina bakildiginda erkek
sayisinin ¢ok daha fazla oldugu goriilmektedir, bu da ¢alismanin cinsiyet agisindan

kadinlar1 daha az temsil ettigi anlamina gelmektedir.
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6. SONUC VE ONERILER

Bu ¢aligmanin ana bulgular1 sunlardir:

1) Stabil KAH olan hastalara yapilan elektif PKG isleminden sonra hastalarin %
96'sinda serum hsTn-T konsantrasyonlarinda artis tespit edildi.

2) Caligma popiilasyonunda PPMI siklig1 % 26 olarak bulundu.

3) LDL kolesterol degeri, yasin 75 ve ilizeri olmasi, ¢ok damara girisim
yapilmasi, stent sayisinin 2 ve/veya daha fazla olmasi, kreatinin degerinin
yiiksek olmasi ve stent uzunlugu ¢ok degiskenli lojistik regresyon analizinde
bagimsiz risk faktorleri olarak tespit edildi.

4) Bazal troponin degerinin yiliksek olmasi ile uzun dénem mortalite oranlar
arasinda istatiksel olarak anlamli olmayan bir iliski bulundu (p=0,620).

5) PPMI olan grup ile PPMI olmayan grup arasinda istatiksel olarak anlamli
mortalite farki izlenmedi (p=0,089), ancak PPMI grubunda artmis mortalite
egilimi mevcuttur.

Bu caligmada elektif PKG prosediirleri sirasinda miyokart hasarini gosteren
klinik veya prosediirel bulgular bulunmasa bile hsTn-T 6l¢timleri ile periprosedurel

miyokart nekrozunun yiiksek oldugunu gostermis olduk.

Calismamizda tespit ettigimiz risk fakorleri onceki ¢alismalar ile uyumlu
olarak izlenmektedir. Sadece LDL kolesterol degerinin PPMI grubunda PPMI
olmayan gruba gore daha diisiik olmasi 6nceki calismalardan farkli bir bulgudur.
Calismamiz retrospektif kayit calismasi olmasi nedeni ile bu durumun prospektif,

randomize bir ¢alismada degerlendirilmesi daha faydali olacaktir.

Elektif PKG sonrast CK-MB ile PPMI arasindaki uzun dénem mortalite
iligkisi 1yi bilinmesine ragmen troponin ile bu iligki tam olarak bilinmemektedir.
Bizim calismamizda da PPMI olan hastalarda mortalite goreceli olarak fazla olsa da
istatiksel anlamlilik izlenmedi. Bu agidan hasta sayisinin daha fazla oldugu, ¢ok
merkezli ve prospektif bir calisma ile mortalitenin degerlendirilmesi faydali

olacaktir.

52



7. KAYNAKLAR

1. World Health Organization: Health in 2015: from MDGs to SDGs. WHO Library
Cataloguing in Publication Data 2015.

2. Onat A, Ugur M, Tuncer M, et al. Age at death in the Turkish Adult Risk Factor
Study: temporal trend and regional distribution at 56, 700 person-years’ follow-up.
[Article in Turkish] Tirk Kardiyol Dern Ars 2009; 37: 155-160.

3. Bittencourt MS, Hulten E, Polonsky TS. European Society of Cardiology-
Recommended Coronary Artery Disease Consortium Pretest Probability Scores More
Accurately Predict Obstructive Coronary Disease and Cardiovascular Events Than
the Diamond and Forrester Score: The Partners Registry. Circulation. 2016 Jul
19;134(3):201-11.

4. ilber, Sigmund, et al. "Guidelines for percutaneous coronary interventions.
"European heart journal 26.8 (2005): 804-847.)

5. Aygiin F, Ural E. Koroner Arter Hastaliginin Tanis1 ve Siniflandirilmasi, Temel
Kardiyoloji, 761-772, 2011.

6. Fox K, GarciaMA, Ardissino D, Buszman P, Camici PG, Crea F, Daly C,
DeBacker G, Hjemdahl P, Lopez-Sendon J, Marco J, Morais J, Pepper J, Sech-tem U,
Simoons M, Thygesen K, Priori SG, Blanc JJ, Budaj A, Camm J, Dean V, Deckers J,
Dickstein K, Lekakis J, McGregor K, Metra M, Morais J, Oster-spey A, Tamargo J,
Zamorano JL. Guidelines on the management of stable angina pectoris: executive
summary: The Task Force on the Management of Stable Angina Pectoris of the
European Society of Cardiology. Eur Heart J 2006;27:1341-1381.

7. Gibbons RJ, Chatterjee K, Daley J, Douglas JS, Fihn SD, Gardin JM, Grun-wald
MA, Levy D, Lytle BW, O’Rourke RA, Schafer WP, Williams SV, Ritchie JL,
Cheitlin MD, Eagle KA, Gardner TJ, Garson A Jr. Russell RO, Ryan TJ, Smith SC Jr.
ACC/AHA/ACP-ASIM guidelines for the management of patients with chronic stable
angina: a report of the American College of Cardiology/ American Heart Association
Task Force on Practice Guidelines (Committee on Management of Patients With
Chronic Stable Angina). J] Am Coll Cardiol 1999;33:2092-2197.

8. Campeau L. The Canadian Cardiovascular Society grading of angina pectoris

revisited 30 years later. Can J Cardiol 2002;18:371-379.

53



9. Anderson JL, Adams CD, Antman EM, Bridges CR, Califf RM, Casey DE Jr.,
Chavey WE 2nd, Fesmire FM, Hochman JS, Levin TN, Lincoff AM, Peterson ED,
Theroux P, Wenger NK, Wright RS, Smith SC Jr., Jacobs AK, Halperin JL, Hunt SA,
Krumholz HM, Kushner FG, Lytle BW, Nishimura R, Ornato JP, Page RL, Riegel B.
ACC/AHA 2007 guidelines for the management of patients with unstable angina/non-
ST-Elevation myocardial infarction: a report of the American College of
Cardiology/American Heart Association Task Force on Practice Guidelines (Writing
Committee to Revise the 2002 Guidelines for the Management of Patients With
Unstable  Angina/Non-ST-Elevation Myocardial Infarction) developed in
collaboration with the American College of Emergen-cy Physicians, the Society for
Cardiovascular Angiography and Interventions, and the Society of Thoracic Surgeons
endorsed by the American Association of Cardiovascular and Pulmonary
Rehabilitation and the Society for Academic Emergency Medicine. ] Am Coll Cardiol
2007;50:e1—e157.

