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OZET

ST Segment Yiikselmesi Olan ve Olmayan Miyokart Enfarktiislii Hastalarda
Arteriyel Sertligin Degerlendirilmesi

Amac: Koroner arter hastalarinda yapilan takiplerde arteriyel sertligin major
kardiyovaskiiler olaylar1 (MACE) belirlemede klasik risk faktorlerinden daha giivenilir
oldugu gosterilmistir. Ancak arteriyel sertlik derecesinin akut miyokart enfarktiisiindeki
(MI) yeri konusunda veri bulunmamaktadir. Bu ¢alismada ST segment yiikselmesi olan
(STEMI) ve olmayan miyokart enfarktiislii (NSTEMI) hastalarda arteriyel sertligin
degerlendirilmesi ve prognostik degerinin aragtirilmasi amaglandi.

Metod: Calismaya akut miyokart enfarktiisii tanisi ile yatirilan 94 hasta (72 erkek,
22 kadin, yas ortalamast 60,41£11,17) dahil edildi. Calismaya alinan hastalarin 45’i
STEMI ve 49’u da NSTEMI tanisi ile yatirilmusti. Arteriyel sertlik invaziv olmayan
TensioMed Arteriograf cihazi ile degerlendirildi.

Bulgular: Arteriyel sertlik parametreleri NSTEMI grubunda STEMI grubuna
gore daha yiiksek saptandi, ancak nabiz basinct (p=0,007) disinda istatistiksel farklilik
saptanmadi. On iki aylik izlemde 15 hastada MACE goriildii. ST segment yiikselmesiz
MI ve STEMI gruplar arasinda MACE gelismesi acgisindan anlamli fark saptanmadi.
Nabiz basinct ve kalp hizi MACE gelisen grupta istatistiksel anlamli derecede yiiksek
saptandi (sirasiyla; p=0.012 ve p=0,024). Major kardiyovaskiiler olay gelisen hastalarda
aortik nabiz dalga hizi (aortikNDH), augmentasyon indeksi (aortikAix), sistolik alan
indeksi (SAI), kalp hiz1 ve nabiz basinci daha yiiksek, ejeksiyon fraksiyonu, doniis
zamani (RT), diyastolik refleks alan1 (DRA) ve diyastolik alan indeksi (DAI) ise
anlamli derecede daha diisiik bulundu. Ancak MACE gelisiminde bagimsiz
gostergelerin aortikNDH, kalp hiz1 ve ejeksiyon fraksiyonu oldugu goriildii (sirastyla;
p=0,001, p=0,036 ve p=0.047).

Sonu¢: ST yiikselmesi olan ve olmayan MI hastalarin arteryel sertlik
parametreleri ve bir yillik takipte MACE goriilme oranlart benzer bulundu. Bagimsiz
prognoz gostergesi olarak bulunan aortik nabiz dalga hizinin MI ile yatirilan hastalarda
tekrar olay gecirme riskinin belirlenmesinde kolay ve giivenilir bir yontem olabilecegi
kanisina varildi.

Anahtar Kelimeler: Miyokart enfarktiisii, arteriyel sertlik, major kardiyovaskiiler
olay



ABSTRACT

Evaluation of Arterial Stiffness in Patients with ST Segment Elevation and
Non ST Segment Elevation Myocardial Infarction

Aim: It was demonstrated that rigidity in large arteries is a more reliable criterion
than conventional cardiovascular risk factors to detect major cardiovascular events
(MACE) in patients with coronary artery disease. However, there is no data on the
degree of arterial stiffness in acute myocardial infarction. The aim of our study was to
compare arterial stiffness parameters in patients with ST segment elevation (STEMI)
and non ST segment elevation myocardial infarction (NSTEMI), and to validate its
prognostic value.

Methods: Ninety-four patients with acute MI (72 men and 22 women, mean age
60,41+11,17) were included in the study. There were 45 STEMI and 49 NSTEMI.
Arterial stiffness was assessed non-invasively by using TensioMed Arteriograph.

Results: Arterial stiffness parameters were found to be higher in NSTEMI group,
but did not achieve statistical significance apart from pulse pressure (p=0,007). We
observed 15 patients with MACE during 12 months. There was no significant difference
at MACE rates between two groups. Pulse pressure and heart rate were also
significantly higher in MACE observed group (p=0,012 and p=0.024; respectively).
Aortic pulse wave velocity (aortikNDH), augmentation index (aortikAix), systolic area
index (SAI), heart rate and pulse pressure were found to be higher, ejection fraction, the
return time (RT), diastolic reflex area (DRA) and diastolic area index (DAI) were found
to be significantly lower in patients with major cardiovascular events. However,
aortikNDH, heart rate and ejection fraction were found to be independent indicators at
development of MACE, (respectively, p = 0.001, p = 0.036 and p = 0.047).

Conclusions: Parameters of arterial stiffness and MACE rates were similar in
patients with STEMI and NSTEMI in one year follow-up. The independent prognostic
indicator aortic pulse wave velocity may be an easy and reliable method for determining
the risk of future events at patients hospitalized with MI.

Keywords: Mpyocardial infarction, arterial stiffness, major adverse
cardiovascular events
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1. GIRIS ve AMAC

Kardiyovaskiiler hastaliklar (KVH) gelismis iilkelerde onde gelen Olim
nedenidir.?) Koroner arter hastaliginin (KAH) klinik belirtileri sessiz iskemi, kararli
anjina pektoris, kararsiz anjina, miyokart enfarktiisii (MI), kalp yetersizligi ve ani
oliimdiir. Yeni tedavi yaklasimlarina ragmen akut koroner sendrom (AKS) hastalarinin
yeniden hastaneye kabul oranlari, MI ve 6liim oranlar1 yiiksek diizeylerdedir. Miyokart
enfarktlisii KVH arasinda sik goriiliir ve acil tedavi gerektirir.(z)

Akut koroner sendrom klinigi olup, siirekli ST-segment yiikselmesi olmayan
hastalar, kararsiz anjina ve ST segment ylikselmesi olmayan MI (NSTEMI) hastalari
olarak iki gruba ayrilirlar. ST yiikselmesiz MI’da sorumlu lezyon, siklikla yirtilmis veya
erozyona ugramis plak icinde trombositten zengin, beyaz trombiistiir, kismen veya
aralikl tikayicidir. Tam okluzif trombiis etkilenen koroner arter tarafindan beslenen
miyokart duvarinda tam veya tama yakin enfarkt alanina neden olur ve ST segment
yiikselmeli MI (STEMI) gelisir@ Koroner arter hastalarinda arteriyel sertlik gelisiminin
kardiyovaskiiler olay ve MI gelisimi ile olan iliskisi yapilan ¢aligmalarda
gézlenmistir.(4’5)

Arteriyel sertlik arteriyel sistemin bdolgesel veya lokal segmentlerinin
tamponlama Ozelliklerini tanimlamak i¢in kullanilir. Arteriyel sertligin temel
parametreleri nabiz dalga hizi (NDH) ve augmentasyon indeksidir (Aix). Arteriyel
sertlik arttikca NDH artar, nabiz dalgasi aort kokiine normalden erken doéner. Sistolik
kan basinci ve nabiz basinci (NB) artar. Aort NB arteriyel sertligin en basit
belirleyicisidir. Artmis aort NB, yansimig erken dalgalarla birlikte sol ventrikiil ve
biiyiik arterlerin dolumunu arttirir. Bu eninde sonunda ventrikiiler ve arteriyel hipertrofi
ve fibrozise yol agar. Arteriyel sertlik artttkga aort NDH, aort Aix ve santral NB
artmaktadir. Simdiye kadar yapilan calismalarda normal popiilasyonda, diyabetik
hastalarda, esansiyel hipertansiyonu olanlarda, bobrek yetersizliginde ve koroner arter
hastaligilinda arteriyel sertligin major kardiyovaskiiler olay (MACE) gecirme riski ile
olan iligkisi arastlrllmlstlr.(4’6’7’8) Artmis arteriyel sertlifin MACE (akut koroner
sendrom, koroner revaskiilarizasyon, kalp yetersizligi, inme ve 6liim) gelisme riskini
arttirdigt gérﬁlmﬁstﬁr(4), ancak MI nedeniyle yatirilan hastalarda bdyle bir

degerlendirme yapilmamistir. Miyokart enfarktiisii geciren hastalarda yeniden olay



gecirme riskinin tahmin edilmesi ve yliksek riskli hastalarin daha yakindan takibi
gerekmektedir. Arteriyel sertligin prognoz belirlenmesinde gosterdigi basari tizerine MI
ile yatirilan hastalarda arteriyel sertlik parametrelerinin incelemenmesi gereksinimi
dogmustur.

Calismamizda MI tanisi ile yatirilan hastalarda osilometrik bir yontem olan
arteriograf cihazi ile aortun sertlik parametreleri Olgiilmesi amaglanmistir.
Aterosklerotik vaskiiler hastalik ilerlemis olsa da eger kan akimi korunmus ise hastalar
Klinik olarak sessiz seyredebilir. Dolayisiyla invaziv olmayan bir method (arteriograf
cihazi) ile MACE klinigi ortaya ¢ikmadan patolojik arteriyel sertligin erken tespit
edilmesi saglanabilir. Bu da kardiyovaskiiler olaylara karsi primer koruma saglanmasi

ve komplikasyon gelisiminin engellenmesi agisindan 6nem tasimaktadir.



2. GENEL BIiLGILER

2.1. Ateroskleroz

2.1.1. Tamm

Ateroskleroz, orta ve biiyiikk capli arterleri tutmaktadir. Kronik, ¢ok odakli,
fibroproliferatif, immiinoenflamatuar ve yag birikimi ile seyreden bir hastahiktir.)

Ateroskleroz gelisim siireci sekil 1°de gosterilmistir.

Kopuk Yagh Orta dereceli Fibroz Komplike
hicreleri cizgilenme lezyon Aterom plak lezyon/ruptur

Endotel disfonksiyonu _ >

1. dekaddan itibaren H 3. dekaddan itibaren H 4. dekaddan itibaren
Diiz kas ve Tromboz,

Buiyuk olcude lipid birikimi nedeniyle bliyiime kollajen birikimi Lanatom

Sekil 1. Ateroskleroz gelisim siireci

2.1.2. Epidemiyoloji

Koroner arterlerde ateroskleroz iskemik kalp hastalig1 olmayan insanlarda bile
cok yaygin bir otopsi bulgusudur.(lo) Gelismekte olan iilkelerde iskemik kalp hastalig
onde gelen bir 6liim sebebidir. Aterogenez erken ¢ocukluk doneminde gelismeye baslar.
Iskemik kalp hastaligi, periferik arter hastaligi, aort anevrizmasi ve iskemik inmeye
neden olabilen aterosklerotik plagin gelisimi i¢in dekadlar gerekir. Hastalik genellikle
hayatin ikinci dekadinda baslar ve kan akiminda azalma olusturana kadar semptom
vermez.M'? Bu yiizden, sessiz aterosklerotik plagin yillarca biiyiidiikten sonra neden

ve nasil yirtildigt bilinmelidir.



2.1.3. Fizyopatoloji

2.1.3.1. Endotel Yolu

Ateroskleroz baslangicinda 2 kilit siireg rol oynar: Birincisi endotel
disfonksiyonu, ikincisi ise lipid depolanmasi ve modifikasyonu.>®)

Endotel birgok fizyolojik olaydan sorumludur. Vazoaktivasyon, damar
biiyiimesi, trombosit agregasyonu, monosit adezyonu, inflamasyon, immiin yanit, plagin
yeniden yapilanmasi, tromboz ve fibrinolizin temel diizenleyicisidir.*"*® Orta boy ve
rezistans damarlarda endotel kaynakli gevseme faktorleri vardir. Bunlar nitrik oksit
(NO) veya bir NO olusturucu, prostasiklin, Siklik-GMP, siklik-AMP ve K kanallarinin
sinyal mekanizmalar1 aracilif1 ile ¢alisan hiperpolarizan faktorii icerir. Endotel aracili
vazokonstriiktorler; endotelin-1, anjiotensin-11, tromboksan, prostasiklin-H2 ve serbest
oksijen radikalleridir. Endotelin 1 ayrica renin ve katekolaminleri potansiyalize eder.
Endotel birgok monosit adezyon molekiilii ve koagiilasyon degistirici faktorii agiga
cikarir. Bu faktorler asetilkolin, serotonin ve trombindir. Kan akimimin kesilmesi gibi
endotel bagimli uyarilara cevap olarak salmirlar. Normal endotel, vazodilatasyonu
arttirarak, diiz kas hiicre proliferasyonunu inhibe ederek, trombosit ve monosit
adezyonunu azaltarak ve trombolizi arttirarak (artmis tPA:PAI-1) ateroskleroz
gelisimini engeller. Hasar gormemis olan endotel ylizeyi, heparan siilfatla kaph
olmasia ve salgiladigi PGI2’ye bagl olarak trombojenik olmayan bir yiizey olusturur.
Kuvvetli bir vazodilatator olan PGI2, trombosit agregasyon inhibitoridiir. Deneysel
caligmalarda NO sentez inhibisyonunun (L-NAME) ateroskleroz — gelisimini
hizlandirdig1 ve artmig NO diizeyinin (L-arginin) ise bu siireci yavaslattigi goriilmiistiir.
Nitrik oksit inaktivasyonu ve endotel disfonksiyonu artmis vazokonstriiksiyon, diiz kas
hiicre proliferasyonu, trombosit agregasyonu, monosit adezyonu, inflamasyon,
metalloproteinaz ve doku faktor iiretimi ile azalmis fibrinolize yol agar. Bunlar
ateroskleroz, plak riiptiirii ve trombiis gelisiminde 6nemli risk faktorleridir.**%Y Endotel
disfonksiyonu varliginda egzersizin tetikledigi hiperemi, sogufa maruziyet ve
emosyonel stres gibi uyaranlarin dar bolgelerde vazokonstriiksiyon ile sonuglandigi
gé’)sterilmistir.(97)

Koroner arter hastalig1 bakimindan aile hikayesi olan kisiler®®, tip 1l diyabetes
mellitus (DM) hastalarinin birinci derece akrabalarinda®, insiiline bagimli DM olan

hastalarda da®” endotel disfonksiyonu saptanmustir. Bunlarin disinda sigara igenlerde



(toksik), yash kisilerde, menopazdaki kadinlarda, hipertansiyonlu kisilerde,

hiperhomosisteinemisi olanlarda da endotel fonksiyon bozuklugu saptanmistir. %>

Endotel disfonksiyonu yukaridaki klinik durumlarda, enflamasyon Varllglnda(26)
ya da yiiksek diizeydeki okside diisiik yogunluklu lipoprotein (LDL) varliginda

olusur.®”

2.1.3.2. Kolesterol Yolu

Kolesterol depolanmasi ve modifikasyonu ateroskleroz baslangicinda ikinci
temel siirectir. Diisiik yogunluklu lipoproteinin endotelyal bariyeri agsmasi ateroskleroz
patogenezinde en Onemli mekanizmalardan biridir. Diisiik yogunluklu lipoprotein
transportu, apo B’nin proteoglikanlar, kollajen ve fibronektin gibi matriks proteinleriyle
iyonik etkilesmesi sonucu olusmaktadir ve endotel hasari ile bu siire¢ hizlanir.
Subintimal LDL glikolizasyon, oksidasyon ve asetilasyon ile daha ileri modifikasyona
ugrar. Sigara igenlerde ve DM hastalarinda LDL normal olsa bile transitoz
olusabilir.??% Bu etkilesim, aterosklerotik siirecte intimada LDL toplanmasi disinda
inflamatuar reaksiyonlar1 arttirmasi ve kopiik hiicrelerinin olusmasi acisindan da ¢ok
onemlidir. Oksidasyonu tamamlanmig LDL’de apo B-100 degismistir. Bu lipoprotein de
monosit ve lenfositler i¢in kemotaktik maddelerin yapimini1 uyarir. Klasik LDL
reseptorli yerine, ¢opcii reseptorler olarak bilinen cesitli molekiillerin koptik hiicre
olusumunda karakteristik asir1 lipit tutulumuna aracilik ettigi anlagilmistir. En {ist
diizeyde modifiye edilmis LDL, makrofajlar tarafindan yabanci materyal olarak
algilanir, ¢opcii reseptorleri tarafindan alinir ve metabolik olarak aktif kopiik hiicreleri
olusur.(30) Kopiik hiicre olusumunda klasik LDL reseptorleri kullanilmaz. Klasik LDL
reseptOr miktar1 kolesterol diizeyine bagimlidir. Hiicre i¢inde kolesterol birikimi ¢opgii
reseptor sayisini etkilemez. Makrofaj kopiik hiicreleri TNF-alfa ve metalloproteinazlar
gibi enflamatuvar sitokinler ve prokoagiilan faktorler sal gllarlar.(31)

Diisiik yogunluklu lipoprotein oksidasyonu sonucu olusan peroksitler, MCSF-1
gibi biiylime faktorlerinde azalma ve TNF-alfa’nin etkisiyle gelisen apopitoz makrofaj
Olimiine sebep olur. Kopiik hiicreleri dldiik¢e hiicre dist lipid birikimi artar. Diigiik
yogunluklu lipoproteinin dogrudan hiicre digina yapismasi bu birikimi hizlandirir. Bu

aterosklerozun erken evresidir. Ik dekadlarda goriilmeye baslar. Ateroskleroz



ilerledik¢e fibroz kapsiil olugsmaya baslar. Risk faktorlerinin varligi ateroskleroz gelisim

surecini hizlandirr.

