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ÖZET 

Giriş ve Amaç: Koroner arter hastalığı dünyada en yaygın ölüm nedenidir. Biz 

çalışmamızda STEMI’li hastalarda başvuru kan şekeri yüksekliği ile no-reflow 

arasındaki ilişkiyi araştırdık. Daha önceki çalışmalarda hiperglisemi ile STEMI 

sonrasında artmış kalp yetmezliği, kardiyojenik şok ve ölüm riski arasındaki ilişki 

gösterilmiş ancak altta yatan mekanizması açıklanamamıştır. 

Materyal ve Metod: Dicle Üniversitesi Kalp Hastanesi Yoğun Bakımı’na yatırılan 

STEMI’li 900 hasta geriye dönük olarak değerlendirildi. Tüm hastaların yoğun bakım 

ünitesine kabullerinde serum kan şekeri ile birlikte diğer laboratuar parametreleri 

ölçüldü. Önceki çalışmalara uygun olarak, TIMI akım derecesi ≤2 olanlar no-reflow 

fenomeni olarak değerlendirildi. Hastalar reflow ve no-reflow şeklinde gruplandırıldı. 

Tüm bilgiler dökümante edildi.  

Bulgular: Çalışmamızda 372 hasta analiz edildi. Çalışmaya dahil edilen hastalar primer 

PCI sonrası TIMI akımına göre sınıflandırıldığında; 70 hasta (%19) no-reflow grubuna 

dahil edilirken 302 hasta (%81) reflow grubuna dahil edildi. Yaş ortalaması reflow 

grubunda 60.9±13.7, no-reflow grubunda 66.1±13.4 idi (p=0.005). Başvuru anındaki 

kan şekeri ortalaması no-reflow grubunda 199.7±106.9 mg/dl, reflow grubunda 

163.8±71.1 mg/dl izlendi (p=0.001). Stepwise forward çok değişkenli lojistik regresyon 

analiziyle yaş (p=0.001), Killip sınıfı (p=0.010), kan şekeri (p=0.038), MPV (p=0.039) 

ve nötrofil sayısının (p=0.030) no-reflowun bağımsız öngördürücüleri olduğu gösterildi.  

Sonuçlar: STEMI ile gelen hastalarda başvuru kan şekeri düzeyi yüksekliği ile no-

reflow fenomeni arasında anlamlı bir ilişki tespit edildi. Başvuru kan şekeri düzeyi, no-

reflow gelişmesi açısından bağımsız bir öngördürücü olarak kabul edilebilir. STEMI ile 

gelen hastalarda başvuru kan şekerinin düşürülmesi ile no-reflow fenomeninin 

azalabileceğini gösteren çalışmalar yapılabilir. 

Anahtar Kelimeler: STEMI, Başvuru kan şekeri düzeyi, No-reflow fenomeni. 
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ABSTRACT 

Introduction and purpose: Coronary artery disease is the most common cause of death 

in the world. We investigated the association between hyperglycemia and the no-reflow 

phenomenon in patients with Acute ST-Elevation Myocardial Infarction (STEMI). 

Hyperglycemia is associated with increased risks of heart failure, cardiogenic shock, 

and death after STEMI, but its underlying mechanism remains unknown. 

Materials and methods: We analyzed 900 retrospective consecutive patients admitted 

for STEMI to the Coronary Care Unit of Dicle Universiy Heart Hospital. All patients in 

the intensive care unit admission, serum blood glucose levels with other laboratory 

parameters were measured. We defined angiographic no-reflow phenomenon as a 

coronary TIMI flow grade ≤2 after vessel re-canalized. Patients were grouped into 

reflow and no-reflow. All data were documented. 

Results: A total of 372 patients  who underwent p-PCI were enrolled in the study. 70 

patients (19%) was included in the no-reflow group, 302 patients (81%) were included 

in the reflow group. The mean age was 60.9 ± 13.7 in the reflow group, the no-reflow 

group was 66.1 ± 13.4 years (p=0.005). Admission mean blood glucose level in no-

reflow group was 199.7 ± 106.9 mg/dl, in the reflow group was 163.8 ± 71.1 mg/dl 

(p=0.001). By stepwise forward multivariate logistic regression analysis; age (p=0.001), 

Killip class (p=0.010), admission blood glucose levels (p=0.038), MPV (p=0.039) and 

neutrophil counts (p=0.030) were shown to be independent predictors noreflow.  

Conclusions: In patients presenting with STEMI application was a significant 

association between a high level of blood sugar on admission with no-reflow 

phenomenon. High blood glucose level on admission, can be considered as an 

independent predictor of no-reflow phenomenon. Application in patients presenting 

with STEMI done studies showing no-reflow phenomenon can be reduced by lowering 

blood glucose level. 

Key Words: STEMI, Blood glucose level on admission, No-reflow phenomenon. 
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1. GİRİŞ VE AMAÇ 

            Koroner arter hastalığı (KAH) dünyada en yaygın ölüm nedenidir (1). KAH 

başlıca stabil koroner arter hastalığı, Unstabil angina pektoris (USAP), Non-ST segment 

elevasyonlu miyokard enfarktüsü (NSTEMI) ve ST segment elevasyonlu miyokard 

enfarktüsü (STEMI)’nden oluşmaktadır (1).  

            Koroner anjiyografisi yapılan ve kalp krizinden sorumlu arterde perkütan 

koroner girişim (PCI) yapılmadan önce ve sonra The thrombolysis in myocardial 

infarction (TIMI) ve işlem sonrası myocardiyal blush grade (MBG) (TIMI ve MBG 

koroner anjiyografide kan akımına göre arter açıklık derecesini belirtir) (2-5) akımı 3 

olan hastaların başlangıç ve işlem sonrası TIMI akımı 0, 1 veya 2 olan hastalarla 

karşılaştırıldığında TIMI 3 akımı olan hastalarda kardiyojenik şok, istenmeyen 

kardiyovasküler olaylar ve hem kısa dönem hem de uzun dönem mortalite daha az 

olarak görülmektedir (6,7). Ayrıca işlem öncesi-sonrası TIMI 3 akımı ve işlem sonrası 

MBG 3 olan hastaların işlem sonrası miyokard kanlanması ve TIMI 3 akım olma 

olasılığı daha yüksek saptanmıştır (4,8,9), bu da işlem sırasında olabilecek 

komplikasyonların daha az olması ve hastanın hastaneden daha erken taburcu olmasını 

sağlayarak hastanın hastane maliyetini azaltmaktadır. Miyokard enfarktüsünde 

tromboliz (TIMI) risk indeksinin (TRI) KAH hastalarındaki prognostik değeri daha 

önce gösterilmiştir (10-13). Yapılan çalışmalarda PCI öncesi ve sonrası TIMI akım ile 

biyokimyasal ve hematolojik bazı parametreler arasında ilişki saptanmıştır (14-19).  

            Ancak literatürde başlangıçta bakılan kan şekeri seviyesi ve PCI işlemi sonrası 

koroner kanlanmayı gösteren TIMI akım seviyesi ile miyokardiyal kanlanmayı 

TIMI’den daha iyi gösteren MBG arasında ilişkiyi gösteren az sayıda çalışma mevcuttur 

(20). Biz de bundan hareketle STEMI hastalarında başvuru sırasında bakılan serum kan 

şekeri düzeyi ile PCI işlemi sonrası koroner kanlanmayı gösteren TIMI akım seviyesi 

arasındaki ilişkiyi değerlendirmeyi amaçladık. Serum kan şekeri  hasta başvurusunda 

klinik rutinde  bakılabilen parametrelerden olup bunlara bakılarak işlem yapılmadan 

önce koroner anjiyografide işlem sonrası TIMI akımı seviyesi tahmin edilerek hastalara 

daha etkili, daha yoğun tedavi başlanarak hastalarda oluşabilecek kısa ve uzun dönem 

mortalite, hastane içi istenmeyen kardiyovasküler olayların azaltılması 

düşünülmektedir. 
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            Bizim çalışmamızda no-reflowun olası mekanizmalarından biri olarak diyabet 

tanısı olmasına bakılmaksızın kan şekeri yüksekliğinin etkisi araştırıldı. 
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2. GENEL BİLGİLER 

             2.1. ATEROSKLEROZ PATOFİZYOLOJİSİ 

            Ateroskleroz KAH’ın en önemli ve en yaygın nedenidir (21,22). Aterosklerozun 

hayatı tehdit eden formu olan akut koroner sendrom (AKS) daha çok aterosklerozun 

komplike olması ile meydana gelir. Bu süreç genel olarak aterosklerozun oluşturduğu 

plağın yırtılması, ülsere olması veya komplike olmuş plak üzerine trombüs birikimi 

nedeni ile oluşur. 

            Aterosklerozun oluşması ile ilgili olarak yıllardır çeşitli teoriler öne 

sürülmüştür. İlk olarak 1913’te Anitschow tarafından aterosklerozun damar duvarında 

lipid birikmesi ile oluştuğu gösterildi (23). Bu teori, lipidleri yüksek olanlardaki 

aterosklerozu izah edebilmekle beraber yeterli olmadığı için 1956’da Virchow 

tarafından hasara yanıt hipotezi ileri sürüldü. Aterosklerozla ilgili dejeneratif 

değişikliklerin hasara karşı arteryel intimanın iyileşme şeklindeki yanıtı sonucunda 

oluştuğuna inanıldı (23). Russel Ross ve John Glomset 1973’te hasara yanıt hipotezini 

yeniden düzenleyerek endotel yaralanması veya hasarına karşı, aşırı damar düz kası 

hücresi proliferasyonu sonucunda, aterom plağın oluşumunu gösterdiler (23). Son 

çalışmalar, Ross’un hipotezinin devamı olarak, endotelyal disfonksiyonun ateroskleroz 

temelinde rol oynadığını ve inflamasyonun, aterosklerozun her basamağında en göze 

çarpan özellik olduğunu göstermiştir. Bu sürecin merkez rolünü alan hücreler; endotel, 

inflamatuar ve düz kas hücreleridir (24,25). 

 

 



4 
 

 

Şekil 1 Ateroskleroz Gelişimi. Duyarlı plağın rüptürü (%75) veya erozyonu (%25) 

sonucu Akut Koroner Sendrom gelişir. Bu plakların; lipit içeriği fazla, düz kas hücresi 

az, makrofaj içeriği fazla, fibröz kapsülü ince ve doku faktörü içeriği yüksektir. Plaklar 

aktif (proteolitik enzimlerle) veya pasif olarak (fibröz kapsülün en güçsüz noktasından-

omuz bölgesi) yırtılırlar. 

 

            2.1.1. Endotel Disfonksiyonu 

            Endotel disfonksiyonu, aterosklerozun patogenezindeki ilk temel basamağı 

oluşturur. Endotel kan ve diğer dokular arasında aktif bir biyolojik ara birimdir. Arter ve 

venleri kaplayan tek tabakalı endotel dokusu kan ile potansiyel olarak trombojenik 

subendotelyal dokular arasında tromborezistan bir tabaka oluşturur. Endotel aynı 

zamanda vasküler tonusu ayarlar, dolaşım sistemi boyunca hemostaz ve inflamasyonu 

düzenler. Humoral, nöral ve mekanik uyarılara vazoaktif olarak cevap verebilen ve 

aterogenezi engelleyen bir yapıya sahiptir (24,25). Vasküler endotelin kendisine yönelik 

bazı tehditlere karşı gösterdiği inflamatuar ve fibroproliferatif cevap ateroskleroz 

gelişiminde önemlidir. 

            Normal koşullarda endotel, damarı nispeten dilate bir durumda tutmak için 

çalışır. Bununla birlikte endotel shear stres gibi birçok fiziksel uyarıya cevap verme 

kapasitesine sahiptir. Damarlar shear strese cevap olarak genişler (akım bağımlı 

dilatasyon). Bu endotel bağımlı cevap endotelden salgılanan nitrik oksit (NO) ile 

düzenlenir. Aterogenezin temel basamağı olan endotel disfonksiyonu NO üretimi veya 

sunumundaki azalma ile birlikte vazokonstrüktör faktörler ile aradaki dengenin 

bozulması ile başlar. NO, vasküler hasarlanma, inflamasyon ve tromboza karşı da 
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koruyucu etki gösterir. Endotele lökosit adezyonunu engeller, düz kas hücre 

proliferasyonu ve trombosit agregasyonunu önler (25). Endotel disfonksiyonu, okside 

olmuş düşük dansiteli lipoproteinin (LDL) oluşturduğu yüksek oksidatif stres ile başlar. 