10. Hamm CW, Bassand JP, Agewall S, Bax J, Boersma E, Bueno H, Caso P, Dudek
D, Gielen S, Huber K, Ohman M, Petrie MC, Sonntag F, Uva MS, Storey RF, Wijns
W, Zahger D, Bax JJ, Auricchio A, Baumgartner H, Ceconi C, Dean V, Deaton C,
Fagard R, Funck-Brentano C, Hasdai D, Hoes A, Knuuti J, Kolh P, McDonagh T,
Moulin C, Poldermans D, Popescu BA, Reiner Z, Sechtem U, Sirnes PA, Torbicki A,
Vahanian A, Windecker S, Achenbach S, Badimon L, Bertrand M, Botker HE, Collet
JP, Crea F, Danchin N, Falk E, Goudevenos J, Gulba D, Hambrecht R, Herrmann J,
Kastrati A, Kjeldsen K, Kristensen SD, Lancellotti P, Mehilli J, Merkely B,
Montalescot G, Neumann FJ, Neyses L, Perk J, Roffi M,RomeoF, Ruda M, Swahn E,
Valgimigli M, Vrints CJ, Widimsky P.ESCGuidelines for the management of acute
coronary syndromes in patients presenting without persistent ST-segment elevation:
The Task Force for the management of acute coronary syndromes (ACS) in patients
presenting with-out persistent ST-segment elevation of the European Society of
Cardiology (ESC). Eur Heart J 2011;32:2999-3054.

11. Thygesen K, Alpert JS, Jaffe AS, Simoons ML, Chaitman BR, White HD. Third
universal definition of myocardial infarction. Eur Heart J 2012;33:2551-2567.

12. Ndrepepa G, Braun S, Mehilli J, Birkmeier KA, Byrne RA, Ott I, Hosl K, Schulz
S, Fusaro M, Pache J, Hausleiter J, Laugwitz KL, Massberg S, Seyfarth M, Scho-mig

54



A, Kastrati A. Prognostic value of sensitive troponin T in patients with stable and
unstable angina and undetectable conventional troponin. Am Heart J 2011;161:68-75.
13. Omland T, de Lemos JA, Sabatine MS, Christophi CA, Rice MM, Jablonski KA,
Tjora S, Domanski MJ, Gersh BJ, Rouleau JL, Pfeffer MA, Braunwald E. A sensi-
tive cardiac troponin T assay in stable coronary artery disease. N Eng J Med
2009;361:2538-2547.

14. Crea F. Chronic ischaemic heart disease. In. ESC textbook of cardiology. Ox-
ford: Oxford University Press; 2010.

15. Rose GA, Blackburn H. Cardiovascular survey methods. Monogr Ser World
Health Organ 1968;56:1-188.

16. Rosamond W, Flegal K, Furie K, et al. Heart disease and stroke statistics-2008
update: a report from the American Heart Association Statistics Comittee and Stroke
Statistics Subcomittee. Circulation 117:¢25-146, 2008.

17. Weinhaus AJ, Roberts KP. Anatomy of tRayner M, Petersen S. European
cardiovascular disease statistics 2008. British Heart Foundation: London.

18. Gaziano MJ. Global burden of cardiovascular disease. In: Libby P, Bonow RO,
Mann DL, Zipes DP,Braunwald E, eds. Heart Disease: A Textbook of Cardiovascular
Medicine. 8th ed. p:1-22, 2008.

19. Cardiovascular disease in Europe epidemiological update 2015, Nick Townsend,
Melanie Nichols, Peter Scarborough, Mike Rayner, European Heart Journal (2015)
36,2696-2705

20. National Institutes of Health NH, Lung, and Blood Institute. Morbidity & Mor-
tality: 2012 Chart Book on Cardiovascular, Lung, and Blood Diseases. Bethes-da,
MD: National Heart, Lung, and Blood Institute; 2012.

21. Reis SE, Holubkov R, Conrad Smith AJ, Kelsey SF, Sharaf BL, Reichek N, Rog-
ers WJ, Merz CN, Sopko G, Pepine CJ. Coronary microvascular dysfunction is highly
prevalent in women with chest pain in the absence of coronary artery disease: results
from the NHLBI WISE study. Am Heart J 2001;141:735-741.

22. Han SH, Bae JH, Holmes DR Jr., Lennon RJ, Eeckhout E, Barsness GW, Rihal
CS, Lerman A. Sex differences in atheroma burden and endothelial function in

patients with early coronary atherosclerosis. Eur Heart J 2008;29:1359—1369.

55



23. HemingwayH, McCallum A, Shipley M, Manderbacka K, Martikainen P, Keski-
maki I. Incidence and prognostic implications of stable angina pectoris among women
and men. JAMA 2006;295:1404-1411.

24. Ducimetiere P, Ruidavets JB, Montaye M, Haas B, Yarnell J. Five-year incidence
of angina pectoris and other forms of coronary heart disease in healthy men aged 50—
59 in France and Northern Ireland: the Prospective Epidemiological Study of
Myocardial Infarction (PRIME) Study. Int J Epidemiol 2001;30:1057-1062.

25. Roger VL,GoAS, Lloyd-Jones DM, Benjamin EJ, Berry JD, Borden WB, Brav-
ataDM, Dai S, Ford ES, Fox CS, Fullerton HJ, Gillespie C, Hailpern SM, Heit JA,
Howard VJ, Kissela BM, Kittner SJ, Lackland DT, Lichtman JH, Lisabeth LD,
Makuc DM, Marcus GM, Marelli A, Matchar DB, Moy CS, Mozaffarian D,
Mussolino ME, Nichol G, Paynter NP, Soliman EZ, Sorlie PD, Sotoodehnia N, Turan
TN, Virani SS, Wong ND, Woo D, Turner MB. Heart disease and stroke statistics:
2012 update: a report from the american heart association. Circula-tion 2012;125:e2—
€220.

