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1. GIRIS VE AMAC

Ulkemizde ve gelismis Ulkelerde, en sk 6lUm nedeninin koroner arter hastalig
oldugu bilinmektedir. Turk Kardiyoloji Dernegi verilerine gore, Ulkemizde 2 milyon
koroner kalp hastas oldugu bildirilmekte ve her yil 160.000 koroner kalp hastaligina
bagli 6lim olusmaktadir. Ayrica 2010 yilinda koroner kalp hastaligi olan kisi sayisnin
280.000 olacag: 6n gorulmektedir (1). A.B.D.’deise her yil 1 milyon kisi akut miyokard
infarktiisii (AMI) gegirmektedir (2).

Gunumiizde AMT nin mortalitesini azaltan en énemli etkenler; erken miidahale,
gelismis yogun bakim kosullarinin saglanmasi, yeni trombolitik ve antitrombotik
ilaclarin uygulamaya girmesi ve en onemlisi primer perkitan koroner anjiyoplasti
(PTKA) tedavisiyle reperfiizyonun saglanmasidir. Halen AM I’ de en etkili reperfiizyon
stratgjis kateter esasina dayali reperflizyon yontemi PTKA ve stent uygulamasidir.
AMTI'nin erken saatlerinde yapilan primer PTKA ve stent uygulamasinin trombolitik
tedaviden daha etkili oldugunu gosteren bircok calisma yayinlanmistir (3—16). Primer
PTKA’nin damar agikligim daha iyi sagladigi, daha az yeniden tikanmann oldugu, sol
ventrikdl fonksiyonlarimn korundugu ve klinik sonuglarin dahaiyi oldugu gosterilmistir
(5,17).

Trombolitik ilaglarla etkili bir reperflizyon saglanamamasi ve bu ilaglarnn basta
kanama olmak Uzere yan etkilerinin olmas, yeni reperfizyon stratgjilerinin
gelistirilmesi arayisina neden olmustur. Primer PTKA uygulamasi reperflizyon

tedavisinde yeni ufuklar agmustir. Primer PTKA'mn erken donemde etkili bir



reperfizyon saglamasinin yami sira miyokard infarktisiinin en fazla morbidite ve

mortalite nedeni olan kalp yetersizliginin gelismesini de 6nlemektedir.

Primer PTKA’min bu faydal1 etkilerine karsin her zaman basaril1 reperflizyon
gerceklesmemektedir. Anjiyoplasti islemi ile damar agiklig saglansa bile kan akinm ya
hic olmamakta (no-reflow) ya da istenilen diizeyde saglanamamaktadir. Distal akim
olmamasi ileilgili ¢esitli hipotezler ortaya atilmis olup, bunlardan en gecerli olam intra
koroner trombus yikinun etkin antegrad kan akimini engellemesidir (18,19).

Ortalama trombosit hacmi (OTH), trombositlerin aktivitesini, stimilasyonunu ve
Uretkenligini gosteren bir parametredir. Akut vaskiler olaylarda OTH nin dnemini
ortaya koyan bircok ¢alisma yapilmustir. Bunlardan eniyi bilinenleri AM1 (20-24), akut
serebral inme (25,26), gecici iskemik ataktir (27). OTH o6lgimintn yapilmas: basit,
zaman gerektirmeyen ve ucuz bir tetkiktir.

Bu calismadaki amacimiz, primer PTKA yapilan hastalarda anjiyoplasti sonras
islem yapilan koroner arterde antegrad kan akiminin derecesini gosteren Thrombolysis
In Myocardial Infarction (TIMI) kare sayist ile OTH arasindaki iliskiyi
degerlendirmektir. Dolayisi ile perfizyon saglanmis damarda koroner kan akimini

belirlemede OTH’ nin bir 6ngdrdrtci olup olmadi gin arastirmaktir.



2. GENEL BILGILER

2. 1 Akut Miyokard Infarktiisii Fizyopatolojisinde Trombositlerin Rolii:

Trombositler saglam endotel varliginda inaktif durumda olup akim halindeki
kandapasif olarak ve endotel hiicreleri ile temas halinde dolagirlar. Trombositler, kemik
iligindeki megakaryositlerin nikleusu bulunmayan sitoplazmik parcaciklaridir. Kemik
iliginden ayrldiktan sonra yapisal 6zelliklerinden dolayr ancak ¢ok az miktarda protein
sentezleme yetenegine sahiptirler. Ortalama yasam sireleri 7—10 gundir ve bu siirenin
sonunda dalak tarafindan yikilirlar. Bu kugtk hicreciklerin iki onemli Ozelligi vardir.
IIki fizyolojik kosullarda vaskiler bitunligli saglamak, ikincisi ise aterosklerotik damar
hastaliginda direkt olarak patolojik tromboz siirecinin baslamasinda ve ilerlemesinde

anahtar rol oynamaktir.

Arteriyel endotel hasarlasmasi sonucu, trombositler hasarli endotel bolgesine
temas ederek kollagen, von Willebrand faktore (VWF) ve fibrinojene, 6zel reseptorleri
(6zellikle glikoprotein 1b ) ile yapisirlar. Degisik mediyatorler (kollagen, tromboksan,
seratonin, norepinefrin, adenozin difosfat, trombin) ile aktive olurlar. Bunlardan en
Onemlileri trombin ve kollagendir. Ayrica artmis slrtiinme kuvveti (shear stres) gibi
fiziksel uyarilar, 6rnegin ciddi koroner darligin bulundugu durumlarda da trombosit
aktivasyon ve agregasyonuna neden olurlar. Aktive olmus trombositlerin grantlleri
yogunlasir ve bunlar cgesitli kemotaksinler, pithtilasma faktorleri ve vazokonstriktorler
sdglarlar. Bu sayede vazospazm, trombosit kimelesmesinde artma ve trombls

meydana gelir.



Trombositlerin aktivasyonu ile inaktif durumda bulunan glikoprotenin l1b/ll1a
reseptorleri de yapisal degisiklige ugrayarak baglayici durumuna “ligand” gecerler. Bu
reseptorler trombogt ylzeyinde en fazla bulunurlar, aktivasyonu sonucu trombositler
fibrinojen ve VWFye baglanirlar ve hasarli damar duvart bolgesinde trombosit
membran ylzeyi meydana getirirler. Ayrica VWF, trombositlerin hasarli damar

bdlgesinin subendoteline baglanabilmesi icin elzemdir.

Plak rUptlrt sonras, hasarli bdlgeye trombositlerin depolanmasi yaninda, damar
endotelinin yok olmas sonucu damar yizeyinde doku faktérinin salimmi ile
koagulasyon kaskad mekanizmasi aktive olur. En gucli trombosit aktivatorii olan
trombin meydana gelerek hizla fibrin olusmasi ve polimerizasyonu gergeklesir, fibrin
varlig:r trombositleri kuvvetli sekilde birbirine ve subendoteliyal dokuya baglayarak
trombus olusturur. Boylece trombus yuksek intravaskiler basing ve slirtiinme kuvvetine
kars1 direncli hale gelir.

Trombositten trombUs olusumu U¢ asamada gergeklesmektedir;

1. Endotd hasani sonucu subedoteliyal dokulara trombositler temas edince,
trombosit membran glikoprotein reseptorlerinin ekspresyonu ile adheziv proteinlere
baglanmasi.

2. Bu baglanma sonucunda; trombositlerde adheziv kuvvet artmasi, aktivasyon,
degrantilasyon ve salimm artmas sonucu trombosit fonksiyonlarinda siddetlenme olur.
Trombositlerden salinan UrUnler; 5-hidroksi triptamin, tromboksan A2, platelet
aktivasyon faktor, adenozin difosfat, platelet faktor—4, platelet aktivator inhibitori—1 ve
transforming faktor betadir.

3. Bu son evrede stabil fibrin ag1 tesekkil eder. Vaskiler yanita cevap olarak
olusan trombin, trombosit kimelesmesini ve fibrin agimin olusmasinda en 6nemli rol

oynar, olusan fibrin ag1 trombiis formasyonunu tamamlar.

2.2 Akut Koroner Sendromlarmn Fizyopatolojisi:

Kararsiz angina, ST yukselmeli veya yiksel mesiz miyokard infarkttisii ve ani
Olum olarak tanimlanan akut koroner sendromlarin (AKS) meydana gelebilmes igin
aterom plaginin yirtilmasi ve trombositten zengin trombis olusmasi, uzun zamandir
bilinen temel patofizyolojik mekanizmadir (28-31). Normal endotel butunligunun
bozulup akut koroner sendromun ortaya ¢ikis sireci bir dizi olaylar zincirini olusturur.



2. 2 a-Normal Endotel Fonksiyonlari: Vaskiler endotel hicreleri; vaskiler tonus,
hiicre biyumesi, trombosit ve |okosit etkilesimleri gibi hemostatik fonksiyonlar:
duzenleyen sayisiz gjanlar Ureten, otokrin ve parakrin bir organdir. Tum vaskiler
sistem boyunca damar limeni ile damar media tabakasimn internal elastik laminasi
arasinda, yar1 gecirgen tek sira halinde dizilmis epitel hicrelerinden olusur. Temel
fonksiyonlari; metabolik olarak aktif ganlari salgilamak, antikoagulan, antitrombotik
bir ylzey saglamak, kan elemanlarimn gelisigiizel arter duvarina girmesini onleyici
bariyer fonksiyonu olusturmaktir. Endotel ytzeyinin devamliligi bu fonksiyonlarin
devam ettirilebilmes icin ¢ok ©Onemlidir. Bu trombojenik olmayan yiizey kismen
endotel htcrelerinin Uzerindeki negatif yike baghdir. Ancak endotelden salgilanan
prostasiklin, heparin benzeri molekiller ve protein C' yi aktive eden trombomodulin
gibi moleklller gucli antikoagulan etki gosterirler. Bu hicreler ayrica doku
plazminojen aktivatoru (tPA) ve plazminojen aktivator inhibitor—1 (PAI-1) Uretebilir ve
fibronektin araciligiyla plazminojeni yizeylerine baglayabilirler. Trombin, anjiotensin
[l ve endotelin—1 gibi vazoaktif maddelerle ve tPA, PAI-1 ile dengede tutulur. Ancak
fizyolojik sartlarda antikoagilan durum daha baskindir. Tablo-1'de endotelde Uretilen

maddeler ve fonksiyonlan Ozetlenmistir.

