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KISALTMALAR

KAH: Koroner arter hastaligi

DM: Diabetes mellitus

STEMI: ST elevasyonlu miyokard enfarktiisii
NSTEMI: ST elevasyonsuz miyokard enfarktiisii
Mi/MI: Miyokard enfarktiisii

AMI: Akut miyokard enfarktiisii

KAP: Kararsiz angina pektoris

SAP: Kararl1 angina pektoris

LDL.: Diistik dansiteli lipoprotein

VLDL: Cok diisiik dansiteli lipoprotein

HDL.: Yiiksek dansiteli lipoprotein

AKS: Akut koroner sendrom

NCEP: Ulusal Kolesterol Egitim Programi

ATP III: Yetiskin tedavi paneli III

BMI: Viicut kitle indeksi

TEKHARF: Tiirk Eriskinlerinde Kalp Hastalig1 ve Risk Faktorleri
HbAIc: Glikolize hemoglobin Alc

EKG: Elektrokardiyografi

EKO: Ekokardiyografi

cTnl /cTnT: Kardiyak Troponin I/ Kardiyak Troponin T
CK-MB: Kreatin kinaz-MB fraksiyonu

CK: Kreatin kinaz



LDH: Laktat dehidrogenaz

KABG: Koroner arter bypass greft

DSO: Diinya saglik orgiitii

AS: Acil Servis

BNP: Beyin Natriiiretik Peptid

NT-ProBNP : N-terminal pro B-tipi Natriiiretik Peptid
KAG: Koroner anjiografi

PKG/PCI: Perkutan koroner girisim

LBBB: Komplet sol dal blogu

AHA: Amerikan Kalp Cemiyeti

HT: Hipertansiyon

KKY: Konjestif kalp yetmezligi

ICD: implante edilebilir kardiyak defibrilator
DMAMH: Diistik molekiil agiriklt heparin

SVO: Serebrovaskiiler olay

ACE: Anjiotensin doniistiiriicii enzim
H-FABP : Kalp tipi yag asidi baglayici protein
METSAR: Tiirkiye Metabolik Sendrom Arastirmasi
UFH: Unfraksiyone heparin

ACE: Anjiotensin converting enzim

ACT: Aktive pihtilasma zamant

ADP : Adenozin difosfat

aPTT : Aktive parsiyel tromboplastin zamani
ASA : Asetil salisilik asit

HT: Hipertansiyon
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1. GIRIS VE AMAC

Acil servis (AS)’e en sik bagvuru nedenlerinden birisi de gogiis agrisidir (1). Bu hasta grubunda
ayiricl taninin yapilmasi ve hayati tehdit eden durumlarin saptanmasi ilk adim olmalidir. AS’ye gogiis
agrist ile bagvuran hastalarin yaklasik %40-60’1 akut koroner sendrom (AKS) ve diger hayati tehdit
eden gbgiis agris1 nedenleri dislandiktan sonra nonspesifik gégiis agrisi tanisiyla taburcu edilmektedir
(2). Gogiis agrili hastada O6ykii ve risk faktorleri kolayca ulasilabilir bilgilerdir ve hekim igin
yonlendirici olmaktadir. Iskemik gogilis agrisimin Ayirict  tamisinda  pulmoner, Kas-iskelet,
kardiovaskiiler ve gastrointestinal gibi sistemler, dermatolojik gibi nedenler gbéz Oniine alinip

degerlendirilmelidir (3).

Akut koroner sendromlu hastalarin tanilarinin  erken donemde konulmast ve ozellikle
revaskiilarizasyonun zamaninda yapilmasiyla mortalite ve morbidite olumlu etkilenecek ve hastaligin
takibi esnasinda ¢ikabilecek komplikasyonlarin daha kolay kontrol altina alinmasi saglanacaktir (2,4).
AKS’lerin tanisi: hikaye, fizik muayene, seri Elektrokardiyografi (EKG), goriintiileme ve kardiyak
enzim takibi ile konur. AKS’li hastalarin %20’sinde, EKG degisikliginin olugmasinda ve kardiyak
enzimlerin yiikselmesindeki gecikme nedeniyle tani gecikebilir (5, 6). Calismalar, AS'lere gelen
AKS’li hastalarin %4-6'sitnin dogru teshis konulamamasi sonucu AS’lerden yanliglikla taburcu

edildigini gostermistir (7).

Kronik hastaliklar igerisinde, kalp ve damar hastaliklar: tiim 6liim nedenleri arasinda ilk sirada yer
almakta, Ozellikle iskemik kalp hastaliklar1 ve serebrovaskiiler hastaliklar ilk iki 6liim nedenini
olusturmaktadir. Diinya Saglik Orgiitii (DSO) verilerine gére 2005 yilinda 17,5 milyon insanin kalp ve
damar hastaliklar1 sebebiyle 6ldiigli ve bu rakamin kiiresel oliimlerin %30’unu teskil ettigi tahmin
edilmektedir. Bu 6liimlerin 7,6 milyonu kalp krizlerine baghdir. Oliimlerin %80’i diisiik ve orta gelirli
iilkelerde meydana gelmistir. Eger uygun onlemler alinmazsa 2015 yilina kadar her yil yaklasik 20
milyon insan daha kalp ve damar hastaliklarindan, 6zellikle de kalp krizleri ve inmelerden hayatini
kaybedecektir (8). Kalp ve damar hastaliklarindan oliimler gelismis batili iilkelerde azalma egilimi

gosterirken gelismekte olan iilkelerde artmaktadir. Ancak toplumlarin yaslanmasi ve beklenen yasam



stiresinde goriilen uzama ile gelismis iilkelerde kalp ve damar hastalig1 sayist artmakta ve bunlara bagh

yiik ise azalmamaktadir (8).

Tirk Kardiyoloji Dernegi’nin onciiligiinde 1990 yilindan itibaren yiriitilmekte olan Tiirk
Erigkinlerinde Kalp Hastalig1 ve Risk Faktorleri (TEKHARF) kohortu son 12 yilda iilkemizin 37 yas
ve iizerindeki niifusunu temsil etmektedir. Bu kesimdeki yurttaglarimizin 26 milyon olmasi
varsayimiyla, yilda 410 bin eriskin hayatin1 kaybetmekte ve 480 bin yeni koroner arter hastaligi (KAH)
gelismektedir. KAH kokenli 6liimler bu yas kesiminde tarama baslangicindan beri erkeklerde bin kisi-
yilinda 7.4 ve kadinlarda 4.07 seviyesindeydi. Koroner mortalite 1990’11 yillarda erkekte binde 8’den,
2000’11 yillarda ancak binde 7’ye gerilerken, kadinda binde 4.7°den 3.7’ye gerilemesine ragmen ne
yazik ki, Avrupa’daki yiiksek konumunu siirdiirmekte ve genel 6liim oranindaki gerilemeye paralel bir
diisiis sergilemedigi goriilmektedir. Avrupa iilkelerinde ortanca olarak KAH 6liim oraninin halen bin
kisi yilinda erkekte 2.3 ve kadinda 0.72 bulundugu goéz Oniine alindiginda, iilkemizdeki koroner
mortalite li¢ kat yiikksek olmaya devam etmektedir. 2000 yilindan 6nceki donemle karsilastirildiginda,
sonraki donemde koroner mortalitede ancak sinirli bir gerileme kaydedilmistir. Bolgeler arasinda 6liim
genelinde anlamli bir fark kaydedilmezken, yas-ayarli KAH insidans1 bakimindan Karadeniz Bolgesi
ile Marmara Bolgesi erkeklerinin ve Giineydogu Bolgesi kadinlarinin yiiksek riske sahip oldugu ortaya

cikt1 (9).

Kalp ve damar hastaliklar1 agisindan olumlu olan husus biiyiik 6l¢iide “Onlenebilir” olmalaridir.
DSO kan basinci, obezite, kolesterol ve sigara igiminin kontrolii ile kalp ve damar hastaligi goriilme
sikliginin yariya indirilebilecegini bildirmektedir. Bu c¢ercevede yapilmasi gereken; hasta olanlar i¢in
tedavi imkanlar1 saglamanin yanisira, “Onlenebilir” nitelikteki kalp ve damar hastaliklarindan korunma
stratejilerini gelistirmek, birey ve toplum i¢in planlar yapmaktir. Ayrica; kapsamli bir kalp ve damar
hastaliklarin1 6nleme ve kontrol programinin ikincil ve iglinciil korumaya yonelik yaklasimlari
icermesi gerekmektedir. Kalp ve damar hastaliklarimin klinik tedavisi uzun siireli ve yiiksek
maliyetlidir. Gelismis iilkelerde, daha alt sosyoekonomik gruplarin risk faktorleri prevalansi, hastalik

insidans1 ve mortalitesi daha yiiksektir. Gelismekte olan iilkelerde de kalp ve damar hastaliklar



epidemisi olgunlastik¢a yiik daha diigiik sosyoekonomik gruplara dogru kaymaktadir (8).

D vitamini eksikligi, kalsiyum dengesinin bozulmasina ve sekonder hiperparatiroidizme neden olur.
Nativ ve aktif D vitamini analoglarinin suplemantasyonu PTH diizeyindeki yiikselmeyi diisiiriir. Bu
durum PTH’nin miyokard ve damar duvari {lizerine olan olumsuz etkilerini azaltarak kalp tizerine
koruyucu etki saglar. Ayrica PTH kan basincini artirir ve ani kardiyak 6liim dahil kardiyovaskiiler
olaylar ve mortalite ile iligkilidir (10). Vitamin D metabolitleri RAAS siipresyonu, antiproteiniirik etki,
immiin modiilatér ve antiinflamatuvar etki gostererek renoprotektif etkiler saglar (10) (Sekil 1).
Randomize kontrolli 281 diyabetik nefropatili hastadan olusan bir calismada parikalsitoliin
albumintiriyi azalttig1 gosterilmistir (11).

Akut koroner sendrom prevalansi hizla artmaktadir ve 6liimiin 6nde gelen nedenlerinden biridir.
Daha 6nce yapilmis olan calismalarda AKS’nin vitamin D diizeyi ile ilgili farkli sonuglar saptanmustir.

Biz bu ¢aligmada AKS tanis1 konmug hastalarda vitsmin D diizeyini incelemeyi amagladik.



2. GENEL BILGILER

2.1. Akut Koroner Sendrom Tanim ve Epidemiyoloji

Akut koroner sendrom terimi miyokardin kan akiminin bozulmasi sonucu ortaya ¢ikan akut gogiis
agrist veya miyokardiyal iskeminin diger semptomlart ve miyokard iskemisine bagl
elektrokardiyografik degisikliklerin de genellikle eslik ettigi klinik tablolar1 tanimlamaktadir. Kararsiz
anjina pektoris (KAP), ST segment elevasyonu olmayan miyokard enfarktiisit (NSTEMI), ST segment
elevasyonlu miyokard enfarktiisii (STEMI) ve ani kardiyak oliimii iceren trombotik koroner arter

hastaligina bagli gelisen bir dizi olay1 ifade eder (12).

Diinya Saglik Orgiitii (DSO) kilavuzlarina gére asagida bahsedilen ii¢ kriterden en az ikisinin varlig
AKS tanisi igin gereklidir (13):

1. Iskemik tipte gdgiis agris1 ve/veya gogiiste rahatsizlik hissi

2. Seri olarak ¢ekilen EKG’lerde degisiklikler

3. Serum kardiyak belirteglerinde karakteristik ylikselme

Kilavuzlarda KAP ve NSTEMI patogenezleri ve klinik prezentasyonlar1 birbirine benzer ancak
farklh siddetlerde olmas1 nedeniyle birbirleriyle yakin iligkili iki durum olarak kabul edilirler. AKS’li
hasta miyokard hasarmi gosteren kardiyak belirteglerde bir yiikselme olduysa NSTEMI olarak kabul

edilirken olmadiysa KAP olarak kabul edilir (14).

Gegmiste akut miyokard enfarktiisii (MI), Q dalgali ve Q dalgasiz olarak smiflandirilmistir. Q

dalgalarin varligi transmural MI'y1 diisiindiirmektedir. Fakat patolojik ¢alismalarda saptanmistir ki Q



dalgasiz MI arasinda transmural olan MI da vardir. Yeni caligmalar Q dalgali ve Q dalgasiz MI
arasinda sonu¢ farkliligi olmadigini gostermistir. Bugiin arttk MI'mn EKG bulgularina gore ST

segment yiiksekligi gosteren ve ST segment yiiksekligi gostermeyen MI terimleri kullanilmaktadir (15).