26. Ong P, Athanasiadis A, Borgulya G, Mahrholdt H, Kaski JC, Sechtem U. High
prevalence of a pathological response to acetylcholine testing in patients with stable
angina pectoris and unobstructed coronary arteries. The ACOVA Study
(AbnormalCOronaryVAsomotion in patients with stable angina and unob-structed
coronary arteries). J Am Coll Cardiol 2012;59:655-662.

27. KittaY, Obata JE, NakamuraT, Hirano M, KodamaY, Fujioka D, Saito Y, Kawa-
bata K, Sano K, Kobayashi T, Yano T, Nakamura K, Kugiyama K. Persistent im-
pairment of endothelial vasomotor function has a negative impact on outcome in
patients with coronary artery disease. ] Am Coll Cardiol 2009;53:323-330.

28. Gulati M, Cooper-DeHoff RM, McClure C, Johnson BD, Shaw LJ, Handberg
EM, Zineh 1, Kelsey SF, Arnsdorf MF, Black HR, Pepine CJ, Merz CN. Adverse
cardiovascular outcomes in women with nonobstructive coronary artery dis-case: a
report from the Women’s Ischemia Syndrome Evaluation Study and the St James
Women Take Heart Project. Arch Intern Med 2009;169843-850.

29. Jespersen L, Hvelplund A, Abildstrom SZ, Pedersen F, Galatius S, Madsen JK,

Jorgensen E, Kelbaek H, Prescott E. Stable angina pectoris with no obstructive

56



coronary artery disease is associated with increased risks of major adverse
cardiovascular events. Eur Heart J 2012;33:734-744.

30. Boden WE, O’Rourke RA, Teo KK, Hartigan PM, Maron DJ, Kostuk WJ,
Knudtson M, Dada M, Casperson P, Harris CL, Chaitman BR, Shaw L, Gosselin G,
Nawaz S, Title LM, Gau G, Blaustein AS, Booth DC, Bates ER, Spertus JA, Berman
DS, Mancini GB, Weintraub WS. Optimal medical therapy with or without PCI for
stable coronary disease.NEng JMed 2007;356:1503—-1516.

31. Chung SC, Hlatky MA, Faxon D, Ramanathan K, Adler D, Mooradian A, Rihal
C, Stone RA, Bromberger JT, Kelsey SF, Brooks MM. The effect of age on clini-cal
outcomes and health status BARI 2D (Bypass Angioplasty Revascularization
Investigation in Type 2 Diabetes). ] Am Coll Cardiol 2011;58:810-819.

32. Frye RL, August P, BrooksMM,Hardison RM, Kelsey SF, MacGregor JM,
Orchard TJ, Chaitman BR, Genuth SM, Goldberg SH, Hlatky MA, Jones TL, Molitch
ME, NestoRW, Sako EY, Sobel BE. A randomized trial of therapies for type 2 diabe-
tes and coronary artery disease. N Eng J Med 2009;360:2503-2515.

33. Henderson RA, Pocock SJ, Clayton TC, Knight R, Fox KA, Julian DG, Cham-
berlain DA. Seven-year outcome in the RITA-2 trial: coronary angioplasty ver-sus
medical therapy. J Am Coll Cardiol 2003;42:1161-1170.

34. Poole-Wilson PA, Lubsen J, Kirwan BA, van Dalen FJ, Wagener G, Danchin N,
Just H, Fox KA, Pocock SJ, Clayton TC, Motro M, Parker JD, Bourassa MG, Dart
AM, Hildebrandt P, Hjalmarson A, Kragten JA, Molhoek GP, Otterstad JE, Seabra-
Gomes R, Soler-Soler J,Weber S. Effect of long-acting nifedipine on mor-tality and
cardiovascular morbidity in patients with stable angina requiring treat-ment
(ACTION trial): randomised controlled trial. Lancet 2004;364:849—-857.

35. Steg PG, Greenlaw N, Tardif JC, Tendera M, Ford I, Kaab S, Abergel H, Fox
KM, Ferrari R.-Women and men with stable coronary artery disease have similar
clinical outcomes: insights from the international prospectiveCLARIFY registry. Eur
Heart J 2012;33:2831-2840.

36. Daly CA, De Stavola B, Sendon JL, Tavazzi L, Boersma E, Clemens F, Danchin
N, Delahaye F, Gitt A, Julian D, Mulcahy D, Ruzyllo W, Thygesen K, Verheugt F,
Fox KM. Predicting prognosis in stable angina: results from the Euro heart sur-vey of

stable angina: prospective observational study. BMJ 2006;332:262-267.

57



37. Steg PG, Bhatt DL, Wilson PW, D’Agostino R Sr., Ohman EM, Rother J, Liau
CS, Hirsch AT, Mas JL, Ikeda Y, Pencina MJ, Goto S. One-year cardiovascular event
rates in outpatients with atherothrombosis. JAMA 2007;297:1197-1206.

38. Amsterdam EA, Kirk JD, Bluemke DA, Diercks D, Farkouh ME, Garvey JL,
Kontos MC, McCord J, Miller TD, Morise A, Newby LK, Ruberg FL, Scordo KA,
Thompson PD. Testing of low-risk patients presenting to the emergency department
with chest pain: a scientific statement from the American Heart Association.
Circulation 2010;122:1756-1776.

39. Lockie TP, Rolandi MC, Guilcher A, Perera D, De Silva K, Williams R, Asrress
KN, Patel K, Plein S, Chowienczyk P, Siebes M, Redwood SR, Marber MS. Syn-
ergistic adaptations to exercise in the systemic and coronary circulations that underlie
the warm-up angina phenomenon. Circulation 2012;126:2565-2574.