2. 2 b-Endotel Disfonksiyonu: Endotelin inflamatuar aktivasyonu akut koroner
sendromlarin patogenezinde dnemli bir rol oynar. Fonksiyonel ¢zelliklerin vazodilator
yerine vazokonstriktor, antikoagulan 0Ozelliklerin  de prokoagulan 6zdliklere
donismesine neden olur. Disfonksiyone endotel, proaterojenik ortam sayesinde
aterosklerotik lezyonlar ve trombotik komplikasyonlarin gelismesini saglar. Ayrica,
lipid ve hiicre permeabilites artmis, lipoprotein oksidasyonu, inflamasyon, diz kas
hicre proliferasyonu, ekstraselliler matriks depolanmas veya lizisi, trombosit

aktivasyonu ve trombus olusumu kolaylasir.

Endotelyal disfonksiyon asetilkolinin selektif intrakoroner inflizyonuyla
saptanabilir. Normal endotelde asetilkolin, nitrik oksit salimmim  uyararak
vazodilatasyon ve kan akimi artisina neden olurken endotel disfonksiyonu varliginda
direkt olarak damar duz kas hucrelerini uyarir ve vazokonstriksiyona yol agar (32). Bu
durum “paradoks vazokonstriksiyon” olarak adlandirilir. Ateroskleroz ve koroner risk
faktorleri olan hastalarin (hipertansiyon, diyabet, hiperkolesterolemi,
hiperhomosisteinemi, sigara) asetilkoline cevalr azalmis ya da tamamen ortadan



kalkmis vazodilatasyon seklindedir (33). Bu degisiklikler sonucunda endotelyal
disfonksiyon hipertansiyon, ateroskleroz, bobrek vyetersizligi ve serebrovaskiler
hastaliklarin gelisimini hizlandirirken, akut koroner iskemi ve inmenin olusmasin
tetikler. Gunimuzde endotelyal disfonksiyonun kardiyovaskiler hastaliklarin mortalite
ve morbiditesinde anahtar rol oynadigi bilinmektedir (34).

Hipertansiyon, dislipidemi, hipoksi / iskemi, insiilin rezistansi veya diyabet ve
obezitenin birlikteligi “Metabolik Sendrom” olarak adlandirilir. Bu kardiyovaskiler risk
faktorlerinin tumU oksidatif strese katkida bulunarak endotelyal vazomotor foksiyonlari
baskilarlar (35). Tablo-3'de Endotel disfonksiyonu ile ilisgkili risk faktorleri ve bu risk
fartorlerinin fizyopatolojik sonuclar: 6zetlenmistir.

Tablo—1 Endotelde iiretilen ve salgilananan maddeler ve fonksiyonlan

ATEROJENIK ATEROPROTEKTIF
A-Vazokonstriktorler: A-Vazodilatorler:
¢ Anjiotensin Il, Endotelin | e Nitrik oksid, Prostasiklin,
e Seretonin, Tromboksan A2 Histamin, Bradikinin, Seretonin

e Trombin, Nikotin
B-Diiz kas hiicre uyancilari:
e Trombosit Growth Faktor,
Anjiyotensin I, Endotdlin I,
Fibroblast Growth faktor
C-Protrombotik:
e Tromboksan, trofiban, VWF

D-Proinflamatvar:

o VVaskiler hticre adezyon
molekuleri
e Endoteliyal  |6kosit  adezyon
mol ekl eri

e intraselliler adezyon molekiilleri
o Selektinler

B-Diiz kas hiicre inhibitorleri:
e Nitrik oksit, Prostasiklin,
Growth faktor, Bradikinin

C-Antitrombotik:

e Trombomodulin, PAI-1

D-Antiinflamatuvar:

e Nitrik oksit




2. 2 c- Aterosklerozun Yapisi: Aterosklerotik plak ile trombositlerin karsilikli
etkilesimi AKS gelismesinde anahtar rol oynar. Ancak plak yirtimas: veya erozyonu
sonucu trombis olusumu, temel fizyopatolojik degisiklik olmasina ragmen olay bu
kadar basit olmayip bircok karisik mekanizma ve uzun zaman siirecinde olusmaktadir.
Atero-trombotik plak icerigi su bilesenlerden tesekkill etmektedir;

a. Ekstraselliler matriksin  konnektif bag dokusu (kollgen, proteoglikanlar,

fibronektin, elastik fibriller)
b. Lipidler (kristalin kolesterol, kolesterol esterleri, fosfolipidler)
c. inflamasyon hiicreleri (monosit, makrofaj, T-lenfositler)

d. Duz kas hiicreleri, tromboz ve depolanmis kalsiyum.

Bu komponentler her plakta farkli oranda bulunmakta olup plak muhtevas ile
yirtilma egilimi, iskemik olaylarin major belirleyicisidir. Ruptire olmaya egilimli
plaklar buyuk bir lipid cekirdek, distik diz kas hticre yogunlugu, 6zellikle plagin omuz
bolgesinde olmak Uzere buyuk makrofg yogunlugu, ince fibréz kapsil-dezorganize

kollgjen ve ylksek doku faktorli konsantrasyonu icerir (36—39).

2. 2 d- Aterosklerotik Plak Riiptiirii: Pasif Yirtilma; Fiziksel kuvvetlerle iligkilidir ve
fibroz kapsul kopuk htcreleri ile yogun olarak infiltre olmus en ince yerinden yirtilir,
eksantrik plaklarda ise burasi kapsilin omzu olup komsu sgglam damar bolgesiyle
birlestigi noktadir. Fibréz kapsilin hassasiyetini belirleyen tc major faktor vardir: (1).
Kapsulin gevresal duvar stresi. (2). Ateromat6z nuvenin, lokalizasyon, biyukluga,
icerigi. (3). Kan akiminin plagin yiizeyine etkisi, konfiglrasyonu ve temas agisidir (37).
Plak rdptirdnin yaninda plak erozyonu da AKS lerin altta yatan mekanizmalarindan
biri olarak tammlanmustir. Plak erozyonu kadinlarda, diyabetiklerde, hipertansiflerde,
sag koroner lezyonlarda ve ileri stenozlarda sik gozlenmektedir (40,41). Yapilan bir
calismada plak erozyonunun prevaans: ani koroner dlumlerde % 40, akut miyokard
infarktsiinde % 25 olarak bildirilmis ve kadinlarda prevelans daha fazladir. Plak
ruptdrd icin bu oran kadinlarda % 37, erkekler igin % 18 saptanmustir (42,43). Erozyon
gelisti ginde trombis plagin yuzeyine yapisirken plak rupttrt oldugunda trombiis plagin
derinliklerine, lipid cekirdege dogru ilerler; bu son olay pozitif remodelling ile

duzeltilmezse plagin buylimes ve hizl ailerlemesine katkida bulunabilir.

Inflamasyon ve Plak Yirtiimasi; Riptire egilimli hassas plak olusumunda



monosit ve makrofglarin 6nemli bir rolU vardir. Makrofgjlar aterosklerotik plagin
progresyonunu artiran; mitojenik, proinflamatuar, litik ve buyume faktorleri
salgilayarak hassas plak olustururlar. Akut olarak plak ripttrinde yine makrofajlarin
salgladigi fibroz kapsilu eriten proteolitik enzimlerin rolt olabilir. Calismaarda
makrofajlarin oram rupture plaklarda stabil plaklara kiyasla 6-9 kat daha fazladir (44).
Makrofgjlarin varligi ayn1 zamanda plak ruptirt bolgesinde aktive T lenfositlerin
varligi ile kendini gosteren inflamatuar bir siirectir. Bu T lenfositleri makrofajlar: aktive
eden cesitli sitokinler salabilir vediz kas hiicre proliferasyonunu artirir (45).

Tromboz; AKS de gelisen trombiis baglica tombositten zengindir. Tromboz plak
ruptrd veya erozyonu bolgesinde gelisir. Darligin siddetini hizla degistirebilir ve

subtotal veyatotal damar tikanikligina yol acabilir.

Tablo—2 Trombiis olusumunu etkileyen faktorler

A-Lokal dinamik etkiler
e SUrtiinme kuvveti
o Gerilme kuvveti
B-Temas edilen yapimnin dogasi
o Arteryel hasarin dereces
¢ Arterosklerotik plagin muhtevasi
¢ Rezidiel mural trombus
C-Sistemik trombojenik faktorler
¢ Hiperkolesterolemi
e Katekolamin artisi
e Sigarai¢cmek
¢ Hiperhomosi stei nemi
e Diabetes Mdllitus
e Lipoprotein(a) yiksekligi
e infeksiyonlar (C. pneumonia, H. Pylori, Cytomegaloviriis)
o Hiperkoagulan durumlar
e Fibrinolitik sistem defekti




Ayrica bu tromboz kiglk parcalara aynlabilir, bu parcaciklar distalde arteriyol ve
kapillerleri tikayip kuguk infarktlara yol agabilir. Plak rupturine maruz kalan lipidden
zengin ¢ekirdek buyik oranda trombojeniktir ve plagin diger komponentlerine kiyasla
daha ylUksek konsantrasyonda doku faktorii icerir. Doku faktori aktivitesiyle
makrofgjlarin varligi arasinda gucli bir korelasyon bulunmaktadir (46). Sistemik
hiperkoagulabilite durumlari, hiperkolesterolemi, fibrinojen, bozulmus fibrinoliz ve
enfeksiyon trombus olusumuna katkida bulunmaktadir. Tablo-2' de trombus olusumunu

etkileyen faktorler 6zetlenmistir.
Vazokonstriksiyon; Trombositten zengin trombiis serotonin ve tromboksan A2
gibi gucli vasokonstriktor maddeler salinmasina yol acar (47). Bu maddeler plak

rupturd oldugu yerde veya mikrosirkilasyonda siddetli vasokonstriksiyona neden olur.

Tablo—3: Endotel disfonksiyonu ve plak riiptiiriine yol acan risk faktorleri ve

patofizyolojisi (48).
Dislipidemi Hipertansiyon Hipoksi / iskemi Diabet Sigara Obezite
\\A‘ \ 4

Oksidatif stres

v

Endotel Disfonksiyonu
[

v y v y

NO Doku ACE ET-1 Diger Mediyatorler
PAH1 VCAM-1 \/aznknnetriiktArlar Buyume MMPs
ICAM-1 Faktorleri
l Sitokinler l Matriks l
Tromboz inflamasyon Vazokontriksiyon Remodeling Plak
RUotdrd

Kisaltmalar ve agiklamalar: NO: Nitrik oksit, ACE: Anjiotensin donustirict enzim, ET-1: Endotelin-1,
PAI-1: Plazminojen aktivatodr inhibitor-1, VCAM-1: Vaskiller hiicre adezyon moleklli-1, ICAM-1:
Intersel liler adezyon molekiilii-1, MMP: Matriks metalloproteinaz.



Vasokonstriksiyon, ya da uygun vasodilatasyonun olmamasi, kararsiz angnali
hastalarda iskemik ataklarin gelismesine biyik katkida bulunur ve potansiyel bir tedavi
hedefidir. Ayrica kararsiz anjinal1 hastalarin sorumlu lezyonlarinda endotelin dizeyleri
yuksek bulunmustur (49).