Miyokard enfarktiisiiniin en son yapilan evrensel tanimi;
Kardiyak biyobelirte¢ degerlerinde bir yiikkselme ve / veya diisme tespiti (tercihen troponin (cTn) ve

en az 99. persentile tist referans sinirin tstiinde bir deger) ve asagidakilerden en az biri ile birlikte (16);

-Iskemik semptomlar

-Yeni veya yeni oldugu varsayilan anlamli ST segment- T dalga (ST-T) degisiklikleri veya yeni
gelisen komplet sol dal blogu (LBBB)

-EKG’de patolojik Q dalgalarinin olugmasi

-Bolgesel duvar hareket bozuklugunun veya canli miyokardin yeni kaybmin kanitinin
goriintiilenmesi

- Anjiyografi veya otopsi ile intrakoroner trombiis saptanmasi.

Miyokard Infarktiisii Klinik Stmiflamasi (17);

Tip 1; Spontan MI- plak erozyonu, riiptiiri, fissiirii, disseksiyonu gibi primer koroner olaya bagli MI

Tip 2; Miyokard oksijen sunu ve gereksinimindeki dengesizlige bagli meydana gelen MI. Koroner
arter spazmi, koroner emboli, anemi, aritmi, hipo-hipertansiyon gibi.

Tip 3; Ani beklenmeyen kardiyak 6liim (kardiyak enzimlerle teyit edilmemis). Miyokard iskemisini
diisindiiren semptomlarla birlikte yeni ST elevasyonu, yeni LBBB veya Koroner anjiografi (KAG)
veya otopside taze trombiis saptanmasi.

Tip 4a; PKG ile iligkili M1

Tip 4b; Stent trombozu ile iliskili MI. Akut veya otopside teyit edilmis

Tip 5; CABG ile iligkili MI

Akut koroner sendrom, koroner yogun bakim (KYB) iinitelerine yatislarin %30-50'sinden sorumlu

olup en sik yatis nedenini olusturmaktadir. AKS yol ag¢tig1 yatis oraninin ytiksekligi ve isgiicli kaybi,



morbidite ve mortalite nedeniyle giiniimiiz toplumunun en Onemli saglik sorunlarindan birini
olusturmaktadir (18). Tiirkiye de yapilan bir ¢alismaya gore KAH % 42,5 ile sebebi bilinen dliimler
arasinda birinci siraya yerlesmistir. Ulkemizde KAH nedeniyle yilda yaklasik 130.000 &liim
gerceklesmektedir ve bu oranin giderek artacagi diistiniilmektedir (19). ABD’de ise yaklasik 1.100.000
kisi AMI gec¢irmekte ve bunlarin 1/3’ olay sirasinda, yaklasik 250.000 kisi de semptomlarin
baslangicindan sonraki saatler iginde hastaneye ulasmadan olmektedirler (20). Hastane disinda

gerceklesen ani kardiyak 6liimlerin yaklasik %50-75’1 AKS’den kaynaklanmaktadir (21).

Ekonomik ve diger sebeplerden dolayi, AKS siliphesi olan hastalar AS'lerde takip edilmekte ve
taburcu edilmektedirler. Halen % 4-6 oraninda AMI'li hasta AS'lerden gonderilmemesi gerektigi halde

taburcu edilmektedir ve bu hastalarin mortalitesi ise % 26'dir (7).

Kararsiz anjina pektoris (KAP) nedeni ile basvurularinin yaklasik %60°1 65 yas {istiidiir ve tim
hastalarin %46’sinin kadin oldugu saptanmistir (22). Bir ¢alismaya gore KAP ve NSTEMI hastalarinda
mortalite riski bagvurudan itibaren ilk 30 giin i¢inde en yiiksektir (23). Dort bin dort yiiz seksen sekiz
hastanin dahil edildigi GUSTO-IIb ¢alismasinda KAP’ta 30 giinliik mortalite %2,4 ve 1 yillik mortalite
%7 olarak saptanmustir. Bir ay i¢inde enfarktiis gelisme oran1 %4.8 olarak bulunmustur (24). National
Registry of Myocardial Infarction-4 (NRMI-4) arastirmasina gére AKS hastalarinin %30’unun STEMI
oldugu goriilmiistiir, buna gore ABD’de yillik 500000 STEMI vakasi oldugu tahmin edilmektedir (20).
STEMI veya NSTEMTI’li hastalarda da mortalite son derece yiiksektir. NSTEMI’de hastanede mortalite
%7 1iken, STEMI’de %6,5-7°dir. AMI sonras1 hayatta kalanlar, kalp yetmezligi, angina pektoris ve
miyokard hasarina bagli fonksiyonel kisitlamalar nedeniyle kronik debilite riski ile karsi karsiyadir

(8-6).

Etkilenen yas grubu acisindan KAH cinsiyete gore bazi farkliliklar gosterir. Kadinlarda AKS
erkeklere gore daha gec¢ yasta gelismektedir ve semptomlar daha ge¢ ortaya ¢ikmaktadir (25).
Erkeklerde ilk kalp krizi gegirme yasi ortalama 65,8 yil iken kadinlarda 70,4’tiir. 75 yasindan once

KAH’a bagh kardiyovaskiiler olaylarin yliksek orani erkeklerde gelismektedir. Kadinlardaki bu yas



farkinin nedeninin Ostrojenin koruyucu etkisi oldugu bilinmektedir. Ay yastaki kadinlardan
menopozda olanlarda olmayanlara gére KAH bulunma oran1 2-3 kat daha yiiksektir. KAH’a bagli ani
olim gelisen kadmlarin %64’inde, erkeklerin ise %50’sinde daha Onceden bu hastaliga ait bir

semptom izlenmemistir (26).

Akut Koroner Sendrom diisliniilen hastanin basvurusu esnasinda detayli ve hedefe yonelik bir
hikaye, fizik muayene ve EKG sonras1 tanisal testlere basvurularak (kardiyak belirtecler, goriintiilleme
yontemleri) nihai taninin bir an 6nce konulmasi acil servis doktorunun en énemli gorevlerinden biridir

(13). Akut koroner sendrom triyaji sekil 1’de gosterilmektedir (12).

2.2. Patofizyoloji

Akut koroner sendrom (AKS) patogenezinden bes mekanizma sorumludur. KAP ve NSTEMI’nin
en sik sebebi aterosklerotik bir plak {izerinde liimeni daraltan ancak tam tikaniklik yaratmayan
trombiistir. Bu hastalarda kardiyak belirteclerdeki yilikselmenin plak {izerindeki trombosit

agregatlarinin ve bilesenlerinin yaratti§i mikroemboliler olduguna inanilmaktadir.

Hasta kabul % > Gogus agnsi
On Akut koroner sendrom kuskusu
tani
Siirexlilik gésteren el Normal or
EKG sTyikselmesi | [ST/T anormallikleni | - peyenmennis ek
, g
Biyokimya  RO— ;;o::gr\;gf
R A Yilksek risk Disik risk
Tani ::> STEMI NSTEMI Kararsiz angina
—
Tedavi Yeniden 5E =
eaav kankandirma | [Girisimsel Girigimsel olmayan

Sekil 1. Akut Koroner Sendromun Triyaji (12)



Daha nadir sorumlu bir mekanizma ise dinamik obstriiksiyondur ve epikardiyal bir koroner arterin bir
segmentinin lokal spazmi sonucunda gelisebilir (Prinzmetal anjina). Bu lokal spazmin sebebi ise
endotel disfonksiyonu ve/veya vaskiiler diiz kasin hiperkontraktilitesidir. Ayni zamanda kiigiik
intramural rezistans damarlarinin anormal kasilmasi sonucu da gelisebilir. Ugiincii mekanizma spazm
veya trombiis olmadan ciddi koroner daralma olugmasidir ki bu durum progresif aterosklerozu olan
veya koroner invaziv girigim sonrasi restenoz gelisen hastalarda goriiliir. KAP patogenezinde dordiincii
mekanizma; arterial inflamasyondur ve enfeksiyonlarin aktive makrofajlar ve T lenfositleri yoluyla
plak iizerinde bozulma, riiptiir ve trombogeneze yol agarak bu inflamasyondan sorumlu oldugu
diistinilmektedir. Besinci mekanizma olan sekonder KAP’ta ise sebep koroner arterlerin disindadir.
Miyokardin oksijen ihtiyacinin arttigi (ates, tagikardi, tirotoksikoz...,vb.); miyokard kan akiminin
azaldig1 (hipotansiyon..., vb.) veya oksijenin azaldig1 (anemi, hipoksi...,vb.) durumlar sekonder KAP’a

neden olabilir. Bu mekanizmalar tek basina ya da birlikte bulunabilirler (27).

Damari tam olarak tikayan trombiis olusursa ve ilgili miyokardin zengin kollateralleri yoksa hastada
akut ST segment yiiksekligi olan M| gelisir. Trombiis tikayic1 degilse kararsiz anjina veya ST segment
yiiksekligi goriillmeyen MI olusur (28). Miyokardiyal iskemi basladiktan sonra hiicre 6liimii hemen
gerceklesmez (bazi hayvan modellerinde 15 dk). Postmortem incelemelerde standart makroskopik veya
mikroskobik incelemelerde miyokardiyal nekrozun anlasilabilmesi i¢in 6 saat gegmesi gereklidir. Risk
altindaki tiim miyokard hiicrelerinin nekroze olabilmesi i¢gin; iskemik bolgeye gelen kollateral kan
akiminin varligina, koroner arterin tikaniklik derecesine ve miyositlerin sensitivitesine bagli olarak en
az 4-6 saat gegmesi gerekmektedir. Ancak akut iskemik olayin klinik ve EKG zamanlamasi enfarktin

patolojik zamanlamasi ile ayni1 olmayabilir (17).

Enfarktlar genisliklerine gére mikroskobik (fokal nekroz), kiigiik (sol ventrikiiliin %10’undan az),
orta (sol ventrikiiliin %10-30’u) veya genis (sol ventrikiiliin %30’ undan biiyiik); yerlesimlerine gore ise

anterior, lateral, inferior, posterior ve kombinasyonlar1 seklinde siiflandiriimaktadir (17).



2.2.1. Morfoloji

Aterosklerotik lezyonlar zaman iginde gelisirler, bu nedenle bu lezyonlar1 baslangiclarindan son
evre yapilanmalarina dogru karakterize etmek gerekir. Cogu uzman en azindan bazi ateromlarin,
yasamin ilk yillarinda yagli ¢izgilenmeler olarak basladigina inanirlar. Bu subendotelyal lezyonlar 1
mm’lik yumusak, sar1 intimal renk degisikligi (yagli noktalar) olarak baslar, giderek biiylir, yiizeyden
hafifce kabarik hal alir ve damarin uzun ekseni boyunca uzanarak 1-3 mm genislikteki 1,5 cm’ye varan
uzunluktaki tipik yagl ¢izgilenmeleri olusturur. Gelisimlerinin erken doneminde aort kapagi
halkasinda, inen torasik aortun arka duvarinda ve interkostal arterlerin orifislerine yakin yerlesme
egilimindedir (33-31). Her ne kadar yagli cizgiler tam gelismis ateromlarin Oncii lezyonlari
olabiliyorlarsa da, bazilar hig siiphesiz geriler, ¢iinkii yagl ¢izgilerin biiyiik kismi tipik olarak tiimiiyle

gelismis hastaligin ¢ok az tuttugu aort kisimlarinda (6rnegin aort kavsi gibi) yerlesirler.
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Sekil 2: Temel Ateroskleroz Siireci. Plazmadaki diisiik dansiteli lipoprotein (LDL) intimaya

girer, modifiye olur ve endotelde monosit migrasyonuyla sonuclanan degisiklikleri baglatir
(33-31).