40. Diamond GA.Aclinically relevant classification of chest discomfort. JAmColl
Cardiol 1983;1:574-575.

41. Lanza GA, Sestito A, Sgueglia GA, Infusino F, Manolfi M, Crea F, Maseri A.
Current clinical features, diagnostic assessment and prognostic determinants of
patients with variant angina. Int J Cardiol 2007;118:41-47.

42. Lanza GA, Crea F. Primary coronary microvascular dysfunction: clinical presen-
tation, pathophysiology, and management. Circulation 2010;121:2317-2325.

43. Campeau L. Letter: Grading of angina pectoris. Circulation 1976;54:522-523.

44. Kaptoge S, Di Angelantonio E, Lowe G, Pepys MB, Thompson SG, Collins R,
Danesh J. C-reactive protein concentration and risk of coronary heart disease, stroke,
and mortality: an individual participant meta-analysis. Lancet2010;375:132-140.

45. Kaptoge S, White IR, Thompson SG, Wood AM, Lewington S, Lowe GD,Danesh
J. Associations of plasma fibrinogen levels with established cardiovascular disease
risk factors, inflammatory markers, and other characteristics: individual participant
meta-analysis of 154,211 adults in 31 prospective studies:the fibrinogen studies
collaboration. Am J Epidemiol 2007;166:867—879.

46. Clarke R, Halsey J, Lewington S, Lonn E, Armitage J, Manson JE, Bonaa KH,
Spence JD, Nygard O, Jamison R, Gaziano JM, Guarino P, Bennett D, Mir F, Peto R,

Collins R. Effects of lowering homocysteine levels with B vitamins on cardiovascular

58



disease, cancer, and cause-specific mortality: metaanalysis of 8 randomized trials
involving 37 485 individuals. Arch Intern Med 2010;170:1622— 1631.

47. Garza CA, Montori VM, McConnell JP, Somers VK, Kullo 1J, Lopez-Jimenez F.
Association between lipoprotein-associated phospholipase A2 and cardiovascular
disease: a systematic review. Mayo Clin Proc 2007;82:159-165.

48. TEKHARF 2014 taramast ve cografi bolgelere gore oliim orani ile koroner
hastalik insidansi, Dr. Altan Onat, Dr. Siileyman Karakoyun, Dr. Tugba Akbas, Tiirk
Kardiyol Dern Ars - Arch Turk Soc Cardiol 2015;43(4):326-332)

49. Nakazato, Ryo, et al. "Age-related risk of major adverse cardiac event risk and
coronary artery disease extent and severity by coronary CT angiography: results from
15 187 patients from the International Multisite CONFIRM Study." European Heart
Journal-Cardiovascular Imaging 15.5 (2014): 586-594.

50. Shah, Mit, and Markus B. Sikkel. "Coronary artery disease and age: beyond
atherosclerosis." The Journal of physiology 591.23 (2013): 5807-5808.

51. Hong, Young Joon, et al. "Age-related differences in virtual histology
intravascular ultrasound findings in patients with coronary artery disease." Journal of
cardiology 55.2 (2010): 224-231.

52. Arici, M., et al. "[Turkish Hypertension Consensus Report]." Turk Kardiyoloji
Dernegi arsivi: Turk Kardiyoloji Derneginin yayin organidir 43.4 (2015): 402-409.

53. Mukhopadhyay, Jotideb, Monodeep Biswas, and Jayeeta Bhowmik.
"Hypertension and Atherosclerosis-The Cardiovascular Risk Continuum." Medicine
Update (2011): 41-45.

54. Rosendorff, Clive, et al. "Treatment of hypertension in patients with coronary
artery disease: a scientific statement from the American Heart Association, American
College of Cardiology, and American Society of Hypertension." Journal of the
American College of Cardiology 65.18 (2015): 1998-2038.

55. Mancia, Giuseppe, et al. "2013 ESH/ESC guidelines for the management of
arterial hypertension: the Task Force for the Management of Arterial Hypertension of
the European Society of Hypertension (ESH) and of the European Society of
Cardiology (ESC)." Blood pressure 22.4 (2013): 193-278.

56. James PA, Oparil S, Carter BL, et al. 2014 evidence-based guideline for the

management of high blood pressure in adults: report from the panel members

59



appointed to the Eighth Joint National Committee (JNC-8). JAMA. 2014;
311(5):507-520. [PubMed: 24352797]

57. Kool, Mirian JF, et al. "Short and long-term effects of smoking on arterial wall
properties in habitual smokers." Journal of the American College of Cardiology 22.7
(1993): 1881-1886.

58. He, Jiang, et al. "Passive smoking and the risk of coronary heart disease a meta-
analysis of epidemiologic studies." New England Journal of Medicine 340.12 (1999):
920-926.

59. Ambrose, John A., and Rajat S. Barua. "The pathophysiology of cigarette
smoking and cardiovascular disease: an update." Journal of the American college of
cardiology 43.10 (2004): 1731-1737.

60. Rydén, Lars, et al. "ESC Guidelines on diabetes, pre-diabetes, and cardiovascular
diseases developed in collaboration with the EASD." European heart journal 34.39
(2013): 3035-3087.

61. Kannel, WILLIAM B., and DANIEL L. McGee. "Diabetes and cardiovascular
risk factors: the Framingham study." Circulation 59.1 (1979): 8-13.

62. Kozakova, Michaela, and Carlo Palombo. "Diabetes Mellitus, Arterial Wall, and
Cardiovascular Risk Assessment." International journal of environmental research
and public health 13.2 (2016): 201.

63. Trialists, Cholesterol Treatment. "The effects of lowering LDL cholesterol with
statin therapy in people at low risk of vascular disease: meta-analysis of individual
data from 27 randomised trials." The Lancet 380.9841 (2012): 581-590.

64. Waters, David D. "Meta-analyses of statin trials: clear benefit for primary
prevention in the elderly." Journal of the American College of Cardiology
62.22(2013): 2100-2101.)

65. Akin, Ibrahim, and Christoph A. Nienaber. "“Obesity paradox” in coronary artery
disease." World journal of cardiology 7.10 (2015): 603.