2.1.4. Ateroskleroz Risk Faktorleri

2.1.4.1. Modifiye Edilebilir Risk Faktorleri

2.1.4.1.1. Sigara

Sigaranin KVH iizerindeki etkileri, diger risk faktorleri varlignda sinerjistik
sekilde etki gostermektedir. Sigara plazma fibrinojen diizeyini, trombosit aktivasyonunu
ve kan vizkositesini arttirir. Bunun yaninda sempatik tonus iizerine etkisi, enflamatuvar

(2 LDL oksidasyonunu arttirmast ve NO diizeyini azaltmasi®® nedeniyle

etkileri
ateroskleroz riskini yiikselttigi gdsterilmistir. Ayrica sigaranin, damar duvari tizerindeki
direkt hasar1 neticesinde, bozulmus prostasiklin tiretimi ve artmis trombosit —damar

endoteli etkilesimi ateroskleroz riskini arttirmaktadir.®?

2.1.4.1.2. Diyabetes Mellitus

Diyabet varlig1r koroner kalp hastaligina esdeger kabul edilmektedir. Koroner
arter hastaligi olanlarin tedavisinde onemli ilerlemeler olmasina ragmen, istenmeyen
kardiyovaskiiler olaylar, diyabetik hastalar arasinda, 6zellikle diyabetik kadinlar i¢inde

yiiksek kalmaya devam etmistir.®®

2.1.4.1.3. Hipertansiyon

Yiiksek kan basinci, hem erkekler hem de kadinlarda KAH igin iyi bilinen bir
risk faktoriidiir.®® Framingham Kalp Calismasi’nda kan basinc1 130-139/85-89 mmHg
olanlarm, 120/80 mmHg’nin altindakilere gore KVH riskinin iki kat daha fazla oldugu
bulunmustur.®” Kan basincinda 5-6 mmHg diisme inme gelisme riskini % 38, KAH

gelisme riskini % 16 azaltir.®®)

2.1.4.1.4. Hiperlipidemi

Serum kolesterol yiiksekligi ile aterosklerotik damar hastaligi gelisimi arasinda
stirekli, dereceli ve kuvvetli bir iliski oldugu yapilan g¢aligmalarda gésterilmistir.(sg)
Plazma total kolesteroliinde % 10’luk bir azalma, 5 yi1l sonra KAH insidansin1 % 25,

LDL kolesterolii diizeyinde 1 mmol/L’lik (yaklasik 40 mg/dL) bir diisiis ise MACE



gelisimini % 20 oraninda azaltir.“? Diisiik yogunluklu lipoprotein yiiksekligi, yliksek
yogunluklu lipoprotein (HDL) diisiikligii, trigliserid yiiksekligi, artmig total kolestrol/
HDL orani, Lp (a) yiiksekligi, non-HDL yiiksekligi (LDL+VLDL), Apo B yiiksekligi,
Apo Al disiikligii ve kiiciik yogunluklu LDL partikiilleri (LDL fenotip B ) artmis

koroner arter hastaligi ile iliskili faktorlerdir.

2.1.4.1.5. Egzersiz, Kilo Verme ve Obezite

Diizenli fiziksel egzersiz miyokart oksijen gereksinimini azaltir, efor kapasitesini
arttirtr, DM insidanst ve kan basincini azaltir. Plazma akis1 ve inflamasyonu olumlu
etkiler. Insiilin duyarliligini da arttirir. Y Hipertansif hastalarda yapilan aerobik egzersiz
SKB’da 5 mmHg’lik azalmaya yol agar. Haftada bes defa 30 dakika hizli yiiriiyiis 3,5
yillik takipte vaskiiler olaylar1t % 30 oraninda diisiiriir. Bu etki beden kitle indeksi ve
yastan bagimsiz bir etki gésterir.(42) Koroner arter hastaligr riskini azaltmak i¢in uzun
stireli, direng gerektiren egzersizin olumlu etkisi olmadigi bildirilmistir.“*?

Ilimh  egzersizin devamli yararlar1 hipertansiyondan bagimsiz olarak
serebrovaskiiler olay gelisiminde de gézlenmistir.(M) Ilimhi egzersiz ile viicut agirliginda
% 5-7 ve diyabet riskinde % 58 azalma gozlenir*®, C-reaktif protein diizeyi azalir.®
Obezite, beden kitle indeksinin % 30 ve lizeri olarak tanimlanir ve prevelanst % 30’a

ulagmaktadir.*” Kilo kontrolii tiim énleyici kardiyoloji uygulamalarinda, diyet ve

egzersizle iliskin tavsiyelerle birlikte degerlendirilmelidir.

2.1.4.1.6. Metabolik Sendrom
Metabolik sendrom tip 2 DM ve prematiir ateroskleroz icin bir risk olusturur.“®
Metabolik sendrom tanis1 Ulusal Kolesterol Egitim Programi Erigskin Tedavi Panelinde
kabul edilen bes kriterden tigiiniin varligi ile konur. Bu kriterler sunlardir;
e Bel ¢api1 erkeklerde >102 cm, kadinlarda >88 cm,
e Serum trigliserid diizeyi >150 mg’dl,
e Yiiksek yogunluklu lipoprotein kolesterol erkeklerde <40 mg’dl, kadinlarda <50
mg’dl,
e Kan basinc1 >130/85 mmHg,
e Serum glikoz konsantrasyonu >110 mg’dl veya daha 6nce tan1 konmus tip 11
DM.



2.1.4.1.7. Zihinsel Stres, Depresyon

Zihinsel stresin adrenerjik uyarimi miyokardin oksijen ihtiyacini arttirir ve
miyokart iskemisini kétiilestirir. Zihinsel stres ile endotel disfonksiyonu®®, metabolik
sendrom® ve ventrikiil aritmileri® arasindaki iliski ortaya konmustur. Klinik
depresyon koroner kalp hastaligin1 kuvvetle dngdriir. Depresyon trombosit aktivasyonu

ve hsCRP diizeylerini arttirmaktadir.

2.1.4.2. Modifiye Edilemeyen Risk Faktorleri
2.1.4.2.1. Yas
Amerikan Kalp Birligi kilavuzlarinda erkeklerde 45 yas ve istii, kadinlarda ise

55 yas ve iistii onemli bir risk faktorii olarak kabul edilmektedir.

2.1.4.2.2. Aile Hikayesi
Ailede veya 1.derece akrabalardan erkek olanlarda 55 yasin, kadin olanlarda 65
yasin altinda koroner arter hastaliginin bulunmasi1 major risk faktorii olarak kabul edilir.

Ailesinde erken aterosklerotik kalp hastaligi dykiisii olanlarda erken ateroskleroz riski

1,5-1,7 kat daha fazladir,4)

2.1.4.2.3. Cinsiyet

Kadinlarda KVH riski erkeklerden 10 yil sonra ortaya ¢ikmaktadir. Risk
acisindan 55 yasindaki bir kadin, 45 yasindaki bir erkekle ayni diizeydedir. Son yillarda
KVH mortalitesindeki azalma erkeklerde kadimlara gore daha fazla olmustur. Ileri
yaslarda sistolik hipertansiyonun erkeklere gore daha sik olmasi, oral kontraseptif ilag
kullanimi, diyabete bagli kardiyovaskiiler 6liimlerin daha sik olmasi, total kolesterol
diizeyinin erkeklere gore 10 yil daha ge¢ yiikselmesi yas arttik¢a kadinlardaki riski

arttirmaktadir.®?

2.1.4.3. Yeni Risk Faktorleri

2.1.4.3.1. C-Reaktif Protein (CRP)

Esas olarak karacigerden kaynaklansa da yapilan g¢alismalar koroner arter
hiicrelerinde CRP salgiladigini isaret etmektedir.®® C-reaktif protein normal intimada

bulunmaz, ancak atreosklerotik intimada bulunmaktadir.®¥ Enflamasyonun basit bir



belirteci olmasindan ¢ok daha fazlasi olarak CRP lokal adezyon molekiillerinin
ekspresyonunu arttirmasi, endotel plazminojen aktivatdr inhibitor-1’in (PAI- 1)
mRNA’sin1  stabilize etmekte ve endotel hiicrelerinde PAI-1 ekspresyonunun

®5)  C-reaktif protein mRNA stabilitesini olumsuz

arttirmasima yol ac¢maktadir.
etkileyerek NO ile mRNA sentezinin ve biyoaktivitesinin azalmasina sebep olur.
Makrofajlar tarafindan LDL alimimi degistirmesi ve aterosklerotik lezyon kompleman
etkilesimi  degistirmesi gibi bircok mekanizma ile damar zedenebilirligini
etkileyebilmektedir.®® Ozellikle akut koroner sendromlarda CRP potansiyel olarak
komplemani aktive ederek aterosklerotik plagin destabilizasyonuna yol agmaktadir.®”
Dolayisiyla CRP ozellikle akut koroner sendromlart olan veya bu riski tasiyan
hastalarda es zamanli olarak endotel disfonksiyonunu, inflamasyonu, plak
insitabilitesini ve trombozu baslatmaktadir. Saglikli bireylerde normal simirlar i¢inde
kabul edilebilen CRP degerlerinin bile aterosklerotik vaskiiler hastaliin bagimsiz bir
belirleyicisi olabileceginin gosterilmesi lizerine, subklinik enflamasyonu belirlemek i¢in
CRP tayininde yliksek duyarlikli yontemler uygulanmaya baslamistir. Vaskiiler riski ve
prognozu belirlemeye yonelik ¢aligmalarda yiiksek duyarlilikli CRP ( hs-CRP)
Olgtimlerine bagvurulmaktadir. Kararsiz anjinast olup hs-CRP diizeyi >3 mg/L olan
hastalarda MACE sikligi, hs-CRP diizeyi <3 mg/L olanlara gore daha yiiksek
bulunmustur. Bunu izleyen bir¢ok ¢alisma, akut koroner sendromlu hastalarda hs-CRP
diizeylerinin gerek kisa gerekse uzun donemde prognostik Onemi oldugunu

desteklemistir.(144)

2.1.4.3.2. Fibrinojen ve D-Dimer

Plazma fibrinojeni trombosit agregasyonu ve kan akigkanligini etkiler,
plazminojen baglanmasi ile aktiflesir. Trombin ile birlikte pihtt olusumunda son
basamaga ve vaskiiler zedelenmeye aracilik eder. Fibrinojen; yas, obezite, sigara,
diyabet, LDL kolesterol diizeyi, alkol kullanimi ile dogru, egzersiz ve HDL diizeyi ile
ters orantilidir.®® Fibrinojen diizeyi arttik¢a KV risk artmaktadir.®”

Fibrinojen diizeyinin degerlendirilmesi bircok acidan klinik kullanimda sinirli
kalmistir. Fibrinojen i¢in analiz standardizasyonunun yeterli olmamasinin nedeni, CRP

ile karsilastirildiginda fibrinojenin 6ngdriicii degerinin miitevazi kalmasidir. Ayrica

coklu belirte¢ kullanilarak yapilan ¢aligmalarda ateroskleroz ve damar hastalig1 riskini



ongérmede CRP’nin prognostik degerinin diger faktorlerin etkisinden bagimsiz olarak
daha yiiksek oldugu saptanmlstlr.(GO’Gl) Fibrinojen kadinlar, dstrojen alanlar ve sigara
icenlerde daha yiiksektir ve g¢alisma sonug¢larimi  karmasiklastirir.  Miyokart
enfarktiisiinden sonra d-dimer diizeyleri de tekrarlayan olaylar1 ongormektedir. C-
reaktif protein gibi d-dimer de miyokart iskemisinde troponin negatif olgularda erken
donemde yﬁkselmektedir.(sz) D-dimer miyokart enfarktiisii disinda tromboemboli ile
seyreden bir¢cok durumdan etkilenebilmesi nedeniyle rutin olarak koroner arter hastalig

tanisinda bakilmamaktadir.

2.1.4.3.3. Homosistein

Homosistein, diyetle alinan metiyoninden dimetilaasyon ile tiireyen, bir siilfidril
iceren aminoasittir. Nadir olarak kalitimsal metiyonin metabolizmas1 kusuru olan
hastalarda siddetli hiperhomosisteinemi (>100 pmol/litre) gelisebilir. Yiiksek
homosistein diizeylerinde prematiir ateroskleroz ve vendz tromboembolizm riski
belirgin olarak yiikselir. Bu etkilerden endotel disfonksiyonu, hizli LDL oksidasyonu,
arter vazodilatasyonunun azalmasi, trombosit aktivasyonu, oksidatif stres, monosit
kemoatraktan protein artisi rol oynamaktadlr.(63) Siddetli hiperhomositeineminin aksine,
homosisteinde hafif artislardan (>15 pmol/litre) diyetle folatin yetersiz alimi neden
olmaktadir ve genel popiilasyonda daha sik rastlanmaktadir. Framingham c¢aligmasinda
onceden MI gecgirmeyenlerde plazma homosistein diizeyleri konjestif kalp yetersizligi
riskinde artis ile iliskili bulunmustur.®® svicre kalp caligmasinda koroner anjiyoplasti
yapilan katilimcilarda folat, vitamin B6, vitamin B12 verildiginde restenoz, tekrar
perkiitan koroner girisim gereksinimi ve koroner olaylar daha diisiik oranda

saptanmlstlr.(es)

2.1.4.3.4. Lipoprotein (a)

Lipoprotein (a) apo B-100 pargasi, plazminojen ile homolog olan apo (a)’ya bir
disiilfid bagi ile bagh bir LDL pargacigidir. Lipoprotein (a) yiiksekligi koroner kalp
hastalig1 riskini 1,6 kat arttirmaktadir. ®® Lipoprotein (a) diizeyi pik yapana kadar risk
artiglarinin ¢ok kiigiik oldugu goriilmiistiir. Yiiksek lipoprotein (a) diizeyleri hipertansif

hastalarda artmis son organ hasartyla iliskili bulunmugtur.®” Lipoprotein (a)’nin
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kardiyovaskiiler olaylar1 belirlemede diger yeni risk faktorleriyle karsilastirildiginda

etki degerinin daha diisiik oldugu saptanmustir.®?

2.1.4.3.5. Doku Plazminojen Aktivatorii (T-Pa) ve Plazminojen Aktivator
Inhibitorii (PAI-1)

Plazminojen aktivator inhibitorii bir glikoproteindir ve dogal fibrinolitik sistemin
endojen inhibitoriidiir. Doku plazminojen aktivatérii ve PAI-1 arasinda olusan
diizensizlik fibrinolitik sitemin bozulmasina neden olur. Plazminojen aktivator
inhibitdr-1’in sabah erken saatlerde pik yapmasi miyokart enfarktiisiiniin sabah erken
saatlerde goriilmesiyle iliskilendirilmistir.(68) Plazminojen aktivatdr inhibitor-1 gen

polimorfizmi ile KAH arasindaki iliski gésterilmistir.(Gg)

2.1.5. Plak Riiptiirii

Aterosklerotik plak kararli (stabil) veya kararsiz (duyarli) durumda olabilir.
Bunun belirleyicisi ateromun yapisidir. Plagin dis kisminda endotel, diiz kas hiicresi,
makrofaj ve lenfositler bulunur. Diiz kas hiicreleri kollajen yapimini uyararak plagi
gii¢lendirir."” Kararli plakta fibroz baslik kalinlig1 plagin her bdlgesinde esittir, boylece
plaktaki gerilme stresi azalir. Kararli plaklar ile karsilastirildiginda kararsiz plaklarda
biiyiik bir lipid ¢ekirdegi vardir, diiz kas hiicrelerinin yogunlugu distiktiir, enflamatuar
hiicre konsantrasyonu yiiksektir ve lipid ¢ekirdegini orten fibroz baslik incedir. Kararsiz
plaklar kararli plaklara gore daha sicaktir, daha diisiik pH’ya sahiptir ve daha fazla
oksidatif strese ugrarlar. Enflamatuvar siire¢, normal damar duvari ile ateromun
kesistigi omuz bolgesinde artmustir.” Diiz kas hiicre apopitozu, makrofaj infiltrasyon
stirekliligi, fibroz kapsiiliin incelmesi, artmis T-lenfosit sayist plagin kararsiz hale
gelmesine ve riiptlire olmasina katkida bulunur.?