Bugiin ilerleme gosteren yagl ¢izgilerin, adaptif intimal kalinlagsma denilen ve herkeste dogumdan
itibaren Ozellikle bifiirkasyonlarda varolan, kalin intima segmenti {izerinde yerlesenler oldugu
diistiniilmektedir (31-29). Ateromatdz plak aterosklerozun belirleyici lezyonudur. Lipidden zengin
icerigi olabilir, fakat daha sik olarak yagli-fibroz bir lezyon seklindedir ve bazen tamamen hiicreden
zengin, solid ve fibrotiktir. Plaklarin en biiyiik ¢ap1 birkac santimetreye ulasir ve lipid iceriklerine gore
parlak saridan griye degisen renkte, ¢evre intimal ylizeyden birka¢ milimetre kabarik intimal
lezyonlardir. Plaklar belirli lokalizasyonlarda bulunma egilimindedirler. Tutulumun yayginligi ve
agirhiginin giderek azaldigi siralamaya gore bu lokalizasyonlar alt abdominal aorta, koroner arterler,
popliteal arterler, inen torasik aorta, internal karotid arterler ve Willis poligonudur (32). Temel

ateroskleroz siireci sekil 3’de 6zetlenmistir (31).

Mikroskobik olarak plaklarin esas olarak ti¢ komponenti vardir (33-31):

1.Vaskiiler diiz kas hiicreleri, kan kokenli monosit/makrofajlar ve seyrek lenfositlerden olusan
hiicreler.

2. Bag doku fibrilleri ve matriksi.

3. Lipidler.

Tipik bir ateroma dort degisiklige ugrayabilir ve sonucta komplike plaklar denilen durumlara
yolagarlar (29):

1.1lerlemis hastalikta plaklar siklikla odaksal veya masif kalsifikasyona giderler.

2.Luminal yiizeyin fissiirlesmesi veya iilserasyonu ile plagin riiptiirii debrilerin kan akimina gegisine
yolagabilir (kolesterol embolisi ).

3.Fissiirlesmis veya lilsere lezyonlarin iizerine trombiis gelisebilir.

4.Endotelyal biitiinligiin kaybindan (erken iilserasyon) kaynaklanabilen ve damar liimeninden
progresif kan girisine yolagan ya da tanimlanan plak ¢evresindeki kapillerlerden gelisebilen plak i¢ine
kanama. Kanama plagin sismesine neden olabilir ve riiptiiriine yol agabilir. Plaklarda bu dort
komplikasyon degisik kombinasyonlarda gelisebilir. Kalp ve beyindeki kii¢iik damarlarda oldugu gibi

total damar tikanikligina yol agabileceklerinden {ilserasyon, trombozis ve plak i¢i kanamanin ciddi
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sonuglarinin oldugu agiktir. Boyle komplikasyonlarin daha biiyiikk damarlarda (6rnegin aortada)
liminal ¢apa etkisi azdir, ancak alttaki medianin hasarlanmasi tipik olarak renal arterlerin altindaki
distal aortada gorildiigii gibi aterosklerotik anevrizma ile sonuglanabilir (29). Histolojik,
immiinohistokimyasal yontemler ve elektron mikroskobisi kullanilarak, plaklarla ilgili son derece
ayrintili morfolojik ¢alismalar yapilmistir (34).

Aterosklerozda klinik, plak igerigine baglidir. Plak ne kadar lipidden zengin, inflamatuar
komponenti fazla ve diiz kas catis1 (kapsiilii) ince ise riiptiire olmaya ve klinik olaylara yol agmaya
egilimli demektir (35). Koroner artelerdeki ateroskleroz ile postanjiyoplasti stenozunun, transplant
vaskiiler hastaligin ve ven greft hastaliginin ayr1 antiteler oldugunu hatirlatmakta yarar vardir. Bu
hastaliklarin tiimiinde bazi patolojik siiregler aynidir. Ancak biriken lipidlerin karigimi, diiz kas
proliferasyonu ve immiin aktivasyon agisindan belirgin farkliliklar gozlenebilmektedir (31). Yasla
birlikte insan koroner arterlerinin dallanma noktalarinda, kimi bolgelerde iyice belirginlesen yaygin,
intimal diiz kas proliferasyonu goriiliir; bu degisiklik aterosklerozdan ¢ok, kan akimina ve basincina

kars1 verilen adaptasyon amagh bir yanittir (34).

2.3. Akut Koroner Sendromda Klinik

Prospektif kayitlar ve caligmalarin verilerinin sonucunda asagidaki ozelliklerin olmasiyla ST
segment elevasyonsuz AKS tanisi konabilmektedir (36).

1. Istirahatte, minimal egzersiz sonrasi veya emosyonel stres sonrasi iskemik gogiis agris1 veya
yakinmasi (2 kez 5 dakikalik epizod veya 10 dakikadan daha fazla 1 epizod).

2. Altta yatan koroner arter hastaligina ait bulgular (asagidakilerden en az biri):

a. EKG: ST segment depresyonu, T dalga inversiyonu veya gegici ST elevasyonu

b. Enzim artis1; Troponin I veya T, CK veya CK-MB

c. Anjiyografi veya perfiizyon goriintillemede koroner arter hastaliginin kanatlart.

KAP, STEMI ve NSTEMI ayirici tanisinda gogiis agrisinin niteligi kesin olmamakla beraber bazi

ozellikler gosterebilir. KAP’ta gogiis agrist 15-30 dk siirer.
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KAP;
1. Istirahatte gelen gogiis agris1.
2. Yeni baglayan gogiis agrist.

3. Siddeti artan gogiis agrist seklinde bagvurabilir (Tablo 1) (37).

ST elevasyonlu miyokard enfarktiisii ve NSTEMI'de ise gogiis agrist 30 dakikadan uzundur,
genellikle 1-2 saat siirer. Prodromal sikayetler olabilir. AKS’li hastalarin 1/3’{inde prodromal
sikayetler KAP seklindedir. Hastalarin 2/3’inde AKS’den 6nceki 1 haftada, 1/5’inde ise 24 saatten

daha kisa siire 6nce prodromal sikayetler gézlenir (38).

Kararsiz anjinanin tipik klinik 6zelliklerine sahip, normal EKG’si olan ve dokiimante edilmis
KAH’1 olmayan ancak AKS diisiiniilen hastalarda tan1 dogrulanana veya reddedilene kadar EKG ve

enzimler tekrarlanmalidir (36).

Kararsiz anjinanin risk siniflandirilmasinda kabul goéren smiflandirmalardan biri de; hastaligin
siddetine, klinik durumuna, tedavi yogunluguna ve EKG degisikliklerine gore inceleyen Braunwald

siiflamasi’dir (Tablo 2) (38).

Kararsiz anjina tanisinda anjina pektoris; gogiis agrisinin siire ve siddetinin derecelendirildigi
Kanada Kardiyovaskiiler Dernegi siniflandirmasina gore yapilmistir (Tablo 3) (39).

Tablo 1. KAP’in Prezentasyonlari

Istirahat Anjinasi 1 hafta i¢inde gelismis, istirahatte gelen ve
genellikle 20 dakikadan uzun siiren
anjina

Yeni baslayan anjina pektoris 2 ay i¢inde gelismis, en az CCS II1

siddetinde anjina

Siddeti artan anjina pektoris Daha 6nceden bilinen anjinanin daha sik,
daha uzun, daha az eforla gelmesi (2 ay i¢inde
CCS I’den CCS I1I siddetine ¢ikmasi)
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Tablo 2: KAP’ta Braunwald Siniflandirmasi (38)

1. Siddetine gore

a) Klas I: Yeni baglayan siddetli anjina veya akselere anjina, istirahat agris1 yok
b) Klas II: Son 1 ay i¢inde istirahat anjinasi var, ancak son 48 saat icinde agr1 yok
¢) Klas I1I: Son 48 saat i¢inde olan istirahat halinde anjina

2. Klinik duruma gore

a) A (sekonder anjina): Miyokard iskemisine yol agan ekstrakardiyak durumlar mevcut
b) B (primer anjina): Miyokard iskemisine yol agan ekstrakardiyak durumlar yok

c) C (postinfarkt anjina): AMI sonrasi 2 hafta i¢inde gelisen anjina

3. Tedavi yogunluguna gore

a) Kronik kararl1 anjina i¢in tedavi almayan veya minimal tedavi alanlarda goriilen
anjina

b) Kronik kararli anjina i¢in standart tedavi alirken olusan anjina

¢) Intravendz nitrat dahil maksimal antiisemik tedaviye ragmen agris1 olanlar

4. EKG degisiklerine gore
Agri sirasinda gegici ST-T degisikligi olanlar ve olmayanlar

Tablo 3. Kanada Kardiyovaskiiler Dernegi Siniflandirma Sistemi TarafindanTanimlanan Anjina
Pektoris Derecelendirmesi (39)

Smif I Yiirlimek veya merdiven ¢ikmak gibi giinliik aktiviteler anjinaya
neden olmaz. Uzun, hizli ve yorucu islerden sonra anjina gelisir.

Sinif 1T Giinliik aktivitede hafif kisitlanma. Hizli yiiriiyiis veya hizl
merdivenden tirmanirken, yokus veya merdiven ¢ikarken, yemek
sonras1 yiiriitken veya merdiven ¢ikarken, soguk havada, riizgarda,
duygusal stres altinda ya da uyandiktan sonraki ilk birkag saat i¢inde
anjina olugur. Normal sartlar altinda 100 metre yliriiylisten veya 1 kat
merdiven ¢iktiktan sonra anjina olusur.

Sif 111 Giinliik fiziksel aktivitede belirgin kisitlanma. Normal sartlar
altinda 50-100 metre yiiriimekle ve 1 kat merdiven ¢ikmakla anjina
olusur.

Smif IV Rahatsizlik hissetmeden higbir fiziksel aktivitenin yapilamamasi,

istirahat anjinas1 goriilebilir.
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1-Hikaye

AKS’lerin tiim klinik spektrumunda, en 6nemli ve ortak semptom gogiis agrisidir.
AKS’de tipik olarak gdgiis agrist;

- Retrosternal bolgede (daha az siklikla sol meme bolgesinde)

- Ezici, sikistirici, baski tarzinda, gégiise agirlik konmus gibi veya yanma seklinde

- Sol kola, sag kola veya her iki kola, sirta, ¢ceneye, sol omuza yayilabilen tarzdadir.

Semptomlar ¢ok degisik siddet ve karakterde olabilirler. Hastalar tipik gogilis agrist disinda AKS
semptomu olarak pek ¢ok degisik sikayetle bagvurabilirler. Angina esdegeri olarak tanimlanan bu
semptomlar arasinda sirt agrisi, karmn agrisi, nefes darhigi, bulanti-kusma, terleme, bayilma,
huzursuzluk ve bas donmesi gibi non spesifik sikayetler vardir. Kadinlar, yaghlar ve diyabetik hastalar
AKS agcisindan degerlendirilirken semptomlar daha gizli ve silik olabileceginden daha dikkatli
olunmalidir (108,41). STEMI olan yash hastalarda tipik sikdyet olan gogiis agrist daha nadirken
bayilma, agiklanamayan bulant1 ve nefes darlig1 gibi atipik semptomlar daha sik gériiliir (42). Ozellikle
diyabetik hastalarda gogiis agrisi olmayabilir, ¢ok silik veya atipik olabilir. Hastalar, gogiisteki
dolgunluk hissini daha ¢ok nefes darligi seklinde tarif edebilirler. Yaslilarda da yeni baslayan veya
siddeti artan, agiklanamayan nefes darligi, en sik karsilasilan angina esdegeri sikayettir. Ayrica
hazimsizlik hissi, karin siskinligi, fenalasma, bogaz agrisi, anksiyete, halsizlik, 6lim korkusu gibi

atipik semptomu olan hastalarda risk faktorleri goz oniine alinarak AKS agisindan dikkatli olunmalidir

(5).

Nabiz genellikle diizenlidir, bazen aritmik olabilir. Bradikardi veya tasikardinin varligi; MI
lokalizasyonun belirlenmesi, iletim sistemine etki, vagal tonus ve risk altindaki miyokardin yayginligi
konularinda bilgi verebilir. Kan basinct agriya cevap olarak yiikselebilir. Sag ventrikiill MI,

dehidratasyon veya yaklasan kalp yetersizligi nedeniyle hipotansiyon olusabilir (42).