66. FOUSSAS, STEFANOS. "Obesity and Acute Coronary Syndromes." Hellenic J
Cardiol 57 (2016): 63-65.

67. Lavie, Carl J., Richard V. Milani, and Hector O. Ventura. "Obesity and

cardiovascular disease: risk factor, paradox, and impact of weight loss." Journal of the

American College of Cardiology 53.21 (2009): 1925-1932.

60



68. Perk, Joep, et al. "European Guidelines on cardiovascular disease prevention in
clinical practice (version 2012)." European heart journal 33.13 (2012): 1635-1701.

69. Rosamond W, Flegal K, Furie K, Go A, Greenlund K, Haase N, Hailpern SM, Ho
M, Howard V, Kissela B, Kittner S, Lloyd-Jones D, McDermott M, Meigs J, Moy C,
Nichol G, O’Donnell C, Roger V, Sorlie P, Stein-berger J, Thom T, Wilson M, Hong
Y. Heart disease and stroke statistics: 2008 update: a report from the American Heart
Association Statistics Committee and Stroke Statistics Subcommittee. Circulation.
2008;117: e25— el46.

70. Montalescot G, White HD, Gallo R, Cohen M, Steg PG, Aylward PE, Bode C,
Chiariello M, King SB 3rd, Harrington RA, Desmet WJ, Macaya C, Steinhubl SR.
Enoxaparin versus unfractionated heparin in elective percutaneous coro-nary
intervention. N Eng J Med 2006;355:1006—1017.

71. Lincoff AM, Bittl JA, Harrington RA, Feit F, Kleiman NS, Jackman JD, Sarem-
bock 1J, Cohen DJ, Spriggs D, Ebrahimi R, Keren G, Carr J, Cohen EA, Betriu A,
DesmetW, Kereiakes DJ, RutschW, Wilcox RG, de Feyter PJ, Vahanian A, To-pol
EJ. Bivalirudin and provisional glycoprotein IIb/IIla blockade compared with heparin
and planned glycoprotein IIb/Illa blockade during percutaneous coro-nary
intervention: REPLACE-2 randomized trial. JAMA 2003;289:853-863.

72. Singh M, Gersh BJ, Lennon RJ, Ting HH, Holmes DR Jr., Doyle BJ, Rihal CS.
Outcomes of a system-wide protocol for elective and nonelective coronary
angioplasty at sites without on-site surgery: theMayoClinic experience.Mayo Clin
Proc 2009;84:501-508.

73. Pijls NH, Fearon WF, Tonino PA, Siebert U, Ikeno F, Bornschein B, van’t Veer
M, Klauss V, Manoharan G, Engstrom T, Oldroyd KG, Ver Lee PN, MacCarthy PA,
De Bruyne B. Fractional flow reserve versus angiography for guiding per-cutaneous
coronary intervention in patients with multivessel coronary artery disease: 2-year
follow-up of the FAME (Fractional Flow Reserve Versus Angi-ography for
Multivessel Evaluation) study. J Am Coll Cardiol 2010;56:177-184.

74. Tonino PA, De Bruyne B, Pijls NH, Siebert U, Ikeno F, van’ t Veer M, Klauss V,
Manoharan G, Engstrom T, Oldroyd KG, Ver Lee PN, MacCarthy PA, Fearon WF.
Fractional flow reserve versus angiography for guiding percutaneous cor-onary

intervention. N Eng J Med 2009;360:213-224.

61



75. Wijns W, Kolh P, Danchin N, Di Mario C, Falk V, Folliguet T, Garg S, Huber K,
James S, Knuuti J, Lopez-Sendon J, Marco J, Menicanti L, Ostojic M, Piepoli MF,
Pirlet C, Pomar JL, Reifart N, Ribichini FL, Schalij MJ, Sergeant P, Serruys PW,
Silber S, Sousa Uva M, Taggart D. Guidelines on myocardial revascularization. Eur
Heart J 2010;31:2501-2555.

76. de Bruyne B, Pijls NH, Kalesan B, Barbato E, Tonino PA, Piroth Z, Jagic N, Mo-
bius-Winckler S, Rioufol G, Witt N, Kala P, MacCarthy P, Engstrom T, Oldroyd KG,
Mavromatis K, Manoharan G, Verlee P, Frobert O, Curzen N, Johnson JB, Juni P,
Fearon WF. Fractional flow reserve-guided PCI versus medical therapy in stable
coronary disease. N Eng J Med 2012;367:991-1001.

77. Hamilos M, Muller O, Cuisset T, Ntalianis A, Chlouverakis G, Sarno G, Nelis O,
Bartunek J, Vanderheyden M, Wyffels E, Barbato E, Heyndrickx GR, Wijns W, De
Bruyne B. Long-term clinical outcome after fractional flow reserve-gu-ided treatment
in patients with angiographically equivocal left main coronary artery stenosis.
Circulation 2009;120:1505-1512.

78. Ntalianis A, Sels JW, Davidavicius G, Tanaka N, Muller O, Trana C, Barbato E,
Hamilos M, Mangiacapra F, Heyndrickx GR, WijnsW, Pijls NH, De Bruyne
B.Fractional flow reserve for the assessment of nonculprit coronary artery stenoses in
patients with acute myocardial infarction. JACC Cardiovasc Interv 2010;3:1274—
1281.

79. Barlis P, Schmitt JM. Current and future developments in intracoronary optical
coherence tomography imaging. Eurolntervention 2009;4:529-533.

80. Jaffe AS, Babuin L, Apple FS. Biomarkers in acute cardiac disease. ] Am Coll
Cardiol 2006;48:1-11.

81. MacRae AR, Kavsak PA, Lustig V, Bhargava R, Vandersluis R, Palomaki GE,
Yer-na M-J, Jaffe AS. Assessing the requirement for the six-hour interval between
specimens in the American Heart Association classification of myocardial in-farction
in epidemiology and clinical research studies. Clin Chem 2006;52: 812—818.