Okside olmuş LDL, Nitrik Oksit Sentaz (NOS) enziminin kompetetif inhibitörü olan 

Asimetrik Dimetil Arjinin (ADMA)’in endotel hücresine girişini arttırarak NO 

seviyesinin azalmasına yol açar. Artmış serbest oksijen radikalleri de NO moleküllerine 

bağlanarak inaktivasyonuna yol açar. 

            Yine bir vazokonstrüktör olan Anjiotensin II, NO etkisine zıt etkiler gösterir. 

Reaktif oksijen türlerinin oluşumunu arttırır, proinflamatuar sitokinler olan intrelökin-6 

(IL–6), monosit kemotaktik protein–1 (MCP-1) ve endotel hücreleri üzerinde vasküler 

kaynaklı hücre adezyon molekülü-1 (VCAM-1) düzeylerinde artışa yol açar (26,27). 

CRP (C-reaktif protein)’nin de NO aktivitesini azaltıp endotel disfonksiyonuna yol 

açtığına dair yayınlar mevcuttur (28,29). 

            Sonuç olarak, risk faktörleri sonucunda endotel disfonksiyonunun başlaması ile 

damar duvarında monositler endotele tutunmaya başlar, inflamasyon tetiklenir ve 

aterosklerotik lezyon gelişimi başlar. 

            2.1.2. İnflamasyon 

            Aterojenik ve proinflamatuar uyarı ile aktive olan endotel, adezyon 

moleküllerinin ekspresyonunu arttırır. ICAM-1 (intersellüler adezyon molekülü-1), 

VCAM-1, e-selektin (endoteliyal selektin), p-selektin (platelet selektin), monositlerin ve 

T-lenfositlerin bölgeye göçü başlar. Proinflamatuar sitokinler olan CRP, IL-1, okside 

LDL, tümör nekroz faktör-alfa (TNF-alfa) ve CD40 ligand etkileşimi adezyon 

moleküllerini aktive eder. 

            Kan kaynaklı hücrelerin endotele adezyonu tek başına yeterli değildir, 

transendotelyal göç de gereklidir. Bunun için, bir veya daha fazla kemoatraktana ihtiyaç 

vardır. Deneysel çalışmalara göre en önemli aterojenik kemoatraktanlar okside LDL ve 

MCP–1’ dir. MCP–1 güçlü bir kemokindir ve monosit-lökositleri etkili şekilde lezyon 

bölgesine çeker. Endotel hücreleri tarafından salınan adezyon molekülleri, güçlü 

kemokinler okside LDL ve MCP-1 monosit ve T hücrelerini güçlü bir şekilde çekerler 

ve endotele yapışmasını sağlarlar (26,30,31). 
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            2.1.3. Lipid Kor Oluşumu 

            Endotel hücre aktivasyonu ile lökosit adezyon molekülleri ve selektin 

reseptörlerinde artış olur. Bu cevap kan damarlarının dallanma bölgelerinde biraz daha 

baskındır, bu bölgelerde normal laminar akımın kaybı adezyon moleküllerini 

baskılayan endotel kaynaklı NO üretiminde azalmaya yol açar (32-34). Lökositler 

endotel duvarında selektin ailesi moleküller ve reseptörler ile etkileşerek yuvarlanmaya 

(diapedez) başlarlar. Endotelyal ‘gap junction’ lar vasıtası ile subendotelyal alana 

geçmeden önce, endotelyal yüzeye sıkıca bağlanırlar (adezyon). Adezyon büyük oranda 

lökositlerin hücre yüzeylerinde bulunan çeşitli integrinlere bağlanan endotelyal adezyon 

moleküllerince düzenlenir. Bu moleküllerden ICAM-1 ve VCAM-1 çeşitli sitokinlerle 

endotelde çoğalırlar. Daha sonra endotel hücreleri arasından geçiş olur 

(transmigrasyon). Bu geçişi MCP-1 ve diğer kemotaktikler kolaylaştırırlar (35) (Şekil 

3). 

 

Şekil 2 Lökositlerin intimaya geçişi 
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            Aterom plağı oluşumu başlangıcında yuvarlanma ve adezyon safhasının önemi 

birçok çalışmada gösterilmiştir. Genetiği değiştirilmiş fare deneylerinde; endotelyal 

selektinler ve trombositten yoksun hayvanlarda plakların %40 daha küçük olduğu 

görülmüştür (36). Adezyon molekülü ve selektin üretimi plaklarda normal damar 

endoteline göre 2 kat fazladır (37) ve serum adezyon molekül konsantrasyonu ile 

karotis-intima kalınlığının doğru orantılı olduğunu gösteren çalışmalar vardır (38). 

            Kolesterol damar duvarında taşıyıcı proteinlere bağlanarak hareket eder. LDL 

(düşük dansiteli lipoprotein) apolipoprotein B’ye bağlanarak damar duvarına geçer ve 

lokal inflamasyon ürünü serbest oksijen radikalleri tarafından okside edilir. Hücre 

kültürü çalışmaları ve hayvan modellerinde her ne kadar oksidasyon, aterogenez ve 

duyarlı plak oluşumunda kilit rol oynasa da etkileri dolaylıdır. Bir çalışmada 

aterosklerotik lezyonlarda ve insan plazmasında okside LDL ye karşı antikorlar 

bulunmuştur (39). LDL nin oksidasyonu poliansature yağ asitlerinin peroksidasyonu ile 

başlar (40,41). Okside olmuş lipidler LDL reseptörlerince tanınamazlar fakat damar 

duvarına geçiş yapan monositlerin çöpçü (scavenger) reseptörlerince tanınırlar. Bu 

reseptörler sterol bağımlı geri besleme mekanizması tarafından kontrol edilemezler. 

Sonuç olarak monositler kolesterolü fagosite ederek doku makrofajlarına dönüşürler. Bu 

değişim makrofaj koloni stimulan faktör (M-CSF) tarafından arttırılır. Lipid ile dolu bu 

hücrelere köpük hücreleri (foam cells) adı verilir. Zamanla bu hücrelerin ölümü ile 

aterom plağı serbest kolesterol ve kolesterol esterlerinden zengin hale gelir. 
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Şekil 3 Aterom plak oluşumu ve büyümesi (Henri MH et al. Thrombosis Journal 2004, 

2:12) 

            Damar duvarında lipid birikimi tek taraflı değildir. Kolesterolün damar duvarı 

dışına ters transportu ile dengelenir. Bu olayda lipoprotein taşıyıcılar ve transport 

proteinleri rol alır. Ters transport kolesterolün hücre membranından dokular arasındaki 

sıvıya fosfolipid kabul eden partiküllere geçişi ile başlar. Bunların en önemlisi karaciğer 

kaynaklı, fosfolipid ve apolipoprotein A-1 den oluşan yeni HDL (yüksek dansiteli 

lipoprotein) (nascent HDL) parçacıklarıdır. Yeni HDL içindeki serbest kolesterol lesitin 

kolesterol açil-transferaz (LCAT) enzimi tarafından kolesterol esterine çevrilir. 

Kolesterol Ester Transfer protein (CETP) kolesterol esterlerini trigliserid ile değiştirerek 

HDL nin kolesterol yükü azaltılır. Daha sonra kolesterol karaciğere taşınır ve safraya 

salınır (Şekil 5). 
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Şekil 4 Adezyon moleküllerinin inhibisyonu 

 

            Serum LDL düzeyinin artması ile ters kolesterol taşınmasında kompansatuar 

artış olur. Bir çalışmada plazma LDL’si yüksek hastalarda ters kolesterol transportunun 

%30 daha fazla olduğu bulunmuştur (42). Sonuç olarak HDL’nin adezyon moleküllerini 

inhibe etmesi, antioksidan özellikleri ve matriks metalloproteinazlarını bloke etmesi 

gibi antiaterojenik özellikleri vardır (43,44). 

            Lipid birikimi ters kolesterol transportunu aştığı zaman, lipid kor genişlemeye 

başlar ve duyarlı plak oluşumundaki ilk aşama başlamış olur. Lipid korun genişlemesi 

ile damar duvarı dışa doğru genişlemeye başlar. Bu olayın klinik önemi vardır: rüptür 

öncesi ve sonrası yapılan seri anjiyografik çalışmalarda hastaların yarısında büyük 

lipid kora sahip duyarlı plakların rüptür öncesi koroner kan akımını kısıtlamadığı 

görülmüştür. Duyarlı lezyonlar ciddi stenoz oluşturmazken anjiyografik olarak ciddi 

stenoz yapan lezyonlar genellikle stabildir (45) (Şekil 6). 
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Şekil 5 Lipid kor oluşumu 

 

            2.1.4. Fibröz Başlık (Fibrous Cap) 

            Lipid koru çevreleyen fibröz başlığın sağlamlığını konnektif bağ dokusu ile 

doku sentezi ve yıkımı arasındaki denge belirler. Düz kas hücrelerinden salınan 

ekstrasellüler matriks proteinleri başlığın direncinde rol oynarlar. Aktive olmuş 

inflamasyon hücreleri (makrofajlar, T-lenfositler ve mast hücreleri) ise sitokinlerle düz 

kas hücrelerini inhibe ederler. Makrofajlardan salınan metalloproteinazlar kollajen 

yıkımının baş aktörleridir (46). Metalloproteinaz üretimi LDL oksidasyonu ile de 

ilişkilidir. Makrofajlardaki okside LDL’ler metalloproteinazların üretimini 2 kat 

arttırırlar (47). Metalloproteinaz üretimi TNF-alfa ve IL-1 ile de artar (48,49). Plak 

duyarlılığının artmasında metalloproteinaz üretimini arttıran plazmin, klamidya ısı şok 

proteini ve oksijen radikallerinin de etkileri vardır (50,51). Duyarlı plakta kollajen 

yıkımı olması ile beraber sentezinin baskılanması da vardır. T-lenfositlerden salınan 

interferon gama düz kas hücrelerinin fonksiyonlarını baskılar (52) (Şekil 7). 

       İlerlemiş lezyonlarda TNF-alfa ve interferon gamanın düz kas hücrelerinde 

apoptozu tetiklediği düşünülmektedir. Wallner ve arkadaşlarının çalışmasında duyarlı 

plaklarda normal damar duvarında olmayan tenascin-c isimli hücreler arası proteinin 
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makrofajlarca salgılandığı görülmüştür (53,54). Tenascin metalloproteinaz salınımını 

stimule ederek düz kas hücrelerinde apoptozu tetikler. 

 

 

Şekil 6 Matriks metabolizması ve fibröz başlık incelmesi 

 

            Fibröz başlık erozyonu plak rüptürüne sebep olur ve doku faktörü salınımı ile 

trombosit adezyonu ve trombüs oluşumu tetiklenir. Oluşan trombüs lümeni tam olarak 

tıkamazsa kararsız anjina oluşurken lümenin tam tıkanması ile miyokard enfarktüsü 

gelişir. Plak rüptürü sıklıkla plak omuzunda (fibröz başlığın damar duvarı ile birleştiği 

bölge) gelişir, bu bölgede makrofajlar ve T lenfositler yoğunlukta iken düz kas hücreleri 

az bulunur. 

            Plak rüptürünün patofizyolojik sürecinin anlaşılması ile plak stabilizasyonu için 

5 ana hedef belirlenmiştir; endotel aktivasyonunun geriletilmesi, agresif lipid tedavisi, 

LDL oksidasyonunun önlenmesi, ters kolesterol transportunun hızlandırılması ve 

inflamasyonun baskılanması. 

            Aterosklerozun hayatı tehdit eden formu karşımıza AKS olarak çıkar. 

 

            2.2. AKUT KORONER SENDROM 

            Kardiyovasküler hastalıkların tanı ve tedavisindeki tüm gelişmelere rağmen; 

günümüzde ateroskleroza bağlı ölümler gelişmiş ve gelişmekte olan ülkelerde başta 
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gelen mortalite, morbidite nedenlerindendir. KAH olan hastalarda, hastaneye yatışlar en 

sık AKS tanısıyla olmaktadır (55). 