Koroner trombiislerin % 75’1 plak riiptiirii, % 25’1 plak erozyonu sonucu
gerceklesmektedir.™® Riiptiir, yiiksek diizeyde trombojen ve lipidden zengin ateromatdz
cekirdegin kan akimma maruz kaldigi derin bir plak yaralanmasidir. Degisen
derecelerde intramural hemoraji ve liimen i¢i tromboz ile iliskilidir.*® Plak erozyonu
Ozellikle postmenapozal kadinlarda sik goriiliir. Plak ile trombiis arasindaki endotel
devamlilig1 kaybolmus olmasina ragmen plak yiizeyi intaktir. Plak erozyonlar1 daha az

makrofaj ve inflamatuar hiicre icerir. Daha az darliga neden olurlar. Neredeyse hic
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kalsifikasyon ve lipid yiikii olmayan, diiz kas hiicresinden ve preteoglikandan zengin

plaklarin iizerinde tromboz olusumu ile karakterizedir.\"

2.1.6. Tromboz

Plak riiptiirii veya erozyonunu takiben gelisen trombotik siire¢ cok evrelidir.
Kollajen, von Willebrand’s faktor, fibronektin, vitronektin gibi subendotelyal igerigin
aciga ¢ikmasi ile baslar. Bu matriks bilesenleri trombosit yiizey reseptorii (primer olarak
glikoprotein Ib [GP Ib]) tarafindan taninirlar ve damar duvarma trombosit baglanmasi
meydana gelir (adezyon). Trombositler damar duvarina baglandiktan sonra aktive
olurlar. Aktivasyon sirasinda, trombositlerin alfa graniillerinden vazokonstriiksiyon,
kemotaksis, mitogenez ve komsu trombositlerin aktivasyonundan sorumlu pek c¢ok
madde salgllanlr.(74) Salgilanan maddeler tromboksan A2, serotonin, fibrinojen, PAI-1
ve bliylime faktoriini igerir.

Trombosit aktivasyonu sonrast GPIIb/Illa integrinlerinin katilimi, fonksiyon
kazanmas1 ve agregasyona aracilik eden yiizey reseptorlerinin 6zellesmesi meydana
gelir. Uyarilan trombositler, protrombinin trombine doniisiimiinde gerekli kofaktorlerin
baglanmasi i¢in ylizey alani olusturarak trombin iiretimini arttirirlar. Trombin, trombosit
agregasyonunun devami i¢in potent bir agonisttir ve fibrinojeni fibrine ¢evirerek
trombiisii stabilize eder. Intramural hemoraji ve liimen ici tromboz, darligin ciddiyetinin
hizli bir sekilde artmasinda en 6nemli mekanizmalardir.(®

Plak riiptiirii veya erozyonu sonrasi gelisen trombiis, stenozun ciddiyetini hizl
bir sekilde degistirerek, damarin tam veya tama yakin ttkanmasina neden olabilir. Tam
olmayan liimen i¢i tromboz ilerleyici ve kararsiz anjinaya neden olur. Tam tromboz,
eger yetersiz kollateraller varsa miyokart enfarktiisiine neden olur. Miyokart enfarktiisii
olan hastalarda tikayict trombiis gegici veya kalict olabilir. Plak riiptiir bolgesi
genellikle en ciddi darlik bolgesinde degil, orta dereceli darlik bolgesindedir. Yiiksek
dereceli stenozlar (% 70’den fazla) kollaterallerle iliskili olabilir ve miyokart enfarktiisii
olmadan total okliizyona ilerleyebilir.

Miyokart enfarktiisii tanisi, miyokart iskemisi ile tutarli klinik ve miyokart
nekrozu kanitinin varhigi ile konulmaktadir. Bu durumlar altinda asagidaki kriterlerden

herhangi biri miyokart enfarktiistinii karsllamaktadlr.(76)
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1) Kardiyak biyobelirteglerin, en az bir defa referans iist sinir degerinin iizerinde
olmast ile birlikte yiikselme ve diisme (tercihen troponin), bununla birlikte
asagidakilerden en az biriyle birlikte miyokardiyal iskemi kanit1 olmasi

a) Iskemik semptomlar

b) Elektrokardiyogramda (EKG) yeni iskemik degisiklikler (yeni ST-T
degisiklikleri veya yeni gelisen sol dal bloku)

c) Elektrokardiyogramda patolojik Q dalgalarinin gelismesi

d) Yeni bolgesel duvar hareket anormalligi veya yeni miyokart kaybinin
goriintlisel kanit

2) Ani, beklenmedik kardiyak oliim, kardiyak arrest, sik sik miyokart iskemi
semptomu tarifleme (yeni ST yiiksekligi esliginde, yeni sol dal bloku, koroner
anjiyografi veya otopsi ile taze trombiis kanit1.)

3) Perkiitan koroner girisim (PKG) uygulanan, bazal seviyede troponin degeri
olan hastalarda kardiyak biyobelirteglerin referans iist sinir degerinin {izerine g¢ikmasi
yapilan igleme bagli miyokart hasar1 olarak kabul edilmektedir. Kural olarak kardiyak
biyobelirtegler referans iist sinir degerinin 3 katindan fazla ise PKG’ye bagli miyokart
enfarktiisii olarak kabul edilmektedir.

4) Bay-pas uygulanan, bazal seviyede troponin degeri olan hastalarda kardiyak
biyobelirteglerin referans {ist sinir degerinin iizerine ¢ikmasi yapilan isleme bagli miyokart
nekrozu olarak kabul edilmektedir. Kural olarak kardiyak biyobelirteclerin referans iist sinir
degerinin 5 katin1 gegmesine ek olarak yeni patolojik Q dalgasi, yeni sol dal bloku,
anjiyografik olarak dokiimente edilmis yeni greft, nativ koroner arter tikanmsi veya yeni
miyokart kaybinin goriintiisel kaniti bay-pas iligkili miyokart enfarktiisii olarak kabul
edilmektedir.

5) Akut miyokart enfarktiisiiniin patolojik bulgularinin olmasi

2.1.7. Miyokart Enfarktiisii (MI)

2.1.7.1. ST Segment Yiikselmesi Olmayan MI (NSTEMI)

Akut koroner sendrom klinigi olup, EKG’de siirekli ST-segment yiikselmesi
olmayan hastalara ST segment yiikselmesi olmayan akut koroner sendrom (NSTE-
AKS) denir. Bu grup kararsiz anjina ve NSTEMI hastalar1 olarak iki gruba ayrilir.

Klinikte tipik ortaya ¢ikis sekli sol kol, boyun veya ¢eneye yayilan retrosternal

basing veya agirliktir. Bu semptomlara terleme, bulanti, karin agrisi, nefes darlig1 ve

13



senkop gibi baska belirtiler de eslik edebilir. Bunun yaninda akut miyokart enfarktiisii
gecirenlerin % 30’unda agr olmayabilir.(77) Ozellikle yash, diyabetik ve postoperatif
hasta grubunda agr1 daha az gt')rl'ilﬁr.(78)

ST segment yiikselmesi olmayan akut koroner sendrom Klinik olarak ¢ok ¢esitli
semptomlar1 kapsar. Dinlenme durumunda uzun siireli (>20 dakika) anjina, yeni
baslayan (de novo) siddetli anjina (Kanada Kardiyovaskiiler Toplulugu [CCS]
Siniflandirmasina gore Sinif III), daha 6nce kararli olan anjinanin en az CCS III anjina
ozelligi ile (kresendo anjina) kisa siire once kararsiz hale gelmesi veya MI sonrasi
anjina.

ST yiikselmesiz MI’da sorumlu lezyon, siklikla yirtilmis veya erozyona ugramis
plak icinde trombositten zengin, beyaz trombiistiir. Damar tikaniklifi kismen veya
araliklidir. Plak yirtilma bolgesindeki trombositten zengin trombiis kiigiik parcaciklara
boliinebilir ve daha asagidaki kan akimi bolgelerine giderek arteriyol ve kilcal damarlar
tikayabilir. Bu trombosit tikaglar1 sorunlu damarin kanlandirdigi miyokardda kiigiik
nekroz alanlarina neden olarak miyokart nekrozu belirteclerinin salgilanmasina yol
acabilir. Bolgesel nekroz alanlarinin enflamasyonla ¢evrelendigi gésterilmistir.(7g)
Klinik olarak bu mindr hasar sadece kardiyak troponinler tarafindan tespit edilebilir ve
kisa dénem prognoz ve tedavi yaklasimi agisindan ¢ok faydali bilgiler saglar. Nekroz
miyokardin oksijen ihtiyacindaki artig (tasikardi, hipertansiyon gibi), daha siklikla
trombositten zengin trombiise sekonder koroner liimen capindaki daralma sonucu
gelisen sunu azalmasina bagli gelisir. Spazm da eslik edebilir.

EKG’de ST-segment ¢okmesi, gecici ST segment ylikselmesi (<20 dk) veya T
dalga degisiklikleri goriilebilir. T dalga degisimi >3 mV olmadik¢a iskemi i¢in spesifik
degildir. ST ¢okmesi >2 mm oldugunda, mortalite riski alt1 kat artar.®” Bu grup NSTE-
AKS hastalarinin % 10’unu olusturur ve en kotii prognoza sahiptirler. Hastalarin biiyiik
kisminda Q dalgasi gelismez. Vakalarin % 2-15’inde Q dalgasi gelisebilir.(81)

Eger kan biyokimyasal kardiyak belirte¢lerinde (6zellikle troponin) yiikselme

saptanamaz ise klinik durumun adi stabil olmayan anjina pektoris olarak tanimlanir.
2.1.7.2. ST Segment Yiikselmeli M1 (STEMI)

Olgularin ¢ogunda STEMI’a major koroner arterlerden birinin tam tikanmasi

neden olur. Koroner tikanma ve koroner kan akisindaki azalma genellikle aterosklerotik
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bir plagin fiziksel olarak ayrilmasi sonucu tikayici trombiis olusmasina baghdir.
Beraberinde koroner vazokonstriksiyon ve mikroembolizasyon da bir Olgiide
bulunabilir. Daha seyrek olarak, endotel ¢eperindeki yiizeysel bir erozyona bagh
trombiis olusabilir. Enfarktiise neden olan trombiislerin dortte iici hafif veya orta
siddette stenoza neden olan olan plaklar lizerinde gelisir. Hafif stenozlar kadar, siddetli
stenoza yol acan plaklar lizerinde de trombiis ve sonrasinda enfarktiis gelisebilmektedir.

Koroner arterin tamamen tikanmasi sonucu 15-30 dakika sonra miyokart
nekrozu gelismeye baslar. Hastalarin % 25-30’luk kisminda primer PKG esnasinda
enfarktla iligkili arterin agik oldugu saptanir. Bunun nedeni kendiliginden gelisen
endojen lizise baglanmaktadir.®?

Tam tikayict trombiis etkilenen koroner arter tarafindan beslenen miyokart
duvarinda tam veya tama yakin enfarkt alanina neden olur. ST segment yiikselmeli ve
ST segment yiikselmesiz MI ile basvuran hastalari ayirt etmek igin 12-derivasyonlu
EKG en onemli aractir.® ST segment yiikselmeli MI’da iskemi subendokarddan
subepikarda ilerler ve EKG’de tipik ST segment yiikselmesine neden olur. ST segment
yiikselmesi bulunan hastalarin % 75’inde patalojik Q dalgas1 gelisir, R dalga
yiiksekliginde azalma ve QRS’de ¢entiklenme EKG’de goriilebilen diger bulgulardir.

Kollateral dolasim varligi, enfarkt siiresi ve biiyiikliigli ventrikiil fonksiyonunu
ve mortalite oranini belirler.®¥ ST segment yiikselmeli MI hastalarinda 6liim ilk saatler

iginde gergeklesir.(84)

2.1.8. Risk ve Prognozun Degerlendirilmesi

Miyokart enfarktiisii sonras1 erken ve ge¢ donemde iskemik olaylarin
yinelenmesi, kalp yetersizligi, 6lim ve ¢esitli komplikasyonlar gelisebilir. Tromboz ve
iskemiyi oOnleyen ilag tedavileri, koroner revaskiilarizasyon gibi girisimler bu
komplikasyonlarin engellenmesi veya azaltilmasi amaciyla basvurulan yontemlerdir.
Ozellikle STEMI hastalarinda ilk saatlerde mortalite riski yiiksek oldugundan ilk

bagvurudan hemen sonra dikkatli bir risk ve prognoz degerlendirmesi yapilmalidir.
2.1.8.1. Klinik Risk Degerlendirmesi

Ileri yas, DM, bobrek yetmezligi gibi gesitli komorbit durumlar MI hastalarinda

erken prognozun onemli belirleyicileridir. Hastanin istirahat halinde semptomlarinin
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olmasi efor sirasinda olugan semptomlara gére daha kotii bir prognoz gostergesidir.
Hastaneye basvuruda hipotansiyon, tasikardi veya kalp yetersizligi varligi koti
prognozu gosterir, hizli tan1 ve tedavi gerektirir.(86’87)

Killip ve Kimball, akut Ml ile yatirilan hastalarda prognostik agidan 6nemi olan
bir siniflama yapmuslardir.®®

Killip 1: Hig bir yetersizlik bulgusunun olmamasi. Mortalite yaklasik %6°dur.
(Hastalarin yaklasik %50'si bu gruptadir).

Killip 2: Hepatojuguler reflii, S3 veya akcigerlerin bazallerinde yas raller
(akciger alanlarinin %50’sinden azinda) vardir. Mortalite yaklasik % 15 civarindadir.
(Yaklasik hastalarin %30'unda goriiliir)

Killip 3: Akut akciger 6demi tablosu vardir. Mortalite % 38’dir. (Hastalarin
% 10-15’inde goriiliir)

Killip 4: Kardiyojenik sok tablosu. Mortalite %80 civarindadir. (Hastalarin % 5-
10’unda goriiliir)

Bunun yaninda Forrester siniflamasinda dort hemodinamik alt grup pulmoner

kapiller kose basinct (PKKB) ve kardiyak indekse gore belirlenmistir.**® (Tablo 1).

Tablo 1. Forrester Simiflamasi

Alt grup PKKB (mmHg) | Kardiyak indeks (L/dk/m?) Mortalite hiz1 (%)
I <18 >2.2 3
1 >18 >2.2 9
1l <18 <2.2 23
v >18 <2.2 51

PKKB = pulmoner kapiller kse basinci

2.1.8.2. Elektrokardiyogram Gostergeleri

Hastaneye kabulde normal EKG paternine sahip hastalar aktif EKG degisikligi
olanlara gore daha iyi bir prognoza sahiptir. ST segment ¢6kmesi olan hastalar, EKG
degisikliklerinin derecesi ve yayginligina bagli olarak daha koétii bir prognoza sahiptir.
ST segmentinde 0,2 mV’u asan ¢okmeler olmasi mortalite riskini yaklasik 6 kat
yiikseltir. ST ¢okmesiyle birlikte gecici ST yiikselmesi daha kotii prognoza neden olur
ve siklikla trombiis ile iligkilidir. Ayrica aVR derivasyonunda ST segment yiikselmesi

(> 0,1 mV) yiiksek olasilikla sol ana koroner veya ii¢ damar hastaligina isaret eder ve
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daha kotii bir prognoza sahiptir.(go) Hastanin bagvuru esnasinda israrct (>20 dk) ST
segment yiikselmesinin olmas1 STEMI olarak adlandirilir ve acil reperfiizyon tedavisi
gerektirir. Bu hastalarda erken donem mortalite NSTE-AKS hastalarina gére daha

yiiksektir ve siklikla ventrikiiler fibrilasyona baghdlr.(84)

2.1.8.3. Biyolojik Belirtecler

Biyolojik Dbelirte¢ler miyokart hiicre hasari, inflamasyon, trombositlerin
etkinlesmesi ve noérohormonal aktivasyon gibi farkli fizyopatolojik mekaniznalar
sonras1 kanda yiikselir. Miyokart enfarktiisii sonrasi ilk ayda tekrarlayan olay ve 6liim
riskini 6ngérmede troponin T veya | diizeyleri tercih edilir. Uzun dénemde de (1 y1l ve
tizeri) troponin o6lgiimlerinin prognostik degeri kanitlanmistir. ST segment yiikselmesiz
MI hastalarinin %28’inde troponin degerleri yiiksek bulunmasina ragmen CK-MB’nin
normal diizeylerde kaldigi saptanmistir. Bu hastalarda MI tanis1 atlanabilmekte ve
verilen tedavi siklikla yetersiz kalabilmektedir. Buna ragmen her iki belirtecin de
yiikseldigi hastalara gore daha diigiik hastane i¢i mortalite oranlarina sahiptirler.®
Yakin zamanda kullanilmaya baglanan yiliksek duyarlikli troponin oOl¢iimleri MI
tanisinda daha hassastir. Prognozda giivenli ve hizli bir sekilde degerlendirme yapmayzi,
ayirict tanida Ki hastaliklarin dislanmasina olanak tanir. Hasta bagvurusundan sonraki 3
saat i¢inde yapilan ikinci bir 6l¢iimle MI igin testin duyarliligir % 100’e ulagmaktadir.
©09) Troponin negatif MI hastalarinda yiiksek hs-CRP (>10 mg/L) diizeyleri uzun
donem mortalite oranlarinda yiiksek duyarlilik ve ozgilliige sahiptir.(93) Hastaneye
yatista hiperglisemi varligi®, bobrek islev bozuklugu® ve anemi de®® prognozun

onemli belirleyicilerindendir.