Aort diseksiyonu, perikardit, 6zefajit, miyokardit, pndmoni, kolesistit ve pankreatit ayirict tanida

diistinilmesi gereken hastaliklardir. Bunlardan en Onemlisi aort diseksiyonudur, bu durumda
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trombolitik tedavi uygulanmasi kontrendikedir. Hastalar stres iginde ve soluktur (42).

Miyokard enfarktiisii olan hastalarin %70-80 kadarinda iskemik gogilis agrist vardir. ST segment
yiiksekligi ve Q dalgalarit MI'nin yiliksek dereceli gdstergesi olmakla beraber bazen seyrek olarak
hastalarda tipik EKG degisikligi bulunmaz (43). MI siklikla koroner arter hastaligi zemininde
gelismektedir. Bunun yanisira KAH olmadan uzun siireli ve ciddi koroner arter spazmi da nadiren
Ml'ya yol agabilir. Kokain kullanimi, ergot alkaloidleriyle tedavi veya ciddi emosyonel stres spazma
neden olabilir. Spontan koroner arter diseksiyonlari, serum hastalig1 ve degisik alerjik durumlar, derin
hipoksemi, orak hiicre krizi, karbon monoksit zehirlenmesi ve kazanilmis hiperkoagulabilite nadir de
olsa MI olusturabilir. MI siklikla sabahin erken saatlerinde goriilmektedir. Vaskiiler tonus,
katekolaminler, koagiilabilite, trombolize direngteki sirkadiyen degisiklikler ve artan fizik aktivite

bunda etkendir (45).

AKS siiphesi bulunanlarda risk faktorleri belirlenmelidir. AHAya gore 40 yas istii erkekler ya da
postmenopozal kadinlar, sigara, dislipidemi, DM , kontrolsiiz HT, aile Oykiisii, trunkal obezite, ve
sedanter yasam en Onemli risk faktorleridir. Ayrica serebrovaskiiler olay(SVO) ve periferik arter
hastaligi oykiisit KAH olasiligini arttirmaktadir (114-46). HT, hiperlipidemi, sigara i¢imi gibi klasik
risk faktorleri, akut iskemi lehine zayif prediktif degere sahip olup, DM ve kalp dis1 vaskiiler
hastaliklar, prognostik 6neme sahip major risk faktorleridir. DM ve HT Oykiisiiniin olmas1 kotii klinik

seyir ile iliskilidir (5) .

2-Fizik Muayene

AKS’da tan1 koydurucu spesifik bir fizik muayene bulgusu yoktur. Ancak ayirict tanida,
komplikasyonlarin taninmasinda ve tedavinin yonlendirilmesinde fizik muayene yararli olabilir.
AKS’de fizik muayenenin en O6nemli amaclarindan biri de miyokardiyal iskemiyi tetikleyebilecek
sebepleri ortaya cikarmaktir. Bunlar arasinda kontrolsiiz HT, tirotoksikoz, pulmoner hastaliklar

sayilabilir. Ayrica iskemik olayin hemodinamik etkileri de fizik muayene ile anlasilabilir (5).
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AKS disiiniilen her hastanin vital bulgularina ve genel durumuna bakilmali ve tam bir
kardiyovaskiiler ve solunum sistemi muayenesi yapilmalidir. AKS’li hasta genellikle anksiyete
icindedir. Sempatik sinir sistemi aktivasyonuna bagli soguk terleme, deride sogukluk ve solukluk
goriilebilir. Tasikardi, HT, supraventrikiiler ve ventrikiiler aritmiler otonom sinir sistemi aktivitesi
artisina bagli olarak gelisebilir. Hasta juguler vendz dolgunluk, oskiiltasyonda akcigerlerde raller,
kardiyak tfiirim ve gallop ritmi, nabiz basinci, sistemik hipoperfiizyon bulgular (soguk, soluk cilt),
norolojik defisit agisindan degerlendirilmelidir. Yeni duyulan bir {fiiriim, S3, papiller kas
disfonksiyonunu gdsteriyor olabilir. S4 duyulmasi ise diisiik ventrikiiler kompliansin bir isaretidir. Sag
kalp tutulumu olan inferior MI’da vagal stimiilasyona bagli bradikardi izlenebilir. Nadiren ventrikiiler
septal defekt (VSD), sol ventrikiil serbest duvar riiptiirii, papiller adale riiptiirii ve akut mitral yetmezlik
(MY) gibi mekanik komplikasyonlar goriilebilir. Bu vakalarda VSD veya MY nin tipik pansistolik
tflirimil duyulur. Sol ventrikiil serbest duvar riiptiirii gelisen hastalarda kardiyojenik sok, pulmoner

6dem veya elektromekanik dissosiasyonlu akut hemodinamik bozukluklar izlenebilir (5).

Fizik muayenede sol ventrikiil disfonksiyonunu gosteren bulgularin olmasi (raller, S3 gallop ritmi)
kotii prognostik bir gostergedir. Periferik arterlerde nabiz defisiti veya iiflirim olmast da
ekstrakardiyak vaskiiler bir hastaliga isaret eder ve KAH’1n daha ciddi oldugunu gosterir. Kardiyojenik

sok NSTEMI hastalarinin %5’inde goriiliir ve mortalite oranlart %60 civarindadir (115,47).

AMTI’ya baglh gelisen akut dekompansasyon tablosunda kullanilan Killip siniflamasi, akciger
oskiiltasyon bulgular1 kullanilarak yapilir. Sol ventrikiil yetersizligi ve/veya kompliansinin azaldig:
durumda, gogiis muayenesinde yas rallar duyulabilir. Killip-Kimball, AMI ile gelenlerde prognostik

agidan 6nemi olan bir siniflama yapmislardir (48) (Tablo 4).
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Tablo 4. Akut MI’da Killip Siiflamas1 (48)

SIKLIK MORTALITE
Killip 1 Kalp yetersizligi bulgusu yok % 40-50 %06
S3 (+), bilateral raller akciger 2’sinin
Killip 2 altinda % 30-40 %17
S3(+), bilateral raller akcigerde yaygin
Killip 3 (akut pulmoner 6dem) % 10-15 %38
Killip 4 Kardiyojenik sok % 5-10 %81

3-Elektrokardiyografi

Iskemik tipte gdgiis agrisi ile basvuran hastada ilk yapilacak islem 12 derivasyonlu EKG kaydimin
alinmasidir. Akut miyokard infarktiislii hastalarin yaklasik %350'sinde ilk EKG tani koydurucu
ozellikler tasir (117-49). EKG akut koroner sendromlarin tanisinda ¢ok degerli bir parametredir. Ayrica
terapotik alternatiflerin tayin edilmesinde de yararlidir. Acil servise bagvuruda AKS olan hastalarda
cekilen ilk EKG’nin %20 olasilikla normal olabilecegi unutulmamalidir. Hastalar seri EKG takipleri ile
izlenmelidir. EKG’de T dalgasi negatifligi, ST segmentinde ¢okme ve/veya yiikselme, aritmi/disritmi

bulgular goriilebilir (119,51).

ST elevasyonlu MI'da; akut donemde ST segmentinde yiikselme ve T dalga sivriligi, kontralateral
derivasyonlarda resiprokal degisiklikler diagnostiktir. Ancak ST segment yiiksekliginin sol ventrikiil
anevrizmasi, perikardit, erken repolarizasyon, Wolf Parkinson White (WPW) sendromu ve
miyokarditlerde de goriilebilecegi ayirict tanida goz Oniinde bulundurulmalidir. Endokardiyal
iskemide, ST segmentinde depresyon, epikardiyal iskemide ST segmentinde elevasyon goriiliir.
Yiiksek, sivri T dalgas1 da transmural iskemi isaretidir (52). Prinzmetal anginada gogiis agrisi sirasinda
gecici ST segment elevasyonunun olmasi, nitrogliserin tedavisi baslandiktan kisa siire sonra hastanin
sikayetleri ve EKG bulgularinin normale donmesi karakteristiktir ve koroner vazospazmi gosterir

(120). Elektrokardiyografide iki iligkili derivasyonda J noktasinda yeni ST yiikselmesi, esik degerler;
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V2-V3 disindaki tiim derivasyonlarda >0,1mV yiikselme; V2-V3 icin: >40 yas erkeklerde >0,2 mV;
<40 yas erkeklerde >0,25mV veya kadinlarda >0,15mV ST segment elevasyonu akut transmural
MI‘nin tipik bulgusudur ve birinci saatinde maksimum diizeye ulasip, 10-20. saatte izoelektrik hatta
doner. Bu dénemi takiben R dalgas1 amplitiidiinde azalma baslar, patolojik Q dalgas1 belirir. Inferiyor
ve siipheli sag ventrikiil enfarktiisii olan hastalarda sag prekordiyal V3R ve V4R derivasyonlari
kaydedilmelidir, ¢iinkii >0,05 mV ST yiikselmesi (<30 yas erkeklerde >0,1 mV) tan1 i¢in destekleyici
olgiitii saglar(53). Subakut donemde, ST segmenti izoelektrik hatta doner, T dalgasi negatiflesir ve QS
paterni gelisir. Patolojik Q dalgast amplitiidii 1 mm’den yiiksek ve genisligi 30 milisaniye (msn) veya
daha fazladir. Posterior duvar enfarktiisiinde, V1-V2’de ST segment depresyonu (ayna goriintiisiinde

ST segment elevasyonu) izlenir (54).

Sol 6n inen dal ( LAD-Left Anterior Descending) en dnemli koroner arterdir. Ventrikiiliin anterior,
lateral, septal, siklikla inferoapikal segmentlerini besler. Iskeminin yaygmlig1 ve prognoz LAD'deki
okluzyonun yerine baglidir (52). Proksimal LAD lezyonu yiiksek mortalite riski tasir ve 1. septal
oncesinde okluzyon vardir. Tim prekordiyal derivasyonlarda, D1-aVL'de elevasyon vardir.
Okluzyonun proksimal yerlesimi septal beslenmenin kaybina bagli olarak His-Purkinje iletim
dokusunun perfiizyonunda bozulma ile iligkilidir ve buna siklikla dal blogu, sol anterior hemiblok eslik
eder. 1.septalin distalindeki LAD okluzyonu Anterior MI'dir. EKG bulgular1 proksimal lezyonla benzer
olsa da ileti bozuklugu genelde olmaz. LAD segment distal bolgesi daha az goriilen distal LAD
infarktiisiidiir. V1-V4 aras1 derivasyonlar etkilenir. Nispeten kiiciik iki tipteki infarkt, daha az 6nemli
alanlarin etkilenmesine bagh ortaya ¢ikar. Bunlar sadece D1, aVL, V5, V6'da goriilen LAD diagonal
dal 'lateral MI', ayrica distal LAD bolgesi MI i¢inde de siniflandirilir ve DII, DIII, aVF'de ST

elevasyonunun goriildiigii kiigiik inferior MI'dir (49).

Sag koroner arter (RCA), siniis diiglimii(%55), sag ventrikiil, AV diiglimii, posteromediyal papiller
adale, sol ventrikiiliin inferioru, posterior ve lateral segmentleri besleyebilir. Orta dereceli yada biiyiik
inferior MI's1 olan hastalar heterojen, inferior, posterior, lateral, ve sag ventrikiil miyokard tutulumu

yelpazesi i¢inde ortaya ¢ikan anahtar bir alt gruptur. Tutulan EKG derivasyonlar1 DII, DIII, aVF, V5,
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V6, V1, V3R, V4R'dir. ileti bozukluklar1 ve bradiaritmiler genellikle benigndir. Atropine siklikla
cevap verir. Gergek posterior infarktiisiin tanist nadiren konur. V1-V4'te ST ¢okmesi bulgulari
mevcutsa, S dalgalarindan biiyiik bir R'in bulunmasi durumunda, EKG posterior M1 agisindan olduk¢a
destekleyicidir. ST ¢okmesi ayna kuralini takip eder ¢iinkii trasenin yansimast konvansiyonel ST
elevasyonu paternine uyacagi i¢in diger MI yerlesimleri beklenebilir. Tanimlanan tiim paternler taninin
dogrulanmasi i¢in dnemli olan karsilikli EKG degisiklikleri ile iliskilidir. Ornegin inferior MI olan bir
hastada D1, aVL ya da V1-V4'de ST ¢okmesi goriiliir ve bu ikinci bulgunun prognostik 6énemi uzun
yillardan beri tartisilmistir. Karsit degisikliklerin biiyiikligii genellikle primer giincel hasara benzerdir.
Eger 5 mm'lik bir ST elevasyonu varsa karsit EKG degisiklikleri daha belirgindir. Bu bulgu taninin
dogrulanmas: i¢in yararlidir. Bununla beraber bircok seride karsit ST segment ¢okmesinin

fonksiyonunun biiyiikliigii ve siddeti gibi advers sonuglarin riskinde artig goriilmiistiir (49).