            AKS tanım olarak, koroner arter kan akımının azalması sonucu miyokardiyal 

iskemiye yol açan tüm klinik durumları ifade eder. AKS; STEMI, NSTEMI ve kararsız 

angina pektorisi içine alan klinik sendromlar yelpazesini içermektedir (56) (Şekil 7). 

 

 

Şekil 7 Akut koroner sendrom sınıflandırılması 

 

            Akut koroner sendrom tanısı ile gelen hastalarda değişik tedavi yöntemleri 

geliştirilmiştir. Antitrombin ve antiplatelet tedavi ST yükselme olsun olmasın tüm 

hastalarda uygulanır. Devam eden ST yükselmesi olan hastalarda tıkalı epikardiyal 

arterin hemen reperfüzyon tedavisi (farmakolojik veya kateter ile) ile açılıp kan 

akımının sağlanması gereklidir. Kararsız angina veya Q dalgasız MI ile başvuran 

hastalarda ise klinik durumuna göre anti-iskemik tedavi ile erken girişimsel tedavi 

uygulanabilir. 

            2.2.1. Miyokard Enfarktüsü Tanımlamaları 

            Günümüzde MI tanısı için biyokimyasal değerler esas alınmaktadır. 

Biyokimyasal değerler, klinik özellikler ve EKG MI tanısında kombine olarak 

kullanılmaktadır. 2012 ESC STEMI klavuzuna göre MI tanımlamaları Tablo 1 de 

görüldüğü şekilde yapılmaktadır. 
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Tablo 1: Miyokard Enfarktüsü Tanımlaması 

 

2012 ESC STEMI kılavuzuna göre; (57) 

 

Miyokard enfarktüsünün evrensel tanımı * 

Kardiyak biyobelirteçlerde (tercihen troponin), en az bir değer üst referans sınırının 99. 

persantilini aşacak şekilde yükselme ve/veya düşüş saptanması ile birlikte 

aşağıdakilerden en az birinin bulunması:  

• İskemi belirtileri,  

• Yeni veya tahminen yeni anlamlı ST-T değişiklikleri veya yeni SoDB,  

• EKG’de patolojik Q dalgalarının gelişmesi,  

• Yeni oluşmuş canlı miyokart dokusu kaybının görüntüleme kanıtı veya yeni duvar 

hareket bozukluğu,  

• Anjiyografi ya da otopsi ile intrakoroner trombüsün tespiti. 

 

 

Kardiyak biyobelirteçler için kan alınamadan ya da kardiyak biyobelirteçler 

yükselmeden gerçekleşen, miyokart iskemisini düşündüren belirtiler ve yeni olduğu 

düşünülen EKG değişiklikleri veya yeni SoDB’nin eşlik ettiği kardiyak ölüm 

 

 

Miyokart iskemisi ile birlikte kardiyak biyobelirteçlerde, en az bir değer üst referans 

sınırının 99. persantilini aşacak şekilde, yükselme ve/veya düşme olması durumunda, 

koroner anjiyografi veya otopside tespit edilen MI ilişkili stent trombozu 

 
EKG: Elektrokardiyogram; SoDB: Sol dal bloğu. 

*Revaskülarizasyon işlemleri ile ilişkili miyokart enfarktüsü veya geçirilmiş miyokart enfarktüsüne 

ilişkin kriterler dışlanmıştır. 

 

            2.3. ST YÜKSELMELİ MİYOKARD ENFARKTÜSÜ 

            STEMI ölümle sonuçlanabilen bir hastalık olması, genellikle toplumun üretken 

yaş grubunda daha sık görülmesi, akut dönem sonrası komplikasyonlara bağlı olarak 

ciddi sorunlara yol açması gibi çeşitli nedenlerle önemli bir toplum sağlığı sorunudur 

(58). Dünyada olduğu gibi ülkemizde de ölüm nedenlerinin başında iskemik kalp 

hastalıkları gelmektedir. Türk Erişkinlerinde Koroner Arter Hastalığı Risk Faktörleri 

(TEKHARF) çalışması verilerine göre 2000 yılı itibariyle ülkemizde 2.000.000 koroner 

arter hastası vardır. Ülkemizde her yıl yaklaşık 65.000 kişi KAH’a bağlı ani ölüm 

nedeniyle kaybedilmektedir (59). TEKHARF çalışmasına göre KAH prevelansı 1990 

yılında %5.4 iken, 10 yıl sonra %8.1’e yükselmiştir.  

            TEKHARF 2007 taramasında, Türk toplumunun 14 yıllık kardiyovasküler 

hastalık seyri hakkında bilgi edinildi. Ortalama yaşın 56’ya ulaştığı kohortta, tüm 
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nedenli ölümler 1000 kişi yılı başına 10.0, koroner ölümler binde 2.7 ile düşük 

düzeydeydi (60). 

            STEMI’de temel patofizyoloji, ateroskleroz ve bunun üzerine yerleşen 

trombüstür (61). Ateroskleroz yaşamın erken dönemlerinde başlar ve hayat boyu devam 

eder. STEMI hastalarının çoğunda altta yatan neden aterosklerotik plak yırtılması ile 

açığa çıkan trombojenik maddelerin bir yandan trombositleri diğer yandan trombin 

yoluyla koagülasyon mekanizmasını uyarması ile koroner içi tıkayıcı trombüs 

oluşması şeklindedir (62,63). Subendokardiyalden subepikarda doğru gelişen iskemi 

giderilmediğinde ve koroner arterde açıklık ile akım sağlanamadığı takdirde bu süreç 

miyokard nekrozu ile sonuçlanmaktadır. 

 

            2.4. ST YÜKSELMELİ MİYOKARD ENFARKTÜSÜ TANI 

YÖNTEMLERİ: 

            2.4.1. Klinik Bulgular 

            En önemli semptom iskemik göğüs ağrısıdır. Miyokard enfarktüsünün teşhisi 

genellikle 20 dakika veya daha uzun süren, nitrogliserine cevap vermeyen ciddi göğüs 

ağrısına dayanır. Ağrı göğüsün merkezinde veya sternumun sol tarafında lokalizedir. 

Alt çene, omuz, boyun ve kola yayılabilir. Ağrının karakteristiği çok değişkenlik 

gösterir. Hastalar karşımıza atipik semptomlar ile çıkabilmektedir. Bu hastalar genel 

olarak genç (25–40 yaş) veya 75 yaş üzerinde, diyabetik ve bayan hastalardır (64). 

Ayrıca hastalar semptom tarif etmeden elektrokardiyografi (EKG) kayıtlarından tespit 

edilebilir. Framingham çalışmasında, insanların %30 oranında sessiz MI geçirdiği 

gösterilmiştir. 

            2.4.2. Elektrokardiyografi 

            Kullanımı kolay ve maliyetinin düşük olması sebebi ile EKG akut miyokard 

enfarktüsü tanısında önemli bir yöntemdir. Bu nedenle akut göğüs ağrısı ile başvuran 

her hastanın hemen EKG’si çekilmeli ve 10 dakika içinde bir uzman tarafından 

değerlendirilmelidir. 12 lead EKG tanı, tedavi ve takipte kullanılan en önemli tetkik 

aracıdır. 2012 ESC STEMI kılavuzuna göre tipik olarak, akut miyokart enfarktüsünde, 

iki ilişkili derivasyonda J noktasında ölçülen ST-segment yükselmesi: V2-V3 

derivasyonlarında; 40 yaş altı erkeklerde ≥0.25 mV, 40 yaş üstü erkeklerde ≥0.2 mV 

veya kadınlarda ≥0.15 mV ve/veya cinsiyet farkı gözetmeksizin diğer derivasyonlarda 
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≥0.1 mV [sol ventrikül hipertrofisi veya sol dal bloğu yokken] bulunmalıdır (57). 

İnferiyor miyokart enfarktüsü hastalarında, eşlik eden sağ ventrikül enfarktüsünü tespit 

etmek için sağ göğüs derivasyonların (V3R ve V4R) kaydedilmesi önerilir (65,66). 

Benzer şekilde, V1-V3 derivasyonlarında ST-segment çökmesi, özellikle de terminal T 

dalga pozitifliği mevcutsa (ST-yükselmesi eşdeğeri) miyokart iskemisini akla getirir ve 

eşlik eden V7-V9 derivasyonlarındaki ≥0.1 mV ST yükselmesi ile doğrulanabilir (65). 

            2.4.3. Kardiyak Enzimler 

            2.4.3.1. Miyoglobin 

            Miyoglobin, kaslarda bulunan düşük molekül ağırlıklı bir proteindir. Hasarlı 

miyokard hücrelerinden dolaşıma salınır. STEMI başlamasından yarım ile iki saat sonra 

kanda tespit edilebilir. Kalbe spesifik değildir, iskelet kasında da yüksek miktarda 

bulunduğundan MI tanısında sınırlı payı vardır. Göğüs ağrısının ilk 4–8 saati içerisinde 

miyoglobin yüksekliği diğer belirteçlerle kombine edilmedikçe miyokard enfarktüsü 

lehine yorumlanmamalıdır. Son klinik çalışmalar göstermiştir ki miyokard nekrozunun 

daha spesifik belirteçleri ve miyoglobinin beraber kullanımı AMI’nin erken dışlanması 

için kullanılabilir (67). 

            2.4.3.2. Kreatinin Kinaz ve İzoformları 

            Kreatinin kinaz (CK); sitozolik bir enzimdir. Kas metabolizmasında ATP aracılı 

kreatinin fosforilasyonunu geri dönüşümlü olarak katalize eder. Kreatinin kinaz 

izoenzimleri B ve M zincirlerinin bileşimi ile meydana gelen dimerik moleküllerdir. 

Dolayısıyla CK’nın CK-MM, CK-MB, CK-BB şeklinde 3 izoenzimi vardır. 

            Beyin ve böbreklerde esas BB formu bulunur. İskelet kasları predominant olarak 

MM formu içermekle beraber %1–2 oranında MB formunu da bulundurur (68). Kalp 

kasında ise hem MB hem de MM formu bulunur. CK-MB, miyokard total CK 

aktivitesinin % 20’sini oluşturur (69). CK-MB, STEMI sonrası yaklaşık 2–4. saatte 

salınmaya başlar, 24. saatte pik yapar ve 36–72 saat sonra normale döner. Plazma CK-

MB aktivitesi, Q dalgasız MI’da Q dalgalı MI’dan daha erken zirve yapar. 

            CK-MB dimerik bir moleküldür ve CK-MB1 ve CK-MB2 şeklinde hızla iki 

forma dönüşür: Çeşitli araştırmacılar CK-MB1 / CK-MB2 oranını STEMI erken 

tanısında etkinliğini analiz etmişlerdir. Puelo ve arkadaşları CK-MB2 >1 Ü/L veya 

CKMB2 / CK-MB1’in > 1,5 olması halinde ilk 4 saatte % 46’lık, ilk 6 saatte % 92’lik 

duyarlılık ile STEMI teşhisi konulabileceğini göstermişlerdir (70). 
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            2.4.3.3. Kardiyak Troponinler 

            Troponin kompleksleri, kardiyak miyofibril ince flamentlerinin ana düzenleyici 

proteini olup, aktin-miyozin etkileşimini düzenler (68). Troponin kompleksi içinde üç 

alt grup vardır (71). 

 Troponin I: Aktine bağlanarak aktin-miyozin etkileşimini inhibe eder. 

 Troponin T: Troponin kompleksinde tropomiyozine bağlanır. 

 Troponin C: Troponin kompleksinde kalsiyuma bağlanır. 

            TnT ve TnI renal disfonksiyon dışında miyokardiyal hasarı tespit etmede eşit 

duyarlılık ve özgünlüğe sahiptir. Literatür bilgilerine göre, göğüs ağrısı başladıktan 3–4 

saat sonra plazmada troponin seviyesi artışı izlenmektedir. Bu seviyenin yaklaşık 12–16 

saat sonra pik yaptığı ve STEMI sonrası 8-12 gün yüksek kalabildiği belirtilmektedir 

(72,73). 