2.1.8.4. Noroendokrin Sistem

Miyokart enfarktiisii sonrasi prognozu degerlendirmek icin ndérohumoral
peptidler bakilabilir. Natriiiretik peptidler (BNP veya NT-proBNP), renin, aldosteron,
adrenomediillin, epinefrin, norepinefrin diizeyleri MI sonrasi erken donem mortalite
gelisen hastalarda sag kalanlara oranla yiiksek saptanmlstlr.(m) Natritiretik peptitler
yiiksek derecede duyarlilikla sol ventrikiil islev bozuklugunun saptanmasi igin
kullanilirlar. Miyokart enfarktiisiinde yiikselmis diizeyleri troponin ve hs-CRP

Olclimlerinden bagimsiz olarak 6liim oranlarini 3-5 kat arttirmaktadir.®?
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2.1.8.5. Ekokardiyografik Gostergeler

Miyokart enfarktiisii sonrasi sirasiyla diyastolik ve sistolik fonksiyonlar
bozulmaya baslar. Restriktif mitral dolus paternine sahip hastalar artmis pulmoner
kapiller kdse basinci ve kalp yetersizligi gelisimine neden olur.®®  Sistolik kalp
yetersizligi gelisen hastalarda prognoz daha kétiidiir.®® Duvar Hareket Skor Indeksi
(WMSI) yiiksek olan hastalarmn MI sonrasi komplikasyon goriilme oranlari yiiksek
bulunmustur.(134) Diisiik doz dobutamin ile yapilan stres ekokardiyografide bozuk olan
duvar segmentlerinde kasilma artis1 olmamasi kotli prognoz ve artmis komplikasyon
riski taslr.(125)

Akut MI sonras1 ekokardiyografi ile tan1 konan kalp riiptiirii (akut serbest duvar
rliptiirii, subakut serbest duvar riiptiirii, ventrikiiler septal riiptiir) ve mitral yetersizligi

hastanede yatis1 ve mortaliteyi arttirir. 447

2.1.8.6. Risk Skorlari
Erken ve ge¢ donemde iskemik olaylari 6ngdren birkag risk skoru arasinda en
yaygin bi¢imde GRACE ve Thrombolysis in Myocardial Infarction (TIMI) risk skorlari
kullanilmaktadir. Yas, klinik o6zellikler ve EKG degisikligine dayanan TIMI risk
skorlamasinda varolan her parametre i¢in 1 puan verilir. Toplam 7 parametreden
olusur.(87) Bu parametreler sunlardir;
e >(05yas
e Koroner arter hastaligi i¢in >3 risk faktori
e Koroner arter darlig1 (>% 50)
e Bagvuru aninda EKG’de ST segment degisikligi
e Son 24 saatte 2 veya daha fazla anjina atagi
e Son 7 gilinde aspirin kullanimi
e Yiikselmis kardiyak biyobelirtecler
Oliim, MI gelisimi veya revaskiilarizasyon gerektiren tekrarlayan iskemi atagi
riski artan puana gore % 4,7 ile % 40,9 arasinda degismektedir. Kullanimi basit olan
TIMI risk skorunun giivenirlilik derecesi GRACE risk skoruna gore daha distiktiir.
Bunun nedeni killip smifi, kalp hizi ve sistolik kan basinci gibi 6nemli faktorleri
icermemesinden kaynaklanir. Bu faktorleri kullanan GRACE risk skoru iyi bir ayirt

edici giice sahiptir.®® Hem hastaneye kabulde hem de hastaneden ¢ikista riskin en
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dogru siniflandirmasini saglamaktadir (Tablo 2). Risk hesaplanmasi i¢in bilgisayar

benzeri cihazlarin kullanilmasini gerektirir.

Tablo 2. GRACE Risk Skoruna Gére Risk Kategorilerinde Hastanede ve 6. Aylarda Oliim
Oranlan
Risk kategorisi

. 0
(iicte birlik dilim) GRACE risk skoru Hastane mortalite (%)
Dislk <108 <l
Orta 109-140 -3
Yuksek > 140 >3

Risk kategorisi : Hastanede cikistan itibaren
(iite birlik dilim) | GRACE riskiskoru | "¢ %\ adar mortalite (%)
Dislk <88 <3
Orta 89-118 3-8
Yiksek > 118 >8

2.2. Arteriyel Sertlik

Birim alana diisen kuvvete ‘stres’ denir. Meydana gelen deformasyonun normal
haline oranina ise ‘strain’ adi verilir. Bir cisim, kuvvet onu hareket ettirmeden
uygulandiginda olusan deformasyon sonrasi eski halini alabiliyorsa ‘elastik’tir. Stresin
biiylikliigii maddelerde olusan deformasyonun temel belirleyicisidir. Arteriyel yapi
icerdigi siv1 ve elastik Ozelligi sayesinde viskoelastiktir. Elastisitenin tersi stiffness
(sertlik) olarak adlandirilir. Arteriyel sertlik terimi arteriyel sistemin global tamponlama
ozelliklerini, sistemin bolgesel veya lokal segmentlerini tanimlamak i¢in kullanilir.
Uygulanan metod intraarteriyel basinci, akim degisikligini ve damar ¢apindaki
degisimlerin kaydmi icermelidir. Aort nabiz basici arteriyel sertligin en basit
belirleyicisidir. Artmis aort nabiz basinci, yansimis erken dalgalarla birlikte sol
ventrikiil ve bliyiik arterlerin dolumunu arttirir. Bu eninde sonunda ventrikiiler, arteriyel
hipertrofi ve fibrozise yol acar.®” Anormal ventrikiil arter iliskisi, yiiksek arter nabiz
basinci ile kardiyovaskiiler morbidite ve mortalite arasindaki iliskinin daha agik ortaya
¢ikmasina sebep olabilir. Genel olarak arteriyel sertlik, periferik dolagimin, damar
yapist ve kardiyovaskiiler fonksiyon (hemodinamik 6zellikler, kas tonusu vb) tarafindan
belirlenen (intrinsik duvar karakteristikleri) dinamik bir 6zelligi olarak belirtilir. Yas,

cinsiyet, kalp hizi, kan basinci ve viicut-kitle indeksi gibi bir¢ok fizyolojik durumdan
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etkilenir. Yiiksek kan basinci sert damarlarla iliskilidir.(loo) Arteriyel yapi fonksiyonel
olarak {i¢ ana kompartmandan olusur. Biiyiik santral arterler, muskiiler iletim (conduit)
arterleri ve kiiciik arterler-arterioller."®Y Bu farkli kompartmanlar yaslanma ve
hastaliklara farkli tepki verirler. Her kompartman digerinden bagimsiz ve onunla iligkili
olarak fonksiyon goriir. Arterlerin yapisal ve fonksiyonel 6zellikleri damar yapisi, duvar
kalinlilig1 ve igerigine (kollajen, elastin ve vaskiiler diiz kas oranlar1) baglidir. Santral
arterler (aorta, innominant, proksimal karotidler) ince duvarhidirlar. Kardiyak
pulsasyonu kesintisiz bir akim paternine doniistiirmek tizere sirkiilatuar bir araci olarak
gorev yapan elastik yapiya sahiptirler. Aortik empedans (Zc) ile temsil edilen, santral
arteriyel kompartman sertligi NB genisliginin temel belirleyicisidir. Daha kiiciik aort
capina sahip insanlarda (genellikle kadinlar) Zc daha yiiksektir. Yaslanma ile kollajen
icerigi ve duvar kalinliginin artisina baglh olarak Zc artar.

Muskiiler iletim arterleri santral damarlardan daha kiiciik i¢ ¢aplara ve orantisal
olarak daha biiyiik duvar kalinliklarina (duvar/liimen orani) sahiptir ve intrinsik olarak
santral arterlerden daha serttir. Iletim arterlerinde ¢aplarin azalmasi giris empedansinda
progresif artisa neden olur, bu 6zellik nabiz basincinin genislemesine yol agar. Bu
fizyoloji brakiyal kan basinci 6l¢iimiiniin santral arteriyel ve mikrosirkiilatuar basing
gostergesi olarak yetersiz kalmasi nedeniyle onemlidir. Kii¢iik arterler ve arterioller
(¢ap1 <0,05 mm olanlar) intrinsik miyojenik tonuslari, kontraktil 6zellikleri ve vaskiiler
limeni daraltan arterioler diiz kas hipertrofisi sonucunda sistemik vaskiiler direnci
olustururlar. Arteriollerde endotel ve alttaki diiz kas arasinda oldukga yakin bir iligki
vardir. Endotel kokenli vazodilatorler akim ve basingtaki akut degisikliklere karsi
verilen konstriktor yanitlar1 tamponlayabilir. Arterioler konstriksiyon nabiz dalga
yansimasini arttirir. Kiigiik damarlarda konstriksiyon ve vaskiiler diiz kas hipertrofisi
sistemik vaskiiler direngte ve ortalama arteriyel basingta artisa yol acar. izole sistolik
hipertansiyon ve genis nabiz basinci yiiksek sistemik vaskiiler direncin varliginda
gelisen santral arteriyel sertlik artis1 sonucu ortaya glkar.(loz)

Santral arteriyel sertlikte artma yaslanmanin bir isaretidir.®® Arteriyel sertligin
hipertansiyon®, diyabetus mellitus'” ve kronik bobrek hastalarinda® kardiyovaskiiler

mortaliteyi belirlemedeki degeri yapilan ¢calismalarda gosterilmistir.
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2.2.1. Dalga Yansimasimin Fizyopatolojisi

Yas ve kardiyovaskiiler risk faktorlerine eslik eden arter sertlesmesinde;
aralarinda elastin liflerinin kopmasi, elastin ag icerisinde ¢capraz baglantilarin olusmasi,
kollajen birikimi, fibrozis, inflamasyon, medyal diiz kas hiicre nekrozu, kalsifikasyonlar
ve arteriyel duvar igine makromolekiil difiizyonunu kapsayan gesitli mekanizmalar
sorumludur.®® Arteriyel aga¢ c¢ok sayidaki daliyla viskoelastik bir tiiptiir. Tiipiin
ucunda (arterioller) direnc¢ yiliksek oldugu i¢in dalgalar yansir ve retrograd dalgalar
olusur. Arteriyel sertlik arttiginda ileri dogru giden ve yansiyan dalgalarin hiz1 artar, bu
da yansiyan dalganin aort kokiine daha erken ulagmasina ve sistol sonu basincinin
artmasina yol agar. Diyastol basinci diiser, nabiz basinci artar. Bu artis aort nabiz
basincinda yansiyan dalga nedeniyle artis yiizdesini ifade eden aort giliglenme indeksi

(augmentasyon indeksi = Aix) olarak ifade edilebilir.%)

2.2.2. Arteriyel Sertilk Indeksleri

2.2.2.1. Nabiz Dalga Hiz1 (NDH)

Nabiz dalga hizinin Sl¢iimiiniin arteriyel sertligi belirlemede basit, noninvazif,
dogru ve yinelenebilir bir yontem oldugu kabul edilir. Klinik agidan en uygunu aortik
NDH’nm 6l¢iimiidiir. Ciinkii aorta ve ilk dallar1 sol ventrikiiliin gordiigii bolgedir, bu
nedenle arter sertlesmesinin fizyopatolojik etkisinin ¢ogundan sorumludur. Aorta
disinda yapilan femoral ve brakiyal arter lokal nabiz dalga hizi Ol¢limlerinin
kardiyovaskiiler mortaliteyi belirlemede prediktif degerinin olmadig gdzlenmistir.®

Aort nabiz dalgast yayilim hizi aortadan sistolik ejeksiyon basinci ile iki nokta
arasinda nabiz dalgasi ilerleme zamani (At) ve iki nokta arasi uzakligin (D [m])

(aortanin uzunluguna denk gelen jugulum-simfisiz pubis aras1 mesafe) belirlenmesi ile

Ol¢iilebilmektedir. Nabiz dalga yansimasinin fizyolojisi Sekil 2’°de gosterilmektedir.
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Yansiyan dalga
Direkt dalga

]

Jg'm/ . O\
\

Sensor
(Cuf)
Symphysis

& a NDH (m/sn) =D (m) / /At (sn)
AT

Sekil 2. Nabiz dalga hiz1 (NDH) (m/sn) = D (m) /At (sn)

Yansima bolgeleri periferik bolgelere merkezi arterlerden daha yakin oldugu icin
nabiz dalga hiz1 sertlesmis periferik arterlerde elastik arterlere gére daha yiiksektir.
Nabiz dalga hiz1 asendan aortada 4-5 m/sn iken, abdominal aortada 5-6 m/sn ve ilyak-
femoral arter diizeyinde 8-9 m/sn’ye ulasabilir.(lo7)

Murgo ve arkadaslar1 nabiz dalga egrisinde bir infleksiyon noktasi (ileri giden ve
geri yanstyan dalgalarin birlestigi nokta) tanimlamislardir (Sekil 3). Basing dalgalari,

sistolik kan basincindan sonra infleksiyon noktali Murgo tip C (geng insanlar) dalgalari
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ve infleksiyon noktasinin sistolik kan basincindan 6nce geldigi Murgo tip A dalgalar

seklinde siniflandirilabilir,**”

Ps
Ps

Pi i

Pi Pd
Pd

TIiPA TiPC

Pi = infleksiyon noktasi, Ps = pik sistolik basing, Pd = minimum diyastolik basing

Sekil 3. Murgo ve ark’min tanimladigi nabiz dalga egrileri

Bir ¢alismada NDH’nin kardiyovaskiiler mortalite ve koroner arter hastaligi
gelisimini  klasik risk faktorlerinden bagimsiz olarak daha etkin 6ngordigi

gosterilmistir. (108)

2.2.2.2. Augmentasyon indeksi (Aix)

Augmentasyon indeksi denilince arteriyel nabiz dalgasinda goriilen iki sistolik
dalga zirvesinin, yani ejeksiyon sonucu olusan direkt dalga (erken sistol-P1) ile geriye
yansiyan (gec sistol-P2) dalga amplitiidleri arasindaki farkin nabiz basincina boliiniip
100 ile ¢arpilmasi sonucu olusan oran anlasilmaktadir.

Aix (%) = (P2 -P1)/PP x 100

P2 degeri P1 degerinden kiiciik olursa Aix negatif olacaktir. Tersi durumda
periferik direncin artmasindan dolay1 geriye yansiyan dalgamin (P2) amplitiidiiniin
direkt dalga (P1) amplitiidiinden biiyiik olmas1 durumunda Aix pozitif olacaktir. Aix
degerini arteriyel esnekligin yaninda rezistans damarlarin (kiigiik arterler, arterioller)

total periferik direnci belirlemektedir. Total periferik direng ne kadar kiiglikse Aix
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degeri de o kadar kii¢iik olacaktir ve bunun tersi de dogrudur. Sekil 4’de normal ve

patolojik Aix degerleri arteriograf cihazinin bilgisayar ekranindan goriilmektedir.