82. Thygesen K, Mair J, Katus H, Plebani M, Venge P, Collinson P, Lindahl B, Gi-
annitsis E, Hasin Y, Galvani M, Tubaro M, Alpert JS, Biasucci LM, Koenig W,
Mueller C, Huber K, Hamm C, Jaffe AS; Study Group on Biomarkers in Cardi-ology

62



of the ESC Working Group on Acute Cardiac Care. Recommendations for the use of
cardiac troponin measurement in acute cardiac care. Eur Heart J 2010;31:2197-2204.
83. Thygesen K, Mair J, Giannitsis E, Mueller C, Lindahl B, Blankenberg S, Huber
K, Plebani M, Biasucci LM, Tubaro M, Collinson P, Venge P, Hasin Y, Galvani M,
Koenig W, Hamm C, Alpert JS, Katus H, Jaffe AS; Study Group on Biomarkers in
Cardiology of the ESC Working Group on Acute Cardiac Care. How to use high-
sensitivity cardiac troponins in acute cardiac care. Eur Heart J 2012 Jun 21. [Epub
ahead of print.]

84. de Lemos JA, Drazner MH, Omland T, Ayers CR, Khera A, Rohatgi A, Hashim I,
Berry JD, Das SR, Morrow DA, McGuire DK. Association of troponin T detected
with a highly sensitive assay and cardiac structure and mortality risk in the general
population. JAMA 2010;304:2503-2512.

85. Omland T, de Lemos JA, Sabatine MS, Christophi CA, Rice MM, Jablonski KA,
Tjora S, Domanski MJ, Gersh BJ, Rouleau JL, Pfeffer MA, Braunwald E. Preven-tion
of Events with Angiotensin Converting Enzyme Inhibition (PEACE) Trial
Investigators. A sensitive cardiac troponin T assay in stable coronary artery disease.
N Engl J Med 2009;361:2538-2547.

86. Mills NL, Churchhouse AM, Lee KK, Anand A, Gamble D, Shah ASV, Paterson
E, MacLeod M, Graham C,Walker S, Denvir MA, Fox KAA, Newby DE. Imple-
mentation of a sensitive troponin I assay and risk of recurrent myocardial in-farction
and death in patients with suspected acute conorary syndrome. JAMA
2011;305:1210-1216.

87. Saunders JT, Nambi V, de Limos JA, Chambless LE, Virani SS, Boerwinkle E,
Hoogeveen RC, Liu X, Astor BC, Mosley TH, Folsom AR, Heiss G, Coresh J,
Ballantyne CM. Cardiac troponin T measured by a highly sensitive assay pre-dicts
coronary heart disease, heart failure, and mortality in the atherosclerosis risk in
communities study. Circulation 2011;123:1367-1376.

88. Kavsak PA, Xu L, Yusuf S, McQueen MJ. High-sensitivity cardiac troponin I
measurement for risk stratification in a stable high-risk population. Clin Chem
2011;57:1146—-1153.

89. Jaffe AS. Chasing troponin: how low can you go if you can see the rise? ] Am

Coll Cardiol 2006;48:1763—1764.

63



90. Roe MT, Harrington RA, Prosper DM, Pieper KS, Bhatt DL, Lincoff AM, Si-
moons ML, Akkerhuis M, Ohman EM, Kitt MM, Vahanian A, Ruzyllo W, Karsch K,
Califf RM, Topol EJ. Clinical and therapeutic profile of patients presenting with acute
coronary syndromes who do not have significant coronary artery disease. The Platelet
glycoprotein IIb/Illa in Unstable angina: Receptor Sup-pression Using Integrilin
Therapy (PURSUIT) trial Investigators. Circulation. 2000;102:1101-1106.

91. Bugiardini R, Manfrini O, De Ferrari GM. Unanswered questions for manage-
ment of acute coronary syndrome: risk stratification of patients with mini-mal disease
or normal findings on coronary angiography. Arch Intern Med 2006;166:1391-1395.
92. Reynolds HR, Srichai MB, Igbal SN, Slater JN, Mancini GB, Feit F, Pena-Sing I,
Axel L, Attubato MJ, Yatskar L, Kalhorn RT, Wood DA, Lobach IV, Hochman JS.
Mechanisms of myocardial infarction in women without angiographically obstructive
coronary artery disease. Circulation 2011;124:1414—-1425.

93. Bertrand ME, LaBlanche JM, Tilmant PY, Thieuleux FA, Delforge MR, Carre
AG, Asseman P, Berzin B, Libersa C, Laurent JM. Frequency of provoked coro-nary
arterial spasm in 1089 consecutive patients undergoing coronary arteri-ography.
Circulation 1982;65:1299-1306.

94. Suwaidi JA, Hamasaki S, Higano ST, Nishimura RA, Holmes DR Jr, Lerman A.
Long-term follow-up of patients with mild coronary artery disease and endo-thelial
dysfunction. Circulation 2000;101:948-954.

95. Bugiardini R, Manfrini O, Pizzi C, Fontana F, Morgagni G. Endothelial function
predicts future development of coronary artery disease: a study on women with chest
pain and normal angiograms. Circulation 2004;109:2518-2523.

96. Harris BM, Nageh T, Marsden JT, Thomas MR, Sherwood RA. Comparison of
cardiac troponin T and I and CK-MB for the detection of minor myo-cardial damage
during interventional cardiac procedures. Ann Clin Biochem 2000;37:764—769.

97. Januzzi JL, Lewandrowski K, MacGillivray TE, Newell JB, Kathiresan S, Servoss
SJ, Lee-Lewandrowski E. A comparison of cardiac troponin T and creatine kinase-
MB for patient evaluation after cardiac surgery. J] Am Coll Cardiol 2002;39:1518—
1523.

98. Holmvang L, Jurlander B, Rasmussen C, Thiis JJ, Grande P, Clemmensen P. Use

of biochemical markers of infarction for diagnosing perioperative myocardial

64



infarction and early graft occlusion after coronary artery bypass surgery. Chest
2002;121:103-111.

99. Miller WL, Garratt KN, Burritt MF, Reeder GS, Jaffe AS. Timing of peak tro-
ponin T and creatine kinase-MB elevations after percutaneous coronary inter-vention.
Chest 2004;25:275-280.