 

Tablo 2: Kardiyak enzim- kan seviye zamanları 

Kardiyak Enzimler İlk Yükselme Pik Zamanı Normal Seviye 

Miyoglobin 1-4 saat 6-7 saat 24 saat 

Troponin I 3-12 saat 24-48 saat  7-10 gün 

Troponin T 3-12 saat 12-48 saat 10-14 gün 

CK-MB  3-12 saat 24 saat 48-72 saat 

 
            2.5. ST YÜKSELMELİ MİYOKARD ENFARKTÜSÜ TEDAVİSİ 

            Epikardiyal koroner arterde rüptüre plağın sebep olduğu tıkayıcı tromboz ile 

endokarddan epikarda doğru miyokardiyal nekroz dalgası başlar ve reperfüzyon 

sağlanana kadar genişlemeye devam eder. Kısa zamanda reperfüzyon sağlanması 

transmural miyokard nekrozunun önlenmesi ve sınırlanması açısından önemlidir. 

Semptom sonrası perkütan girişim için gecikilen her yarım saatte bir yıllık mortalitede 

%8 oranında rölatif risk artışı mevcuttur (74). Bu nedenle STEMI tedavisinde esas 

amaç reperfüzyonun en kısa zamanda sağlanmasıdır. Enfarkt nedeni olan arterin 

tamamıyla açılması fibrinolitik tedavi veya primer perkütan translüminal koroner 

anjiyoplasti (PTKA) ile sağlanır. Fibrinolitik ajanlar, 1980 ve sonrasında birçok 

prospektif, randomize kontrollü çalışmada açık mortalite yararlarının gösterilmesi 

sonrasında dünya çapında geniş kullanım kazanmıştır (75-78). Fibrinolitik tedavi ile 
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reperfüzyonun başarısı ve kurtarılan miyokardiyal dokunun büyüklüğü tedaviye 

başlama hızı ile yakından ilişkilidir. 

            STEMI tedavisinde primer PTKA ilk kez 1982 yılında uygulanmıştır (79). 1986 

yılında Puel ve arkadaşları girişimsel KAH tedavisindeki en önemli ikinci buluş olan 

intrakoroner stent implantasyonunu gerçekleştirmişlerdir (79). 1990’lı yıllarda 

stentlerin uygun implantasyonu ve ikili antitrombosit tedavi sayesinde stent trombozu 

sorununun büyük oranda çözülmesiyle fibrinolitik tedavi ile karşılaştırılmalı 

çalışmalarda fibrinolitik tedaviye alternatif olarak önem kazanmaya başlamıştır. 

 

            2.5.1. Reperfüzyon Tedavi Seçenekleri 

            2.5.1.1. Fibrinolitik Tedavi 

            Fibrinolitik ajanlar, direkt veya indirekt plazminojen aktivatörü olarak rol 

oynayıp plazminojeni aktif enzim formu olan plazmine dönüştürür, plazmin ise fibrini 

parçalayarak pıhtıyı çözer. Endojen fibrinolitik sistem, trombüsü spontan olarak lizise 

uğratır ve 90. Dakikada %20 açıklık sağlar (80). Fakat hastalarda fibrinolitik tedavi 

sonrasında %35 oranında başarısızlık gözlenmektedir (77,78). Fibrinolitik tedavi 

başarısızlığı belirgin kötü prognozla ilişkilidir ve özellikle kalp yetmezliği, rekürren 

iskemi ve azalmış sol ventrikül fonksiyonu ile birliktelik gösterir (81,82). Fibrinolitik 

tedavi başarısızlığında yeniden fibrinolitik verilebilir ancak major kanama belirgindir 

(83). Yapılan çalışmalarda fibrinolitik tedavi başarısızlığı durumunda kurtarıcı PTKA 

ile mortalitede ve sol ventrikül fonksiyonlarında belirgin düzelme saptanmıştır (84).  

 

            2.5.1.2. Primer PCI (perkütan koroner girişim) 

            Günümüzde reperfüzyon tedavisinde gold standart perkütan koroner girişimdir. 

Primer PTKA ile fibrinolitik tedavinin karşılaştırıldığı 23 çalışmanın meta-analizinde 

kısa ve uzun dönem ölüm, MI, inme, şok ve rekürren iskemi açısından primer PTKA 

grubunda anlamlı azalma saptanmıştır (82). 

            CAPTIM (Comperison of primary Angioplasty and Pre-hospital fibrinolysis In 

acute Myocardial infarction) ve PRAGUE–2 (PRimary Angioplasty in patients 

transferred from General community hospitals to specialized PTCA Units with or 

without Emergency thrombolysis) çalışmalarının da desteklediği gibi iki tedavi yöntemi 

açısından ilk 3 saat içinde benzer ve etkili şekilde infarkt alanında ve mortalitede 
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azalma sağlanır (85,86). STOPAMI (Stent plus abciximab versus Thrombolysis for 

Occluded coronary arteries in Patients with Acute Myocardial Infarction) 1 ve 2 

çalışmalarında ilk 3 saatte dahil olmak üzere miyokardiyal salvation index ile iki tedavi 

şekli incelenmiştir. İlk 3 saat içinde iki grup arasında fark saptanmamıştır. Ancak 3 saat 

üzerinde ise primer PTKA lehine anlamlı olumlu fark saptanmıştır (87). Bu 

çalışmadaki bulgulara benzer olarak zaman bağımlı primer PTKA üstünlüğü PCAT 

(Primary Coronary Angioplasty Trialists) meta-analizi (88), MITRA (Maximal 

Individual TheRapy in Acute myocardial infaction) ve MIR (Myocardial Infarction 

Registry) kayıtlarında istenmeyen KVS olaylarında azalma ile gösterilmiştir (89). İki 

tedavi yönteminin arasındaki farklardan biri de inme açısından korunmadır. Primer 

PTKA ile fibrinolitik tedaviye göre inme anlamlı oranda azalmıştır (90). PCAT meta-

analizinde inme oranlarında ilk 2 saat içinde primer PTKA ile fibrinolitik tedaviye göre 

%0.7, iki saatten sonra %1.2 kesin risk azalması gözlenmiştir (88). 

            Yüksek riskli hastalarda primer PTKA ön plandadır. NRMI (National Registry 

of Myocardial Infaction) çalışmasında killip II ve üstündeki yüksek riskli hastalar 

değerlendirildiğinde, primer PTKA fibrinolitik tedaviye göre ölüm ve istenmeyen 

kardiyovasküler olaylar açısından anlamlı olarak daha iyi bulunmuştur (91). 

            Kardiyojenik şok hastalarının alındığı SHOCK (Should we emergently 

revascularize Occluded Coronaries for Cardiogenic Shock) çalışmasında erken dönem 

perkütan koroner girişim ile medikal tedavi veya geç revaskülarizasyon yapılan 

hastalara göre 1 yıllık mortalitede anlamlı azalma (%53-66) saptanmıştır (92). 

            2012 ESC STEMI klavuzuna göre primer PTKA endikasyonları Tablo-3 te 

özetlenmiştir. 
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Tablo 3: STEMI Primer PTKA Endikasyonları 

ESC 2012 STEMI Kılavuzuna Göre Primer PCI Endikasyonları (57)  

1) Reperfüzyon tedavisi, 12 saatten kısa süreli belirtileri ve ısrarcı ST-

segment yükselmesi veya yeni (olduğu düşünülen) SoDB olan tüm 

hastalarda endikedir. 

Sınıf-I, A 

2) Primer PCI, deneyimli bir ekip tarafından İTT’den 120 dk. içinde 

uygulandığında, fibrinolize göre önerilen reperfüzyon tedavisidir. 
Sınıf-I, A 

3) Primer PCI amacıyla acil anjiyografi, kardiyak arrest sonrası yaşama 

döndürülen ve EKG’de STEMI görülen hastalarda önerilir. 
Sınıf-I, B 

4) Primer PCI, ağır akut kalp yetersizliği veya kardiyojenik şok 

hastalarında, hasta belirtiler ortaya çıktıktan sonra erken dönemde gelmiş 

ve PCI ile ilişkili beklenen gecikme süresi uzun olmadıkça, gerekli 

tedavidir. 

Sınıf-I, B 

5) Reperfüzyon tedavisi (tercihen primer PCI), belirtiler 12 saatten eski 

dahi olsa, devam eden iskemi kanıtları varsa veya ağrı ve EKG 

değişiklikleri geçip tekrar başlıyorsa (kekeme) endikedir. 

Sınıf-I, C 

6) Primer PCI amacıyla acil anjiyografi, kardiyak arrest sonrası hayatta 

kalan, EKG’de tanı koydurucu ST-segment yükselmesi olmayan, ama 

enfarktüs kuşkusu yüksek olasılıkta devam eden hastalarda 

düşünülmelidir. 

Sınıf-IIa, 

B 

 

7) PCI ile reperfüzyon tedavisi, belirtiler başladıktan 12 ile 24 saat sonra 

başvuran stabil hastalarda düşünülebilir. 

Sınıf-IIb, 

B 

8) Belirtilerin ortaya çıkmasından sonra >24 saat süre geçmişse iskemi 

belirtileri olmayan stabil hastalarda (fibrinolitik tedavi alsın veya 

almasın) tamamen tıkalı arterin rutin PCI ile tedavisi önerilmemektedir. 

Sınıf-III, 

A 

 

İTT:İlk tıbbi temas, PCI:Perkütan koroner girişim, SoDB:Sol dal bloğu, STEMI:ST elevasyonlu 

miyokard enfarktüsü            

            2.5.1.3. Kurtarıcı Perkütan Girişim: 

            Kurtarıcı perkütan girişim, fibrinolitik tedavinin başarısız olduğu durumlarda 

perkütan girişimle koroner akımın sağlanmasını amaçlar. Bu yöntemle ilgili son 

yıllarda yapılan MERLİN (The Middlesbrough Early Revascularization to Limit 

INfarction) ve REACT (Rescue angioplasty after failed thrombolytic therapy for acute 

myocardial infarction) çalışmalarında mortalite açısından önemli fark gösterilememiş 

fakat hedef damar revaskülarizasyon ve 6 aylık olaysız survey açısından anlamlı 

sonuçlar elde edilmiştir (93,94). 

            2.5.1.4. Balon veya Stent Uygulaması 

            En büyük çalışma olan CADILLAC (Controlled Abciximab and Device 

Investigation to Lower Late Angioplasty Complications) çalışmasında primer koroner 

stent veya primer koroner balon arasında mortalite üzerine belirgin istatistiksel fark 
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saptanmamıştır. Bununla birlikte primer koroner stent uygulanan hastalarda 

miyokardiyal reinfarktta ve hedef damar revaskülarizasyonunda belirgin azalma 

gözlenmiştir (95). Takip süresi 5 yıl olan PAMI (Primary Angioplasty in Myocardial 

Infarction) çalışmasında ise primer koroner stent lehine mortalite açısından istatistiksel 

olarak anlamlı olmayan fark saptanmıştır (96). İlaç kaplı stentlerin standart girişimsel 

pratikte geniş yer bulmasına rağmen primer perkütan girişim açısından randomize 

klinik çalışmaları henüz tam olarak yeterli değildir (97-99). Bazı STEMI hastalarında 

(100) SES (sirolimus-eluting stents) ve PES (paclitaxel-eluting stents) lerin 2-4 yıl 

takiplerinde güvenli ve efektif olduğu gösterilmiştir (101,102,103,104). 

 

            2.5.2. Reperfüzyon Tedavisinin Değerlendirilmesi 

            Reperfüzyon tedavisinin değerlendirilmesi ve uygulanan rejimlerin 

karşılaştırılması için koroner akımın tanımlaması yapılmıştır. Koroner kan akımı 

paternini tanımlamak için kullanılan TIMI akım sınıflaması yöntemi ile epikardiyal kan 

akımı değerlendirilmektedir. Bu sınıflamaya göre (2): 

 TIMI 0 akım: Lezyon sonrasına kontrast madde geçişi yani antegrad akım hiç 

yoktur. 

 TIMI 1 akım: Lezyon sonrasına kontrast madde geçişi yani antegrad akım var, 

fakat distal koroner yatak tam olarak dolmaz. 

 TIMI 2 akım: Lezyon sonrası distal koroner yatak tam fakat gecikmeli olarak 

dolar. 

 TIMI 3 akım: Lezyon sonrası normal koroner akım mevcuttur. 