G TonsioMed ™ Arteriograph - You aro logged in as ARTERIOGRAM

£ X C TomsioMed ™ Arteriograph - You are logged in as ARTERIOGRAM

i A BS = = o ARTERIOGRAPH a3 A BSOS m B PR ARTERIOCRAPH
i m ORI s — O—— 1y e Mmim =] Yemsmpman  [12] Sosbe — [ P o——— T

Augmentation index (Aix) = (P = P, / PP)x100 Augmentation index (Aix) = (P; — P, / PP)x100

Normal Aix Patolojik Aix

PP |

Sekil 4. Normal ve patolojik Aix 6l¢iimleri

Aix’ in % 10 artis1 koroner hastalik kokenli 6liim riskini % 28 oraninda

arttirmaktadir.®

2.2.2.3. Nabiz Basinc1 (NB)

Nabiz basinct sistolik ve diyastolik kan basinglar1 arasindaki mmHg cinsinden
farktir. Normal popiilasyonda 60 mmHg iizerindeki degeri kardiyovaskiiler risk olarak
sayilmaktadir. Ozellikle normal ve diisiik diyastolik kan basinci ile beraber tespit

edildiginde arteriyel sertligi gosterir.

2.2.2.4. Ejeksiyon Zamam (ED)
Sol ventrikiiler ejeksiyon zamani sistol boyunca aort kapagi agilisindan
kapanmasina kadar olan siireyi icermektedir. Ejeksiyon zamani kalp frekansina baglhdir.

Azalmis sol ventrikiil giicii, azalmis kardiyak output ile kisalabilir.

2.2.2.5. Doniis Zamani (RT)
Doéniis zamani nabiz dalgast yayilimimin aorta kokiinden bifurkasyon bolgesine
gidis ve geriye gelis siiresidir. Aort duvar1 ne kadar sert ise siiresi 0 kadar kisadir.

Doniis zamaninin saniye cinsinden 6lgiilen degerini ikiye boliip (aorta kokii-bifurkasyon
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noktasi arasindaki yayilim zamani), jugulum-simfisiz aras1 mesafeyi ise metre cinsinden
Olctiigimiizde (aorta kokii-bifurkasyo arasi uzakliga denk gelir), hiz = mesafe/zaman

formiillinden NDH’n1 elde ederiz.

2.2.2.6. Sistolik-Diyastolik Alan Indeksleri (SAI-DAI)

Sistolik alan indeksi tam kalp siklusu egrisi altindaki alanin sistole diisen
boliimiidiir. Diyastolik alan indeksi ise tam kalp siklusu egrisi altindaki alanin diyastole
diisen boliimiidiir. Diyastolik alan indeks degeri ne kadar biiyiik olursa koronerlerin

perflizyonu o kadar iyidir.

2.2.2.7. Diyastol Refleks Alam1 (DRA)
Diyastol refleks alani koronerlerin diyastolde olan dolumunun niteligi ile ilgili

bilgi vermektedir. Degeri ne kadar biiyiikse koronerlerin perfiizyonu o kadar iyidir.

2.2.3. Arteriyel Sertlik ve Arterioskleroz

Arterioskleroz, izole sistolik hipertansiyonu veya genis nabiz basinci olan
bireylerde yasla iliskili bir arteriyel sertlik siirecidir. Bu siire¢ 6zellikle adventisya ve
media tabakalarini ilgilendirir. Endovaskiiler tabakada gelisen, endotel disfonksiyonu ve
lipid oksidasyonu ile sonuglanan diisiik diizeyli bir endovaskiiler enflamasyon siireci
olan ateroskleroz ile karistirilmamalidir. Arterioskleroz siklikla ateroskleroz ile birlikte
bulunur, ancak tedavileri ve Onleme stratejileri birbirinden farkli oldugundan bu iki
durum birbirinden ayrilmalidir.

Histolojik olarak arterioskleroz 6zellikle adventisya ve media tabakasini
etkileyen, elastin yikiminda, kollajen ve matriks birikiminde artis ve damar diiz kas
hiicre hipertrofisi ile karakterize non-enflamatuvar fibrotik bir siiregtir. Vasa vasorum
gibi diger arteriyel bilesenlerdeki degisiklikler de arterioskleroza katkida bulunabilir.
Ciinkii bu adventisyal damarlardaki tikanmalar kollajen/elastin oraninda artisa ve
arteriyel sertlige yol agar, %)

Hipertansiyon ise ilerleyen yaslarda asir1 diizeyde basing yiikii (hiicresel
hipertrofi ve deformasyona yol agan) ve pulsatil akim yaparak esnekligin azalmasina ve

damar sertliginin artmasina yol acar.10
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2.2.4. Arteriyel Sertlik ve Yas

Elastik 6zelligin arteriyel aga¢ boyunca devamliligi yoktur. Arteriyel agacin
proksimal kismi (aorta ve ana dallar1) kismen gen¢ yaslarda rolatif olarak daha az
sertlige sahiptir. Aorta esas olarak elastin ve kollajen sekrete eden noral krest kokenli
vaskiiler diiz kas hiicrelerinden meydana gelmistir. Elastin/kollajen orani aort
elastikiyetini belirlemede ana role sahiptir. Hem sistolik kan basinci (SKB), hem de
diyastolik kan basinc1 (DKB) 50-60 yaslarmna dek yasla artar. Daha sonraki donemde
olgularin biiyiik béliimiinde yasla birlikte sistolik kan basincinda goriilen artis diyastolik
kan basincina gore orantisiz gergeklesir. Sistolik ve diyastolik kan basinglar1 arasindaki
korelasyonun kopmasinin en sik nedeni arter duvarindaki elastin/kollajen oraninin
giderek azalmasi ve arter duvarinin giderek sertlesmesidir.(lll) Yas arttikca arter
sertlesmesi kollajen artig1 yaninda bazi yapisal ve islevsel degisikliklerin sonucunda
ortaya cikar. Biyiik arterlerde esnekligin azalmasi ve sertlik gelismesinin baglica
yapisal belirleyicileri damar duvari hipertrofisi, kalsiyum ¢okeltileri ile fibrinojen
miktarinda artig, elastin aginda parcalanma ve diizensizlik, enzimatik ve enzimatik
olmayan capraz baglantilar gibi hiicre dis1 matriks degisiklikleri ve etkilesimleridir.**?)
Artan yagla birlikte damar endoteli islev ve damar esnekligi kayb1 daha fazladir. Yas
arttitkga noroendokrin hormonlara ve tuzun etkisine duyarlilik artar. Vaskiiler sertligi
diizenledigi bilinen pek ¢ok hormon mevcuttur. Anjiyotensin Il, kollajen olusumunu
uyarir, matriks yeniden yapilanmasini ve vaskiiler hipertrofiyi tetikler, NO etkilerini
baskilar, oksidatif stresi artirir ve elastin sentezini azaltir. Ek olarak Anjiyotensin Il
matrikste sitokinler ve biliylime faktorlerinin olusumunu uyarir. Enflamatuvar yanitin
artmasina yol agar. Bu degisikliklerin ¢ogu Anjiyotensin II’'nin uyardigi NADPH
oksidaz ve NOS araciligiyla olmaktadir.*?

Aldosteron sentezi esas olarak Anjiyotensin II’nin anjiyotensin tip 1 reseptori
tizerine etkisi ile kontrol edilir. Aldosteron vaskiiler diiz kas hipertofisini, fibronektini
ve fibrozisi uyararak hipertansiyon ve vaskiiler sertlige yol agar. Aldosteronun etkisi
onemli 6l¢iide endotelin-1’e bagimlidir. Aldosteron infiizyonu endotelin-1 iiretimini
artir ve bu da damarda vazokonstriktif ve fibrotik etkilere yol agar.(114) Tuz yasla
birlikte vaskiiler sertligi artirir ve yaslilarda sodyumdan diisiik diyetler arteriyel uyumu
diizeltmektedir. Tuza yanit olarak damar diiz kas hiicre tonusu artmakta ve damar diiz

kas hiicresi anormal kollajen ve elastin {iretimine yol agcarak damar media tabakasinda
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kalinlagsmaya yol agmaktadir.**® Tuz alim anjiyotensin tip I reseptorleri, NO ve
aldosteron sentaz genlerinin genetik polimorfizmleri ile etkilesmektedir. Sodyum ayrica
NOS aktivitesini azaltarak, NOS inhibitorii asimetrik dimetilarginin olusumunu aktive

ederek ve NADPH oksidaz aktivitesini azaltarak NO iiretimini azaltmaktadir.®*®

2.2.5. Arteriyel Sertlik ve Genetik

Arteriyel sertlikte genetik giderek ilgi gormeye baslamistir. Yas ve artan kan
basinci arteriyel sertligin onemli belirleyicisidir. Hipertansiyon i¢in genetik temel, ¢cok
genli ve birgok gen polimorfizmini igceren yapidadir ayrica gevresel faktorler de
etkilidir. Bu faktorler arasindaki etkilesim ve kan basinci kontrol mekanizmalar
tizerindeki etkileri klasik kardiyovaskiiler risk faktorlerinden daha Onemli
gortinmektedir.

Durier ve ark. koroner arter bay-pas greft islemi gecgirmis hastalarda aortik NDH
ile iligkili aort Orneklerinde gen ekspresyon diizeylerini ga11$m1$t1r.(116) Calisma
mekanik Ozellikleri belirleyen genler (hiicre iskeleti-hiicre membrani-ekstraselliiler
matriks) ve hiicre sinyal genleri ilizerine yogunlagsmistir. Affymetrix GeneChip ile U95
ve Av2 siralarint kullanmiglardir. Sert olan aortlarda 32 transkript, hiicre iskeleti, hiicre
yiizeyi ve ekstraselliiller matriks alaninda farkli eksprese olmustur. Bunlar arasinda
integrinler, a2b, a6, B3 ve B5’in transkript seviyeleri farkli olmustur. Ayni sekilde bazi
preteoglikan ve benzer aile (dekorin, osteomodulin, aggrekan-1, noroglikan-c ve
dermatopontin) transkriptleri farklidir. Osteopontin ve vitronektin farkli eksprese
olmamistir. Mekanik regiilasyon ile ilgili genler, biiyiik sayida sinyal/’komunikasyon ile
ilgili transkript veya basing dalga hizi ile ilgili gen ekspresyonu (PPICB, Yotiao, P85-a,
sinaptogenin, PKC B1 ve RGS16) saptanmustir.

Telomer biyoloji (ortalama ve bireysel telomer uzunlugu ve asinmasi) ve
biyolojik yaslanma (vaskiiler yaslanma) arasindaki baglanti arteriyel sertlik
caligmalariyla ilgili anahtar faktordiir. Telomer boyutlar1 hiicrelerin replikasyon
gecmisleri hakkinda bilgi saglar.(117) Telomer uzunlugu biyolojik yaslanmanin kayitlart
gibi kabul edilir. Geng ikizler iizerinde yapilan arasgtirmalar beyaz kan hiicrelerindeki
terminal restriksiyon parcalarinin ortalama uzunlugunun nabiz basinciyla ters orantili
oldugunu géstermistir.(llg) Calismada nabiz basinci ve terminal restriksiyon pargalarmin

kalitilabilir oldugu, uzun telomerli bireylerin daha kii¢iik nabiz basincina sahip olduklari
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sonucu ¢ikmigtir. Kadinlarda yasla ilgili uzun telomer bulunamamistir. Erkeklerde,
yasla ilgili kisa telomer uzunlugu daha sert arterlerle (yiiksek nabiz basinci ve yiiksek

nabiz dalga hiz1) iliskilidir.

2.2.6. Kardiyovaskiiler Olaylarin Fizyopatolojisi

Genel kabul goren goriise gore arter sertliginin artmasi sistol sonunda yansiyan
dalganin erken geri doniisiine yol agmakta, bu da merkezi nabiz basincini ve buna bagh
olarak SKB’ni1 arttirmaktadir. Sistolik kan basincinin artmasi sol ventrikiil yiikiinii ve
miyokardin oksijen talebini arttirir. Ayrica arteriyel sertlik normotansif ve hipertansif
hastalarda koroner olaylar igin bir risk faktorii oldugu bilinen sol ventrikiil hipertrofisi
ile iliskilidir.(llg) Merkezi nabiz basincinin artmasi ve diyastolik basincin diigmesi kalpte
subendokardiyal iskemiye yol agabilir. Arteriyel duvardaki degisiklikeri gdsteren aort
sertlegsmesinin 6l¢timii, koroner arter bolgesindeki paralel degisimi yansitir.

Arteriyel sertligin artmasi ile inme riski ve serebral beyaz madde lezyonlarinin
prevelans ve ciddiyeti artar. Ekstrakraniyal ve intrakraniyal bolgelerdeki arteriyel
yeniden bi¢imlenmeyi (remodelling), karotid duvar kalinliginin artmasi, stenoz ve
plaklarin olusumu gibi mekanizmalarla arttirabilir.

Aort sertliginin 6l¢iimii arteriyel duvardaki degisiklikleri gosterir ve koroner,
serebral damar yatagindaki degisimleri yansitabilir. Yiiksek nabiz basinci ve arteriyel
sertlesme sonucu olusan koroner kalp hastaligi ve kalp yetersizligide inme i¢in risk

faktorudur.

2.2.7. Arter Sertligi Ol¢iim Yontemleri

2.2.7.1. Basin¢ Sensorlerine Dayanan Yontemler

Basing dalga formlari, baz1 aygitlar kullanilarak eszamanli olarak otomatik
kaydedilebilir. Complior sisteminde (Colson, Les Lilas, Fransa) deri lizerine dogrudan
uygulanan mekanotransdiiserler kullanilir. 2% Gegis siiresi eszamanli kaydedilen herbir
dalga arasindaki algoritma korelasyonuyla belirlenir. Operator, kaydedilen nabiz
dalgasinin bigimini gorsellestirebilir ve degerlendirebilir. Karotis-femoral, karotis-
brakiyal, femoral-dorsalis pedis olmak {izere {i¢ ana arteriyel bdlge bu yontemle

degerlendirilebilir.
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SphygmoCor sistemi (ArtCor, Sidney, Avusturalya) ve hayfi aplanasyon
tanometresi (Millar, Houston, TX USA) basin¢ dalgalarini1 farkli bolgelerden 6l¢ebilir.
Es zamanli aliman EKG kayitlar1 ile proksimal arterdeki (karotis arter) kayit zamani
arasindaki siireden, distal damardaki nabiz kayit siiresi ¢ikartilarak nabiz transit siiresi

hesaplanir.

2.2.7.2. Arteriyel Sertligin Lokal Olarak Degerlendirilmesi

Arteriyel lokal sertlesme iki boyutlu vaskiiler ultrason aygitlari kullanilarak
belirlenebilir. Ancak video imaj analizlerini kullandiklar i¢in diyastol ve vuru sirasinda
arterin ¢apini tam dogrulukla belirleyemeyebilirler. Arteriyel duvarin elastik 6zellikleri,
intima-medya kalinhig1 ile elastik ozellikler arasindaki iliskiyi, remodelling etkisini
belirlemenin en basit yolu ultrasondur.??

Ekokardiyografik izleme aygitlar1 diyastol sonu ve vuru sirasindaki ¢ap
degisikliklerini biiyiik bir hassasiyetle dlgebilir.