2. 3 Akut Miyokard Infarktiisiinde Reperfiizyon Tedavi Secenekleri:

ST-segment yUkselmeli miyokard infarktiisiinin tedavisi tzerinde durulan en

onemli nokta, iskemik miyokardin hemen reperfiize edilmesidir. Iki reperfiizyon tedavi
stratgjisi gelistirilmistir: Farmakolojik ve kateter bazli. Geleneksel yaklasimda bu iki
tedavi stratgjisi farkli ve kimi zaman birbiriyle yansan secenekler olarak gorilse de,
gelecekte bu iki yaklasim reperfizyonu hedefleyen tek ve bitlinlesmis bir tedavi
secenegi ile akut miyokard infarktlisll hastalarda iyi sonuclar elde etmemizi
saglayacaktir.
2. 3 a-Trombolitik Tedavi: Trombolitik gjanlar etkileri siraanda direkt veya indirekt
plazminojen aktivatorl olarak rol oynayip bir proenzim olan plazminojeni aktif enzim
formu olan plazmine donustirerek etki ederler. Plazmin, fibrinojen ve/veya fibrini
parcalayarak pihtiyr eritir. Trombolitikler genel olarak fibrine spesifik olanlar ve fibrine
spesifik olmayanlar diye siniflandirilabilir.  Streptokinaz gibi  fibrine  spesifik
olmayanlar, hem dolasimdaki hem de pihtiya bagli plazminojeni plazmine cevirerek
yalmz pihtidaki fibrini eritmekle kalmaz sistemik fibrinolize ve fibrinojenolize yol
acarlar. t-PA gibi fibrin spesifik ajanlar ise pihti yiizeyindeki fibrini eritirler. Uglinc
kusak olarak gruplandirilan, halen kullamlmakta ve aratirma asamasinda olan ¢ok
sayida trombolitik ilag bulunmaktadir. Onemle belirtmek gerekir ki; AM1 de trombolitik
tedaviyle infarkt arter agikligi, infarkt boyutunda kiclilme, sol ventrikdil
fonksiyonlarimin korunmasi ve mortalitede azalma gortlmistir. Ayrica yaygin olarak
kullanllabilmesi, hastaya hizla kisa zamanda gece-gindiz demeden kolayca
uygulanabilir olmas bu tedavinin Ustln tarafi olup halen en fazla kullanilan reperfiizyon
tedavisidir.

2.3 b-Primer PTKA: Kateter esasina dayal1 reperfiizyon ilk kez Rentrop ve arkadaslan
tarafindan 1979 yilinda gerceklestirilen calismalar ile glindeme gelmistir. Reperflizyon
tedavisi uygulanmayan ve calismaya eszamanli ainmayan bir kontrol grubu ile

karsilastirildiginda, primer PTKA grubunda ventrikil fonksiyonlari izlemde daha iyi
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bulunmustur (50). Primer PTKA, 1980 lerin basindan bu yana ST-yikselmesi olan
AMI hastalarinda direkt veya trombolitik tedaviye yardimc: olarak uygulanmaktadr.
Gunumuizde de, yuksek koroner akim saglama ve dusik tekrar tikanma Ozellikleri
nedeniyle artan siklikla kullanilmaktadir. Primer koroner girisim ile trombolitik tedaviyi
karsilastiran randomize calismalarin incelendigi bir meta-analizde, PTKA’ nin hem kisa
hem de uzun donemde 6lUm, inme ve tekrar infarktls gecirme oramn 6énemli dlglde
azattigi gosterilmistir (51). Bu y1l yayinlanan perkitan koroner girisimler kilavuzunda
akut miyokard infarktisl tedavisinde PTKA sinif | endikasyon olarak belirtilmistir (52).
En 6nemli kistlayici 6zellig; iyi donanimli bir kateter laboratuarinin, deneyimli ekip ile
zamaninda hazir olmasidir. Halen Avrupa ve ABD’de bile PTKA yapacak merkezlerin
oram %25’in atindadir (53). Primer PTKA ile infarktan sorumlu damarda agiklik oram
% 90'mn Uzerine cikarilabilmektedir, kanama komplikasyonu, tekrarlayan iskemik ve
Olum oranlar1 daha distk olmaktacir (5—-7,54). Semptomlarnn baslangicindan itibaren
ilk 12 saat icinde basvuran ST ylkselmeli akut koroner sendromlu hastalarda
reperflizyon amacli girisimsel veya trombolitik tedavi mutlaka uygulanmalidir. En
uygun girisimsel reperfizyon yontemi stentli veya stentsiz primer anjiyoplastidir.
Trombolitik tedavi icin kontrendikasyon olmasa da PTKA deneyimi yuksek olan
merkezlerde tekrarlayici iskemilerin, reinfarktislerin, intrakraniyal kanama riskinin ve
hastanede yatis suresinin azaltiimasi amaciyla Primer PTKA ilk tercih edilen
reperfizyon yontemi olmalidir. Primer PTKA islemi, hastaneye basvurudan sonraki ilk
90 dakikaigerisinde uygulanabilecek ise yapilmali, daha fazla bir gecikme ihtimali var
ise trombolitik tedavi tercih edilmelidir. Trombolitik tedavi sonras kisa donem damar
aciklik oram % 54-81 iken, TIMI 3 akim % 29-54 olguda sag anmistir. Primer PTKA
ile olgularin % 95-99' unda kisa dénem damar agiklig1 % 95 olmustur (55). Trombolitik
tedaviden sonra erken yeniden tikanma % 5-10 sklikta gozlenirken, ge¢ tikanma % 30

olarak bulunmustur (55).

Aynca primer PTKA sonras yeniden ttkanma oranlari, heparin, klopidogrel ve
glikoprotenin 1lb/llla verilerek azaltilabilmektedir. Primer PTKA'nin trombolitik
tedaviye gore ozellikle tercih edilmesini gerektiren durumlar ise sunlardir; Trombolitik
tedavi icin uygun olmayan hastalar, trombolitik tedavi almasnda sakinca olmayan
ancak yuksek risk tasiyan hastalar (anterior M, ileri yas, tasikardi, hipotansiyon, kalp
yetmezligi) ve kardiyojenik soklu hastalar.
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2. 3 c¢-Stent Yerlestirilmesi: Balon anjiyoplasti sonrasi reokllizyon ve restenozu
Onlemek amaciyla intrakoroner stent yerlestiriimesi ilk olarak 1987 yilinda tarif
edilmistir (56). Baslangicta stent uygulamas: sonrasa kabul edilemez dizeyde stent
trombozu ve buna bagl1 olarak gézlemlenen M1 ve 6lim nedeniyle bu islem AMT de
kontrendike olarak dustnUlmistir. Daha sonralan stent tekniginde, destekleyici
farmakolojik tedavide (GP llb/llla gibi) ve antitrombotik tedavideki ilerlemeler
sonucunda stent trombozu insidana belirgin olarak azalmistir. Bu gelismeler ve stentin
restenozu azaltma kabiliyeti sonucunda bugtin girisimsel kardiyoloji laboratuarlarinda
hastalarin yaklasik %70-80" inde stent kullaniimaktadir (57).

AMT'nin suclu lezyonu tipik olarak uzun olmayan (diskret) ve kalibrasyonu
genis olan proksima arterde lokalize oldugundan stent yerlestirilmesine uygun
Ozelliktedir. Balon anjiyoplasti sonrasi stent uygulamasi ile mekanik destek yaminda
lokal hemostatik degisimin baslamasi, stentin kisa ve uzun dénem basarisini belirler.
Kararsiz koroner arterde stent takilmas lezyon bolgesinde parcalanmis plagin mekanik
olarak stabilize edilmesine yardimci olmast en belirgin 6zelligidir. Kararsiz anginasi
olan hastalarda yapilan BENESTENT Il ¢aligmasin da stent implantasyonunun guvenilir
oldugu ve baon ile dilatasyona kiyasla daha distk 6 aylik restenoz saglacigi
gorilmustdr (58). Elektif sartlarda yapilan PTKA’da yalniz metalden yapilan stentlerle
ilag-salimml1 stentlerin karsilastirildigi calisgmalarda, ilag-salimml: stentlerin restenozu
ve yeniden girisimi azalttigi gosterilmistir (59). RESEARCH calismas dailag salimmli

stentlerin akut miyokard infarktiistinde guvenli ve etkili oldugunu gostermistir (60).

Ancak bu iyimser sonuclara ragmen Avrupa da bile AKS hastalarin % 25'ine
primer PTKA yapilabilmekte ve bunlarin % 74’ Une stent takilmakta ve % 27'sine
Gplib/lareseptor blokeri verilebilmektedir (61).

2. 3 d-Farmakoinvazif Tedavi: Rutin pratikte primer PTKA uygulamamn lojistik
guclUkleri, hastaneye ulasmadan 6nce uygulanan fibrinolizisin yararlari ve reperflizyona
kadar gegen surenin kullanmlan stratejiden bagimsiz ve ¢ok dnemli oldugu beraberce ele
alinirsa, gelecekte ST-yukselmes olan akut miyokard infarktisl U hastalarin tedavisnde
birlestirilmis bir yaklasim gelistirilmesi icin zemin olusmaktadir (62—65). Farmakolojik
tedavi ve ardindan primer PTKA’dan olusan sinerjik yaklasimin yararlari Dauerman ve
Sobel tarafindan tantmlannustir (66).
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Farmakolojik reperfizyonun hemen (primer yapilabilecek hastaneye transferi
srasinda veya acil serviste ) baslatilmas yoluyla, reperfiizyona kadar gegen siirenin
kisaltiilmas: ve ardindan, ilk reperfizyonun iyice pekismesini saglamak ve infarktls
arterinin yeniden titkanmasna engel olmak icgin primer PTKA uygulamasi, gelecekte
AMI hastal arinda benimsenecek optimum tedavi yaklasimi olabilir. Bu konuileilgili en
Onemli sorun, primer PTKA oOnces uygulanacak farmakolojik tedavinin etrafinda
yogunlasmistir. Su anda yurutilmekte olan iki calisma da (doku-tipi plazminojen
aktivatort, GPlIb/llla kullanmlarak) tedavi gruplarindaki riskleri ve yararlar acikliga
kavusturacak temel verileri elde etmemizi saglayacaktir (67).

2. 4 Akut ST Yiikselmeli Miyokard Infarktiisi: Arter Acikhig, Doku
Reperfiizyonu ve TIMI Akima:

AMI sonras hastalarda prognozu belirleyen en 6nemli faktor sol ventrikul
fonksiyonlaridir (68). Infarktiisiin erken déneminde uygulanan basaril1 (erken, tam ve
surekli) bir reperflzyon/rekanalizasyon ile infarkt genisligi simrlanmakta ve sol

ventrikdl fonksiyonlar: korunabilmektedir.