 

            TIMI akım sınıflamasının değerlendirilmesinde filmi okuyanlar arasında belirgin 

uyum sorunu olduğu için TIMI kare (frame) sayısı (TKS) yönteminin kullanılmasının 

daha doğru olacağı ileri sürülmektedir. TIMI kare sayısı yöntemi Gibson ve 

arkadaşları (105) tarafından geliştirilmiştir. Bu yöntemde opak maddenin koroner artere 

girişinden belirli distal alanlara ulaşmasına kadar geçen kare sayısı hesaplanmaktadır. 

STEMI’de hastane içi mortalitenin bağımsız bir öngörücüsü olduğu gösterilmiştir. 

            Akut miyokard enfarktüsünde başarılı anjiyografik reperfüzyon TIMI akım 3 

olarak tanımlanır.  
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            GUSTO-1 çalışmasına göre Akut STEMI sonrasında ilk 6 saatte başvuran 

hastalarda 90. dakikada bakılan EKG’de ST segment elevasyonunda %50 ve üzerindeki 

azalma başarılı reperfüzyon, %70 ve üzerindeki azalma ise komplet miyokardiyal 

perfüzyon göstergesi olarak kabul edilmiştir (107). 
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            2.6. NO-REFLOW FENOMENİ 

            Reperfüzyon rejimlerindeki gelişmelerle STEMI’de esas amaç normal 

epikardiyal kan akımıyla birlikte miyokardiyal perfüzyonun yeniden sağlanmasıdır. İlk 

defa beyinde gösterilen no-reflow olayının miyokardda da olabileceği 1966 yılında 

deneysel modeller üzerinde yapılan çalışmada gösterilmiştir (108). Patofizyolojik 

olarak, koroner arterde ileri doğru akım sağlanmasına rağmen miyokard dokusunda 

yeterli perfüzyonun sağlanamaması durumu no-reflow olarak tanımlanmaktadır (109). 

Anjiyografik olarak disseksiyon, mekanik engel veya yüksek dereceli rezidüel stenoz 

gibi faktörler olmadan koroner akımın aniden kesilmesidir. (110,111) Bazı durumlarda 

ise koroner akım zamanında sağlanmış olsa bile, miyosit düzeyinde yeterli reperfüzyon 

olmaması, miyosit hasarının geri dönüşümsüz hale gelmesi ile sonuçlanmaktadır. 

Anjiyografide TIMI 3 akım sağlanmasına rağmen, görüntüleme yöntemleri ile canlı 

doku gösterilememiştir. Anjiyografide yavaş akımın bile olmadığı durumlarda da 

mikrovasküler düzeyde no-reflow gözlenebilir (112). 

            No-reflow gelişen bölgelerin mikrovasküler yapısı elektron mikroskobuyla 

incelendiğinde; endotelde şişme, endotel hücrelerinde pinositik veziküllerin kaybolması, 

lümen içine doğru endotelyal uzantılar, membrana bağlı lümen içi cisimcikler, fibrin 

kümeleri ve trombositler gözlenmiştir. Hayvan deneylerinde iskemi süresi uzatıldıkça 

no-reflow gelişme olasılığı artmaktadır (113). 

            No-reflow’un patofizyolojisi tam olarak aydınlatılamamıştır. Bu olay karmaşık 

ve nedenleri birçok faktöre bağlıdır. Tam mekanizması bilinmemekle birlikte; 

mikrovasküler yapının bozulması, endotelde ödem ve lümene doğru uzantılar, nötrofilin 

lümeni tıkaması (endotel, trombosit ve miyositler ile reaksiyon), serbest oksijen 

radikalleri, hızlı miyosit ödemi sonucu damarın kompresyonu sorumlu tutulmaktadır 

(113). Tehdit altındaki dokuda mikrovasküler direnç artışı, trombosit kümelenmesi, 

fibrin embolileri, mikroembolik olaylar, endotel hasarı ve vazospazm diğer olası 

nedenlerdir. 

            Hayvan deneylerinde no-reflow alanlarında mikrovasküler yatakta lökosit 

sayısında belirgin artış olduğu gözlenmiştir (113). Ancak lökositlerin no-reflow 

oluşumunda mutlaka gerekli olmadığı fakat no-reflow’u şiddetlendirebileceği 

anlaşılmaktadır. Mikrovasküler yatağın lökositler tarafından mekanik olarak tıkanması 

yanısıra endotel hücreleri, trombositler ve miyositler ile etkileşimler söz konusudur. 
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Nötrofiller, reaktif oksijen radikalleri, proteolitik enzimler ve lökotrien gibi trombosit 

ve endotel fonksiyonlarını etkileyen maddeler salgılamaktadırlar. İntersellüler adezyon 

molekülü-1 ve P-selektin gibi adezyon molekülleri, NO, prostasiklin, endotelin, 

trombosit aktifleştirici faktör gibi maddeler ile endotel hücreleri de lökosit 

fonksiyonlarına etki edebilirler. Benzer şekilde tromboksan A2, trombosit kökenli 

büyüme faktörü, serotonin, lipooksijenaz ürünleri, proteazlar ve adenozin salınımıyla 

trombositler de lökositlere etki edebilirler. 

            Mikrovasküler akımın düzeltilmesinde vazodilatörlerin etkinliği ile ilgili 

çalışmalar, mikrovasküler konstrüksiyonun AMI’de bozulmuş reperfüzyona önemli 

derecede katkıda bulunduğunu ortaya çıkarmıştır (114). Bu tür konstrüktif cevap için 

trombosit aktivasyonu sonucu ortaya çıkan serotonin salınımı, plak rüptürü süresince 

plaktan veya reperfüze olan iskemik miyokard dokusundan endotelin-1 salınımı gibi 

mekanizmalar sayılabilir (115).  

            Trombositler arteryel hasar bölgesine yapışıp agregatlar oluşturup bir takım 

trombosit kaynaklı mediyatörler salgılayarak no-reflow gelişiminde rol almaktadır. 

Trombosit büyüklüğünü gösteren ortalama tombosit hacmi (MPV), trombosit 

aktivitesini dolaylı olarak yansıtmaktadır. Büyük trombositler küçüklere göre daha aktif 

ve daha yoğun granüller içerirler (116). Trombopoezin arttığı durumlarda, dolaşımda 

genç trombositlerin artmasına bağlı olarak MPV’nin de yükseldiği gösterilmiştir. 

            Birden çok mekanizmanın sorumlu olduğu no-reflow gelişiminde inflamasyon 

da suçlanmaktadır. Serum yüksek duyarlılıklı C-reaktif protein (hs-CRP) düzeyi 

koroner arter hastalığında aterom plağındaki inflamasyonun önemli bir göstergesidir. 

Direkt olarak vasküler incilebilirliği etkilemektedir. İnflamasyon koroner kan akımını 

yavaşlatmakta ve bu yavaşlama inflamasyon şiddetlendikçe daha fazla olmaktadır. 

Perkütan girişim öncesi inflamasyonun baskılanması, işlem sonrası no-reflow 

gelişimini baskılayabilir. 

            No-reflow fenomeni, koroner anjiyografi dışında diğer yöntemlerle de 

gösterilebilir. Miyokardiyal kontrast ekokardiyografi ile no-reflowun değerlendirilmesi 

en hassas yöntemlerdendir (117,118). No-reflow; sintigrafi, nükleer manyetik 

görüntüleme, pozitron emisyon tomografi, intrakoroner basınç ölçümü ve koroner arter 

akım velositesi ile saptanabilir (119, 120). İntravasküler ultrasonografi ile 

değerlendirmede büyük, heterojen, fibröz yağdan zengin, kireçtaşı görünümlü plakların 
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anjiyografik no-reflow gelişimiyle ilişkili olduğu bulunmuştur (121). Görülme sıklığı 

AMI’li olgularda %10-20, elektif PCI’larda %2-5, safen ven greftlerine yapılan 

girişimde %4 oranındadır (111,122,123). AMI sonrası no-reflow gelişen hastaların 

yaklaşık %50’sinde no-reflow’un geriye dönebilir olduğu gösterilmiştir (124). Bu 

hastalarda bölgesel duvar hareketlerinde iyileşme olmamasına karşın sol ventrikül 

hacimlerinin artmadığı gözlenmiştir. No-reflowun devam ettiği hastalarda ise sol 

ventrikülün progresif olarak genişlediği gözlenmiştir. No-reflow AMI geçiren 

hastalarda kardiyak prognozu etkilemektedir. Anjiyografik no-reflow gelişen hastalarda 

önemli kardiyak olay gelişmesi ve kardiyak mortalite artmaktadır (125,126). Bu nedenle 

no-reflow fenomeninin önlenmesi ve tedavisi önem kazanmaktadır.  

            2012 ESC STEMI kılavuzu ışığında; işlem sonrası Miyokard Enfarktüsünde TIMI 

akımı <3 veya TIMI akımı 3 ise, MBG indeksi 0 veya 1 veya işlem sonrası 4 saat içinde 

ST rezolüsyonu <%70 olduğunda no-reflow tanısı konur (127). 
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            2.7. DİYABETES MELLİTUS  

            2.7.1. Epidemiyoloji  

            Diyabetes mellitus (DM), bütün toplumlarda ve ırklarda görülen bir hastalıktır. 

DSÖ tahminlerine göre, dünya diyabetli nüfusu halen 200 milyon civarındadır ve bu 

sayının 2025 yılında 300 milyona ulaşacağı öngörülmektedir. 

            Tüm diyabet olgularının %90-95’i tip 2 diyabetlidir. Yaşam tarzındaki hızlı 

değişim ile birlikte gelişmiş ve gelişmekte olan toplumların tümünde DM prevalansı 

hızla artmaktadır. Özellikle gelişmekte olan ülkelerde ve bu ülkelerden gelişmiş 

ülkelere göç eden topluluklarda diyabet epidemisinden bahsedilmektedir. Dünyada tip 2 

DM prevalansının önümüzdeki on yıl içinde yaklaşık olarak %40 artarak 150 milyondan 

210 milyona ulaşması beklenmektedir. Thrifty (tutumlu) genotip hipotezinde ileri 

sürülen genlerin modern yaşam tarzının gerektirdiği şartlara adapte olamaması ya da 

thrifty fenotip teorisinde ileri sürüldüğü gibi intrauterin malnütrisyon ortamına göre 

ayarlanmış metabolizmanın ileri yaşlardaki zengin beslenme tarzına adapte olamaması 

veya basitçe enerji alımının enerji tüketimini aşması bu epidemiden sorumlu olduğu 

sanılan başlıca mekanizmalardır (128).  

            Ülkemizde 1997-98 yıllarında 270 köy ve 270 mahalle merkezinde 

gerçekleştirilen ve random olarak seçilmiş 20 yaş üzerinde 24788 kişiyi kapsayan 

TURDEP çalışmasının sonuçlarına göre Tip 2 diyabet prevalansı %7.2, bozulmuş 

glukoz toleransı (IGT) sıklığı %6.7’dir. Bu oranlara dayanarak son nüfus sayımına göre 

ülkemizde 2.6 milyonun üzerinde diyabetli ve 2.4 milyon civarında IGT’ linin yaşadığı 

tahmin edilmektedir (129).  

             

            2.7.2. Tip 2 Diyabetes Mellitusta Fizyopatoloji ve Etyoloji  

            2.7.2.1. İnsülin Direnci  

            Hücre-reseptör defektine (post-reseptör düzeyde) bağlı olarak organizmanın 

ürettiği insülinin kullanımında ortaya çıkan sorunlar nedeniyle glukoz hücre içine 

absorbe edilip enerji olarak kullanılamaz (hücre içi hipoglisemi vardır). Periferik 

dokularda (özellikle kas ve yağ dokusunda) insülinin etkisi yetersizdir. Kas ve yağ 

hücresinde glukoz tutulumu (uptake) azalmıştır. 
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            2.7.2.2. İnsülin Sekresyonunda Azalma  

            Pankreas, kan glukoz düzeyine yanıt olarak yeteri kadar insülin salgılayamaz. 

Karaciğerde glukoz yapımı aşırı derecede artmıştır. Hepatik glukoz yapımı artışından 

insülin sekresyon defekti ve sabaha karşı daha aktif olan kontr-insüliner sistem 

hormonları sorumludur. Genellikle insülin direnci tip 2 diyabetin öncesinden başlayarak 

uzun yıllar tabloya hakim olmakta, insülin sekresyonunda ciddi azalma ise diyabetin 

ileri dönemlerinde veya araya giren hastalıklar sırasında ön plana geçmektedir.  