Transtorasik ekokardiyografik aort capi ve sfigmomanometrik kan basinci
ol¢timleri ile hesaplanan aortik "strain”, beta indeksi ve aortik "distensibilite” arteriyel
sertlik tahmininde 6nerilmi$tir.(123)

Aortik Strain (% )= (sistolik ¢ap-diyastolik ¢ap) x 100 /diyastolik ¢ap
Beta Indeksi= In (sistolik basing/diyastolik basing) /aortik strain
Distensibilite (cm? dyn-1)= 2(aortik strain) / (sistolik basing-diyastolik basing)

2.2.7.3. Arteriyel Sertligin Osilometrik Yontemle Degerlendirilmesi

TensioMed arteriograf ile yapilan 6l¢iimiin temelinde, basit olmasi ve iist kola
yerlestirilen mansonun duyarli bir sensor olarak kullanilmasi yatmaktadir. Bu sensorii
yiiksek dogruluk ve ¢o6ziiniirliikk kabiliyeti olan osilometre ile baglantiya gegirerek elde
edilen zayif nabiz dalgas: sinyalleri yeterli kalitede elde edilebilmektedir. Elde edilen
veriler kablosuz kizilotesi iletisim araciligi ile bilgisayara aktarilarak daha ayrintili

analiz yapilabilmektedir.
Arteriograf Aracihiligiyla Olgiilebilen Parametreler:

- Augmentasyon indeksi belirlenmesi ile endotel/vaskiiler disfonksiyon

- Nabiz dalga hiz1 6l¢limii ile aorta duvart sertligi
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Aorta kapagi acilis1 ve kapanisi arasindaki siirenin belirlenmesi ile sol ventrikiil
ejeksiyon zamani (ED)

Diyastolik refleks alan1 (DRA)

Diyastolik alan indeksi (DAI)

Sistolik alan indeksi (SAI)

Sistolik/diyastolik kan basinct ve kalp hizi

Ortalama arter basinci

Santral nabiz basinci

30



3. GEREC ve YONTEM

3.1. Hasta Grubu

Calismaya Cukurova Universitesi Tip Fakiiltesi Koroner Yogun Bakim
Unitesi’ne yatirilan 94 akut MI hastasi dahil edildi. Miyokart enfarktiis hastalar1 STEMI
(45 hasta) ve NSTEMI (49 hasta) olmak iizere iki ayr1 gruptan olusmaktaydi.

Akut koroner sendrom tanisiyla yatirilip kardiyak belirtegleri (CK-MB, TnT)
referans iist smir degerinin tizerinde olmasi ile birlikte takiplerde yiikselme goriilen
hastalar akut MI olarak kabul edildi. Ttiim hastalar ¢alisma hakkinda bilgilendirildi ve
calismay1 kabul eden bireylerden onay imzasi alindi. Kronik bobrek yetersizligi,
konjenital kalp hastaligi, orta-ileri derecede kapak hastaligi, kanser, atriyal fibrilasyon,
aktif enfeksiyonu olanlar ve galisma i¢in onayir alinamayan hastalar ¢alismaya dahil
edilmedi.

3.2. Oykii ve Fizik Muayene

Hastalarin yas, cinsiyet, hipertansiyon, DM, hiperlipidemi, sigara kullanimi,
ailede kalp hastalig1 dykiisii gibi risk faktorleri kaydedildi.

Hastalarin kan basinci dl¢timleri yapildi. Mangon kolu tamamen saracak sekilde
baglandi. Kol alttan desteklenerek, kalp seviyesinde olacak sekilde, civali
sfigmomanometre ile manson basinci palpe edilen radiyal nabizin kaybolmas: ile belli
olan sistolik diizeyden 20 mmHg daha yiiksek diizeye ¢ikartilarak, manson indirilirken
sesin (Korotkoff I) ilk ortaya ¢iktig1 nokta SKB, kayboldugu nokta (Korotkoff V) ise
DKB olarak kabul edildi. Caligmaya dahil edilen tiim hastalarin fizik muayeneleri
yapildi. Semptom, 12 derivasyonlu EKG bulgular1 ve kardiyak belirtecleri g6z oniinde
bulundurularak MI tanis1 dogrulandi. Elektrokardiyogram yardimiyla STEMI ve
NSTEMI ayrimi yapildi. Tim hastalara c¢alisma hakkinda bilgi verildi ve
bilgilendirilmis onam formlar alindi. Calisma Cukurova Universitesi Tip Fakiiltesi Etik

Kurulu tarafindan onaylandi.
3.3. Laboratuvar inceleme

Hastalardan tam kan sayimi, aglik kan sekeri, kan iire azotu (BUN), kreatinin,

serum sodyum, potasyum diizeyleri, HDL, LDL, total kolesterol, trigliserit diizeyleri,
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kreatinin kinaz izoenzim MB (CK-MB), kardiyak troponin T (cTnT) olgtimleri yapilda.
Tiim hastalarin yas, cinsiyet, BUN, kreatinin degerleri kullanilarak tahmini glomeriiler
filtrasyon hiz1 (e-GFR) hesaplandi.

Hastalarin 12-derivasyonlu EKG ve telekardiyografileri ¢ekildi. Anormal bulgu

durumunda ileri tetkik ve tedavi uygulandi.

3.4. Ekokardiyografik Inceleme

Hastalara Acuson Sequoia C 256 model cihaz (Acuson Corporation, Mountain
view, CA, USA) ve 3,5 mHZ prob kullanilarak ekokardiyografik inceleme yapildi.
Ekokardiyografik inceleme hasta sirt iistii yatar pozisyonda veya sol yana yatar sekilde
yapildi. Uygun ekokardiyografik pencerelerde M-mod, iki boyutlu, renkli Doppler,
nabiz dalgali Doppler ekokariyografi yontemleri kullanilarak yapildi.

M-mod ekokardiyografi: Amerikan ekokardiyografi derneginin Onerilerine
uygun parasternal uzun eksen goriintiileri elde edildi. Bu yontemle sol ventrikiil sistol
ve diyastol sonu boyutlar1 ve ejeksiyon fraksiyonu, diyastol sonu septum ve arka duvar
kalinliklar1, sol atriyum, aorta diyastol sonu boyutlari 6l¢iildii.

Iki boyutlu ekokardiyografi: Her iki ventrikiil duvar hareketleri, kapak yap1 ve
islevleri, perikardiyal patolojiler incelendi. Duvar hareket kusuru Amerikan
ekokardiyografi derneginin Onerisine gore miyokart 17 segmente boliinerek incelendi.
Hasta hafif sol yana yatirilarak uygun apikal dort bosluk goriintiileri elde edildi. Sol
ventrikiiliin sistol ve diyastol sirasindaki en kiigiik ve en genis oldugu goriintiiler alindi.
Daha sonra ekokardiyografi mevcut program ile modifiye Simpson kuralina gore

otomatik olarak sol ventrikiil ejeksiyon fraksiyonu hesapland1.<124)

3.5. Arteriyel Sertlik Olciimii

Hastalardan koroner yogun bakim {initesine yatistan sonraki 24 saat igerisinde
dis uyaranlardan uzak duracak sekilde olgtim alindi. Hastalarin jugiiler ¢entik ile
simfizis pubisi arasindaki mesafe Olciilerek veri cihazin program kismina kaydedildi.
Aygit ile basing 6l¢iimii yapildiktan sonra manson giincel olarak tespit edilen sistolik
basing degerinin iistiinde sisirildi (en az 35 mmHg). Bdylece brakiyal arter okliizyonu
gergeklestirildi ve dlgiim siiresi boyunca (yalnizca 8-20 saniye, ortalama 8 saniye) islem

kosulu olarak kan akimi durduruldu. Bu ¢ok 6zel durumda (stop-flow condition) akimin
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durdugu yerde sisirilmis mansonun {ist siirinda brakiyal arterde bir membran
olugmaktadir. Santral basing degisiklikleri ile erken (direkt P;) ve gec (geriye akseden
P,) sistol ile diyastolik dalgalar, okliizyonun oldugu yere ulastiklarinda tipk: atan kanin
bir zara vurmasi gibi membranda sezilir hale gelmektedir.

Ust kol dokusu aktaric1 bir ortam gibi akan sivinin basi etkisiyle olusan kiigiik
fakat sezilebilir degisiklikleri deri ve manson sinir1 boyunca mansona aktarip generalize
hale gelmelerini saglar. Bu kiigiik, zayif basing degisikliklerini arteriyografin yiiksek
¢cOziiniirliikteki basing sensorleri sezebilecek giigtedir ve bunu takiben de 6zel bir
tonometre ile bunlar giiclendirilip taranmaktadir. Tonometre aracilifiyla elde edilen
sinyaller kizil Gtesi, kablosuz iletisim agi ile bilgisayara aktarildi. Bilgilerin islenmesi
bu amacla gelistirilen yazilim ile Aix ve NDH degerleri basing dalgalartyla birlikte
kaydedildi.

Arteriyel sertlik ve kardiyak ardyiik ile iligkili olan AiX, nabiz dalgas1 ve KB
Olctimii kullanilarak elde edildi. Calismamizda arteriyel sertlik ol¢timleri “Tensiomed-
Arteriyograf” aleti ile HEM — 9000Al multi-sensor array teknolojisi kullanilarak
brakiyal arterden yapilmustir. Olgiilen nabiz dalgasinin iki komponenti, kalpten gelen
atim dalgas1 ile periferdeki yansima dalgasi analiz edilmistir. Arteriyel sertlik

Ol¢timlerinde kullandigimiz cihaz Sekil 5’de gosterilmistir.

Sekil 5. Tensiomed Arteriyograf cihazi
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3.6. Tedavi

Hastalara akut koroner sendrom tedavisi uygulandi. ST segment yilikselmeli MI
hastalarina primer PKG veya fibrinolitik tedavi uygulandi. Hastalarin koroner
anjiyografileri klinigimiz labaratuvarinda yapildi. Yapilan perkiiktan koroner balon ve

stentleme iglemleri kayit edildi.

3.7. Hastalarin Takibi

Hastalar 12 ay boyunca takip edildi. Hastalar taburculuk sonrasi 1, 3, 6 ve 12.
aylarda kontrole ¢agrildi. Kontrole gelemeyenlerin kendisinden veya yakinindan telefon
ile bilgi alindi. Takip slirecinde MACE (akut koroner sendrom, kalp yetersizligi ve

kardiyak 6liim) gecirenler kayit edildi.

3.8. Istatistiksel Analiz

Verilerin istatistiksel analizinde SPSS 18.0 paket programi kullanildi. Kategorik
Olclimler say1 ve yiizde olarak, sayisal dlgiimlerse ortalama ve standart sapma olarak
Ozetlendi. Kategorik Olclimlerin gruplar arasinda karsilastirilmasinda Ki Kare test
istatistigi  kullanildi. Gruplar arasinda sayisal Olglimlerin  karsilagtirilmasinda
varsayimlarin saglanmast durumunda bagimsiz gruplarda T testi, varsayimlarin
saglanmamasi durumunda ise Mann Whitney U testi kullanildi. Major kardiyovaskiiler
olay goriilme risk faktorlerini ve Olgiitlerini belirlemek igin Lojistik Regresyon
kullanildi. Major kardiyovaskiiler olay gruplar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli
olacak sekilde farkli bulunan sayisal degiskenler i¢in kesim noktas1 belirlemek amaciyla
ROC (receiver operator characteristic) analizi yapildi. Arteriyel sertlik parametreleri ile
kan basinct ve nabiz parametreleri arasindaki korelasyonlar Pearson Korelasyon

katsayist ile incelendi. Tiim testlerde istatistiksel onem diizeyi 0,05 olarak alindi.
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4. BULGULAR

4.1. ST Segment Yiikselmesi Olan ve Olmayan Miyokart Enfarktiislii

Hastalarin Karsilastirilmasi

4.1.1. Hastalarin Demografik Ozellikleri ve Klasik Risk Faktérleri

Gruplar aras1 demografik ozellikler ve klasik risk faktorleri agisindan anlamli

farklilik saptanmadi (Tablo 3).

Tablo 3. Hastalarin Demografik Ozellikleri ve Klasik Risk Faktorleri

Olgiimler ST_EM | NS‘[EM I D
(n=45) (n=49)
Yas 58,44+11,22 62,39+11,13 0,091
Cinsiyet
Erkek 36 (%80) 36 (%73) 0,477
Kadn 9 (9%20) 13 (%27)
Viicut kitle indeksi (kg/m?) 28,09+3,24 28,2345,12 0,875
Agirlik 80,22+11,62 80,63+14,73 0,882
Boy 1,69+0,06 1,69+0,08 0,869
Hipertansiyon 19 (%42) 27 (%55) 0,224
Diabetes mellitus 11 (%24) 21 (%43) 0,082
Hiperlipidemi 19 (%42) 25 (%51) 0,416
Sigara 23 (%51) 24 (%49) 0,999
Aile 6ykiisii 15 (%33) 15 (%31) 0,827

STEMI = ST segment yiikselmeli miyokart enfarktiisi;

miyokart enfarktiisii

4.1.2. Hastalarin Kan Basinci ve Nabiz Degerleri
ST segment yiikselmesi olmayan MI hastalarinin ortalama nabiz basinglari,
STEMI hastalarina gore istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksek bulundu (p=0,007).

Ortalama nabiz sayilar1 ve diger kan basinct parametreleri her 2 grupta benzer bulundu

(Tablo 4).
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Tablo 4. Hastalarin Nabiz ve Kan Basinci Degerleri

Olgiimler STlEM | NS'I;EM |

(n=45) (n=49)
Kalp hizi (atim/dk) 81+17,76 82,92+11,76 0,543
SKB (mmHg) 134,44421,09 140,04+22,78 0,221
DKB (mmHg) 80,98+14,26  79,45+14,87 0,613
OAB (mmHg) 98,73+15,8  99,63£16,96 0,791
NB (mmHg) 53,47+12,04  60,59+12,99 0,007

SKB = sistolik kan basinci; DKB = diyastolik kan basinci; OAB = ortalama arter basinci; NB = nabiz basinct;
STEMI = ST segment yiikselmeli miyokart enfarktiisii; NSTEMI = ST segment yiikselmesi olmayan miyokart
enfarktiisii; *= p < 0,05

4.1.3. Hastalarin Biyokimyasal Parametreleri
ST segment yiikselmeli MI hastalarinin ortalama CK-MB ve cTnT degerleri
anlamli olarak daha yiiksek bulundu (sirasiyla; p<0,001 ve p<0,001). Her 2 grubun

diger biyokimyasal parametreleri benzer bulundu (Tablo 5).

Tablo 5. Hastalarin Biyokimyasal Parametreleri

Olgiimler STlEM | NS'I:EM | o
(n=45) (n=49)

eGFR (mL/min/1.73 m?) 147,98+47,85 145,59+48,71 0,768
Hemoglobin (gr/dL) 13,49+2,08 13,18+1,99 0,460
Hematokrit (%) 40,7+6,35 39,75+5,99 0,458
Aclik kan gekeri (mg/dL) 127,76+63,13 157,924+97,34 0,209
BUN (mg/dL) 18,47+11,54 22+13,23 0,115
Kreatinin (mg/dL) 0,95+0,22 1,01+0,42 0,355
Sodyum (mmol/L) 137,49+4 137,1+4,31 0,654
Potasyum (mmol/L) 4,58+0,67 4,57+0,61 0,949
CK-MB (ng/ml) 89,4696 33,18+30,58 <0,001
cTnT (ng/ml) 6,44+15,25 0,86+1,49 <0,001
Total kolesterol (mg/dL) 174,13+40,99 175,18+38,77 0,899
LDL kolesterol (mg/dL) 111,13+39,02 108,04+31,47 0,672
HDL kolesterol (mg/dL) 34,42+8,57 35,29+10,7 0,583
Trigliserit (mg/dL) 156,27+90,84 160,02+81,86 0,834

eGFR = tahmini glomeriiler filtrasyon hizi; LDL= diisiik yogunluklu lipoprotein, HDL = yiiksek yogunluklu
lipoprotein; BUN = kan {ire azotu; ¢cTnT = kardiyak troponin T; CK-MB = kreatinin kinaz izoenzim MB;
STEMI = ST segment yiikselmeli miyokart enfarktiisii; NSTEMI = ST segment yilikselmesi olmayan miyokart
enfarktiisii; *=p < 0,05
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4.1.4. Hastalarin Ekokardiyografik Parametreleri

ST segment yiikselmeli MI hastalarinin ortalama ejeksiyon fraksiyonu NSTEMI

hastalarina gore istatistiksel olarak anlamli derecede diisiik bulundu (p<0,001). Diger

ekokardiyografik parametreler 2 grup arasinda benzer bulundu (Tablo 6).