Reperflzyon/rekanalizasyon, farmakolojik olarak (trombolitik tedavi) veya
mekanik_girisimlerle (PTKA/stent yerlestirilmes) ya da koroner arter by-pass cerrahis
ile greftleme (KABG) yontemleri ile saglanmaktadir. Son yillarda miyokardiyal doku
reperflizyonunun daha saglhikli degerlendirilebilmesi icin kontrast ekokardiyografi,
magnetik rezonans goéruntileme, pozitron emisyon tomografisi, intrakoroner doppler
guidewire, TIMI akim skoru ve TIMI kare sayis gibi yontemler kullamlmaktadir. Bu
yontemlerin ¢cogu hentiz rutin uygulamaya girmemesi nedeniyle erken reperfiizyonu
degerlendirmek amaciyla ilk defa TIMI (Thrombolysis In Myocardia Infarction)
arastirmacilar: tarafindan tarif edilmis olan TIMI akim skorlamas: ve TIMI kare sayis
olcim yontemi olarak kullamiimaktadir (69). Tablo4'de TIMI akim skoru
Ozetlenmigtir.

Ik olarak GUSTO-1(70) calismas ile infarktis ile ilgili arter acikligina bagl
yararn erken dénem yan: sira zamandan bagimsiz olarak ge¢ donemde de devam etmesi
(acik arter hipotezi) inandirici bir sekilde ortaya konulmustur. GUSTO-1 calismasinda
trombolitik tedavi ile 90. dakikadaki arter agikligi TIMI akim skorlamasina gore
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degerlendirildiginde, 30 gunlik mortalite TIMI grade 0-1 akim olanlarda %8,6 iken,
TIMI grade 3 akim olanlarda %4 olarak bulunmustur (71).

Bir metaanalizde erken arter acikligi ile geksiyon fraksiyonu, ventrikil duvar
hareketleri TIMI grade 3 akim olanlarda belirgin olarak daha iyiydi (72). Baska bir
klinik calismada da sol ventrikil anevrizma olusumunun infarktls arteri agik olan
olgularda nadir oldugu bildirilmistir (73). Transmural AMI, subendokardiyal AMT nin
tersine patolojik olarak ventrikil duvarimin i¢ katmanimin tutulumunun yant sira dis
katmamnin da tutulumu ile karakterizedir. Son zamanlarda transmural AMI’ de basaril:
reperflizyon sonrasinda subepikardiyal liflerde fonksiyonel diizelme ve sol ventrikdil

fonksiyonlarindaiyilesme gozlenmistir (74).

Tablo—4 TIMI akim skorlamasi

TIMI grade 0 akim—Infarkt arterinde tam ttkanma. Antegrad akimi gosteren

kontrast madde, tikanmanin 6tesine hi¢ penetre ve perfiize ol amiyor.

TIMI grade 1 akim—Kontrast madde darlik yapan lezyon noktasindan Gteye
biraz penetre olabilmekte, ancak distal koroner yatakta kontrast madde
opasifikasyonu ( perfiizyon) yok.

TIMI grade 2 akim—Kontrast madde distal koroner yatag: tamamen
doldurmakta, ancak kontrast maddenin koroner arteri doldurmave
bosal ma (temizlenme) hizi normalden daha yavas olmaktadir.

TIMI grade 3 akim—Tam perflizyon, antegrad akim normal koroner arterdeki
gibi canli olarak dolup bosal maktadir.

Acik arterin diger potansiyel yararlari su sekilde Ozetlenebilir: ventrikiler
remodelingin 6nlenmesi ve dilatasyonun sinirlanmasi, hiberne miyokardin perfiizyonu,
artmis elektriksel stabilite, infarkt alam disindaki bolgelere de kollateral kan akiminin

saglanmasi.
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2.5 TIMI Kare (Frame) Sayisi:

TIMI Akim Skorlamasindaki Y etersizlik; Koroner kan akimunin 6l¢llmesinde
cesitli teknikler kullandmistir. Bu yontemlerden biri olan TIMI akim skorlamasi
kalitatif bir 6lcim yontemi olarak, ¢esitli anjiyografik calismalarda en stk kullamlan:
olmustur. Daha 6nceden de bahsedildigi gibi, infarkt arterindeki ileriye dogru kan
akimimin gorsel olarak degerlendirilmes esasina dayanan TIMI akim skorlamasi
yonteminde, reperflizyonun basarisina gore derecelendirme yapildiginda arter boyunca
kan akiminin yetersiz olusu (grade 0,1), kismi reperfiizyon (grade 2) veya tam
reperfizyon (grade 3) olarak siniflandiriimaktadir. Yapilmis olan calismalarda bu
derecelendirme yontemi reperfizyonun veya ilerde olusabilecek kardiyak olaylann
gosterges olarak deger tasimakla birlikte subjektif olmasi nedeniyle son zamanlarda bu
yontemin verimliligi ve yarari sorgulanmustir. TIMI akim skorlama yonteminin
degerlendirilmesinde gbtzlemciye bagli degiskenlig belirlemek amaciyla lokal Klinik
merkezlerin gozlemi ile hakem bir merkez olan kor laboratuarinin degerlendirmesi
kiyaslandiginda gruplar arasinda TIMI 0,1 akim icin %89 (iyi dizeyde), TIMI 3 akim
icin %79 (orta derecede) ve TIMI 2 akim igin %52 olarak distk diizeyde uyusma tespit
edilmistir (75). Bu nedenle ¢zellikle TIMI 2 akimda olmak tzere TIMI akim skorlama

yonteminde gozlemciler arasinda degerlendirme farklil iklar: olusmaktadir.

Iste bu nedenlerle koroner kan akimumin 6lcllmesinde standart bir indeks
olusturmak amaciyla ilk defa Gibson ve ark.(75) tarafindan TIMI kare hesaplamasi
yontemi (TIMI kare say1si=TKYS) tarif edilmistir. Gibson ve ark. kor laboratuarinin
TIMI-4 caismasimn anjiyografik gorunttlerini inceleyerek basit, verimli, objektif ve

kantitatif bir 6lcim teknigi olan bu yontemi ortaya koymuslardr.

2. 5 a-TIMI Kare Sayisin1 Belirlemek: TKS'yi belirlemek amaciyla opak madde
verildikten sonra koroner arterin ostiumu ile distaline kadarki olan seviyenin boyandigi
sure icindeki sineanjiyografik karelerin sayisi toplanir. Koroner arterin orifisinin tim
genisligini-ceperini dolduracak sekilde ve ileriye dogru opasifikasyonun basladig: ilk
andailk kare belirlenmis olur. Son kare ise boyamn damar distalinde Gibson tarafindan
tarif edilmis t¢ koroner arter icin de ayr1 ayn belirlenmis olan standart marker noktasina
ilk ulastigi an olarak belirlenir. Marker noktalari: LAD icin distal bifurkasyondaki

dallanma yeri ( bifurkasyon yerindeki “balina kuyrugu gérinimd”), Cx icin lezyon
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sonras arterin en uzaktaki opasifiye oldugu yerdeki distal bifurkasyondan ayrilan dalak
ve RCA icin posterior desenden arter sonrasi posterolateral dalcigin dolus ani olarak
belirlenmistir. LAD ve Cx icin siklikla en iyi projeksiyon agcist RAO veya LA O-kaudal
ac1, RCA igin LAO-kraniyal agidir.

2. 5 b-Diizeltilmis TIMI Kare Sayisismn (dTKS) Hesaplanmasi ve Etkileyen
Faktorler: Gibson ve ark.’nin ¢alismasinda MI’[1 olmayan hastalarda RCA icin kare
sayisi 20,4£3,0, Cx arteri icin 22,2+4,1 ve LAD icin kare sayis1 36,2+2,6 olarak
bulunmustur (p<0.001). LAD igin bu farkin dizeltiimesi (damar boyu diger arterlere
gore daha uzun oldugundan) kare sayismn 1,7'ye bolerek saglanmistir. Boylece LAD
icin dTKS 21,1+1,5 kare olarak bulunmustur. Infarktl: arterde ise trombolitik tedavi
sonras 90. dakikada ortalama dTKS: 39,2+20,0 olarak bulunmustur [RCA icin
37,2£19,3, Cx icin 33,7£9,0, LAD icin 43,8+22,6 (p=0.026)]. Yine infarktl1 arterde
TIMI akimi derecesi 3 oldugunda ortalama dTKS: 30,2+9,3 (n=148, p=0.005), TIMI
akimi 2 oldugundaise ortalama dTKS: 57,5+23,2 (n=73, p=0.007) olarak bulunmustur.

Acik arterde trombolitik tedavinin 90. dakika Oncesinde yapilmis olan
enjeksiyon sayisi ile dTKS arasinda korelasyon saptanmis, kateter capr ile de acik bir
iliski saptanmistir. Bu hastalanin bir merkezde yapilan subgrup andlizlerinde; 90.
dakikada dTKS ile kalp hizi, sistolik-diyastolik kan basinci, sag atriyum basinci,
pulmoner kapiller u¢ basinci, kalp debis ve kardiyak indeks arasinda korelasyon
gozlenmemistir. AMT'li hastalar degerlendirildiginde trombolitik uygulamasi sonras
90. dakikada dTKS, minima lumina c¢ap, stenoz ylzdesi, 24 saatlik CK enzimi
dizeyinden dogru orantili olarak; ancak taburcu olmadan Onceki radyonuklid
ventrikilografi ile gjeksiyon fraksiyonundan ters orantili olarak etkilenmistir. Ancak bu
korelasyon zayif diizeyde kalmustir. Infarktli hastalarda her 3 koroner arterde lezyon
olmasna gore degerlendirildiginde ise sistolik kan basinci, tedaviye baslama zamani,
referans segment ¢api, minimal |iminal ¢ap ve stenoz yuzdes degiskenlikleri dTKS'yi

etkilememistir.

2. 6 Ortalama Trombosit Hacmi (OTH) :

Tum vaskller olaylarda oldugu gibi akut koroner sendromlarda da trombositler
anahtar role sahiptir (76). Akut vaskiler olaylarda OTH nin 6nemini ortaya koyan
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birgok calisma yapilmistir. Bunlardan en iyi bilinenleri AMI (20-24), akut serebral
inme(25,26) ve gegici iskemik ataktir (27). OTH; trombosit buyuklugini gosterir.
Yapilan calismalarla OTH’deki yikselme trombosit blydkluginde artis ile birlikte
oldugu, buyUk trombositlerin ise normal trombositler ile karsilastinldiginda enzimatik
ve metabolik olarak daha aktif durumda olduklar1 gogerilmistir (77,78). Ayrnca hacmi
artmig trombositler; daha yogun granil igerip, kollajen ile daha ¢abuk aktive olan, fazla
tromboksan B2 Ureten, daha fazla seratonin ve betatromboglobin salgilayan ve daha
fazla GP Ib ve GPIIb-GPIlla reseptort eksprese etme kapasitesine sahiptirler, dolayis
ile trombositlerin hem subendoteliyal dokuya hem de biri birilerine baglanma kapasitesi
artmistir (79-83).