100. Lansky AJ, Stone GW. Periprocedural myocardial infarction: prevalence, prog-
nosis, and prevention. Circ Cardiovasc Interv 2010;3:602—610.

101. Cavallini C, Verdecchia P, Savonitto S, Arraiz G, Violini R, Olivari Z,
Rubartelli P, De Servi S, Plebani M, Steffenino G, Sbarzaglia P, Ardissino D;ltalian
Athero-sclerosis, Thrombosis and Vascular Biology and Society for Invasive Cardiol-
ogy—GISE Investigators Prognostic value of isolated troponin I elevation after
percutaneous coronary intervention. Circ Cardiovasc Interv 2010;3:431-435.

102. Prasad A Jr, Rihal CS, Lennon RJ, Singh M, Jaffe AS, Holmes DR Jr.
Significance of periprocedural myonecrosis on outcomes following percutaneous
coro-nary intervention. Circ Cardiovasc Intervent 2008;1:10-19.

103. Herrman J. Peri-procedural myocardial injury: 2005 update. Eur Heart J
2005;26:2493-2519.

104. Selvanayagam JB, Porto I, Channon K, Petersen SE, Francis JM, Neubauer S,
Banning AP. Troponin elevation after percutaneous coronary intervention di-rectly
represents the extent of irreversible myocardial injury: insights from cardiovascular
magnetic resonance imaging. Circulation 2005;111:1027-1032.

105. Gustavsson CG, Hansen O, Frennby B. Troponin must be measured before and
after PCI to diagnose procedure-related myocardial injury. Scand Cardio-vasc J
2004;38:75-79.

106. Miller WL, Garratt KN, Burrit MF, Lennon RJ, Reeder GS, Jaffe AS. Baseline
troponin level: key to understanding the importance of post-PCI troponin elevations.
Eur Heart J 2006;27:1061-1069.

107. Califf RM, Abdelmeguid AE, Kuntz RE, Popma JJ, Davidson CJ, Cohen EA,
Kleiman NS, Mahaffey KW, Topol EJ, Pepine CJ, Lipicky RJ, Granger CB, Har-
rington RA, Tardiff BE, Crenshaw BS, Bauman RP, Zuckerman BD, Chaitman BR,
Bittl JA, Ohman EM. Myonecrosis after revascularization procedures. ] Am Coll

Cardiol 1998;31:241-251.

65



108. White HD. The prequel. Defining prognostically important criteria in the pe-
riprocedural PCI troponin saga. Circ Cardiovasc Interv 2012;5:142—145.

109. Jaffe AS, Apple FS, Lindahl B, Mueller C, Katus HA. Why all the struggle
about CK-MB and PCI? Eur Heart J 2012;33:1046—1048.

110. Damman P,Wallentin L, Fox KA, Windhausen F, Hirsch A, Clayton T, Pocock
SJ, Lagerqvist B, Tijssen JG, de Winter RJ. Long-term cardiovascular mortality after
procedure-related or spontaneous myocardial infarction in patients with non-ST-
segment elevation acute coronary syndrome: A collaborative analysis of individual
patient data from the FRISC II, ICTUS, and RITA-3 Trials (FIR). Circulation
2012;125:568-576.

111. Bonaca MP, Wiviott SD, Braunwald E, Murphy SA, Ruff CT, Antman EM,
Mor-row DA. American College of Cardiology/American Heart Association/Eu-
ropean Society of Cardiology/World Heart Federation Universal Definition of
Myocardial Infarction Classification System and the risk of cardiovascular death:
observations from the TRITON-TIMI 38 Trial (Trial to Assess Improve-ment in
Therapeutic Outcomes by Optimizing Platelet Inhibition With Prasug-rel—
Thrombolysis in Myocardial Infarction 38) Circulation 2012;125:577-583.

112. Cutlip DE, Windecker S, Mehran R, Boam A, Cohen DJ, van Es GA, Steg PG,
Morel MA, Mauri L, Vranckx P, McFadden E, Lansky A, Hamon M, Krucoff MW,
Serruys PW; Academic Research Consortium. Clinical end points in coronary stent
trials: a case for standardized definitions. Circulation 2007;115:2344-2351.

113. S. Windecker, P. Kolh, F. Alfonso, J.P. Collet, J. Cremer, V. Falk, et al., 2014
ESC/EACTS guidelines on myocardial revascularization: the task force on
myocardial revascularization of the European Society of Cardiology (ESC) and
the European Association for Cardio-Thoracic Surgery (EACTS) developed with
the special contribution of the European Association of Percutaneous

Cardiovascular Interventions (EAPCI), Eur. Heart J. 35 (2014) 2541-2619.

114. A.J. Lansky, G.W. Stone, Periprocedural myocardial infarction: prevalence,

prognosis, and prevention, Circ. Cardiovasc. Interv. 3 (2010) 602—610.

115. Babu GG, Walker JM, Yellon DM, Hausenloy DJ. Periprocedural myocardial

66



injury during percutaneous coronary intervention: an important target for
cardioprotection. Eur Heart J 2011;32:23-31.

116. Prasad A, Herrmann J. Myocardial infarction due to percutaneous coronary
intervention. N Engl J Med 2011;364:453—-464.

117. Erbel R. Spontaneous and interventional coronary microembolisation. Heart

2003; 89: 986-9.

118. D.W. Park, Y.H. Kim, S.C. Yun, JM. Ahn, J.Y. Lee, W.J. Kim, et al,,
Frequency, causes, predictors, and clinical significance of periprocedural
myocardial infarction follow ing percutaneous coronary intervention, Eur. Heart

J. 34 (2013) 1662-1669.

119. Cutlip DE, Kuntz RE. Does creatinine kinase-MB elevation after percutaneous
coronary intervention predict outcomes in 2005? Cardiac enzyme elevation after
successful percutaneous coronary intervention is not an independent predictor of

adverse outcomes. Circulation. 2005;112: 916-922.

120. Jaffe AS, Ravkilde J, Roberts R, Naslund U, Apple FS, Galvani M, Katus H.
It’s time for a change to a troponin standard. Circulation. 2000;102: 1216-1220

121. Wu AH, Ford L. Release of cardiac troponin in acute coronary syndromes:

ischemia or necrosis? Clin Chim Acta. 1999;284:161-174.