 

            2.7.3. Diyabetik Komplikasyonlar  

            2.7.3.1. Akut Komplikasyonlar  

            Takip ve tedavideki tüm gelişmelere rağmen diyabetik aciller mortalite nedeni 

olabilmektedir. Diyabetin acil durumları dört ana başlık altında incelenebilir:  

            -Diyabetik ketoasidoz  

            -Hiperozmolar hiperglisemik durum  

            -Laktik asidoz  

            -Hipoglisemi  

            2.7.3.2. Kronik Komplikasyonlar  

            A. Makrovasküler komplikasyonlar  

            • Hipertansiyon  

            • Koroner arter hastalığı  

            • Serebrovasküler hastalık  

            B. Mikrovasküler komplikasyonlar  

            • Diyabetik nefropati  

            • Diyabetik retinopati  

            • Diyabetik nöropati  

            C. Diğer kronik komplikasyonlar 

            • Gastrointestinal (gastroparezi, diyare)  

            • Genitoüriner (üropati, seksüel disfonksiyon)  

            • Dermatolojik  

            • Kemik ve mineral metabolizma bozuklukları  
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            2.7.4. Makrovasküler Hastalık (Hızlanmış Ateroskleroz)  

            Diyabetin makrovasküler komplikasyonları ilerlemiş ateroskleroza sekonder 

olarak gelişirler. Diyabetli hastalarda kardiyovasküler hastalıklar en önemli morbidite 

ve mortalite nedenidir. Tip 2 diyabetlilerde özellikle KAH riski non-diyabetiklere göre 

2-4 kat daha yüksektir. Bu hastaların %60-75’i makrovasküler olaylar nedeni ile 

kaybedilir. Diyabetlilerde ateroskleroz daha erken yaşlarda ortaya çıkar, multisegmenter 

tutulumlu ve daha yaygındır. Özellikle insülin rezistansının bulunduğu Tip 2 DM’de 

hiperinsülinemi, muhtemelen düz kas hücresi proliferasyonunu stimüle ederek, 

makrovasküler hastalık oluşumunda etkili olmaktadır. Diyabet, KAH yönünden 

bağımsız bir risk faktörüdür.  

 

            2.8. STEMI’ DE HİPERGLİSEMİ VE NO-REFLOW İLİŞKİSİ 

            Hipergliseminin;  akut MI sonrasında kalp yetmezliği,  kardiojenik şok ve ölüm 

riskinde artış ile ilişkisi gösterilmiş ancak mekanizması net olarak anlaşılamamıştır.  

            Retrospektif bir çalışmada diyabetik olmayan hastalarda başvuru glukoz 

değerinin her 18 mg/dl artışı %4 mortalite artışı ile ilişkili bulunmuş (130). 

            Şimdiye kadarki en geniş retrospektif çalışmada kan şekeri düzeylerine göre 30 

günlük mortalitede %13’ten %77’ye kadar, 1 yıllık mortalitede ise %7’den %46’ya 

kadar artış gösterilmiştir (131). 

            Başka bir çalışmada ise 30 günlük mortalite; en düşük kan şekeri ile başvuran 

grupta %6.6, en yüksek kan şekeri ile başvuran grupta %14 olarak gözlenmiş (132). 

            Christopher Nielson ve arkadaşlarının (133) çalışmasında hastalar sabah bazal 

glukoz düzeyi ölçülerek randomize edilmişler. Kan şekeri düzeyinin 100-126 mg/dl 

arasında olması ile 100 mg/dl’nin altında olması karşılaştırıldığında %53.9 daha fazla 

AMI, %18.6 daha fazla AKS insidansı, %26.4 daha fazla nitrat ihtiyacı gözlenmiş. Akut 

MI insidansı kan glukozu 100 mg/dl’nin altında olan hastalarda yıllık 1000 hastada 2.1 

iken 100-125 mg/dl arasında olan grupta yıllık 1000 hastada 3.2 olarak gözlenmiş 

(p<0.05). Angina ve AKS insidansı kan glukozu 100 mg/dl’nin altında olan hastalarda 

yıllık 1000 hastada 11.9 iken 100-125 mg/dl arasında olan grupta yıllık 1000 hastada 

14.1 olarak gözlenmiş (p<0.05). Yeni nitrat ihtiyacı olması insidansı kan glukozu 100 

mg/dl’nin altında olan hastalarda yıllık 1000 hastada 22.6 iken 100-125 mg/dl arasında 
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olan grupta yıllık 1000 hastada 28.6 olarak gözlenmiş (p<0.05). Alt grup analizlerinde 

kan glukozu düzeyi <90 mg/dl, 90-100 mg/dl arasında, 100-110 mg/dl arasında, 110-

125 mg/dl arasında olması gibi değişik gruplar belirlendiğinde 100-110 mg/dl arasında 

olması ve 110-125 mg/dl arasında  olması durumunda anlamlı olarak diğer iki gruptan 

daha fazla KAH insidansı ile karşılaşılmış. Diğer risk faktörleri eklenerek yapılan çok 

değişkenli analizlerde de glukoz düzeyi yüksekliği daha yüksek mortalite ve morbidite 

insidansı ile ilişkilendirilmiş. 

            No-reflow ile hiperglisemi arasındaki ilişkiyi ise açıklayan bir kaç mekanizma 

var :         

 Yağ asidi ve glukoz homeostazisinin etkisiyle oluşan katekolamin salınımı 

büyük enfarktlarla ilişkilidir. 

 Akut hiperglisemi; p-selektin ve intersellüler adezyon molekül-1 salınımını 

arttırır, bu durum kapillerlerde lökositlerin bağlanmasının artışına ve 

mikrovasküler düzeyde tıkaç oluşumunun başlamasına sebep olur (134). 

 Hiperglisemi trombüs formasyon oluşumunu da arttırıyor olabilir. Yapılan bir 

çalışmada mikrotrombüsün no-reflowda önemli bir rol aldığı gösterilmiştir 

(135).  

 Hiperglisemi reperfüzyon hasarı ile ilişkili görülmüştür. Rat kalbinde 

hiperglisemi; reperfüzyon sonrasında lökosit adezyon molekül artışı ve serbest 

radikal oluşumunun artışıyla ilişkili görülmüştür (136).  

 Başka bir çalışmada ise hipergliseminin, risk altındaki koroner kollateral kan 

akımını azaltarak noreflow gelişimine öncülük edebileceği belirtilmiş (137).  
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3. MATERYAL VE METOD 

            3.1. Çalışma Populasyonu 

            Retrospektif olarak Ocak 2012 ile Şubat 2014 arasında Dicle Üniversitesi Tıp 

Fakültesi Kalp Hastanesi koroner yoğun bakım ünitesine başvuran primer PCI 

uygulanan 900 STEMI hastası çalışmaya alındı. STEMI tanısı 2012 ESC STEMI 

kılavuzuna göre tipik olarak, AMI’de, iki ilişkili derivasyonda J noktasında ölçülen ST-

segment yükselmesi: V2-V3 derivasyonlarında; 40 yaş altı erkeklerde ≥0.25 mV, 40 yaş 

üstü erkeklerde ≥0.2 mV veya kadınlarda ≥0.15 mV ve/veya cinsiyet farkı 

gözetmeksizin diğer derivasyonlarda ≥0.1 mV [LV hipertrofisi veya sol dal bloğu 

(SoDB) yokken] olması veya yeni gelişen SoDB olarak kabul edildi (57). Başvuran 900 

hastadan dışlama kriterleri sonrası 372 hasta ile çalışma grubu oluşturuldu. Semptom 

başlangıcından itibaren 12 saat içinde primer PCI uygulanan hastalar çalışmaya alındı.  

            Dışlama Kriterleri; 

 Malignite,  

 Kanama diyatezi, 

 Hematolojik hastalık,  

 Ciddi karaciğer bozukluğu,  

 Otoimmün hastalık,  

 Ciddi düzeyde kapak hastalığı,  

 Enflamatuar veya enfeksiyöz hastalığı olanlar, 

 Kortikosteroid, sitotoksik ilaç, trombolitik tedavi, glikoprotein IIb/IIIa 

inhibitörleri ve diüretik kullanımı olanlar, 

 Femoral yaklaşım dışında primer PCI yapılanlar, 

 PCI ile tedavi edilmeyen, takip kan tahlili yapılamayan ya da kötü 

ekokardiyografik pencereleri olup ekokardiyografi yapılamayan hastalar çalışma 

dışı bırakıldı.  

            Tüm hastaların anamnezi alınıp fizik muayenesi yapıldı ve koroner risk 

faktörleri değerlendirildi. Ayrıca, tüm hastaların Killip sınıfı değerlendirildi. 
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            3.2. Kan Örnekleri ve Ekokardiyografi 

            Venöz kan örnekleri; primer PCI öncesi acil servise veya koroner yoğun bakım 

ünitesine hasta kabulünde alındı. Otomatik hematoloji analiz sistemi kullanılarak 

hematolojik endeksler hesaplandı (Abbott Cell-Dyn 3700; Abbott Laboratory, Abbott 

Park, Illinois). Mutlak hücre sayımları daha sonraki analizleri yapmak için 

kullanılmıştır. Nötrofil lenfosit oranı (NLR) kabulde alınan aynı kan numunesinden elde 

edilen nötrofil ve lenfosit sayılarından otomatik olarak hesaplandı. Total kolesterol, 

yüksek dansiteli lipoprotein (HDL), düşük dansiteli lipoprotein (LDL), trigliserit ve 

kreatinin düzeyleri Abbott Architect C16000 otoanaliz sistemi (Abbott Laboratuvarı) ile 

ölçüldü. Açlık lipit panelleri bir gece açlıktan sonra elde edildi. Koroner yoğun bakım 

ünitesine kabulde transtorasik iki boyutlu ekokardiyografi ile sol ventrikül ejeksiyon 

fraksiyonu ölçüldü (Vivid S6, GE Medical Systems, USA).  

            3.3. Koroner Anjiyografi (TIMI Akım Değerlendirilmesi) 

            Tüm hastalara Judkins tekniği kullanılarak selektif koroner anjiyografi yapıldı. 

PCI prosedürleri 7 Fr kılavuz kateter kullanılarak standart femoral yaklaşımla 

gerçekleştirildi. Primer PCI sonrası koroner kan akım paternleri TIMI akımının 0, 1, 2 

ve 3 şeklinde sınıflandırılması temelinde, kapsamlı bir değerlendirmeye tabi tutuldu. 

Sonuç TIMI akım derecesi standart yöntemler kullanılarak değerlendirildi. Daha önceki 

çalışmalarda da kabul edildiği şekliyle anjiyografik no-reflow fenomeni rekanalizasyon 

sonrası koroner TIMI akım derecesi ≤2 olarak tanımlandı. Tüm çalışma hastalarında 

sadece tek bir enfarkt ilişkili arter tespit edildi. KAH ana koroner arterlerin birinde % 

50'den daha fazla stenoz olarak tanımlandı.  

            3.4. İstatistiksel Analiz  

            Tüm analizler SPSS sürüm 18.0 ile yapıldı (SPSS Inc., Chicago, Illinois, USA). 

Sürekli değişkenler ortalama ± standart sapma olarak ifade edildi ve kategorik 

değişkenler yüzde olarak ifade edildi. Reflow ve no-reflow grupları arasında kategorik 

ve sürekli değişkenler arasındaki karşılaştırmalar sırasıyla χ2 veya Fischer’s exact testi 

ve bağımsız örneklem T-testi  kullanılarak yapıldı. İstatistiksel anlamlılık 0.05'den daha 

düşük bir p-değeri olarak tanımlandı.  
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            Çok değişkenli stepwise forward lojistik regresyon analizi işlem sonrası 

enfarktla ilişkili arter açıklığının TIMI akımına göre bağımsız belirleyicilerini 

değerlendirmek için kullanıldı. Tüm anlamlı değişkenler lojistik regresyon modeline 

dahil edildi ve sonuçlar % 95 güven aralığında elde edildi ve odds oranı (OR) olarak 

ifade edildi.  

            Başvuru kan şekeri değerinin no-reflowu öngördürmedeki sensitivite ve 

spesifitesini tespit etmek amaçlı ROC analizi yapıldı. 