AKS hastalarda OTH ile yapilan bir calismada: AM1’de OTH yiiksekligi, 6lum
ve rekurren vaskiler olaylarin bagimsiz bir prediktori oldugu gosterilmistir (84). Bu
konu ileilgili Yiimaz ve ark.(85) anterior AM1 geciren, trombolitik tedavi uygulanns
ve takipte standart tedavi olarak aspirin, heparin almakta olan hastalarda yaptiklar
caismada sol ventrikilde mural trombis olan ve olmayan hastalann OTH’ s
karsilastirdilar. LV icinde mura trombis bulunan grupta OTH olmayanlara gore
yiksekti (9,4+0,9 karsin 8,7+0,5 p<0,001). Huczek ve ark.(86) AMI ile basvuran
hastalara reperfiizyonu saglamak icin primer PTKA uygulanmislar, 6 aylik izlem
siresinde OTH >10,3 olan hastalarda mortalitenin daha yuksek oldugunu tespit
etmislerdir (% 12,1 karsin % 5,1 p=0,0125). Yine Martin ve ark.(84) AMI geciren ve
yuksek OTH sahip olan hastalarin iki yillik izlemlerinde, OTH yuksek olan grupta
reinfarktis ve 6lum gibi kot klinik sonuclar ile birliktdik oldugunu gosterdiler. Kilicli-
Camur ve ark.(87) kararli angina pektoris, kararsiz angina pektoris, AMI ve normal
kisileri aldiklar1 bir calismada; AMI ve kararsiz angina pektoris olan grupta OTH
degerlerini daha yilksek bulmuslarcir. AMI hastalarninda OTH kararsiz hastalara gore
daha yuksekti, ancak istatistiksel olarak anlamli degildi. Normal koroner arterli ve
kararl1 angina pektorisi bulunan hastalar arasinda fark saptanmadi. Ayrica hasta damar
sayisi ile OTH arasinda dogru orantt vardi. Yine bir baska akut vaskiler olay olan
inmeli hasta gruplarnndayapilan calismalarda, inme geciren hastalarda kontrol grubu ile
karsilastirildiginda, OTH yuksekti (11,3 karsin 10,1 p<0,001) ve trombosit sayisi inme
hastal arinda diistiktii (255x10° karsin 299x10° p<0,01) (88).
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Akut vaskiler olaylar disinda, Yang ve ark.(89) kararli ve kararsiz angina
pektoris olan hastalarda elektif sartlarda PTKA yaptiklan bu hastalarin periprosediirel
OTH ile 6 aylik donem icindeki restenoz arasindaki iliski degerlendirilmistir. Restenoz
olan grupta OTH, olmayanlara gére daha yuksekti (8,75t0,99 karsin 8,04+0,74
p<0,001). Yine diyabetik hastalarda OTH normal kisilerden yuksektir ve 6zellikle tip I
diyabetiklerde surekli  bir  trombosit  stimilasyonu  oldugu  gosterilmistir.
Diyabetiklerdeki kronik stimilasyonun nasil gerceklestigi aciklanamamistir (90). Yine
vaskuler yapilarin patofizyolojisinde biyudk rol oynadig: preeklamptik gebelerde OTH
yuksek bulunmustur (91). Aynica OTH'nin yasla birlikte degisim goOsterdigi; yeni
doganlarda dusuk olup yas ilerledikce trombosit hacminde bir artis oldugu
gbzlenmektedir (92). Tablo-4'de OTH etkileyen durumlar 6zetlenmistir.

Tablo—5 Ortalama Trombosit Hacmini Etkileyen Durumlar (105,106)

OTH Artiran Durumlar:

e Akut koroner sendromlar

e Akut iskemik olaylar (inme, GIA)

e Kadinlar (PE, HRT)

o Aterosklerotik hastaliklar (KAH, renal arter stenozu)

e Diyabet

e Hipertansiyon

o Obesite

e Hiperkolesterolemi

e Infeksiyon (DIK, Sepsis)

e inflamatuvar barsak hastal iklar:

e Hematolojik hastaliklar (FEEA, ITP, trombositopeni, aplastik anemi)
OTH Azaltan Durumlar:

e Romatizmal kalp hastaligi

e Akut poststreptokoksik glomerulonefrit

e Kronik bobrek yetersizligi

¢ Nefrotik sendrom

AMI: Akut miyokard infarktiisi, GIA: Gegici iskemik atak, PE: Preeklamsi, HRT: Hormon replasman
tedavisi, KAH: Koroner arter hastaligi, DIK: Dissemine intravaskiiler koagiilasyon, FeEA: Demir
eksikligi anemisi, ITP: idiyopatik trombositopenik purpura.
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2.7 No-Reflow Fenomeni:

Akut koroner sendromda miyokardin erken ve tam reperfizyonunu saglamak
kardiyologlann temel tedavi hedeflerinden biridir. Bu stratgjiye ister perkutan koroner
girisim olsun ister tromboliz olsun her zaman ulasamayabiliriz. Epikardiya damarda
akim saglanmasina karsin, doku dizeyinde perflizyon olmayisi “no-reflow” olarak

tammlanir.

Kardiyovaskiler alanda ilk kez 1970’ lerde Kloner hayvan deneyleri yapip no-
reflow’'u gostermistir.(93) Kloner, proksima koroner damari tikayarak iskemi-
reperfizyon modeli olusturmustur. 90 dakika okltizyon donemini takiben epikardiyal
damarin agik olmasina mikrovaskiler diizeyde perflizyon olmadigim géstermistir. Buna
anatomik no-reflow denmis ve iskemi stiresi ile birebir baglantil1 oldugu gosterilmistir.
Bu deneysel tammlamalardan yillar sonra invazif kardiyolojide en sik karsilastigimiz
anjiyografik no-reflow tanimlandi: Revaskilerizasyon sonrasi disseksiyon, yuksek
derece reziduel stenoz, epikardiyal spazm olmadan epikardiyal antegrad akimdaki ani
azalmaya anjiyografik no-reflow denilmektedir (94). Ancak bu tarum doku dizeyinde
perflizyonu gosteren yeni yontemler karsianda yetersiz kalmistir. 1to ve arkadaslar
miyokard kontrast ekokardiyografi ile yaptiklar: calismada anjiyografik TIMI 3 akima
ragmen % 16 olguda doku diizeyinde perfiizyon olmadigim gosterdiler (95). No-reflow
skhg % 0,6-2 arasinda olup en sk primer, rotasyonel aterektomi, transluminal

ekstraksiyonel kateter ve safen ventz greft girisimleri sonrasi gorulmektedir (96-98).

Klinik olarak no-reflow tanisi, ST segment rezollisyonunun olmayisi ve gogus
agrisimn devam etmesi ile dusundlmelidir. Yapilan bir ¢calismada % 76 olguda gogls
agrsi, % 66 olguda elektrokardiyografik (EKG) degisiklik olmadigi goruldi. Gogls
agrisi veya EKG degisikligi olmadan no-reflow gorilme sikligi % 14 dir (98).

No-reflow gostermede en guvenilir tam yontemi pozitron emisyon tomografisi
olup, doku dizeyinde metabolik aktiviteyi gosterir. Ayrica nukleer sintigrafi, koroner
akim rezerv 6lgimi ve miyokard kontrast ekokardiyografi (EKO) tan: igin kullamlr
(99-101).

Patofizyolojisinde birgok mekanizma ortaya atilmis olup, tek bir mekanizmaiile
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aciklamak mumkin degildir. Bu patofizyolojik mekanizmalarda en gegerli olam
mikroembolizasyon olmak Uzere, lokosit tikaclari ile endotel, trombosit, miyosit
etkilesmesi, uzamis iskemi sonucu kapiller dizeyde endotel sismesi, mekanik
kompresyon, reaktif oksijen radikalleri ve iskemi-reperfizyonu takiben arterlerde

asetilkoline yanit azalmis vasodilatasyon olmasi suclanan diger mekanizmalardir
(18,19,102-104).
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3. GEREC VE YONTEM
3. 1 Hasta Grubu:

Calismaya Turgut Ozal Tip Merkezi acil servisine Ocak 2003 ile Ocak 2006
tarihleri arasinda gogus agrisimin ilk 12 saati icinde basvuran yaslan 31 ile 86 arasinda
degisen (ortalama 50+8, 45 erkek 10 kadin) ve AMI tarsi konmus 55 hasta alindh. Acil
serviste AMI tanis konulduktan sonra, reperfiizyon yontemleri hakkinda hasta ve hasta
yakinlar1 bilgilendirilip, girisimsel tedaviyi kabul edenler trombolitik tedavi
verilmeksizin girisim yapilmak icin koroner anjiyografi laboratuarina alindi. Islem
Oncesi hedef lezyon kilavuz tel ile gecilemeyen hastalar calisma dis1 birakildi. Bu
hastalar koroner yogun bakim tnitesine al inarak vakit kaybedilmeden trombolitik tedavi
aciandan degerlendirildi.

Hastalara AMI tanisi su kriterlerden en az ikisinin varligi halinde konuldu: (1)-
EKG de en az ardisitk komsu iki derivasyonda =21 mm ST elevasyonu olmasi, (2)-
Kardiyak CPK-MB enzim duizeyinin >25 IU/L olmas: (laboratuar araligi: 0-25 IU/L) ve
CPK/CPK-MB oramnin >%5 olmasi, (3)-Angina tipte gogls agrnsinin olmasi ve 30

dakikadan fazla devam etmesi.

TUm hastalara acil serviste 300 mg Aspirin ¢ignetildi ve heparin 5000 U bolus
ve 1000 1U/h inflizyon baslanip aPTT 2-2,5 kat1 olacak sekilde devam edildi. Koroner
anjiyografi laboratuarinda islem 6ncess 300 mg klopidogrel ora verildikten sonra
deneyimli kardiyologlar (yilda >75den fazla PTKA yapmis olan) ve uygun saglik
ekibiyle ortalama kapi-balon/stent zamani 55+10 dakika olacak sekilde PTKA islemi

gerceklestirildi. Tim hastalaraislem dncesi ve son gorintl alinmadan énce intrakoroner
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nitrogliserin uygulandi. Ayrica hastalarin timine islem sonras heparin, nitrat ve

glikoprotein I1b/111ablokeri tedavisi uygulandi.