122. Adams JE III, Bodor GS, Davila-Roman VG, Delmez JA, Apple FS,
Ladenson JH, Jaffe AS. Cardiac troponin I: a marker with high specificity for cardiac
injury. Circulation. 1993;88:101-106.

123. Thygesen K, Alpert JS, White HD. Universal definition of myocardial
infarction. Eur Heart J. 2007;28:2525-2538.

124. Alpert JS, Thygesen K, Antman E, Bassand JP. Myocardial infarction
redefined: a consensus document of The Joint FEuropean Society of
Cardiology/American College of Cardiology Committee for the redefinition of
myocardial infarction. J Am Coll Cardiol. 2000;36:959-969.

67



125. Novack V, Pencina M, Cohen DJ, Kleiman NS, Yen CH, Saucedo JF, Berger
PB, Cutlip DE. Troponin criteria for myocardial infarction after percutaneous
coronary intervention. Arch Intern Med 2012;172:502—-508.

126. Serruys PW, Silber S, Garg S, van Geuns RJ, Richardt G, Buszman PE, Kelbaek
H,van Boven AJ, Hofma SH, Linke A, Klauss V, Wijns W, Macaya C, Garot P,
DiMario C, Manoharan G, Kornowski R, Ischinger T, Bartorelli A, Ronden J,
Bressers M, Gobbens P, Negoita M, van Leeuwen F, Windecker S. Comparison of
zotarolimus-eluting and everolimus-eluting coronary stents. N Engl J Med
2010;363:136—-146.

127. Prasad A, Rihal CS, Lennon RJ, Singh M, Jaffe AS, Holmes DR Jr. Significance
of periprocedural myonecrosis on outcomes after percutanecous coronary
intervention: an analysis of preintervention and postintervention troponin T levels in
5487 patients. Circ Cardiovasc Interv 2008;1:10-19.

128. Saunders JT, Nambi V, de Lemos JA, et al. Cardiac troponin T measured by
a highly sensitive assay predicts coronary heart disease, heart failure, and
mortality in the Atherosclerosis Risk in Communities Study. Circulation 2011;
123: 1367-76.

129. Thygesen K, Mair J, Giannitsis E, et al. How to use high-sensi- tivity cardiac
troponins in acute cardiac care. Eur Heart J 2012; 33: 2252-7.

130. S.P. Hoole, P.M. Heck, L. Sharples, D.P. Dutka, N.E. West, Coronary stent
length predicts PCIl-induced cardiac myonecrosis, Coron. Artery Dis. 21 (2010)
312-317.

131. Buturak A, Degirmencioglu A, Surgit O, et al. Rise of serum troponin
levels following uncomplicated elective percutaneous coronary
interventions in patients without clinical and procedural signs suggestive

of myocardial necrosis. Advances in International Cardiology 2016; 12, 1

(43): 41-48

132. Van Gaal WJ, Ponnuthurai FA, Selvanayagam J, et al. The Syn- tax score
predicts periprocedural myocardial necrosis during percutaneous coronary

intervention. Int J Cardiol 2009; 135: 60-5.

68



133. Zeitouni M, Silvain J, Guedeney P, et al. Periprocedural myocardial infarction

and injury in elective coronary stenting. European Heart J. 2018; 39 (13):1100-1109

134. Serruys PW, De Feyter PJ, Benghozi R, Hugenholtz PG, Lesaffre E. The
Lescol(R) Intervention Prevention Study (LIPS): a double-blind, placebo- controlled,
randomized trial of the long-term effects of fluvastatin after successful transcatheter
therapy in patients with coronary heart disease. Int J Cardiovasc Intervent.
2001;4:165-172

135. Herrmann J, Lerman A, Baumgart D, Volbracht L, Schulz R, von
Birgelen C, Haude M, Heusch G, Erbel R. Preprocedural statin medication reduces

the extent of periprocedural non-Q-wave myocardial infarction. Circulation.

2002;106:2180-2183.

136. Chan AW, Bhatt DL, Chew DP, Quinn MJ, Moliterno DJ, Topol EJ, Ellis SG.
Early and sustained survival benefit associated with statin therapy at the time of

percutaneous coronary intervention. Circulation. 2002;105: 691-696.

137. Pasceri V, Patti G, Nusca A, Pristipino C, Richichi G, Di Sciascio G.
Randomized trial of atorvastatin for reduction of myocardial damage during coronary
intervention: results from the ARMYDA (Atorvastatin for Reduction of
MY ocardial Damage during Angioplasty) study. Circulation. 2004;110:674—678.

138. Chan AW, Bhatt DL, Chew DP, Reginelli J, Schneider JP, Topol EJ, Ellis SG.
Relation of inflammation and benefit of statins after percutaneous coronary

interventions. Circulation. 2003;107:1750-1756.

139. Dangas G, Smith DA, Unger AH, Shao JH, Meraj P, Fier C, Cohen AM, Fallon
JT, Badimon JJ, Ambrose JA. Pravastatin: an antithrombotic effect independent of

the cholesterol-lowering effect. Thromb Haemost. 2000; 83:688—692.

140. Herrmann J. Peri-procedural myocardial injury: 2005 update. Eur Heart J
2005; 26: 2493-519.

141. Porto I, Selvanayagam JB, Van Gaal WJ, Prati F, Cheng A, Channon K,

Neubauer S, Banning AP. Plaque volume and occurrence and location of

69



periprocedural myocardial necrosis after percutaneous coronary intervention: insights
from delayed-enhancement magnetic resonance imaging, thrombolysis in myocardial
infarction myocardial perfusion grade analysis, and intravascular ultrasound.

Circulation 2006;114:662—-669.

142. Nienhuis MB, Ottervanger JP, Bilo HJ, Dikkeschei BD, Zijlstra F. Prog- nostic
value of troponin after elective percutaneous coronary intervention: a meta-analysis.

Catheter Cardiovasc Interv. 2008;71:318-324.

70