Gogiis agrist ile birlikte yeni gelismis sol dal blogu AMI lehinedir (5,6,40). Pacemaker ritmi, altta
yatan patolojik EKG bulgularini maskeleyebilir. ST segmentinde ¢okme olan hastalarin yaklasik yarisi
acil servise basvurularindan itibaren saatler icinde MI gegirmektedirler. Ilk EKG’de T dalgasi
negatifligi olan hastalarin ise yaklasik %5’inde 30 giin i¢inde 6liim veya MI gegirme riski mevcuttur.
Gogiis derivasyonlarinda derin simetrik T dalgast negatiflikleri sol 6n inen koroner arterde kritik bir
stenozu gosteriyor olabilir (Wellen Fenomeni). Anterior gogiis derivasyonlart ve/veya DI ve aVL’de
ST degisiklikleri olup hikayeleri AKS diisiindiiren hastalara posterior EKG’de ¢ekilerek posterior Ml
ekarte edilmelidir. ST elevasyonu olmayan MI’l1 hastalarin %30’unda ST segment depresyonu goriiliir.
Istirahat sirasinda semptomlara eslik eden gecici ST segment degisiklikliginin olmas1 ve semptomlarin
kaybolmasi ile bu degisikliklerin de ortadan kalkmasi, akut iskeminin gii¢lii bulgusudur. Hastalarda
belirti verdiginde ek EKG c¢ekilmeli ve belirti vermedigi durumlardaki EKG ile karsilastirma
yapilmalidir (55).

Gelis EKG’si normal olan hastalarin %6’sinda NSTEMI riski mevcuttur. Bu nedenle ilk EKG’si
normal olan hastalarda seri EKG’ler ¢ekilerek AKS’nin tanisal sensitivitesi arttirilmalidir. EKG’de
akut ST segment elevasyonu veya yeni gelismis LBBB olan hastalar reperfiizyon tedavisinden fayda

gorecekleri i¢in EKG’nin hastanin gelisinden itibaren ilk 10 dk i¢inde ¢ekilmesi ve degerlendirilmesi
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Onerilmistir (14). Bir ¢alismaya gore ilk EKG’de T dalgasi negatifligi goriilen hastalarin %5,5’inde
mortalite veya reenfarkt gelisirken, ST segmentinde ¢okme ve yiikselme olan hastalarda bu oran %12,4
olarak saptanmistir (56). Fibrinolitik tedavi verildikten sonra doku seviyesinde reperfiizyonun olup
olmadigini tespit etmek i¢in altmis ile doksan dakika sonra EKG'nin tekrarlanmasi hayati 6nem tagir.
Katetere dayali reperfiizyondan sonrada EKG'nin tekrarlanmasi 6nemlidir ¢linkii hastalarin yaklasik

olarak %20-30'unda ST segment diizelmesi goriillmez ve bunlarin prognozu iyi degildir (57).

Tablo 5. AMI Lokalizasyonlarina Gére EKG Bulgulari (58)

AMI Lokalizasyonu ST segment elevasyonu lokalizasyonu
Yaygin on duvar M| V1-V6

Anterior duvar Ml V1-V2

Anteroseptal Ml V1-V4

Lateral duvar Mi D1-aVL ve V5-V6

Yiiksek lateral MI Dl-aVvL

Inferior duvar MI D2-D3 ve aVF

Sag ventrikiil M1 V2R-V6R

2.4. Koroner Arter Hastaliginin Noninvaziv Tanis1

1- Egzersiz elektrokardiyografi stres testi; Gerek KAH tanisi, gerekse prognoz ve
revaskiilarizasyon sonrasi1 degerlendirme amaciyla uzun yillardir yaygin olarak kullanilmaktadir. Non-

invazif bir test olmasi, maliyetinin yiiksek olmamasi ve kolay ulasilabilmesi nedeni ile tercih
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edilmektedir. Uygun hastalarda ¢ok giivenli bir prosediirdiir. Ortalama duyarlilik %70, 6zgilliik ise

%75 dolayindadir (59).

2- Miyokard perfiizyon tek foton emisyon kompiitarize tomografi; Talyum-201 yada
teknesyum- 99m isaretli maddelerden birisi (sestamibi, tetrafosmin) ile tek foton emisyon kompiitarize
tomografi kullanilarak miyokard perflizyonunun goriintiilenmesi, gogiis agrisiyla gelen hastalarda
KAH’1n saptanmasi ve kronik KAH olan yada yeni MI geciren hastalarda risk degerlendirilmesi
amactyla en sik kullanilan radyoniiklid goriintiileme teknigi olarak ortaya ¢ikmustir. Islemin duyarlilig:
%098, ozgilligl ise %93 dolayindadir. En 6nemli avantaji miyokardiyal canlilik hakkinda bilgi
vermesidir. Miyokard perfiizyon sintigrafisi (MPS) miyokardiyal iskemi ve skarin saptanmasi,
lokalizasyonu ve yayginliginin degerlendirilmesi, smirda darliklarin  fizyolojik  Oneminin
degerlendirilmesi, miyokard canliligmin degerlendirilmesi ve revaskiilarizasyon sonrasi fonksiyonel
diizelmenin 6n goriilmesi, miyokard infarktiisii sonrasi ve non-kardiyak cerrahi dncesi risk ve prognoz

degerlendirilmesinde kullanilan giivenilir bir yontemdir (59).

3- Egzersiz radyoniiklid ventrikiilografi; Stres kosullarinda (ilagla veya efor yaptirilarak) global
ve bolgesel ventrikiil fonksiyonunun degerlendirilmesi, KAH’1 saptamak ve sonlanimi degerlendirmek
icin miyokard perflizyon sintigrafisine bir alternatiftir. Fakat duyarliligi ve 6zgiilliigli daha diistik

olmasi sebebiyle ¢ok tercih edilmemektedir (59).

4- Ekokardiyografi; Istirahat ekokardiyografisi sol ventrikiil segment hareketleri, sistolik ve
diastolik disfonksiyon varligi, gecirilmis MI varliginda anevrizma yada trombiis mevcudiyeti ve
MI'nin mekanik komplikasyonlarinin varligi hakkinda bilgi verir. MI sonras1 ventrikiil fonksiyonlar

prognoz i¢in énemli bir belirleyicidir (59).

5- Kardiyak magnetik rezonans goriintiileme; Kardiyovaskiiler morfoloji, perfiizyon fonksiyon
ve canlilig1 degerlendirmede degerli bir yontem olma potansiyeline sahiptir. Kardiyak MR ile koroner

damarlarin goriintiilenmesi de miimkiin olmaktadir. Kardiyak MR, istirahatte bolgesel duvar hareketi,
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miyokardiyal perflizyon, canlilik, global sol ventrikiil fonksiyonu, metabolizma ve KAH hakkinda ¢ok

degerli bilgiler verebilmektedir. Fakat bu yontem daha genis tecriibelere ihtiyag duymaktadir (59).

6- Cok Kesitli bilgisayarh tomografi; koroner kalsiyum varligint saptama ve koroner
kalsifikasyonun nicel boyutlarini belirlemede etkili oldugu gosterilmistir. En sik kullanilan puanlama
Agatston skoru kalsifik plaklarin alan ve yogunluguna dayanmaktadir. Topluma dayali ¢alismalarda
koroner kalsifikasyonun saptanmasi, anlamli koroner arter hastaliina iligkin riskin daha yiiksek oldugu
hastalar1 belirleyebilmekle beraber, kararli anginasi olan hastalarda tanisal degerlendirme i¢in rutin
kullanim1 6nerilmemektedir (150-60). Atmis dort kesitli BT tarayicilar ile bazi ¢aligmalarda duyarlilik
ve Ozgiillik %90-94 ve %95-97 olarak bildirilmekte, negatif prediktif degerin ise %93-99 oldugu

belirtilmektedir (61).

2.5. Koroner Arter Hastaliginin Invaziv Tanisi

1- Koroner arter hastaligi tamisinda koroner anjiografi; Kismi sinirliliklarma ragmen
giinlimiizde halen KAH tanisi i¢in altin standart olarak kabul edilmektedir. Koroner anjiografi (KAG)
koroner stenozlarin varligini ve yoklugunu, tedavi seceneklerini, iskemik KAH belirti ve bulgulari olan
hastalarda prognozu belirleyebilmektedir (62). Yiiksek maliyetinden ve invazif bir islem olmasi nedeni
ile her gogiis agris1 olan hastaya kesin tan1 amaciyla rutin olarak yapilmasi &nerilmez. Oncelikle
girisimsel olmayan testler diistiniilmelidir (63). Koroner anjiografi ile sadece koroner arter hastaliginin
taninmasi degil tedavi stratejisi acisindan da degerlendirilir. Lezyon tanimlanirken major ve mindr yan
dallarla iligkisi tanimlanmali, trombiis varlig1 ve o bolgedeki kalsifikasyon degerlendirilmelidir. Yine
stenotik lezyonlarin distali ve kollateral dolasimi cerrahi revaskiilarizasyon igin 6nemli bilgiler
vermektedir. Ek olarak koroner arteriyografi ile koroner spazm provokasyonlar ile kesinlestirilebilir
(154, 155--64,65). Koroner anjiografinin gorsel incelenmesi, geleneksel olarak koroner arter

darliklarimin ciddiyetini degerlendirmek amaciyla kullanilmistir (66).
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Koroner anjiografi komplikasyonlari; her invaziv islemde oldugu gibi bunda da sinirli riskler s6z
konusudur. Riskin biiyiikliigii anjiografiyi yapan uzmanin becerisi, klinik semptomlarin stabilitesi ve
KAH yayginlig: ile iliskilidir. En 6nemli komplikasyonlar inme, M| ve 6liimdiir. KAG mortalite orani
%0,007 ile %0,1 arasinda degismektedir. Yine bu oranlar tek damar hastaliginda %0,05, iki damar
hastaliginda 90,07, li¢ damar hastalifinda %0,12 ve sol ana koroner darliklarinda %0,8 olarak
saptanmistir (67). Diger onemli komplikasyonlar ise vaskiiler tromboz, emboli, kanama, aritmi,
enfeksiyon, kontrast madde nefropatisi, ilaglara veya kontrast maddeye karsi meydana gelen alerjik
reaksiyonlardir.

2- Sol ventrikiilografi; Sol ventrikiil sistolik fonksiyonlari, segment hareketleri ve kapak

yetersizliklerinin olmadigi hakkinda fikir verir (67).

3- Intravaskiiler ultrasonografi (I\VUS); Kateter uglu iki boyutlu bir ultrason probu kullanilarak
yapilan girisimsel bir islemdir. Hem arter limenini hemde arter duvarmi aymi anda gosterir.
Anjiografik olarak saptanamayan lokal hastaligin ya da intimal diseksiyonlarin taninmasini ve arteriyel
duvar yada plak icerisinde kalsifikasyonun saptanmasini saglar. Rutin olarak kullanilmayan pahali bir

islemdir. Daha ¢ok ¢aligma amagli kullanilmaktadir (67).