Tablo 6. Hastalarin Ekokardiyografik Parametreleri

STEMI

NSTEMI

Olgiimler (n=45) (n=49) p

SV DSC 51,54+4,97 49,86+4,8 0,098
SV SSC 36,42+5,86 34,39+5,99 0,100
Aort sistol sonu ¢ap1 (mm) 33,64+4,03 33,9544,11 0,718
Sol atriyum (mm) 39,36+4,58 38,67+4,67 0,477
Fraksiyone kisalma (% ) 0,3£0,07 0,31+0,07 0,209
xg:r'n kapak  deselarasyon 3 53, 40 3¢ 196,24=41,18 0,420
IVRT 91,44+18,33 86,2+14,9 0,134
E’ (m/s) 0,2+0,08 0,21+0,07 0,339
A’ (m/s) 0,224+0,05 0,23+0,06 0,222
E/A 1+£0,61 0,98+0,46 0,636
Ejeksiyon fraksiyonu (% ) 48,69+9,03 55,84+8,72 <0,001

SV DSC = sol ventrikiil diyastol sonu ¢ap1; SV SSC = sol ventrikiil sistol sonu ¢api; E’ = mitral aniiler
erken diyastolik akim hizi; A’ = mitral aniiler ge¢ diyastolik akim hizi; E = mitral kapak erken diyastolik
akim hizi; A = mitral kapak ge¢ diyastolik akim hizi; IVRT = izovoliimetrik gevseme zamani; STEMI =
ST segment yiikselmeli miyokart enfarktiisii; NSTEMI = ST segment yiikselmesi olmayan miyokart

enfarktiisii; *=p < 0,05
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4.1.5. Hastalarin Arteriyel Sertlik Parametreleri

Miyokart enfarktiisii gegiren hastalar arteriyel sertlik parametreleri agisindan
karsilastirildiginda, NDH ve Aixaortik NSTEMI grubunda STEMI hastalarina gore
yiikksek saptanmasina karsin gruplar arasinda istatistiksel anlamli fark saptanmadi

(Tablo 7).

Tablo 7. Hastalarin Arteriyel Sertlik Parametreleri

STEMI NSTEMI

Olgiimler (n=45) (n=49) p

ED (ms) 277,89+31,2 276,84+25.45 0,858
RT (ms) 110,67+22,92 110,8+24,61 0,979
SAI (%) 50,97+7,93 50,02+8,42 0,578
DAI (%) 48,87+7.9 50,2248.51 0,427
DRA 50,77+14,07 51,42+14,64 0,827
Aixbrakiyal (%) -29,54+28.65 -32,61+£26,01 0,581
Aixaortik (%) 19,33£11,69 21,96+13.5 0,407
NDH (m/sn) 9,79+2,09 10,2+2,07 0,349

Aix = augmentasyon indeksi; NDH = nabiz dalga hizi; DRA = diyastolik refleks alani; DAI = diyastolik
alan indeksi; SAI = sistolik alan indeksi; RT = doniis zamani; ED = ejeksiyon zamani; STEMI = ST
segment yiikselmeli miyokart enfarktiisii; NSTEMI = ST segment yiikselmesi olmayan miyokart
enfarktiisii

4.1.6. Takip Sonug¢lar
Miyokart enfarktiisii gegiren iki grup arasinda takipte MACE goriilme acisindan
anlaml1 fark saptanmadi (Tablo 8).

Tablo 8. Hastalarin MACE Goériilme Oranlar:

STEMI NSTEMI

Olg:iimler (n:45) (n=49) p
MACE
Hayir 37 (%82) 42 (%86) 0,780
Evet 8 (%18) 7 (%14)

MACE = major kardiyovaskiiler olay; STEMI = ST segment yiikselmeli miyokart enfarktiisii;
NSTEMI = ST segment yiikselmesi olmayan miyokart enfarktiisii
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4.2. Major Kardiyovaskiiler Olay Gelisen ve Gelismeyen Hastalarin

Karsilastirilmasi

4.2.1. Hastalarin Demografik Ozellikleri ve Klasik Risk Faktorleri
Major kardiyovaskiiler olay gelisen grubun aile oykiisii MACE gelismeyen
hastalardan istatistiksel olarak sinirda anlamli yiiksek bulundu (p=0,052). Bulgular tablo

9’da gosterilmistir.

Tablo 9. Hastalarin Demografik Ozellikleri ve Klasik Risk Faktorleri

Olgiimler M:{S;Eg)(_) Mégfsg*-) p
0, 0,

Yoy 18 (429 soin 0T
Cinsiyet

Erkek 59,97+10,62 63,27+14,46 0,303

Kadin
Viicut kitle indeksi (kg/m?) 28,31+4,34 27,37+4,13 0,438
Agirlik 80,58+13,3 79,67+£13,52 0,808
Boy 1,69+0,07 1,7+0,05 0,358
Hipertansiyon 36 (%46) 10 (%67) 0,134
Diabetes mellitus 25 (%32) 7 (%47) 0,260
Hiperlipidemi 35 (%44) 9 (%60) 0,264
Sigara 38 (%48) 9 (%60) 0,398
Aile dykiisii 22 (%28) 8 (%53) 0,052

MACE = major kardiyovaskiiler olay
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4.2.2. Hastalarin Kan Basinci ve Nabiz Degerleri

Major kardiyovaskiiler olay goriilen hastalarda ortalama kalp hizi ve nabiz
basinci, MACE gelismeyen hastalara gore istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksek
bulundu (sirasiyla p=0,024 ve p=0,012). Bulgular Tablo 10’da gésterilmistir.

Tablo 10. Hastalarin Kan Basinci ve Nabiz Degerleri

Olgiimler M(ﬁ S7Eg)(_) Ma(::i;ﬂ p

Kalp hiz1 (atim/dk) 80,49+14.4 89,93+15,35 0,024
SKB (mmHg) 135,57+20,78 146,8+26,65 0,070
DKB (mmHg) 79,84+14,63 82+14,27 0,599
OAB (mmHg) 98,37+16,05 103,6+17,64 0,257
NB (mmHg) 55,73+11,87 64,8+16,11 0,012

SKB = sistolik kan basinci; DKB = diyastolik kan basinci; OAB = ortalama arter basinci; NB = nabiz
basinci; MACE = major kardiyovaskiiler olay; *=p < 0,05
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4.2.3. Hastalarin Biyokimyasal Parametreleri
Major kardiyovaskiiler olay goriilen hastalarda HDL kolesterol ortalamasi
MACE olmayan hastalara gore istatistiksel olarak anlamli derecede diisiik bulundu

(p=0,002). Hastalarin biyokimyasal parametreleri Tablo 11°de gosterilmistir.

Tablo 11. Hastalarin Biyokimyasal Parametreleri

Olgiimler M(ﬁ;Eg)(_) Mé(:::lES§+) p

eGFR (mL/min/1.73 m?) 149,24+48,27 133,53+46,21 0,248
Hemoglobin (gr/dL) 13,49+1,84 12,46+2.73 0,179
Hematokrit (%) 40,67+5,54 37,75%8.,5 0,220
Aclik kan sekeri (mg/dL) 136,47+69,94 180,4+132,46 0,337
BUN (mg/dL) 18,62+8,66 29,19+22,83 0,159
Kreatinin (mg/dL) 0,96+0,35 1,09+0,29 0,066
Sodyum (mmol/L) 137,48+4,12 136,27+4,3 0,301
Potasyum (mmol/L) 4,53+0,62 4,82+0,7 0,106
CK-MB (ng/ml) 59,21£75,02 64,92+78.07 0,470
cTnT (ng/ml) 2,65+4,27 8,14+25,74 0,824
Total kolesterol (mg/dL) 175,86+39,23 168,47+42,57 0,511
LDL kolesterol (mg/dL) 109,78+34,02 108,13+41,8 0,868
HDL kolesterol (mg/dL) 35,77+10,14 30,13+4,84 0,002
Trigliserit (mg/dL) 159,57491,57 151,13+46,41 0,729

eGFR = tahmini glomeriiler filtrasyon hizi; LDL= disiik yogunluklu lipoprotein; HDL = yiiksek
yogunluklu lipoprotein; BUN = kan iire azotu; cTnT = Kkardiyak troponin T; CK-MB = kreatinin kinaz

izoenzim MB; MACE = major kardiyovaskiiler olay; *=p < 0,05
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4.2.4. Hastalarin Ekokardiyografik Parametreleri

Major kardiyovaskiiler olay goriilenlerin ortalama E/A oramt MACE
goriilmeyenlere gore istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksek, ortalama EF degerleri
ise daha diisiik bulundu (sirasiyla p=0,035 ve p=0,002). Hastalarin ekokardiyografik
bulgular1 Tablo 12°de gosterilmistir.

Tablo 12. Hastalarin Ekokardiyografik Parametreleri

Olciimler M(ﬁ;Eg)(_) MQSJI_ESS-F) p

SV DSC 50,39+4,55 52,13+6,58 0,210
SV SS¢C 35,01+5,63 37,2+7,56 0,196
Aort sistol sonu ¢ap1 (mm) 3333’6(2;34:2)6 34,53+4,61 0,450
Sol atriyum (mm) 38,94+4,35 39,33+6,02 0,762
Fraksiyone kisalma (% ) 0,31£0,06 0,29+0,09 0,360
xg:r'n kapak deselarasyon ) 31435 186,8+51,51 0,220
IVRT 89,08+16,06 86,8+20,53 0,632
E’ (m/s) 0,2+0,08 0,23+0,06 0,231
A’ (m/s) 0,23+0,05 0,2+0,06 0,067
E/A 0,94+0,5 1,25+0,65 0,035
Ejeksiyon fraksiyonu (% ) 53,749,14 45,67+8,93 0,002

SV DSC = sol ventrikiil diyastol sonu ¢ap1; SV SSC = sol ventrikiil sistol sonu ¢ap1; E’ = mitral aniiler
erken diyastolik akim hizi; A’ = mitral aniiler ge¢ diyastolik akim hizi; E = mitral kapak erken diyastolik
akim hizi; A = mitral kapak ge¢ diyastolik akim hizi; IVRT = izovoliimetrik gevseme zamani; MACE =
major kardiyovaskiiler olay; *=p < 0,05
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4.2.5. Hastalarin Arteriyel Sertlik Parametreleri

Major kardiyovaskiiler olay gelisen hastalarda RT, DAI ve DRA ortalamalari
MACE olmayan hastalara gore istatistiksel olarak anlamli derecede diisiik bulundu
(swrastyla p<0,001, p=0,034 ve p=0,013). Ayrica MACE olan hastalarda SAI, Aixaortik
ve NDH MACE olmayan hastalara gore istatistiksel olarak derecede yiliksek bulundu
(sirastyla p=0,035, p=0,033 ve p=0,001). Hastalarin arteriyel sertlik parametreleri tablo

13°de gosterilmistir.

Tablo 13. Hastalarin Arteriyel Sertlik Parametreleri

Olciimler M(,ﬁ(:.“,?Eg)(-) M35|155§+) p

Jugulum-Simfisiz Pubis (cm) 52,9+3,62 52,6+3.,44 0,768
ED (ms) 278,35+29,79 2724173 0,264
RT (ms) 115,8+21,5 84,07+15,7 <0,001
SAI (%) 49,7+8,17 54,54+6,98 0,035
DAI (%) 50,35+8,23 45,46+6,98 0,034
DRA 52,69+13,66 42,78+15,19 0,013
Aixbrakiyal (% ) -33,07+27,76 -20,99+22,16 0,115
Aixaortik (%) 19,49+12,69 27,08+10,84 0,033
NDH (m/sn) 9,49+1,42 12,69+2,89 0,001

Aix = augmentasyon indeksi; NDH = nabiz dalga hizi; DRA = diyastolik refleks alani; DAI = diyastolik
alan indeksi; SAI = sistolik alan indeksi; RT = doniis zamani; ED = ejeksiyon zamani; MACE = major
kardiyovaskiiler olay; *=p < 0,05

4.2.6. Major Kardiyovaskiiler Olay Gelisiminin Lojistik Regresyon Analizi
Miyokart enfarktiisii sonras1t MACE gelisiminde nabiz dalga hizi, kalp hiz1 ve

ejeksiyon fraksiyonunun bagimsiz gostergeler oldugu bulundu (Tablo 14).

Tablo 14. Major Kardiyovaskiiler Olay Gelisimine En Cok Etki Eden Olciimlerin Lojistik
Regresyonla Belirlenmesi

Olgiimker p Odds Ratio (OR) OR icin % 95 GA*
NDH (m/sn) 0,001 2,566 1,447-4,551
Kalp hiz1 (atim/dk) 0,036 1,080 1,006-1,185
Ejeksiyon fraksiyonu (% ) 0,047 0,907 0,823-0,999

NDH = nabiz dalga hizi; NB = nabiz basinci; * GA = giiven aralig1
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4.2.7. Major Kardiyovaskiiler Olaylar1 Ongormede Arteriyel Sertlik
Parametrelerinin Duyarhlik ve Ozgiilliikleri

Arteriyel sertlik parametrelerinin ROC analizi ile alan degerleri ve kesim
noktalar1 tablo 15 ve 16’da gosterilmistir. Arteriyel sertlik parametrelerinin ROC
egrileri Sekil 6 ve 7°de gosterilmistir.

Tablo 15. Receiver Operator Characteristic (ROC) Analizi Sonucunda Elde Edilen Alan
Degerleri ve Kesim Noktalari

Olciimler EAKA* Kesim Noktasi Duyarliik  Ozgiilliik
NDH (m/sn) 0,868 10,15 86,7 73,4
SAI (%) 0,684 52,25 66,7 62
NB (mmHg) 0,674 59,5 73,3 59,5
Aixaortik (%) 0,664 21,715 66,7 54,4

NDH= nabiz dalga hiz1; SAl= sistolik alan indeksi; NB= nabiz basinci; Aix = augmentasyon indeksi;
* EAKA: Egri altinda kalan alan

Bu tabloda duyarlilik degeri, bireyin Ol¢iimiiniin belirlenen kesim noktasi
degerinden yiiksek olmasi durumunda bireyde MACE gelisme oOlasiligin
gostermektedir. Ozgiilliik degeri ise, bireyin Ol¢iimiiniin belirlenen kesim noktasi
degerinden diisiik olmasi durumunda bireyde MACE gelismeme olasiligini

gostermektedir.
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Sekil 6. Arteriyel sertlik parametrelerinin ROC egrileri

Tablo 16. Receiver Operator Characteristic (ROC) Analizi Sonucunda Elde Edilen Alan Degerleri
ve Kesim Noktalar:

Olgiimler EAKA*  Kesim Noktas1  Duyarhhk  Ozgiilliik
DAI (%) 0,687 46,9 65,8 60
RT (ms) 0,873 94,5 79,7 60
DRA 0,735 40,75 78,5 73,3
DAI = Diyastolik Alan Indeksi; RT = doniis zamani; DRA = diyastolik refleks alani,

* EAKA: Egri altinda kalan alan

Bu tabloda duyarlilik degeri, bireyin Ol¢limiiniin belirlenen kesim noktasi
degerinden diisiik olmasi durumunda bireyde MACE gelisme olasiligin1 gostermektedir.
Ozgiilliik degeri ise, bireyin dl¢iimiiniin belirlenen kesim noktas1 degerinden yiiksek

olmasi durumunda bireyde MACE gelismeme olasiligini gostermektedir.
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Sekil 7. Arteriyel sertlik parametrelerinin ROC egrileri

4.2.8. Gruplar Arasi Korelasyonlar

Gruplar arasi arteriyel sertlik parametreleri acgisindan zayif pozitif korelasyonlar
saptanmistir (Tablo 17 ve 18). ST yiikselmeli MI grubunda brakiyal augmentasyon
indeksi ile nabiz dalga hizi, NSTEMI grubunda brakiyal augmentasyon indeksi ile
aortik augmentasyon indeksi, MACE (-) grupta aortik augmentasyon indeksi ile nabiz

dalga hiz1 arasindaki korelasyonlar daha giigliidiir.
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Tablo 17. Miyokart Enfarktiis Hasta Gruplar1 Arasi Korelasyon Degerlerinin Karsilastirilmasi

STEMI NSTEMI
ikililer Korelasyon ikililer Korelasyon
Katsayisi Katsayisi

Brakiyal Augmentasyon Indeksi

Brakiyal Augmentasyon Indeksi

Nabiz Dalga Hiz1 0,413 0,005 Aortik Augmentasyon indeksi 0,426 0,002
Nabiz Dalga Hiz1 0,336 0,018
Aortik Augmentasyon Indeksi Aortik Augmentasyon Indeksi
Nabiz Dalga Hiz1 0,390 0,008 Nabiz Dalga Hiz1 0,394 0,005
Nabiz Dalga Hiz1 Nabiz Dalga Hiz1
Sistolik Kan Basinci 0,284 0,048
Diyastolik Kan Basinci 0,289 0,044
Ortalama Arter Basinci 0,297 0,038

Tablo 18. Major Kardiyovaskiiler Olay Gruplar1 Aras1 Korelasyon Degerlerinin Karsilastirilmasi

MACE () MACE (+)
- Korelasyon - Korelasyon
Ikililer y P Ikililer y
Katsayisi Katsayisi

Brakiyal Augmentasyon Indeksi Anlamli korelasyon saptanamadi

Aortik Augmentasyon Indeksi 0,322 0,003

Nabiz Dalga Hiz1 0,355 0,001
Aortik Augmentasyon Indeksi

Nabiz Dalga Hiz1 0,383 0,001
Nabiz Dalga Hizi

Sistolik Kan Basinci 0,226 0,046

Diyastolik Kan Basinci 0,237 0,035

Ortalama Arter Basinci 0,244 0,030
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5. TARTISMA

Arter sertlesmesi sonucu sol ventrikiil ard yiikii artar, bu da sol ventrikiil
hipertrofisi®® ve artmis oksijen ihtiyacina yol acar.*?"'?® Diger yandan, santral nabiz
basinci artisi ve diyastolik kan basincinin azalmasi sonucunda da subendokardiyal
iskemi tetiklenir."%) Bu bilgi 1s15inda artmus arter sertliginin daha ziyade NSTEMI
gelisimiyle iliskili olmasi beklenmektedir. Montalescot ve arkadaslarinin yaptigi
calismada NSTEMI hastalarinin ortalama SKB ve NB’lar1 STEMI hastalarina gore
anlamli sekilde yiiksek bulunmustur. Ayni ¢alismada ortalama kalp hizi NSTEMI
grubunda STEMI grubuna gore sinirda yiiksek saptanmistir 5 Ancak MI hasta
gruplar1 arasinda arteriyel setligin degerlendirildigi bir c¢alisma bulunmamaktadir.
Calismamizda NSTEMI grubunda STEMI grubuna gore nabiz basinct anlamli derecede
yiiksek saptandi. Aortik Aix, NDH NSTEMI grubunda daha yiiksek saptandi, ama bu
bulgular arasinda istatistiksel anlamli fark goriilmedi. Arteriyel sertligin daha ziyade
subendokardiyal iskemiyle iliskili olabilecegi diislinlildiigiinde hasta sayisi
arttirlldiginda gruplar arasinda istatistiksel anlam elde edilebilir.