3. 2 Koroner Anjiyografi ve Perkiitan Koroner Girisim:

Koroner Anjiyografi femora yoldan ve standart Judkins teknigi ile girisim
yapilarak infarktlailgili arter ve hedef lezyon gorunttilendi. islem esnasinda non-iyonik
kontrast madde (iopamidol) kullamldi. Anjiyografik gorintilerin kaydedilmesinde ve
kare sayilarimn hesaplanmasinda 25 kare/sn hizda kayit yapan "Philips Integris 5000
Netherland" marka cihaz kullaildi. Gorunttler ayni zamanda “Philips CDM 3300
Recorder” cihazinda kompakt disklere kaydedildi. Gorsel olarak degerlendirme
yapilarak damar c¢api uygun olan hastalarda lezyon kilavuz tel ile gegildikten sonra
damar/balon ¢api=1:1 olacak sekilde balon veya stent islemi uyguland:. Stent tipi olarak
balon Uzerinde hazir yerlesik sekilde Uretilmis baremetal stentler ve yanizca bir

hastaya paclitaxel salimiml: stent kullanildi.

3. 3 Diizeltilmis TIMI Kare Sayis1 Hesaplamasi:

Hastalarin islem 6ncesi ve sonraa TIMI akimlar ile islem sonrasi dTKS' leri
hesaplandi. Koroner arter basindan itibaren kan akimi degerlendirilerek damar

distalindeki Gibson tarafindan belirlenmis markerlere gére TIMI kare sayilan

hesapland.

Ik kare olarak arter [imeninin antegrad akimlailk kolonun tamama yakin veya
en az %70'inin doldugu an, son kare olarak da arterin distal sonlanim noktasina opagin
vardigi an kabul edildi. LAD igin apexte distal ¢atallanma noktasi, Cx igin genis oldugu
ana gbvde veya major obtus marjinlerin distal ayirnm noktasi, RCA i¢in de crux'in ilk

major dalimin baglangici veya posterolateral uzanimi degerlendirmeicin kullanildi.

LAD icin norma TIMI kare sayis1 36,2 + 2,6 olarak kabul edildi ve LAD kare
sayisi hesaplamrken 1,7'ye bolUnerek elde edilen deger "duzdtilmis TIMI kare
sayisi”olarak ifade edildi. Ortalama TIMI kare sayisi hesaplanarak Cx icin normal kare
sayis1 22,2+4,1 ve RCA i¢in 20,4+3,0 olarak kabul edildi.
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AMI ile basvuran ve primer PTKA uygulanan hastdarin sine anjiyografik
goruntulerinde TIMI akim skorunu ve TIMI kare sayisi, OTH ve hastalarin klinik
durumlarindan ve birbirinden habersiz deneyimli iki kardiyolog tarafindan incelendi.
GoOzlemciler arasinda gorus ayriligt olmasi durumunda dglncl bir kardiyologun

gorustine basvuruldu.

3. 4 Dislama Kriterleri:

Su bulgularin varlig1 halinde hastalar ¢alismaya alinmadh|ar:

1. EKG'sinde AMI disinda ST elevasyonu nedeni diistinilen veya ST depresyonu
olan hastalar,

Trombolitik tedavi baslanmis olan hastalar,

Girisim yapilacak lezyonun oldugu damar ¢ap1 <2,0 mm olan hastalar.
Anjiyografide sol ana koroner lezyonu olan hastalar,

Kilavuz tel ile lezyon 6tesine gecilemeyen hastalar,

o g M w D

TIMI akimi ve dTKS hesaplamast icin anjiyografik gorintileri Gibson kriterlerine
uygun olmayan hastalar,

~

Koroner arter bypass operasyonu gecirmis olan hastalar.

8. OTH etkileyen hastaliklarin olmast [OTH referans araligr (7,1-11,1) cdigindaki
hastaliklar, 6rnegin ciddi anemiler]

9. Perkltan girisimi kabul etmeyen hastalar.

Baslangicta toplam hasta sayis 64 iken, 5 hastada lezyon gegilemedi, 4 hastada ise

lezyon gecilip balon ile dilatasyon yapilmasna ragmen akim saglanamad: (No-reflow).

Lezyon gecilemeyen hastalar koroner yogun bakima ainarak trombolitik tedavi

baslandh.

3. 5 Ortalama Trombosit Hacmi (OTH):

Acil servise bagvuran tim hastalarin OTH d6lgmek icin periferik kan ornekleri
antekubital venden alindi. Kan 6rneg standart dipotasyum ethylenedinitro tetraasetik
asiti (EDTA) tuplere alindi, 6rnekler oda sicakliginda bekletilip yarim saat iginde
“BECKMAN COULTER LH 700 Hematolojik Anadizatér® (BECKMAN COULTER)
cihazinda ¢alis1ldi. Bu cihaz, hiicreler kiigtk bir aparat icinden gecerken aparat icindeki

trombositlerin buyUklUgiine ve elektrik akimina kars: gostermis olduklart empedansa
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gore ortalama trombosit hacmini hesaplamaktadir.
3. 6 Kullamlan Istatistiksel Yontemler:

Istatistiksel analizler SPSS 11 istatistik program: kullanilarak yapildi. Sayisal
degiskenler ortalama = standart sapma olarak, kategorik degiskenler ylzde olarak
verildi. Sayisal degiskenleri karsilastirmak icin Student t testi, kategorik degiskenleri
karsilastirmak icin ki-kare veya Fischer’in eksakt testi kullanildi. TIMI kare sayisi ile
OTH arasindaki korelasyon analizi igin Pearson korelasyon andizi yapildi.
Karsilagtirmalarda 0,05’ in altindaki p degeri istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.
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4. BULGULAR

Mevcut calismaya dahil edilen 55 AMI hastalanin ad ve soyadlariin bag
harfleri, dosya numaralari, koroner anjiyografi sine numaralari, hasta gruplarn, yaslar ve
cingyetleri, HT, DM, sigara, hiperlipidemi ve aile 6ykusl gibi risk faktorleri Tablo-5’de
verilmistir.

Hastalarin demografik 6zellikleri karsilastirilchiginda; calismaya alinan 55 AMI
hastalarin cogunlugu erkek idi (45 erkege karsin 10 bayan hasta ). Risk faktori dagilimi
ise; sigara 28 hastada (%50,9), hipertansiyon 23 hastada (%41,8 ), aile oykusi 12
hastada (%021,8 ), diyabet 11 hastada (% 20 ) ve hiperlipidemi 9 hastada (%16,3 )
mevcuttu. Hastalann 10'u (%18,1) hichir risk faktori bulunmaz iken, 18 hastada
(%32,7) risk faktorlerinden herhangi bir mevcut idi. Ayrica sigara 12 hastada (%21,8),
hipertansiyon 3 hastada (%5,4) ve aile Oykuslu 3 hastada (%5,4) tek basina risk
faktoriydl. Tam major risk faktorlerinin birlikte oldugu hi¢ hasta yoktu. Tablo—6’de
calismaya katilan hastalarin bazal demografik 6zellikleri 6zetlenmistir.

Hastalarin hastane kayitlari ve Oykuileri dikkatle incelendiginde 4 hastanin
(%7,2) daha O6nce kararsiz angina pektoris nedeniyle hospitalize edildigi gbzlenmistir.
Koroner anjiyografi olmalar: dnerilen hastalar kabul etmeyerek tibbi tedavi ile taburcu
edilmis, bir siire sonra medikal tedaviyle iyi olduklarim sanarak tedaviyi birakmiglardi.
Hastalardan Ugli merkezimize basvurmadan 6nce birinci basamak saglik hizmeti veren
merkezlere bagvurmuslar ve burada risk faktorlerinin olmamas: ve gogus agrilan tipik
angina karakterinde olmadig icin poliklinik kontroli 6nerisi ile evlerine
gonderilmislerdir. Bu hastalarin ilk basvurduklarnn merkezlerdeki EKG ve kardiyak
enzimleri normaldi.
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Tablo—-6 Hasta kayit numaralari ve ozellikleri

Adi Dosya Sine Cins HAT DM HL Sigara | AOQ
Soyadi | No No Yas

1-MK 478021 1863 50 E - - - - -
2-FK 437342 113 60 K + + - + -
3AT 435130 146 40 E - - - + -
4VG 411099 1067 41 E - - - + +
5MC 403672 752 42 K + - - +
6-SL 408534 1156 38 K + - - - +
7-AA 402877 1783 65 E + + - + +
8MK 397834 590 74 E - - - + -
9-FK 473012 1743 60 E - + - + +
10-FC 476370 1777 70 K + + - - -
11-SB 448763 689 59 E - - - + -
12-MY | 449893 764 71 E - - - - +
13-MA | 488953 675 52 E - - + - +
14-TK 444442 1818 55 E - - - + -
15-PE 501736 1045 75 E - - - - -
16-MA | 701814 1064 50 E - - - + -
17-YE 506362 1275 74 E + - - - -
18-MT 491250 2072 49 E + - + - -
19-AY 493458 670 74 E + - - - +
20-SK 494423 674 50 E - - - - -
21-RC 483437 139 50 E + + - + -
22-0Y 463493 1921 71 E + - + + -
23-MB | 467369 1527 50 E - - - + -
24-AY 476277 1805 74 E - - - -
25-SS 472839 1756 66 K + - - -
26-AS 472449 1731 60 E - - - - -
27-FY 360199 988 58 K + + - - -
28-CT 461693 1361 31 E - - + + -
29-MlI 477977 1987 40 E - - - + +
30-TO 493721 705 78 E + - - + -
31-NO 493641 708 50 E - - - + +
32-MB | 284015 1289 60 E + - - + -
33-KK 322157 1106 67 E + + - + -
34-CT 526498 2162 72 E - - - - -
351K 519269 1790 50 E - - - + -
36-RK 520428 1857 50 E - - - - -
37-HK 520280 1840 59 E + + - -
381A 518372 1720 70 E - - - + -
39-HY 383574 1695 50 E - - - + -
40-1O 413632 2042 62 E - - - - +
41-MC | 521905 1876 86 E + - - - -
42-EA 521828 1914 56 E + - + -
43-SE 342387 1917 61 E - + + - -
44-RS 524496 2025 58 E - - - -
45-HK 516080 1690 63 E - - - - -
46-SA 527174 2229 65 E + - - -
47-VG 528021 2254 45 E - - + -
48-GB 521266 1920 76 K - - - + -
49-ZE 528258 2275 51 K - - - - +
50-HK 461037 0606 | 55 K + + + - -
51-VK 529923 0906 | 73 E + - - -
52-FP 527148 2215 65 K - - - - -
53-GI 530451 8106 | 58 E + - - - -
54-TB 521388 1904 51 E - - - + -
55-ST 521241 1913 60 E - - - + -

Kisaltmalar ve Ac¢iklamalar: Cins: Cinsiyet, E: Erkek, K: Kadin, HT: Hipertansiyon, DM: Diabetes
mellitus, HL: Hiperlipidemi, AO: Aile 6ykusii.
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AMI ile primer PTKA’ya alinan 42 hastann koroner darligin derecesi %100, iki
hastada % 85 ve 11 hastada ise % 95% 98 arasinda degismekte idi. Tablo-8 de
hastalarin lezyonlarinin dagilimi ve bu lezyonlara uygulanan girisimler 6zetlenmistir.
Bu hastalardan biri daha 6énce LAD’ ye stent yapilmis olup stent i¢i restenozuna bagli
AMI gecirmekteydi, yine bir hastaya elektif sartlarda LAD’ ye stent takilmis bir hasta
olup infarktis stent distalinde sonradan meydana gelen yeni bir lezyona basli olarak

gelismisti.