2.6. Tedavi

1- Kararsiz angina pektoris (KAP) / ST elevasyonsuz miyokard infarktiisii (NSTEMI)

Kararsiz angina pektoris (KAP) / ST elevasyonsuz miyokard infarktiisii (NSTEMI) tedavi
yaklasiminda erken konservatif ve erken invaziv tedavi stratejileri bulunmaktadir. Yogun medikal
tedaviye ragmen iskemi veya tekrarlayan agri, hemodinamik instabilite, kalp yetmezligi, yeni veya
kotiilesen mitral yetersizligi, malign aritmi, kardiyak enzimlerde yiikselme, azalmis sol ventrikiil
ejeksiyon fraksiyonu (<%40), yiiksek risk skoru veya noninvaziv testlerde yliksek risk bulgulari olan
hastalarda erken invaziv tedavi stratejisi uygulanmalidir (68). Tedavinin temel hedefleri, semptomlari

azaltmak, yasami uzatmak, miyokard hasarini azaltmak ve tekrarim1 6nlemektir. Bu amagla genellikle
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antiiskemik ilaglar, trombosit inhibitdrleri ve anti koagiilanlar ve gerektiginde Perkutan koroner girigim
(PKG) veya Koroner arter bypass greft (KABG) gergeklestirilir (69). Tedavi igin;

- Agrinin giderilmesi (opioidler, oksijen, nitrat)

- Antiiskemik tedavi: Beta blokerler, nitratlar, kalsiyum kanal blokerleri, PKG

- Tromboz tedavisi: aspirin, tienopiridin, heparin veya diisikk molekiil agirlikli heparin, GP IIb-llla
antagonistleri

- Kalp yetmezliginde: diiiretiikler, nitratlar, ACE inhibitorleri

2- ST Elevasyonlu Miyokard Infarktiisii

Akut miyokard enfarktiisii siiphesi tagiyan hastada ani koroner 6liim riski yiiksek oldugu igin acil
onlemler alinmali ve erken tedavi planlanmalidir (58).
Primer 6nlemler: Hasta monitorize edilmeli, koroner yogun bakim iinitesine alinmali, agr1 ve anksiyete
rahatlatilmali, oksijen destegi saglanmali. Hastada revaskiilarizasyon karar1 verilip:

- Primer PKG planlanmali

- Primer PKG imkani yoksa veya hasta uygun degil ise trombolitik tedavi (streptokinaz, tpa,
tenekteplaz, reteplaz vb.) baglanmalidir.

- Revaskiilarizasyon stratejisine gore antikoagiilan tedavi ( heparin inflizyonu, DMAH)

- Antiiskemik tedavi (beta bloker, nitrat) hastanin klinigi g6z ontine alinarak baslanmali

- Antitrombositer tedavi (aspirin, tienopiridin, GP Ilb-11la antagonistleri)
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2.7.Vitamin D’nin iiretimi, metabolizmasi ve etki mekanizmasi

D vitamini esas olarak deride 7-dehidrokolesterol’den ultraviyole 1s18mn etkisiyle iiretilen steroid
yapili bir prohormondur. D vitamini ihtiyacinin % 95 kadar1 giines isinlarinin etkisiyle deride
sentezlenmektedir. D vitamininin deride sentezlenen formukolekalsiferol (vitamin D3), besinlerle
alinan formu ergokalsiferol (vitamin D2)’diir (70). Diyet ve deriden elde edilen vitamin D dolasima
geger. Dolagsimda D vitamini baglayici proteine (DVBP) baglanarak tasinir. Karacigerde 25-hidroksilaz
enzimi ile 25-hidroksivitamin D (25(OH)D)’yedoniisiir. 25(OH)D bobrekte 1-alfa hidroksilaz enzimi
ile aktif formu olan 1,25-dihidroksivitamin D(1,25(0OH)2D)’ye doniisiir. Bobrekteki 1-alfa hidroksilaz
enzimi PTH tarafindan kontrol edilir. Bobrekte iiretilen 1,25(OH)2D, plazma paratiroid hormon(PTH)
diizeylerini, serum kalsiyum (Ca) ve fosfor(P) diizeylerini regiile eder. Renal ve intestinal Ca ve P
absorbsiyonu 1,25(OH)2D tarafindan artirtlir. 25(OH)D ve 1,25(0H)2D, 24-hidroksilaz enzimi ile
inaktif metabolitlerine doniistiiriiliir. Osteoblast ve osteositlerden salgilanan fibroblast biiylime faktorii
23 (FGF-23), kalsiyum mobilizasyonu i¢in artmis olan PTH ve 1-alfa hidroksilaz gen ekspresyonunu

azaltarak 1,25(OH)2D sentezini baskilar. Ayrica FGF-23, 24-hidroksilaz enzim aktivitesini artirir (71).

Bobrek dist dokularda da 1-alfa hidroksilaz enzimi araciligiyla 25(OH)D’den aktif D vitamini sentezi
gerceklesmektedir. D vitamininin reseptor diizeyindeki etkisi aktif D vitamini sayesinde olur. Bu etki
diger steroid hormonlardaki gibi ya direkt olarak (saatler veya giinler iginde) niikleer vitamin D
reseptorii (VDR) iizerinden gen transkripsiyonunu regiile ederek (genomik etki) veya daha kisa siirede
gergeklesen hiicre membrani tizerindeki VDR iizerinden iyonlarin Ca, klor (Cl) transmembran gegisini
degistirerek veya hiicre igi sinyal yolak aktivitelerini (CAMP, PKA, PLC, PI-3 kinaz, MAP kinaz)
aktive ederek (non genomik etki) gergeklesmektedir (72).Dolasimdaki aktif D vitamini hiicre
membranlarin1 ve sitoplazmay1 gegerek niikleusa ulasir. Orada VDR’ye baglanir. Daha sonra bu
kompleks retinoik asit X reseptorii (RXR)’ne ve ondan sonra DNA {izerinde bulunan vitamin D cevap
elemant (VDRE) olarak bilinen bdlgeye baglanir. Sonug¢ olarak 1,25(OH)2D-VDR-RXR-VDRE
etkilesimi sonucu hedef gende DNA transkripsiyonu gerceklesir. Bu aktivite koaktivator ve
koreseptorlerle kontrol edilir. Diger yandan aktif D vitamini plazma membran reseptdriine baglanarak
CAMP veya MAP gibi ikinci habercileri aktive ederek ve voltaj bagimli Ca ve Cl kanallarin1 agarak
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vaskiiler diiz kaslar, bagirsaklar, pankreas beta hiicreleri ve monositler iizerinde de etkili olmaktadir
(72). Vitamin D reseptorii (VDR) VDR, steroidler, tiroid hormonlart ve retinoik asit reseptorlerini
iceren niikleer hormon reseptor siiper ailesinin bir iiyesidir. VDR’nin yapisinda aktif D vitamininin
baglandig1 ligand baglayici bolge, reseptoriin DNA’ya baglanmasini saglayan iki parmaksi ¢ikinti
yapan bolge ve bunlari stabil halde tutan birer ¢inko atomu bulunmaktadir (72). VDR renal hiicreler
disinda 30’dan fazla dokuda (endotel, miyokard, deri, diiz kas, akciger, beyin, prostat, kolon, meme,
monosit ve makrofajlar vb.) gosterilmistir (73,75). Vitamin D eksikligi ve Vitamin D’nin klasik
olmayan etkileri 25(OH)D, vitamin D diizeyini gdsteren en iyi belirtectir. 25(OH)D diizeyi <20 ng/mL
oldugunda vitamin D eksikligi, 25(OH)D diizeyi >30 ng/mL ise vitamin D yeterliligi olarak kabul
edilir. 25(OH)D diizeyi>150 ng/mL oldugu durumda ise vitamin D intoksikasyonu s6z konusudur (76).
Vitamin D’nin klasik olmayan etkileri 3 ana baslik altinda toplanmaktadir: Hormon sekresyonunun
regiilasyonu, immiin fonksiyonlarin regiilasyonu, hiicre proliferasyon ve farklilasmasinin diizenlenmesi
(72). Aktif D vitamini normal kemik mineral dengesinin siirdiiriilmesinde ve insiilin sekresyonunda
onemli rol oynar. Aktif D vitamini PTH sentezini ve sekresyonunu inhibe eder, paratiroid bezinin
proliferasyonunu onler. Aktif D vitamininin bu etkisi, bobrek yetmezlikli hastalarda sekonder
hiperparatiroidizm kontroliinde D vitamini ve analoglarmin kullanimini saglar (77). Aktif D vitamini
etki mekanizmasi iyi bilinmemekle birlikte insiilin sekresyonunu stimiile eder. VDR ve calbindin-D
pankreas B hiicrelerinde saptanmistir. Farelerde yapilan calismalarda calbindin-D’nin intraseliiler
kalsiyumu diizenleyerek insiilin salinimini modiile edebilecegi gosterilmistir (78). Aktif D vitamini,
mekanizmasi bilinmemekle birlikte FGF-23’iin kemiklerdeki iiretimini artirir. FGF-23 bobreklerde
aktif D vitamininin sentezini inhibe eder. FGF-23’iin asir1 ekspresyonu diisiik aktif D vitamini
diizeyleri ile birlikte osteomalaziye ve hipofosfatemiye neden olur (77). 25(OH) D vitamini reseptorleri
T ve B lenfositler, makrofajlar ve dendritik hiicreler gibi 6zellikle antijen sunan hiicreler basta olmak
lizere tiim immiin sistem hiicrelerinde tanimlanmistir. Aktif 25(OH) D vitaminin makrofajlarin ve
natural killer hiicrelerinin fagositoz aktivitesini artirdigi ve bu nedenle 25(OH) D vitamini diizeyindeki
degisikliklerin immun sistem {izerine etkili oldugu bildirilmistir (79,80). Vitamin D hem dogal hem
kazanilmis immiinitede dnemli rol oynar. Ornegin tiiberkiiloz gibi baz1 enfeksiyonlara vitamin D

eksikligi eslik etmektedir. Aktif D vitamini monositlerin mikobakterileri 6ldiirme etkisini
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gliclendirmektedir. Antimikrobial peptid katelisidin tiretiminin aktif D vitamini tarafindan artirildigi
gosterilmistir (72).Yapilan calismalarda D vitamininin Th 2 hiicrelerini uyararak antiinflamatuar
sitokinleri  (IL-4, IL-5, IL-10, TGF-beta) artirdigi, Th 1 ve TH17 hiicrelerini inhibe ederek
proinflamatcuar sitokinlerin (IL-2, IL-3, IFN-gama, TNF-alfa) iiretimini azalttig1 gosterilmistir. Ayrica
aktif D vitamini B hiicre prekiirsorlerinin plazma hiicrelerine farklilagsmasini geri cevirir, dendritik
hiicrelerin olgunlagsmasini inhibe eder (81).

Kiiltiire keratinositlerde yapilan ¢alismalarda aktif D vitamininin keratinosit proliferasyonunu inhibe
ve diferansiyasyonu ise stimiile ettigi gosterilmistir (82). Aktif D vitamini psoriazisli hastalarda
lezyonlar1 geriletmektedir. Bu hastalarda aktif D vitamininin antiinflamatuar, antiproliferatif ve
prodiferansiyatif etkisinden faydalanilmaktadir (80). Invitro hiicre kiiltiirii, invivo hayvan
caligmalarinda aktif D vitamininin hiicre diferansiyasyonunu artirdigi, kanser hiicre proliferasyonunu
inhibe ettigi, antiinflamatuar, proapopitotik ve antianjiogenik oOzellikler sergiledigi gosterilmistir.
Laboratuvar ¢alismalarinda aktif D vitamininin VDR’ye baglanarak hiicre proliferasyonundan sorumlu
cesitli genleri regiile ederek kanser hiicrelerinin biiylimesini inhibe ettigi gosterilmistir (83-85).
Vitamin D ve kardiyovaskiiler hastaliklar VDR ve 1-a hidroksilaz aktivitesi miyokard ve damar
duvarinda gosterilmistir. VDR ve 1-a hidroksilazdan yoksun, normal kalsiyum diizeyine sahip
farelerde artmis kontraktilite ve bozulmus sistolik fonksiyonlara bagli miyokard hipertrofisi ve artmis
renin-anjiotensin-aldosteron  sistemi  (RAAS)  aktivasyonu  gosterilmistir  (86).  Kiiltiire
kardiyomiyositlerde vitamin D metabolitlerinin antihipertrofik ve antiproliferatif etkileri gosterilmistir
(87-89). Ratlarda yapilanbir ¢aligmada aktif D vitamininin kardiyomiyositlerin relaksasyonunu
hizlandirdig1 ve kalbin diyastolik fonksiyonlarini iyilestirdigi gosterilmistir (90). D vitamini eksikligi,
kalsiyum dengesinin bozulmasina ve sekonder hiperparatiroidizme neden olur. Nativ ve aktif D
vitamini analoglarimin suplemantasyonu PTH diizeyindeki yiikselmeyi diisiiriir. Bu durum PTH’ nin
miyokard ve damar duvari tizerine olan olumsuz etkilerini azaltarak kalp tizerine koruyucu etki saglar.
Ayrica PTH kan basincini artirir ve ani kardiyak 6liim dahil kardiyovaskiiler olaylar ve mortalite ile
iliskilidir (17-86). Vitamin D metabolitleri RAAS siipresyonu, antiproteiniirik etki, immiin modiilator

ve antiinflamatuvar etki gostererek renoprotektif etkiler saglar (86) (Sekil 3). Randomize kontrollii 281
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diyabetik nefropatili hastadan olusan bir ¢alismada parikalsitoliinalbuminiiriyi azalttigi gosterilmistir