            Çalışma protokolü, çalışmaya başlamadan önce Helsinki Bildirgesi uyarınca 

Etik Kurul tarafından gözden geçirildi ve onaylandı. 
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4. BULGULAR 

            Toplam 372 hasta analiz edildi. Çalışmaya dahil edilen hastalar primer PCI 

sonrası TIMI akımına göre sınıflandırıldığında; 70 hasta (%19) no-reflow grubuna dahil 

edilirken 302 hasta (%81) reflow grubuna dahil edildi. Hastaların primer PCI sonrası 

TIMI akımına göre bazal demografik özellikleri Tablo 4’te gösterilmiştir. Yaş 

ortalaması no-reflow gözlenen grupta anlamlı olarak daha yüksek saptandı (p=0.005). 

Çalışma hastalarının %73’ü erkek idi. 

            Hastaların daha önceki öykülerinde HT, DM, hiperlipidemi, geçirilmiş PCI, 

geçirilmiş CABG, geçirilmiş SVO, KBH öyküsü pozitifliği açısından iki grup arasında 

anlamlı bir farklılık izlenmedi. 

            Hastane öncesi alınan ilaçlara bakıldığında; aspirin, beta blokör, ACE inhibitörü, 

statin, enoxaparin kullanımı açısından her iki grup arasında anlamlı bir farklılık 

izlenmedi. Reflow grubunda 154 (%51), no-reflow grubunda ise 26 hasta (%37) hastane 

öncesi klopidogrel almıştı (p=0.046).  

            Hastalar başvuru sırasındaki Killip sınıflamasına göre 4 grupta değerlendirildi 

(Killip I, II, III, IV). No-reflow grubundaki hastaların Killip sınıfı daha yüksek idi 

(p<0.001). 

            Başvuru sırasında no-reflow grubunda ortalama sistolik kan basıncı değeri daha 

düşük idi (p=0.046). Başvuru sırasındaki kalp hızı, göğüs ağrısının başlamasından 

başvuruya kadar geçen süre ve hastanede yatış süresi no-reflow grubunda daha fazla 

olmakla birlikte her iki grup arasında anlamlı bir farklılık izlenmedi. Akut MI 

lokalizasyonu açısından da her iki grup arasında anlamlı bir farklılık yoktu. 
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Tablo 4: Hastaların primer PCI sonrası TIMI akımına göre bazal demografik özellikleri 

 

CABG:Koroner arter by-pass greft, DM:Diyabetes Mellitus, KAH:Koroner arter hastalığı, KBH:Kronik 

böbrek hastalığı, MI:Miyokard enfarktüsü, PCI:Perkütan koroner girişim, s:Sayı, STEMI:ST elevasyonlu 

miyokard enfarktüsü, SVO:Serebrovasküler olay, *:Fisher’s exact test 

 

Değişkenler Reflow 

 

No-reflow 

 

P  

Değeri 

Yaş, yıl 60.9±13.7 66.1±13.4 0.005
 

Cinsiyet, erkek, s (%) 223(74) 47(67) 0.298 

Önceki öykü 

Hipertansiyon, s (%) 105(35) 26(37) 0.781 

DM, s (%) 67(22) 20(29) 0.274 

Sigara, s (%) 172(57) 30(43) 0.045 

Hiperlipidemi, s (%) 19(6) 4(6) 0.558* 

Aile öyküsü, s (%) 60(20) 12(17) 0.737 

Geçirilmiş MI ya da KAH, s (%) 19(6) 0(0) 0.017* 

Geçirilmiş PCI, s (%) 17(6) 4(6) 0.582* 

Geçirilmiş CABG, s (%)  7(2) 2(3) 0.529* 

Geçirilmiş SVO 14(5) 4(6) 0.449* 

KBH öyküsü 3(1) 2(3) 0.238* 

Hastane öncesi ilaç alımı 

Aspirin, s (%) 232(77) 52(74) 0.642 

Klopidogrel, s (%) 154(51) 26(37) 0.046 

Beta blokör, s (%) 27(9) 9(13) 0.368 

ACE inhibitörü, s (%) 30(10) 6(9) 0.826 

Statin, s (%) 19(6) 5(7) 0.483* 

Enoksaparin, s (%) 270(89) 65(83) 0.508 

Killip sınıfı, s (%) 

I-II 286(95) 55(79)  

<0.001 III-IV 16(5) 15(21) 

Başvuru sistolik KB (mm Hg) 127.9±23.7 120.7±27.2 0.046 

Başvuru kalp hızı (bpm) 82.9±16.1 86.5±21.9 0.125 

Göğüs ağrısı süresi (saat) 5.6±4.2 6.2±3.7 0.216 

Hastanede yatış süresi, gün 5.2±4.7 5.6±6.1 0.552 

STEMI lokalizasyonu 

Anteriyor, s (%) 136(45) 35(50)  

0.506 Anteriyor olmayan, s (%) 166(55) 35(50) 
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            Hastaların primer PCI sonrası TIMI akımına göre laboratuar, ekokardiyografik 

ve anjiyografik bulguları Tablo 5’te gösterilmiştir. Başlangıç laboratuar bulguları 

açısından iki grup karşılaştırıldığında no-reflow grubunda  WBC sayısı daha fazla 

olmasına rağmen iki grup arasında anlamlı bir farklılık yoktu (p=0.088). Lenfosit sayısı 

no-reflow grubunda anlamlı olarak daha düşük iken (p=0.018), nötrofil sayısı no-reflow 

grubunda anlamlı olarak daha yüksek saptandı (p=0.013). No-reflow grubunda NLR 

daha yüksek saptandı (p=0.002).  

            Başvuru sırasındaki platelet sayısı no-reflow grubunda reflow grubuna göre 

anlamlı olarak daha düşük saptandı (p=0.042). 

            Başvuru anındaki kan şekeri düzeyi no-reflow grubunda anlamlı olarak daha 

yüksek saptandı (p=0.001).  

            Başvuru ürik asit düzeyi no-reflow grubunda daha yüksek idi (p=0.016). Lipit 

paneli açısından her iki grup arasında anlamlı bir fark izlenmedi. Aynı şekilde sodyum, 

potasyum ve kreatinin açısından da her iki grup arasında anlamlı bir farklılık yoktu. Pik 

troponin ve pik CK-MB değerleri no-reflow grubunda daha yüksek olmakla birlikte her 

iki grup arasında anlamlı bir fark izlenmedi.  

            Başvuru sırasındaki ortalama sol ventrikül ejeksiyon fraksiyonu no-reflow 

grubunda daha düşük idi (p=0.001). No-reflow grubunda çoklu damar hastalığı %66 

iken, reflow grubunda %56 olarak tespit edildi ancak her iki grup arasında anlamlı bir 

farklılık yoktu (p=0.141).  
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Tablo 5: Hastaların primer PCI sonrası TIMI akımına göre laboratuar, ekokardiyografik 

ve anjiyografik bulguları 

 

HDL:Yüksek dansiteli lipoprotein, LDL:Düşük dansiteli lipoprotein, LVEF:Sol ventrikül ejeksiyon 

fraksiyonu , MPV:Ortalama trombosit hacmi, NLR:Nötrofil lenfosit oranı, PDW:Trombosit dağılım 

genişliği, RBC:Kırmızı kan hücresi, RDW:Eritrosit dağılım genişliği, WBC:Beyaz kan hücresi 

 

 

 

 

Başlangıç Laboratuar Bulguları 

 

Reflow 

 

No-reflow 

 

P Değeri 

 

WBC sayısı , K/uL 13.5±5.1 15±6.8 0.088 

RBC,  M/uL 4.9±0.6 4.9±0.6 0.794 

Hemoglobin, g/dL 13.9±1.6 13.6±1.6 0.180 

RDW, (%) 15.9±1.5 16.3±1.6 0.103 

PDW, NULL 17.8±1.2 18.1±1.7 0.136 

Platelet sayısı, K/uL 254.7±65.5 237.9±60.8 0.042 

Lenfosit sayısı, NULL 2.0±1.2 1.6±1.1 0.018 

Monosit sayısı, NULL 0.7±0.3 0.6±0.4 0.309 

Nötrofil sayısı, NULL 10.7±4.8 12.7±6.0 0.013 

Bazofil sayısı, NULL 0.1±0.1 0.2±1.4 0.041 

MPV, fL 8.1±1.4 8.6±1.9 0.063 

NLR 7.5±6.0 9.5±4.6 0.002 

Sodyum, mmol/L 136.2±3.4 136.2±4.0 0.977 

Potasyum, mmol/L 4.0±0.5 4.0±0.6 0.666 

Başvuru kreatinin, mg/dL 0.9±0.5 1.0±0.4 0.156 

Başvuru kan şekeri, mg/dL 163.8±71.1 199.7±106.9 0.001 

Ürik asit, mg/dL 6.7±2.6 7.6±2.8 0.016 

Total kolesterol, mg/dL 180.7±43.3 174.3±36.9 0.212 

LDL, mg/dL 115.8±31.5 113.9±28.3 0.617 

HDL, mg/dL 35.2±9.3 35.4±11.6 0.914 

Trigliserit, mg/dL 150.8±90.8 138.6±96.9 0.343 

Pik CK-MB 187.3±112.9 211.2±104.7 0.093 

Pik Troponin 57.0±37.9 62.4±34.8 0.254 

Ekokardiyografik Bulgular 

Başvuru LVEF (%) 44.2±9.7 39.7±12.4 0.001 

Daralan Koroner Arter Sayısı 

1 damar, s (%) 134(44) 24(34)  

0.141 >1 damar, s (%) 168(56) 46(66) 
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Tablo 6: Multivariate lojistik regresyon analizi ile no-reflowun öngördürücülerinin 

değerlendirilmesi 

Parametre OR %95 CI P 

Klopidogrel alımı 0.562 0.315-1.002 0.051 

Yaş 0.966 0.945-0.987 0.001 

Killip III-IV 3.087 1.309-7.277 0.010 

Kan şekeri 0.996 0.993-1.000 0.038 

MPV 0.835 0.704-0.991 0.039 

Nötrofil sayısı 0.945 0.897-0.995 0.030 

 

CI: Güvenlik aralığı, MPV:Ortalama trombosit hacmi , OR: Odds oranı,  

 
 

            Tablo 6’da gösterildiği gibi yapılan çok değişkenli stepwise forward lojistik 

regresyon analizinde ileri yaş (p=0.001), Killip sınıfı (p=0.010), kan şekeri (p=0.038), 

MPV (p=0.039) ve nötrofil sayısının (p=0.030) no-reflowun bağımsız öngördürücüleri 

olduğu gösterildi.  
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Şekil 8: ROC eğrisi yöntemi ile başvuru anındaki kan şekeri düzeyi ile no-reflow 

ilişkisinin değerlendirilmesi 

 

            Yapılan ROC analizinde başvuru kan şekeri düzeyinin >140 mg/dl cut-off değeri 

no-reflowu %58 sensitivite, %52 spesifite ile öngörüyordu (EAA:0.586, %95 CI:0.506-

0.667, p=0.024). 
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5. TARTIŞMA 

            Hipergliseminin;  STEMI sonrasında kalp yetmezliği,  kardiyojenik şok ve ölüm 

riskinde artış ile ilişkisi gösterilmiş ancak mekanizması net olarak anlaşılamamıştır. 

Daha önceki çalışmaların çoğunda STEMI ile başvuran hastalarda kan şekeri 

yüksekliğinin morbidite ve mortaliteyi arttırdığı gösterilmiş olmakla birlikte no-reflow 

ile başvuru kan şekeri yüksekliği ilişkisini gösteren çalışma sayısı kısıtlıdır. 

            Tehlike altındaki miyokardın koroner akımının hızla düzeltilmesi STEMI 

sonrası tedavinin önemli bir parçası haline gelmiştir ve primer PCI bu hastaların 

sağkalımını anlamlı olarak arttırmıştır (138). Hedef damar revaskülarizasyonu 

sağlanmasına rağmen koroner mikrovasküler düzeyde tıkanıklık olması enfarkt alanına 

kan akımını azaltabilir ve bu no-reflow fenomeni olarak bilinir (139). STEMI 

hastalarında no-reflow fenomeni ile morbidite ve mortalite arasında çok güçlü bir ilişki 

mevcuttur (140). 

            No-reflow fenomeninin patofizyolojisi net olarak açıklanamamıştır. 