Primer PTKA yapilan 55 hastanin TIMI kare sayisi LAD igin 3012, RCA igin
24,4+14 ve Cx icin 24+14 bulundu. LAD icin dizeltilmis TIMI kare sayis hesaplamak
icin LAD degerleri 1,7 bolinerek hesaplandi. islem sonras TIMI kare sayisi

hesaplanirken LAD icin dizeltilmis TIMI kare sayisi alindi.

Tablo—7 Calismaya katilan hastalarin bazal demografik o6zellikleri

DEMOGRAFIK OZELLIKLER HASTA GURUBU
YAS 58,5+8

K/E ORANI 10/45 (%18,1/81,9)
DM 11 (% 20)

HT 23(%40)
SIGARA 28 (%50,9)

AO 12 (%21,8)

HL 9 (%16,3)

OTH 8.2+0,76
KALPHIZI 79,4+15,2 x/dk
KAN SEKERI 180,8+89 mg/d|

KB (sistol/diyastol) 126+21,7 /78,6+15,8 mmHg
AGRI SAATI * 5,1+3,8/h
TROMBOSIT 259,679,3

BEYAZ KURE 56+62,4

Ksaltmalar: K; Kadin, E; Erkek, DM; Diyabetes mellitus, HT; Hipertansiyon, AQ; Aile 6ykisii, HL;
Hiperlipidemi, OTH; Ortalama tombosit hacmi, KB; Kan basinci, * Acil servise basvuru amndaki agn

sadti.
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Primer PTKA yapilan 55 hastarun 5'inde TIMI akim skoru degismezken, bir
hastada TIMI akim skoru 3 den 2'ye dustl, 31 hastada TIMI akim skoru sfirdan 3'e
cikt1 (% 56,3) ve 8 hastada bir birim, 9 hastadaiki birim TIMI akim skorunda artis oldu.
Bu sonuglara gore yaklasik % 57 hastada hi¢ akim olmayan koroner arterde TIMI 3
akim saglanmis ve yaklasik % 37 hastada suclu lezyonda gesitli derecel erde reperfiizyon
saglanmis oldu. Tablo-9'da girisim yapilan koroner arterde islem onces ve islem

sonras TIMI akim skorlari veislem sonras TIMI kare sayilan 6zetlenmistir.

Caismaya alinan hastalarin OTH 8,2+0,76 bulundu. Bagvuru anindaki OTH ile
islem sonrast dTKS arasinda negatif bir korelasyon vardi ancak bu istatistiksel olarak
anlaml degildi (p=0,57), buna karsin basvuru amndaki OTH ile suclu lezyona PTKA
yapildiktan sonraki TIMI akim skoru arasinda negatif bir korelasyon vardi ve bu
istatistiksel olarak anlamliyd: (p=0,038).

Tablo-8 Lezyon dagilimlan ve bu lezyonlara uygulanan islemler

Hedef Lezyon Stenoz Yamz Direkt Balon+Stent
Lezyon Dagilim Y Uzdes Balon Stent
LAD 28 % 94+6 1 13 24
CX 4 % 100 0 1 3
RCA 23 % 92+7 0 3 21

Acil servise basvuru anindaki agri saati ile dTKS aasinda dogru oranti
mevcuttu. Ancak bu sonug istatistiksel olarek anlamli degildi (p=0,57). Sekil-1'de OTH
ile dTKS arasindaki korelasyon gosterilmistir. Yine basvuru amindaki agri saati ile OTH
arasinda negatif bir korelasyon vardi. Bu daistatistiksel olarak anlaml1 degildi (p=0,42).

Hastalarda suclu lezyonlarda 37 baon+stent, 17 lezyona direkt stent ve bir
hastaya sadece balon yapildi. Her iki grup arasinda basvuru amndaki agrimn saati,
beyaz klre, trombosit sayisi, kan glikoz dizeyi, OTH ve sistolik ve diyastolik tansiyon
arteriyel arasinda fark yoktu. Ancak balon+stent grubunda ilk dTFS 43£16 iken direkt
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stent grubunda 17+21 (p=0,021). islem sonras balon+stent kolunda dTFS 21,6+12,6
iken direkt stent kolunda 16,3+6,6 bulundu bu istatistiksel olarak anlamazdi (p=5,3).
Risk faktorlerinde sigara, hipertansiyon, hiperlipidemi ve aile 6ykisl, balon+stent
yapilanlar ile direkt stent yapilanlar arasinda anlamli bir fark bulunmazken, diyabetik
hastalarin % 72,3 balontstent yapilirken % 27,3 direkt stent yapildi. Diyabetik
hastalarla OTH 8,1+0,75 iken diyabetik olmayanlarda 8,5+0,71 ve bu fark istatistiksel
olarak anlaml1 degildi (p=0,1).

Tablo-9 Anjiyoplasti 6ncesi ve sonras1 TIMI akim skorlar1 ve anjiyoplasti Sonrasi

TIMI kare sayisi

Islem Oncesi TIMI Akim Skoru | LAD CX RCA
—TIMI 0 Akim 19 (%34,5) 3 (%65,4) 16 ( %29)
—TIMI 1 Akim 5 (%9) 0 1 (%1,8)
— TIMI 2 Akim 2 (%3,6) 1 (%) 3 (%5,4)
— TIMI 3 Akim 2 (%3,6) 0 3 (%5,4)

Islem Sonrasi1 TIMI Akim SKkoru
—TIMI 0 Akim 0 0 0
—TIMI 1 Akim 3 (%5,4) 0 0
— TIMI 2 Akim 3 (%5,4) 1 (%1,8) 3 (%5,4)
— TIMI 3 Akim 22 (%40) 3 (%) 20 (%36,3)

islem Sonrasi1 TIMI Kare Sayisi 32+12 24+8 24,414
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Sekil-1 OTH iledTKS arasindaki korelasyon gorulmektedir
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5. TARTISMA

AMI'de en onemli strateji, erken donemde reperfiizyonu maksimal diizeyde
saglamak ve bunu sirdirebilmektir. BoOylece tehdit altindaki miyokard dokusu
kurtarilabilir ve kalp fonksiyonlarinin idamesi saglanmis olur.

AMT’ de reperfiizyon veya rekanalizasyonun saglanmasi icin trombolitik ilaglarin
klinik kullanima girmesi ile yeni bir donem baslamis. Ancak bu trombolitik ilaglarin
yeterli reperflizyon saglamamasi ve basta kanama olmak tizere komplikasyonlarinin sik
olmaa nedeniyle yeni arayislar devam etmistir. Bu sireg, girisimsel kardiyoloji
tekniklerinin gelismes ve kateter esasina dayal1 reperfiizyon olan primer balon ve stent
uygulamas: ile yeni ufuklara acilmistir. Son olarak bu dinamik sireg, ilagc kapl:
stentlerin kullamlmas: ile devam etmektedir. Elbette bu stirecin hizlanmasinda 6zellikle
GP llb/llla reseptor blokeri ve klopidogrel gibi yeni kusak antitrombotik ilaclarin
katkis bayuktir. Su anda tartisilan ve Uzerinde calismalar yapilan konu ise primer
PTKA merkezlerine hastalarin sevk edilmes sirasinda ve kapi-balon zamanmna kadarki
gegcen slrede hastalara hangi farmakolojik tedavinin uygulanmas: gerektigidir. Bu
donemde kaybolan zaman gelismis Ulkelerdeki en donanimli merkezlerde dahi

azzimsanmayacak kadar coktur.

Tum vaskiler olaylarda oldugu gibi akut koroner sendromlarda da trombositler
anahtar role sahiptir (76). Trombositler saglam endotel varliginda inaktif durumda olup
akim halindeki kan ile pasif olarak ve endotel hicreleri ile temas halinde dolasirlar.
Arteryel hasar sonucu endotel damar duvarindan ayrilir, trombositler buraya temas
ederek kollagene, VWF ve fibrinojene 6zel reseptorleri ile (6zellikle de glikoprotein 1b)
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baglanirlar. Trombositler, en onemlileri trombin ve kollagen olmak Uzere degisik
mediyatorler ile aktive olurlar (kollagen, tromboksan, seratonin, norepinefrin, adenozin
difosfat, trombin). Ayrica artmis sirtinme kuvveti (shear stres) gibi fiziksel uyarilar
(6rnegin ciddi  koroner darligin bulundugu durumlar) trombosit aktivasyon ve
agregasyonuna neden olur. Aktive olmus trombositler subendoteliyal dokulara
baglanmast yani sira granllleri yogunlasir ve c¢esitli kemotaksinler, pihtilasma
faktorleri, vazokonstriktor maddeler salgilarlar. Bu sayede vazospazm, trombosit
kimelesmesinde artma ve trombin olusmas: meydana gelir. Plak riptird sonras, hasarl1
bolgeye trombositlerin depolanmasinin yaninda, damar endotelinin yok olmasi sonucu
damar yuzeyinde doku faktorinin salimi ile koagulasyon kaskat mekanizmas aktive
olarak hizla fibrin olusmasi ve polimerizasyonu gergeklesir. Fibrin varligi trombositleri
kuvvetli sekilde biri birine ve subendoteliyal dokulara baglayarak trombus olusturur,
boylece trombus yiksek intravaskiler basing ve sirtiinme kuvvetine karst direncli hale
gelir.