(91).
Kardiyovaskiiler Sistemde Vitamin
D’nin Etkisi
Miyokard iizerine Damarlar iizerine KV risk faktérleri
lzerine
-Antihipertrofik etki -Antiaterosklerotik
etki -Renoprotektif etki
-Kalsiyum akirminin
modilasyonu ve -Vaskiler -Antihipertansif etki
kontraktilite kalsifikasyonun
inhibisyonu -Antidiyabetik etki
-Renin siipresyonu
-Endotel -PTH sUpresyonu
déngisinin iyilesmesi -Antiinflamatuvar etki
modilasyonu
-Anticksidatif etki

Sekil 3. D vitamininin kalp tizerine etkileri (86) (KV: kardiyovaskiiler; PTH: parathormon)

3.MATERYAL VE METOD

Bu calismada Yiiziincii Y1l Universitesi Kardiyoloji Ana Bilimdal1 klinigine 01.12.2013-31.05.2014
tarihleri arasinda AKS tanisiyla bagvurup koroner anjiografisi yapilan 90 hasta ve kontrol grubu igin
gbgiis agris1 nedeniyle yatirilip koroner anjiografisi yapilan ve normal koroner anatomi saptanan 50
hasta, taplamda 140 hastanin klinik ve laboratuar 6zellikleri arastirildi.

European society of cardiology (ESC) kilavuzlarina gore asagida bahsedilen {i¢ kriterden en az
ikisinin varligi AKS tanisi igin gereklidir (13).

1. iskemik tipte gégiis agris1 ve/veya gogiiste rahatsizlik hissi
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2. Seri olarak ¢ekilen EKG’lerde degisiklikler
3. Serum kardiyak belirteclerinde karakteristik ylikselme

AKS disiiniilen tiim hastalar monitorize edilerek seri 12 derivasyonlu EKG takibine alinarak
izlendi. Agrinin niteligi ve baslangi¢ saati 6nemle sorgulandi. Calismaya alinan hastalarin bilgileri
( hikaye, risk faktorleri, 6zgecmisleri, fizik muayene, laboratuar, EKG bulgulari) kayit altina alindi.
Goglis agristyla bagvuran, hikaye ve klinik olarak AKS diisiliniilen hastalardan, tam kan ve biyokimya

tetkikleri i¢in kan 6rnegi alindi.

Basvuru EKG’sinde ST yiikselmesi ile beraber klinik veya laboratuvar bulgular ile desteklenen
hastalar STEMI, bagsvuru EKG’sinde ST yiikselmesi goriilmeyen hastalar, takibinde miyokard
hasarimin gelisip gelismemesine gore NSTEMI veya KAP olarak gruplandirildi. Bagvuru EKG’sinde
ST yiikselmesi goriilmeyen ancak takibinde biyokimyasal belirleyicilerde yiikselme goriilen hastalar
NSTEMI, biyokimyasal belirte¢lerde yiikselme goriilmeyen hastalar KAP olarak degerlerdirildi.

Hastalarin tedavilerine ACC/AHA ve ESC kilavuzlarina gore baslandi.

Hipertansiyon varligi European society of cardiology (ESC) kilavuzlarina gore tanimlandi;
Hastanin daha Onceden antihipertansif ila¢ kullanmasi veya takiplerinde sistolik kan basmcinin
140mmHg'dan, diastolik kan basincinin 90mmHg'dan yiiksek saptanmasi ile HT tanimlandi(65,92) .
onceden konulmus taninin olmasi veya Amerikan Diyabet Dernegi kilavuzlari esas alinarak yeni tan
konulmus olmasi (1- HbAIc > %6.5, 2- A¢lik plazma glukozu (PG) > 126 mg/dl, 3- Oral Glukoz
Tolerans Testi (OGTT) 2. saate bakilan PG > 200 mg/dl, 4- Klasik semptomlarin varliginda herhangi
zamanda bakilan PG > 200mg/dl. Bu maddelerden herhangi birinin varlig1 tani i¢in yeterlidir) (174) ile
DM tanimlandi. Hiperlipidemi varligt NCEP ATP III kilavuzuna gére tanimlandi (93).

Sigara iciciligi i¢in giincel sigara igiciligi ve son bir yil dncesine kadar sigara kullanilmis olmasi

seklinde tanimlar yapilda.

Kontrol grubu (grup B) bilinen herhangi bir kardiyovaskiiler hastaligi, uzun donem ilag¢ tedavisi

gerektiren sistemik hastaligi olmayan bireylerden secilmistir.

Grup A (AKS) olgularinin bilinen endokrin hastaligt , malabsorbsiyonu, kemik hastaligi,
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malignensisi, gebelik veya laktasyonu, 1 haftadan uzun siiren immobilitesi, yakin zamanda D vitamin
enjeksiyonu (2 haftadir oral yolla veya son 6 aydir enjeksiyon yoluyla) veya kortikosterodler veya anti-
epileptik ilaglar gibi D vitamin ve kalsiyum metabolizmasini etkileyen ilag alimi olan bireyler

caligmaya dahil edilmedi.

Kan 6rnekleri yatistan hemen sonra alinmistir. 25-hidroksivitaminin de dahil oldugu bir¢ok rutin
parametreyi Olgtiik. 25-hidroksivitamin Cobas €601 modiiliinii (Roche Diagnostics, Mannheim,
Germany) kullanan bir elektrokimyasal 1s1ma teknoloisi ile 6l¢iilmiistiir. Hastalarin serumlari 2-8 °C’de

saklanmistir ve Cumartesi, Pazartesi ve Carsamba giinlerinde laboratuvara transfer edilmistir.

Serum trigliserit, total kolesterol, LDL, HDL, aglik kan sekeri, kreatinin, BUN, hemoglobin
konsantrasyonlart mg/dl olarak ifade edilmistir. Serum sodyum ve potasyumu meq/L olarak ifade
edilmistir. Serum keratin kinaz — MB kantitatif, troponin I kalitatif olarak 6l¢iilmiistiir. Viicut agirlig1 ve

boy yatis esnasinda l¢iilmiistiir ve Viicut Kitle Endeksi (VKI) hesaplanmistir.

25-hidroksivitamin D’nin normal seviyesi >10 ng/ml olarak kabul edilmistir. Buna bagl olarak, <10
ng/ml’lik serum seviyeleri hipovitaminoz D olarak degerlendirilmistir. Hastalar1 25-hidroksivitamin D
seviyelerine gore ii¢ grupta simiflandirdik. Yeterli D vitamini seviyesi olan hastalarin 25-
hidroksivitamin D seviyeleri >20 ng/dl idi. Yetersiz D vitamini seviyesi olan hastalarin 25-
hidroksivitamin seviyeleri 10-20 ng/dl arasindaydi ve D vitamin eksikligi olan hastalarin 25-

hidroksivitamin D seviyeleri <10 ng/ml idi.

ASA, beta blokorler, anjiyotensin doniistiiricii enzim inhibitdrleri veya anjiyotensin II reseptor
blokorleri ve statinler yatig siiresince ve taburculuktan sonra biitiin hastalara regete edilmistir. Hastalar

giincel kilavuzlara gore selektif koroner anjiyografi ve revaskiilarizasyon islemlerinden ge¢cmistir.

Calismanin amact normal kisiler ve AKS ile basvuran hastalardaki D vitamini diizeyini
karsilastirmaktir.Calisma protokolii Yiiziincii Y1l Universitesi Tip Fakiiltesi etik komitesi tarafindan

onaylanmistir. Biitiin hastalardan yazili aydinlatilmis onam alinmistir.
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4. ISTATISTIKSEL ANALIZ

Uzerinde durulan 6zelliklerden siirekli degiskenler i¢in tanimlayici istatistikler; Ortalama, Standart
Sapma, Minimum ve Maksimum degerler olarak ifade edilirken, Kategorik degiskenler icin say1 ve
yiizde olarak ifade edilmistir. Bu degiskenler arasindaki iliskiyi belirlemede gruplarda ayr1 ayr1 olmak
iizere Pearson korelasyon katsayilar1 hesaplanmistir. Gruplar ile Kategorik degiskenler arasindaki
iligkiyi belirlemede ise Ki-kare testi yapilmistir. Hesaplamalarda istatistik anlamlilik diizeyi %5 olarak

alinmis ve hesaplamalar igin SPSS istatistik yazilim programi kullanilmistir.
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5.BULGULAR
Calisma poptilasyonu 90 kisilik akut koroner sendrom grubu (grup A) ve 50 kisilik kontrol

grubundan (grup B) meydana gelmistir. Grup A ve grup B’deki olgularin refarans 6zellikleri Tablo

6’da gosterilmistir.

Iki grup (kontrol grubu ve hasta grubu) arasinda hipertansiyon ve DM prevalans1 yoniinden anlamli
farklilik saptanmadi. ki grup arasinda sigara igiciligi prevalansi yoniinden anlamli farklilik vardi
(%52,8’e kars1 %20 (p<0.01), Calismaya alinan bireylerin hicbiri son 3 ay igerisinde D vitamini veya
kalsiyum takviyesi almamistir. Her grupta yer alan olgular1 Sekil 4’de gosterildigi lizere serum 25-
hidroksivitamin D seviyelerine gore ii¢ altgruba kategorize ettik. Hasta grubunun 9’unda (%10 ) D
vitamin diizeyi 10 ng/ml nin altinda saptanirken, 66’sinda (%74) 10-20 ng/ml arasinda,15 hastada
(%16) ise 20 ng/ml nin {stiinde saptandi. Kontrol grubunun 7°inde (%14) D vitamin diizeyi 10 ng/ml
nin altinda saptanirken, 35’inde (%70) ) 10-20 ng/ml arasinda, 8 hastada (%16) ise 20 ng/ml nin
tistiinde saptandi..Hipovitaminoz D prevalansi agisindan hasta ve kontrol gruplari arasinda anlamli
istatistiksel fark saptanmadi.(p>0.05)

Normal serum 25-hidroksivitamin D seviyelerine sahip hastalar daha gencti ve daha diigiik aclik kan
glukozu seviyeleri vardi, ancak bunlarda anlamli derecede farklilik yoktu.