Multifaktöryel bir etyoloji düşünülmüştür. No-reflow oluşumunda etkili 

mekanizmalardan bazıları şunlardır; distal aterotrombotik embolizasyon, mekanik 

mikrovasküler lökosit ve trombosit plakları, iskemik endotelyal ödem ve hasar, 

vazospazm, serbest oksijen radikalleri, koroner mikrodolaşımda hasara yatkınlık 

olmasıdır (141,142).    

            İnflamasyon, pıhtılaşma ve ateroskleroz progresyonu arasındaki yakın ilişki 

yoğun bir araştırma alanı haline gelmiştir. STEMI ortamında artmış inflamatuar aktivite 

no-reflow  mekanizmalarından biri olabilir. 

             Akut STEMI’de daha önceki çalışmalar HbA1c düzeyi ve DM olup 

olmamasından bağımsız olarak başvurudaki stres hiperglisemisinin kısa ve uzun 

dönemli mortaliteyi arttırdığını göstermiştir. Bir çalışmada başvuru anında 

hiperglisemisi olan non-diyabetiklerde, diyabetik hastalara göre kısa süreli (30 günlük)  

mortalitede anlamlı artış saptanmıştır (143). Bir diğer çalışmada ise başvuru anındaki 

hiperglisemi 6 aylık  mortalitede anlamlı artış ile ilişkili saptanmıştır (144). 
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            George Lazaros ve arkadaşlarının çalışmasında başvuru anı hiperglisemisi için 

cut-off değeri 200 mg/dl olarak hesaplanmış. Hastalar DM olup olmamasına ve başvuru 

hiperglisemisine göre 4 gruba ayrılmış. Non-diyabetik başvuru hiperglisemisi olan 

hastalarda diğer gruplara göre anlamlı olarak uzun dönem kötü prognoz saptanmış. 1 

yıllık takipte non-diyabetik başvuru hiperglisemisi olan hastalarda diğer tüm gruplara 

göre daha fazla primer son nokta olayı saptanmış (145). 

            R. Sanjuan ve arkadaşlarının yaptığı bir çalışmada STEMI ile başvuran 

hastalarda stres hiperglisemisi ile hastane mortalitesi  arasındaki ilişki değerlendirilmiş. 

Koroner yoğun bakım ünitesine kabulü yapılan 834  STEMI hastası takip edilmiş. 

Hastalarda stres hiperglisemi için eşik glukoz değeri 140 mg/dl  olarak belirlenmiş. 89 

hasta (%10.9) ölmüş. Stres hiperglisemisi daha yüksek malign ventriküler aritmi (%28’e 

karşı %18, p=0.01), dal bloğu (%5’e karşı %2, p=0.005), yeni AV Blok (%9’a karşı  

%5, p =0.05), hastane içi mortalite  (%15’e karşı  %5, p <0 .001) ile ilişkili bulunmuş. 

Kan şekeri düzeyi için mortalite belirleyicisi olması açısından en iyi cut-off değeri 140 

mg/dl olarak belirlenmiş. 140 mg/dl’nin üzerinde kan şekeri ile başvuran hastalarda 

mortalite %15 iken 140 mg/dl’nin altındaki grupta %5 olarak hesaplanmış. Kan şekeri 

düzeyi 140 mg/dl’nin üstünde olan grupta diyabetik ve non-diyabetik grupta mortalite 

oranları benzer bulunmuş (146). 

             Anna Tomaszuk−Kazberuk  ve arkadaşlarının çalışmasında ilk başvurudaki 

hangi kan şekeri düzeyinin PCI sonrasında kısa ve uzun dönem mortalite belirleyicisi 

olduğunun belirlenmesi açısından araştırma yapılmıştır. AKS ile PCI sonrasında 794 

hasta takip edilmiş. Hastaların %1’i hastane yatışı sırasında, %10’u da 2 yıllık takipte 

kaybedilmiş. Tüm populasyonda ortalama glisemik değer 115±36 (6.32±1.98 mmol/lt) 

olarak saptanmış. Hastanede ölen hastaların ortalama glisemik değeri 194±71 mg/dl 

(10.67±3.91 mmol/lt), eve gönderilen hastaların ortalama glisemik değeri 114±35 mg/dl 

(6.27±1.93 mmol/lt) olarak saptanmış (p<0.001). 2 yıllık takipte ölen hastaların 

glisemik ortalaması 145±48 mg/dl (7.98±2.64 mmol/lt), yaşayan hastaların glisemik 

değer ortalaması  112±31 mg/dl (6.16±1.71 mmol/lt) olarak saptanmış (p<0.001). ROC 

eğrisinde glisemik düzeyin 205 mg/dl’nin üzerinde olmasının  yüksek sensitivite ve 

spesifite ile geç mortalite ile ilişkisi gösterilmiştir. Daha önceki birçok çalışmada 

hiperglisemi düzeyi olarak cut-off değeri 140 mg/dl belirlenmesine rağmen bu 
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çalışmadaki hastalarda geç mortalite göstergesi olarak en iyi cut-off değeri başvuru 

glukoz düzeyi için 205 mg/dl olarak belirlenmiştir (148). 

            Bizim çalışmamızda no-reflow için başvuru kan şekeri düzeyi cut-off değeri 140 

mg/dl olarak alındı. ROC eğrisi ile tespit ettiğimiz üzere başvuru kan şekeri düzeyinin 

>140 mg/dl cut-off değeri no-reflowu %58 sensitivite, %52 spesifite ile öngörüyordu 

(EAA:0.586, %95 CI:0.506-0.667, p=0.024). 

            Retrospektif bir çalışmada diyabetik olmayan hastalarda başvuru glukoz 

değerinin her 18 mg/dl artışı %4 mortalite artışı ile ilişkili bulunmuş (130). 

            Şimdiye kadar ki en geniş retrospektif çalışmada kan şekeri düzeylerine göre 30 

günlük mortalitede %13’ten %77’ye kadar, 1 yıllık mortalitede ise %7’den %46’ya 

kadar artış gösterilmiştir (131). 

            Başka bir çalışmada ise 30 günlük mortalite; en düşük kan şekeri ile başvuran 

grupta %6.6, en yüksek kan şekeri ile başvuran grupta %14 olarak gözlenmiş (132). 

             Daha önceki çalışmalarda diyabetin KAH için risk faktörü olduğu gibi non-

diyabetiklerdeki hipergliseminin de koroner arter hastalığı açısından risk faktörü olduğu 

gösterilmiş (147).  

            Bizim çalışmamızda da başvuru kan şekeri düzeyi no-reflow grubunda anlamlı 

olarak daha yüksek saptandı. Killip sınıfı 3-4 olanlarda daha yüksek oranda no-reflow 

fenomeni gözlendi. Yine aynı şekilde başvuru sırasındaki sistolik kan basıncı düşük 

olan grupta daha yüksek oranda no-reflow fenomeni gözlendi. Regresyon analizinde ise 

başvuru kan şekeri yüksekliği ile killip sınıfının no-reflowu öngördürücü olduğu 

gösterildi. 

            İwakura ve arkadaşları 146 akut MI hastasında semptomlar başladıktan sonraki 

24 saat içerisinde başarılı reperfüzyon sağlanan hastaların intrakoroner miyokardiyal 

kontrast ekokardiyografi (MCE) ile 1. gün ve 3 ay sonraki duvar hareket skorları 

değerlendirilmiş. 49 (%33.6) hastada  MCE ile no-reflow saptanmış. Hastaneye başvuru 

anındaki glukoz değeri no-reflow gözlenen hasta grubunda 209±79 mg/dl, no-reflow 

gözlenmeyen grupta ise 159±56 mg/dl olarak saptanmış (p<0.001). Her iki grupta 

HbA1c düzeyi ve diyabet insidansı açısından anlamlı bir fark gözlenmemiş. No-reflow 

fenomeni; kan şekeri düzeyi 160 mg/dl’nin üzerindeki hiperglisemik  hastalarda, 
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hiperglisemik olmayanlara göre anlamlı olarak daha fazla gözlenmiş (%52’ye karşı 

%14.1, p<0.001). Hiperglisemik hastalarda daha yüksek pik CK düzeyi ve MCE ile 

daha düşük duvar hareket skoru gözlenmiş (20).  

            Bizim çalışmamızda ise başvuru pik CK ve pik troponin düzeyi ile no-reflow 

arasında anlamlı bir ilişki saptanmadı. Çalışmamızda hastaların ekokardiyografik olarak 

değerlendirilen LVEF’lerini incelediğimizde no-reflow grubunda anlamlı olarak daha 

düşük LVEF değeri tespit edildi.  

            İwakura ve arkadaşlarının çalışmasına göre hiperglisemi; akut MI sonrasında 

bozulmuş mikrovasküler fonksiyon, daha büyük enfarkt ve kötü fonksiyonel iyileşme 

ile ilişkili görülmüş. Akut MI sonrasında anjiyografik olarak revaskülarizasyon 

sağlanmasına rağmen MCE ile hastaların %25-30’unda no-reflow saptanmış. 

Reperfüzyon sonrasında ST re-elevasyonu, kötü fonksiyonel sonuçlarla ilişkili 

bulunmuş ve hiperglisemik grupta  daha fazla ST re-elevasyonu görülmüştür (20). 

            Li Dong-bao ve arkadaşları AKS’li hastalarda yaptıkları çalışmada hastaları 

koroner anjiyografi sonrasında normal akım paterni gösteren TIMI-3 hastalar ve yavaş 

akım/no-reflow akım paterni gösteren (TIMI≤2) hastalar olarak gruplamış. Yavaş 

akım/no-reflow 6 aylık MACCE’nin bağımsız bir göstergesi olarak kabul edilmiş. 

Yavaş akım/no-reflow grubunda yüksek trombüs yükü mevcutmuş ve  akut 

hiperglisemili hastalarda anlamlı olarak daha çok görülmüş (p<0.05). Çok değişkenli 

analizlerde yavaş akım/no-reflow için hiperglisemi (≥10 mmol/lt), reperfüzyon zamanı 

(≥6 h) ve yüksek trombüs yükünün anlamlı derecede bağımsız risk göstergesi olduğu 

gösterilmiş (149). 

            Çalışmamızda göğüs ağrısı başlangıcından hasteneye başvuruya kadar geçen 

süre yani reperfüzyon zamanı ile no-reflow arasında anlamlı bir ilişki izlenmedi. 

            Çalışmamızda yaş ortalamaları karşılaştırıldığında daha önceki çalışmalarla 

benzer şekilde no-reflow grubunda reflow grubuna göre yaş ortalaması anlamlı olarak 

daha yüksek tespit edildi.  

            Laboratuar bulguları karşılaştırıldığında daha önceki çalışmalarla benzer şekilde 

NLR daha yüksek olan hastalarda, daha yüksek oranda no-reflow fenomeni gözlendi.  
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6. KISITLILIKLAR 

            Bizim çalışmamızın bazı kısıtlılıkları mevcuttu. Öncelikle hasta sayımız az 

olmakla birlikte hastalar sadece tek merkezden toplandı. Çalışmamız retrospektif bir 

çalışmaydı. Prospektif ve takibinde morbidite ve mortalitenin de yapıldığı bir çalışma 

yapılabilirdi. Çalışma hastalarımızın çoğunluğu erkeklerden oluşmaktaydı. Kadın 

sayısının arttırılmasıyla sonuçlarda değişiklik gözlenebilirdi.  

            Biz çalışmamızda STEMI ile gelen hastalarda no-reflowu primer PCI sonrası 

TIMI akımına göre sınıflandırdık. Oysaki no-reflow fenomeni TIMI akımına ilave 

olarak MBG’ye veya EKG kriterlerine göre de değerlendirilebilirdi. 

7. SONUÇLAR 

            STEMI ile gelen hastalarda başvuru kan şekeri düzeyi ile no-reflow fenomeni 

arasında anlamlı bir ilişki tespit ettik. Başvuru kan şekeri düzeyi, no-reflow gelişmesi 

açısından bağımsız bir öngördürücü olarak kabul edilebilir. Bizim çalışmamızdan 

edindiğimiz bilgiye göre STEMI ile gelen hastalarda başvuru kan şekerinin düşürülmesi 

ile no-reflow fenomeninin azalabileceğini gösteren çalışmalar yapılabilir.  
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