OTH; trombosit buUyUkligini gosterir.  Yapilan caismalarda OTH’ deki
yukselme trombosit buyUklUginde artis ile birlikte olup, blyUk trombositler normal
trombositler ile karsilastirldiginda enzimatik ve metabolik olarak daha aktif durumda
olduklart gosterilmistir (77,78). Ayrica hacmi artms trombositler; daha yogun grandl
icerip, kollgjen ile daha ¢abuk aktive olan, fazla tromboksan B2 Ureten, daha fazla
seratonin ve beta-tromboglobin salgilayan ve daha fazla GP Ib ve GPlIb-GPllla
reseptoril eksprese etme kapasitesine sahiptirler. Dolayisi ile trombositlerin hem
subendoteliyal dokuya hem de biri birilerine baglanma kapasites artmistir (79-83).
Akut vaskiler olaylarda OTH’nin 6nemini ortaya koyan bir¢ok calisma yapillmistir.
Bunlardan en iyi bilinenleri AMI (20-24), akut serebral inme(25,26), gegici iskemik
ataktir(27). Bu konu ile ilgili Yilmaz ve ark.(85) anterior AMI geciren, trombolitik
tedavi uygulanmis ve takipte standart tedavi olarak aspirin, heparin almakta olan
hastalarda yaptiklar1 bir calismada sol ventrikilde mural trombls olan ve olmayan
hastalarin OTH’ sint karsilastirdilar. Sol ventrikdl icinde mural trombis bulunan grupta
OTH olmayanlara gore yiiksekti. AMI ile basvuran hastalarda Huczek ve ark.(86)
yaptig1 bir calismada, reperfiizyonu saglamak icin primer PTKA uygulanmis. Alti aylik
tekip stiresince OTH >10,3 olan hastal arda mortalite daha yiksekti. Martin ve ark.(84)
AMI gegiren ve yiksek OTH sahip olan hastalarin iki yillik takiplerinde, OTH yiiksek
olan grupta reinfarktis ve o6lim gibi koéth klinik sonucglar ile birlikte oldugunu
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gosterdiler. Yine Yang ve ark.(89) kararli ve kararsiz angina pektoris olan hastalarda
elektif sartlarda PTKA yaptiklari bu hastalarin periprosedirel OTH ile takipte 6 aylik
donem icindeki restenoz arasindaki iliski degerlendirilmis. Restenoz olan grupta OTH
olmayanlara gore daha yUksekti.

Ortalama trombosit hacminin 6nemini ortaya koyan tim bu ¢alismalar 1s1ginda
ve trombositlerin AKS patofizyolojisindeki dGnemine binaen, biz bu ¢alismamizda daha
once degerlendiriimeyen AMI geciren ve reperfiizyon tedavisi olarak primer PTKA
uygulanan hastalarda, acil servise bagvuru anindaki OTH ile PTKA sonrasi koroner kan
akimim gosteren dTKS veya TIMI akim skorunu arasindaki iliskiyi degerlendirmeye
calistik.

Koroner kan akiminin ve doku reperfuzyonunun saghkli bir sekilde
degerlendirilmesinde bircok yontemler (kontrast ekokardiyografi, magnetik rezonans
goruntuleme, intrakoroner Doppler-guidewire) mevcuttur. Klinik pratikte en c¢ok
kullamimakta olan iki yontem vardir. Ilki geleneksel TIMI akim skorlamasichr. En
onemli kisitlayict 6zelligi gozlemciler arasinda farkli degerlendirmelere yol aciyor
olmasdir. Ikinci yontem TIMI kare sayisi, diger yontemlere gore kullanimi daha kolay,
ucuz, anjiyografi laboratuvarinda uygulanabilen, kantitatif degerlendirme saglayan bir

yontemdir.

Bizim calismamizdaki amacimiz; perkitan yolla erken reperflizyon saglanan
AMI hastalardaki TIMI kare sayisini, dolayisi ile pefiizyon saglanmis damarda koroner
kan akimini belirlemede OTH’nin bir 6ngordirict olup olmadigim arastirmakt.
Basvuru amindaki OTH ile islem sonrasa dTKS arasnda istatistiksel anlamliliga
ulasmayan negatif bir korelasyon vardi. Buna karsin basvuru amndaki OTH ile suclu
lezyona PTKA yapildiktan sonraki TIMI akim skoru arasinda anlamli bir negatif
korelasyon saptacik. Bu sonuclar isiginda OTH, dTFS belirlemede anlaml1 olmazken,
TIMI akim skorunu belirlemede anlamli bulundu. Ancak ginimizde TIMI akim skoru,
kantitatif olmadig: icin ve farkli kisiler araanda farkl: sonuglarin ¢ikabilmesi nedeni ile
reperfiizyon akimint belirlemede yetersiz kabul edilmektedir.

Hastalarin acil servise kabul edildikleri andaki agrimin saati ile dTKS arasinda
dogru oranti mevcuttu. Bu oran istatistiksel olarak anlamli olmamakla birlikte, agri
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sires arttikca reperfiizyon basans azalmaktaydi. Yine basvuru anindaki agn sadti ile
OTH arasinda korelasyon saptanmadi. Bu da istatistiksel olarak anlamli degildi. OTH
ozellikle AMT nin ilk saatlerinde basvuran hastalarda daha yiiksek seviyelerde olup bu
yukseklik agrinin 10.saatinden sonra azalmaya baslamisti.

Diyabetik hastalarda kronik bir trombosit uyarimas: oldugu bilinmektedir.
Ancak bizim calismamizda AM I hastalarimizda diyabetik ve diyabetik olmayan gruplar
arasinda anlaml1 bir fark yoktu (diyabetik OTH 8,1+0,75 iken diyabetik olmayanlar
OTH 8,5t0,71, p=0,1). Diyabetik hastalarin lezyonlan daha ¢ok % 100 olma
egilimindeyken bu fark diger risk faktorlerinde bulunmadh.

Sonug olarak AMI de trombosit aktivasyonunun akut koroner hadisenin
baslangicinda ve progresyonunda cok o©nemli rolt oldugu bilinmektedir. Ancak
calismamizda primer anjiyoplasti sonrast TIMI kare sayisi ile trombosit aktivasyonunu
indirekt olarak gosteren OTH araanda anlamli bir iliski saptanamadi. Bunun nedeni,
cok degiskenli faktorlerin calisma sonuclarina etki edebilme olasiligicir. Ancak akut
koroner olaya neden olan plak morfolojisi, plak icerigi ve lezyon dagiliminin
bilinmemesi, intrakoroner trombiis yUkuni belirleyen bir 6lcimin yapilmamis olmasi
ve trombosit aktivasyonunu gosteren diger testlerin yapilmamis olmas ¢alismamizin

baslica kisitlamalaridir.

Trombosit aktivasyonunu gostermek icin kullarilan OTH; pratik, ucuz ve hizla
yapilabilen bir test olmasina karsin PTKA sonrasi trombosit fonksiyonlan ile
reperflizyon arasindaki iliskiyi gostermede yetersiz kalmaktadir. Ancak OTH ile dTKS
arasindaki iliskiyi daha net ortaya koyabilmek icin trombosit aktivasyonunu gosteren
daha duyarli testlerin kullanildig: ve intrakoroner trombus yukinin de dikkate alindig
dahablylk kapsamli1 ¢alismalaraihtiyag vardir.
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6. SONUC

Akut koroner sendromlar tim dinyada ve tUlkemizde morbidite ve mortaliteye
en fazla neden olmaktadir. Bu hastalardaki tedavi yaklasimi, bir an dnce infarktta
sorumlu arterin reperfiize edilip miyokardiyal kan akimin saglanmasi ve bunun devam
ettirilmesidir. Guniimiizde mevcut kilavuzlar AMI’ de kosullar uygunsa tim hastalara

perkitan girisimle reperfliizyon tedavisi onermektedir.

Trombositler AKS baslamasinda ve progresyonunda hayati dneme sahiptir.
OTH, trombosit buyukltugind, dolayisi ile aktivasyonunu gosteren bir parametre
oldugunda. Biz bu calismamzda AMI ile basvuran ve PTKA ile tedavi edilen
hastalarda, koroner kan akimi ile OTH arasindaki iliski olup olmacigim degerlendirdik.
OTH ile TIMI akim skoru arasinda anlaml1 olarak negatif korelasyon bulduk. Ancak
TIMI akim skorlamas: kantitatif bir 6l¢it olarak kabul edilmemektedir. Bu nedenle
bizim asil karsilastirmamiz OTH ile dTKS arasinda oldu, ancak bu iki parametre
arasinda istatistiksel olarak bir korelasyon saptamadik. Trombosit aktivasyonu ile dTKS
arasindaki iliskiyi degerlendirmek icin, OTH yam sira belki de daha duyarli trombosit
aktivasyon gostergesi olan testlerinin kullamldig: ve intrakoroner trombiis yukinin de

dikkate alindig1 genis kapsamli ¢alismalaraihtiyag vardir.
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7. OZET

Amac: Akut koroner sendromlarda OTH'nin arttigi gosterilmistir. Bu calismada
amacimiz, primer PTKA yapilan hastalarda anjiyoplasti sonras: islem yapilan koroner
arterde antegrad kan akimunmin derecesini gosteren TIMI kare sayia ile acil servise

basvuru amindaki OTH arasindaki iliskiyi degerlendirmekti.

Gere¢ ve yontem: Calismaya AMI tanisi ile primer PTKA yapilan, ortalama yaglan
50+8 olan, 45 erkek ve 10 bayan, toplam 55 hasta alindi. Tim hastalarda acil servise
basvurduklar andaki agrinin saati kaydedildi. OTH ic¢in kan aindi ve ayrica risk
faktorleri sorguladi. Sine anjiyografik goruntulerinde TIMI akim skorunu ve TIMI Kare

sayisi, OTH ve birbirinden haberi olmayan iki kardiyolog tarafindan sayild:.

Bulgular: Basvuru anindaki OTH ile islem 6ncesi dTKS arasinda istatistiksel olarak
anlamli korelasyon saptanmazken, basvuru anindaki OTH ile islem sonraki TIMI akim
skoru arasinda negatif bir korelasyon saptandh.

Sonu¢: OTH 6lcimi pratik, ucuz ve hizla yapilabilen bir test olmasina ragmen PTKA
sonras trombosit fonksiyonlar: ile reperflizyon arasindaki iliskiyi gostermede yetersiz

kal maktadhr.

Anahtar kelimeler: OTH, trombus, dTKS
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8. SUMMARY

Aim: It has been suggested that MPV isincreased in ACS. The aim of this study was to
investigate the relationship between MPV and TIMI frame count suggesting the degree
of coronary blood flow in infarct related artery after PCI in patients presented with ACS

to emergency department.

Materials and methods: A total of 55 patients undergoing PCI (45 men 10 women,
mean 50+8 years) was included to the study. Time of the angina was recorded in all
patients. Blood samples were obtained for measurement of MPV and risk factors were
questioned. Cine angiographic images were counted by two independent cardiologists

who were unaware of TIMI flow score, TFC, and MPV.

Results: No statistical correlation was detected between cTFC counted before
procedur and MPV measured at the time of presentation, whereas a statistically
significant correlation was detected between cTFC counted after procedur and MPV
measured at the time of presentation.

Conclusion: Although MPV measurment is a practical, cheap, and fast test it fails to
suggest the relationship between platelet functions and reperfusion after PCI.

Key words: MPV, thrombus, cTFC
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