AKS’li hastalarda sigara igenlerde (%52,8) ortalama serum 25-hidroksivitamin D seviyeleri bu
grupta 14.6 = 7.8 ng/ml idi. Sigara igmeyen (%47,2) grupta ortalama serum 25-hidroksivitamin D

seviyesi 15,3 + 10 ng/ml idi ve iki grup arasindaki farklilik istatistiksel olarak anlamli degildi.(p>0.05)
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Tablo 6: Calisma Grubunun KAH igin risk faktorleri ve 6zgegmis 6zellikleri-1

Grup A (Akut Koroner

Grup B (Kontrol, n:50)

Sendrom,n:90) P Degeri
. . >0,05
Hipertansiyon 29(32,2)% 15(30%)
Sigara 45(50%) 10(20%) <0.01
. . >0,05
Diabetes mellitus 18(20%) 11(22%)
e >0,05
Hiperlipidemi 39(43,3%) 20(40%)
Kalp hiz1 (at/dK) 79+16 &> >0,05
T 125+25 127£17
Sistolik KB (mmHg) (60-210) >0,05
Diastolik KB (mmHg) =14 728 >0,05
Boy (m) 1,63+2.8 1,64+5.6 50,05
Agirlik (kilogram) 76+13 759 >0,05
yas 55425 45+30 >0,05
Cins 58/32 33/17 >0,05
Erkek/Kadin

KB: Kan basinct, P degeri; kadnlar ve erkekler arasindaki fizik muayene 6zelliklerinin
farkinin istatistiksel degeridir.
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Tablo 7: Calisma Grubunun Laboratuvar Ozellikleri

Grup A (Akut Koroner

Sendrom) Grup(er‘_(SKg)ntrol) P Degeri

(n=90) -
Vitamin-D 152+4,8 15,363 2005
(ng/ml) (9-19) (9-19) !
Hemoglobin 14,1+1,7 14,0+1,5 >0.05
(mg/dl) (9-19) (5,6-20) ’
Hemotokrit 4345 43+4 >0.05
(mg/dl) (20-53) (15-63) !
Kreatinin 1,0+0,9 0,9+0,5 >0.05
(mgy/dl) (0,35-5,9) (0,40-2,5) ’
Glukoz 139482 118446 2008
(mg/dl) (60-432) (43-559) ’
Total

20050 19046
kolesterol >0,05
(gl (92-359) (77-407)
LDL 10830 111426 -
(mg/dl) (47-280) (23-317) :
HDL 38412 41£12
(mgydI) (17-79) (6-77) >0.05
Trigliserit 125+59 179482 >0.05
(mgy/dl) (36-496) (22-647) :
CK MB 7070 249
(uL) (9-625) (9-814) >0,05

. 4,746.4 0,030,09

Troponin (11-821) (9-1031) >0.05
CRP 30442 745
(mg/L) (5-150) (3-15) >0,05
CA 8,7+1,3 8,7+1,6
(ma/dl) (7,2-10) (7.3-9.7) >0,05
P 3,5+0,8 3,2+0,6
(mmol/L) (3.2-4.0) (3,0-3.9) >0,05

P degeri; kadin ve erkek arasindaki laboratuvar 6zelliklerinin farkinin istatistiksel degeridir. LDL:
Diisiik dansiteli lipoprotein, HDL: Yiiksek dansiteli lipoproteinCK MB: Kreatin kinaz-MB
fraksiyonu
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Vitamin-D Diizeyleri

vit-D>20
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Kisi Sayisi (n)

Qelkil 4 Aknt karaner cendrom hactalarimin (Grin A) kantral alonlar (Grup B) ile farkl1 25-
hidroksivitamin D seviyesine sahip olgu sayilar1 yoniinden karsilastirilmast.
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6. TARTISMA

D vitamini bir hormon prekiirsoriidiir. 1,25-Dihidroksivitamin D mineral iyon hemostazi
regiilasyonda gorev alan matiir hormondur (94).

D vitamininin major kaynagi kutanoz tretimdir. Ultraviyole radyasyon 7-dehidrokolesterolii
D vitaminine doniistiirebilmektedir (6-95). Deride D vitamini sentezi deri pigmentasyonu, enlem,
mevsim, giysi, yas, giines koruyucu kullanim1 ve yerel hava durumu gibi birgok seye baghdir
(96). D vitamini hem hayvansal hem bitkisel gidalarin sindirimi sirasinda barsaklardan
emilebilmektedir (94).

D vitamin dolasima karisir ve karacigerde 25-hidroksivitamin D’ye doniistiiriiliir. Serum 25-
hidroksvitamin D Ol¢timii, D vitamininin major depo formu olmasindan dolay1r en yaygin
kullanilan tarama testidir. Yari omri yaklagik 2-3 haftadir (97). Su anda 25-hidroksivitamin
D’nin normal serum seviyesi 30-76 ng/ml (75-190 nmol/l) olarak kabul edilmektedir (96).

D vitamini reseptorlerine karsi en yiiksek affiniteye bdobreklerde iretilen 1,25-
dihidroksivitamin D sahiptir. Disiik 1,25-dihidroksivitamin seviyesi D vitamin eksikligi
anlamma gelmemektedir; ¢ilinkii bu durum renal yetmezlik basta olmak {izere bircok baska
nedenden kaynaklanabilmektedir (96).

Bu calismada, akut koroner sendromlu hastalarda, kontrol grubuna goére D vitamini
diizeylerinde anlamli farklilik saptamadik.

Vitamin D eksikliginin major risk faktorleri ileri yas, obezite, koyu ten rengi, giines
maruziyetinde yetersizlik ve yag malabsorbsiyonudur (98).

Caligmanin yapildigr Van bolgesinin nispeten diisiik enlem derecesine ve giinesli glinlerle

gecen iklimin olmasi sebebiyle D vitamini eksikligi prevalansinin diisiik olmamasi sasirtic
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degildi., calismamiz kis ve ilkbahar mevsimlerinde gergeklestirilmistir. hi¢bir olgumuz giines
koruyucu, D vitamini ve kalsiyum takviyeleri kullanmamisti. Ayrica Van yoresinde Kis ve
ilkbahar mevsimlerinde sicaklik yiiksek olmamasina ragmen giinlerin ¢ogu giinesli gegmektedir.
Kadinlarda giyim tipi (tiirban) yeterli giines maruziyetini engelleyen bir baska etken olabilir
ancak bizim ¢aligmamizda erkekler ve kadinlar arasinda serum 25-hidroksivitamin D seviyeleri
yoniinden herhangi bir istatistiksel anlamlilik saptanmamustir. Tiirkiye’nin bu bolgesinde obezite
stk gorilmemektedir. Obezite dolasimdaki 25-hidroksivitamin D seviyelerinin diisiik olmasina
neden olabilir ancak olgularimizdaki VKI’leri ¢ok yiiksek degildi. Hava kirliligi insanlarin
derilerindeki D vitamini iiretiminin azalmasinda rol oynayan faktorlerden biridir. Van bolgesinde
hava kirliliginin az olmas1 D vitamini liretimini olumlu sekilde etkilemis olabilir.

Diyabetes mellitus, hipertansiyon, kanser ve Kkardiyovaskiiler hastaliklarin meydana
gelmesinde D vitaminin major bir roliiniin oldugunu gosteren ¢aligmalar vardir (99-102). Yine
Birgok ¢alismada koroner arter hastaligi ve miyokard infarktiisii meydana gelmesi riskinin D
vitamin eksikligi olan kisilerde daha yiiksek oldugu gozlenmistir (99,103,104).

D vitamini eksikligi renin ekspresyonu, kardiyomiyosit ve diiz kas hiicresi proliferasyonu,
sekonder hiperparatiroidizm ve inflamasyon yoluyla kardiyovaskiiler hastalik gelisimine katkida
bulunuyor olabilir (95).D vitaminin bazi anti-hipertrofik etkileri, renin anjiyotensin sistemi
lizerinde supresyon etkileri, kontraktilite lizerinde modulator etkileri ve ekstraseliiler matriks
turnover1 Uzerinde regiilator etkileri bulunmaktdir. Ayni1 zamanda vaskiiler kalsifikasyonu
onlemektedir, endotelyal fonksiyonda iyilesmeye neden olmaktadir ve anti-aterosklerotik etkileri
vardir. Ek olarak, D vitamini koroner arter hastalik risk faktorii modiilatoriidiir (105). Bu
bilgilere ragmen, D vitamini eksikliginin kardiyovaskiiler hastaliklarda direkt bir roliiniin oldugu
veya kardiyovaskiiler sistemi indirekt olarak etkiledigi kesin degildir. Biz de Calismamizda da

AKS’1i hastalarda vitamin D degisikligi saptamadik.
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Her ne kadar D vitamini eksikliginin koroner arter hastaliklarindaki anlamliligr bir¢ok
gbzlemsel calisma ile tesis edilmis olsa da, D vitamini takviyesinin koroner arter hastalik riski
tizerindeki etkisi belirsizdir. D vitamini takviyesinin kardiyovaskiiler hadiseler iizerindeki
etkilerini aragtiran biiyiik bir ¢alismada herhangi bir anlamlilik gosterilememistir (105).

25-Hidroksivitamin D seviyeleri ince kisilere kiyasla obez kisilerde daha diisiiktiir. Bunun
aciklamasi daha az egzersiz ve giines maruziyeti ve yag dokularinda 25-hidroksivitamin D’nin
parcalanmasi olabilir (96,106). Bizim c¢alismamiz obez kisilerde daha diisiik serum 25-
hidroksivitamin D seviyeleri gostermistir ancak bu farklilik anlamli degildi. Bunun nedeni
calismanin diisiik hasta sayisindan kaynaklanmis olabilir.

Verilerimiz hipovitaminoz D’si (<10ng/ml) olan hastalarda daha yiiksek sistolik kan
basinglar1 ortaya koymustur ve bu durum Onceki ¢aligmalarla tutarlilik gostermistir  (107).
Artmis intraseliiler kalsiyumun yol agtig1 azalmis renin aktivitesi, renin promotdr gen supresyonu
ve vaskiiler diiz kas hiicre duyarliliginda bozulma D vitaminin kan basinci regiilasyonundaki
muhtemel mekanizmalaridir (108).

Akut koroner sendromlu hastalarda hipovitaminoz D ile hastane i¢i mortalite arasinda
herhangi bir iligki saptamadik. Bu durum hasta sayilarimizdaki yetersizlikten kaynaklaniyor
olabilir ve daha biiyiik ¢alismalarda degerlendirilmelidir.

Sonug olarak Van yoresinde yapilan calismamizda, akut koroner sendrom tanisiyla yatirilan
hastalarin ¢ogunda D vitamini eksikligi saptanmadi. vitamin eksikliginin taramasi ve tedavisinin
yararlarinin arastirilmasi i¢in daha fazla sayida olgunun bulunacagi prospektif ¢aligmalara ihtiyag
vardir.

Calismamizdaki baslica kisithiliklar; hasta sayisindaki yetersizlik ve yalnizca kis ve ilkbahar
mevsimlerinde hastalar1 dahil etmemizdi. Ayn1 zamanda, hasta ve kontrol gruplarinda giinliik D

vitamini ve kalsiyum alimlarin1 degerlendirmedik.
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7.0ZET

Giincel ¢alismalarda, D vitaminin: Endotel hasari, yiiksek kan basinci, insiilin direnci, diyabet
gelisimi ve vaskiiler inflamasyon gibi AKS gelisimi i¢in 6nemli risk faktorleri kabul edilen
durumlar azaltarak, dolayli yoldan AKS i¢in olumlu etkileri oldugu iddia edilmektedir.

Bizde bu c¢alismada , AKS ile plazma D vitamin seviyeleri arasindaki iliskiyi saptamaya
calistik

Toplam 90 AKS tanili hastalar ile toplam 50 tane koroner anjiografisi normal olan bireyler
tizerinde yapildi. Calismamizda AKS tanili hastalara kiyasla kontrol grubu serum D vitamini
diizeylerinde anlamli derecede farklilik saptanmadi. (Ortalama = 15,2+4,8° e kars1 15,3+6,3ng /
mL, p>0,05). Iki grup arasinda sigara iciciligi prevalansi yoniinden anlamli farklilik vardi
(%52,8’¢e karst %20 p<0.01).

Kan kolesterol yiiksekligi, sigara kullanimi, diyabet, kan basinci yiiksekligi, aile dykiisii igin
gerekli diizenlemeleri yaptiktan sonra D vitamini yetersizliginin, AKS gelisme riskini anlamli
derecede artirmadigi sonucuna vardik. Bu sonuglara gore D vitamini diizeyleri ile AKS gelisme

olasilig1 arasinda bir iligki saptamadik.

Anahtar Kelimeler: Akut koroner sendrom, D vitamini
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8. ABSTRACT
In recent studies, vitamin D is claimed to have positive effects for acute coronary
syndrome (ACS) by decreasing states that are accepted as important risk factors for ACS
development such as endothelial damage, high blood pressure, insulin resistance, diabetes
development and vascular inflammation.

We have investigated the relation between ACS and plasma vitamin D levels in this
study.

The study was conducted with a total number of 90 patients diagnosed with ACS and
50 individuals with normal coronary artery angiography. No significantly different
plasma vitamin D levels of control group was detected compared to the patients with
ACS (Mean=15,2+4,8 versus 15,3£6,3ng/ml, p>0.05). Significant difference related to
smoking prevalance was detected between the two groups (52.8% versus 20%, p<0.01).

We have concluded that Vitamin D insufficiency does not increase the risk for
development of ACS significantly, after the corrections related to blood cholesterol
elevation, smoking, diabetes, high blood pressure, family history. According to these
results, there was no association between plasma level of vitamin D and the risk of

development of ACS

Key words: Acute coronary syndrome, vitamin D.
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