Yapilan calismalarda erken donem (1. Ay) mortalite oranlar1 STEMI
hastalarinda NSTEMI hastalarina gore daha yiiksek (sirasiyla, % 7 ve % 5); fakat 6. ay
sonunda her iki grupda benzer oldugu bildirilmistir (sirasiyla, % 12 ve % 13).0%139) gy
fark hasta profillerinin farkli olmasina bagli olabilir; ¢linkii NSTE-AKS hastalar1 daha
yashh olma egilimi gosterir. Ayrica bu hastalarda DM ve diger komorbiditeler daha
siktir. 37139 Calismamizda STEMI ve NSTEMI hasta gruplari arasinda 1 yillik takipte
MACE goriilme oranlart agisindan anlamli fark saptanmadi. On iki ay boyunca ST
yiikselmeli hastalarin 8’inde (% 18), ST yiikselmesiz MI hastalarinin 7’sinde (%14)
MACE gelisti.

Calismalar, koroner arter hastalig1 icin risk faktorii olarak soyge¢misin dnemini
gostermistir. Ailede erken koroner arter hastaligi oykiisiiniin, riski 1,5-1,7 arasinda ve
klasik risk faktorlerinden bagimsiz olarak etkiledigi gésterilmistir.(m) Bizim
calismamizda MACE gelisen hastalarda aile 6ykiisiit MACE gelismeyen hastalara gore
istatistiksel sinirda anlamli yiiksek bulunmustur.

Artmig damar duvar sertligi nabiz basincin yiikseltir. Birincil ve rekiirren

miyokart enfarktiisii geligsebilir. Miyokart enfarktiisii gegiren 2,231 hastay1 igeren bir
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calismada mortaliteyi belirlemede nabiz basinci, ortalama arter basinci, yas, cinsiyet,
ejeksiyon fraksiyonu karsilagtirllmis ve ¢ok yonli analizlerde nabiz basincinin total
mortaliteyi belirlemede en degerli parametre oldugu saptanmlstlr.(lzg) Hem SKB, hem
de DKB 50-60 yaslarina dogru artar. Sonraki donemde olgularin biiyiik kisminda SKB
artist DKB’na oranla daha fazla olur. Bu artisin sebebi arter duvarinin giderek daha
fazla sertlesmesidir. Yapilan ¢alismalarda nabiz basincinin  yasla yiikseldigi,
kardiyovaskiiler mortaliteyi ortalama arter basinci ve diger kardiyovaskiiler risk
faktorlerinden bagimsiz olarak arttirdigir bildirilmistir (111140)  Benetos ve arkadaglari
19.083 hastayr 19,5 yil takip etmislerdir. Genis nabiz basincinin kardiyovaskiiler
mortaliteyi Ongérmede ortalama arter basinci ve yastan daha degerli oldugunu
saptamiglardir. Nabiz basinct <50 mmHg olan hasta grubuna gére, NB >65 mmHg
olanlarda kardiyovaskiiler mortalite riski yaklasik 2 kat daha fazladir. 4V Calismamizin
ROC analizi sonuglarinda nabiz basincinin MACE gelisme riski i¢in kesim noktasit %
73 duyarlilik ve % 59,5 6zgiillik ile 59,5 mmHg saptanmistir. Ancak ¢alismamizda NB
MACE gelisimi i¢in bagimsiz bir gosterge olarak bulunmadi. Bunun muhtemel nedeni
takipte MACE gelisen hasta sayisinin diisiik kalmasidir.

Akut MI tanist ile yatirilan hastalarda bagvuru anindaki yiiksek kalp hizinin
takiplerde mortaliteyi arttirdigi gésterilmisrir.(loe) Calismamizda da MACE gelisen
hastalarda kalp hiz1 gelismeyenlere gore anlamli yiiksek bulundu. Kalp hizi miyokart
oksijen tiiketiminin 6nemli bir belirleyicisidir. Kalp hiz1 arttik¢a diyastol siiresi kisalir,
miyokart oksijen gereksinimi artar. Oksijen sunumu azaldik¢a miyokart iskemisi
tetiklenir.(*>?

Akut STEMI hastalarinin dahil edildigi bir ¢calismada HDL kolesteroliin major
kardiyovaskiiler olay gelisimi iizerine olan etkisi arastirilmistir. Diisiik HDL
kolesteroliin 6.ve 12. aylarda artmis MI, 6liim ve revaskiilarizasyon ile iligkili oldugu
saptanm1$t1r.(149) Calismamizda major kardiyovaskiiler olay gelisen hasta grubunda
HDL kolesterol diizeyi gelismeyenlere gore anlamli diisiik saptandi, diger biyokimyasal
parametreler arasinda farklilik gézlenmedi.

Akut MI hastalarinin dahil edildigi bir baska ¢alismada ejeksiyon fraksiyonunun
major kardiyovaskiiler olay gelisimi lizerine olan etkisini arastirilmistir. Hastalar
yaklasik 4 yil takip edilmistir. Bagvuru aninda ejeksiyon fraksiyonu <%40 olanlarda

o6liim, akut MI ve stent trombozu riski %41-55 arasi olanlara gore 5 kat, >%55 olanlara
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gore 20 kat artmaktadir.*®® Calismamizda MACE gelisen hastalarda ejeksiyon
fraksiyonu gelismeyenlere gore anlamli diisiik saptandi ve ejeksiyon fraksiyonundaki
yiizde birlik azalmanin MACE goriilme riskini 1,103 kat arttirdig1 gortildii.

Vlachopoulos ve arkadaslarinin yayinladigi bir metaanalizin sonucunda yiiksek
riskli grupta (hipertansiyon, koroner arter hastaligi) genel popiilasyona gore aortik nabiz
dalga hizinin kardiyovaskiiler olay gelisimini Ongorme agisindan klasik risk
faktorlerinden ¢ok daha {istiin oldugunu belirtmislerdir. Hasta takip siireleri ortalama
7,7 yildir. Bu ¢alismada nabiz dalga hizindaki her bir birim artis toplam kardiyovaskiiler
olaylar1, kardiyovaskiiler mortaliteyi ve tiim nedenlere bagli dliimleri sirastyla; 2.26,
2.02 ve 1.90 kat arttrmistir.™® Anderson ve arkadaslarimin 174 hasta iizerinde
yaptiklar1 bir calismada kardiyovaskiiler mortaliteyi belirlemede aortik nabiz dalga
hizinin kesim noktasini 10,6 m/sn hesaplamlslardlr.(l3o) Bir baska c¢alismada koroner
arter hastalig1 olan ve gogiis agrisi ile bagvuran 497 hastada arteriyel sertlik bakilmis.
Olgiimler intraarteriyel yapilmustir. Hastalar ortalama 2,6 yil takip edilmis ve 1 6liim,
120 kardiyovaskiiler olay izlenmistir. Aortik nabiz dalga hizinin kardiyovaskiiler
olaylart belirlemede bagimsiz bir risk faktorii oldugu saptanmustir. Choi ve
arkadaslarinin yaptig1 bu c¢alismada nabiz dalga hizinin MACE gelisimindeki kesim
noktast 12,5 m/sn bulunmustur. Aortik NDH’daki her bir birim artis yeni
kardiyovaskiiler olay gelisimi ile 2,5 kat ve yeni KAH gelisimi ile 1,86 kat iliskili
bulunmustur.®*" Koroner arter hastasi 161 bireyin katildig1 bir ¢aligmada nabiz dalga
hiz1 6l¢limii ile arteriyel sertligin prognoza olan etkisi aragtirilmis. Hastalar ortalama 3,5
yil takip edilmis. Altinc1 ayda nabiz dalga hizinda artis olan grupta, nabiz dalga hiz
artmayan gruba gore yeniden kardiyovaskiiler olay gecirme oranlart anlamli olarak
yiksek saptanmistir. Bu c¢alismada nabiz dalga hizinda artis goriilen bireylerde
kardiyovaskiiler olay gecirme riski yaklagik 4 kat artmistir. Nabiz dalga hizinin
duyarhilign %80, ozgilligi %54 saptanmlstlr.(4) Baska bir calismaya koroner arter
hastalar1 dahil edilmis ve arteriograf cihazi ile 6l¢iimler yapilmistir. Nabiz dalga hizi ve
Aix koroner arter hastaligi olmayanlara goére istatistiksel anlamli yiiksek
bulunmustur. ™ Ancak akut MI’da arteriyel sertlik parametrelerini ve prognozu
degerlendiren bir ¢alisma bulunmamaktadir.

Calismamizda NDH, kalp hizi ve EF’nin MACE gelisiminde bagimsiz

gostergeler oldugu bulundu. Nabiz dalga hizi degerindeki her bir m/sn artisin kiginin
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MACE riskini 2,566 kat arttirdigi saptandi. Nabiz dalga hizi kesim degeri 10,15 m/sn
alindiginda 9%86,7 duyarlilik ve %73,4 o0zgillik ile MACE’nin ongoriilebilecegi
belirlendi. Calismamizda MACE gelisen hastalarda aortikAix gelismeyenlere gore
anlaml yiiksek bulundu. Diyastolik refleks alani, diyastolik alan indeksi, sistolik alan
indeksi, donilis zamani arteriograf cihazi ile Olgililen parametrelerdir ve simdiye kadar
yapilan g¢aligmalarda kullanilmamistir. Bu parametreler de MACE gelisen hastalarda
gelismeyenlere gore anlamli farkli saptandi. Ancak bunlarin MACE gelisiminde
bagimsiz gosterge olmadigi belirlendi.

Pannier ve arkadaslari, son donem bobrek hastalarmin dahil edildigi bir
calismada ayn1 anda aorta, brakiyal ve femoral arter NDH 6lctimlerini kayit etmislerdir.
Hastalar1 70 ay boyunca takip etmisler ve sadece aortadan dlgiilen NDH 6l¢iimiiniin
kardiyovaskiiler olay gelisimi ve mortalitenin temel belirleyicisi oldugunu
saptamlslardlr.(g) Bu bulgular yapilan diger ¢alismalarla desteklenmistir.(7)

Avrupa arteriyel hipertansiyon kilavuzu, NDH artisin1 son organ hasari igin bir
risk faktorii olarak tanmimlamustir. Kilavuza giren c¢alismalarin ¢ogu SphygmoCor
yontemi kullanilarak yapilmistir.**? Yeni bir method olan Arteriograf ile SphygmoCor
yontemi sonuglari benzerdir ve yapilan calismalarla desteklenmistir. Normal hasta
popiilasyonunda nabiz dalga hizin1 6lgen cihazlarin karsilagtirildigi bir calismada
SphygmoCor ve Arteriograf 6l¢iim sonuglart birbirine benzer (sirasiyla; 8,1+1,1 m/s ve
8,6+£1,3 m/s), Complior metodunda ise yiiksek saptanmistir (10,1+1,7 m/s). Bunun
nedeni, Complior yoOnteminde Olgiilen nabiz dalgasinin katettigi mesafe diger
yontemlere gore fazladir.*?) Arteriograf cihazinin sagladigr uyumlu sonuglar kilavuz
bilgileriyle benzerdir.®?

Ayrica arteriograf cihazi Olglimiiyle elde edilen degerler kateterizasyon
esnasinda yapilan dlgiimlerle benzer bulunmustur. Sistolik kan basinci, Aix ve NDH,
invaziv (Kateterizasyon) ve osilometrik (Arteriograf) olarak karsilastirilmis ve benzer
sonuglar elde edilmistir.(143)

Simdiye kadar yapilan ¢aligmalarda normal popiilasyonda, diyabetik hastalarda,
esansiyel hipertansiyonda, bobrek yetersizliginde ve koroner arter hastaliginda arteriyel
sertligin kardiyovaskiiler olay gecirme riski ile olan iliskisi aragtlrllmlstlr.(4’ 6.7.8) Artmis
arteriyel sertligin kardiyovaskiiler olay gelisme riskini arttirdigr goriilmiis, ama MI

nedeniyle yatirilan hastalarda boyle bir degerlendirme yapilmamistir. Miyokart

51



enfarktiisii geciren hastalarda yeniden olay gecirme riskinin tahmin edilmesi ve yliksek
riskli hastalarin daha yakindan takibi gerekmektedir. Arteriyel sertligin prognoz
belirlenmesinde gosterdigi basar1 lizerine MI ile yatirilan hastalarda arteriyel sertlik
parametrelerinin incelenmesi gereksinimi dogmustur.

Akut MI hastalarinda 6zellikle ilk saatlerde mortalite riski yiiksek oldugundan
ilk bagvurudan hemen sonra dikkatli bir risk ve prognoz degerlendirmesi yapilmalidir.
Prognoz tayininde hastanin klinik durumu, EKG, labaratuvar parametreleri ve risk
skorlar1 kullaniimaktadir®?. Calismamizda MI tanisi ile yatirilan hastalarda osilometrik
bir yontem olan arteriograf cihazi ile aortun sertlik parametrelerinin o6lgiilmesi ve
prognoz tayini amacglanmistir. Aterosklerotik vaskiiler hastalik ilerlemis olsa da eger
kan akimi korunmus ise hastalar klinik olarak sessiz seyredebilir. Dolayisiyla invaziv
olmayan bir method (arteriograf cihazi) ile MACE klinigi ortaya ¢ikmadan patolojik
arteriyel sertligin erken tespit edilmesi saglanabilir. Bu da kardiyovaskiiler olaylara
kars1 primer koruma saglanmasi ve komplikasyon gelisiminin engellenmesi agisindan

Onem tasimaktadir.
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6. SINIRLAMALAR

1. Calismamizda kontrol grubunun olmamasi nedeni ile MI hastalar ile saglikli
bireyler arasinda degerlendirme yapilamamustir.

2. Calismaya alinan hasta sayis1 94’diir. Hasta sayisinin arttirilmasi ile STEMI
ve NSTEMI gruplar arasinda arteriyel sertlik parametreleri agisindan daha objektif
veriler elde edilebilir.

3. Calismamizda hastalarda, yatis esnasinda ve takipte tedavi protokolleri
karsilastirilmamastir.

4. Gruplar aras1 revaskiilarizasyon stratejileri degerlendirmeye alinmamustir.

5. Hastalarin takibi ¢ogunlukla telefon ile ulasilarak yapilmis, takip siirecinde
arteriyel sertlik parametrelerinin degisimi aylara gore incelenememistir.

6. Calismanin MACE sayisinin az olmasi anlamli goriilmeyen bazi prognostik

faktorlere etki etmis olabilir.
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7. SONUC

1. Miyokart enfarktiisii geciren hastalar arteriyel sertlik parametreleri agisindan
karsilastirildiginda nabiz basinci NSTEMI grubunda anlamli derecede yiiksek saptandi.
Ancak diger arteriyel sertlik parametreleri NSTEMI ve STEMI hastalarinda benzerdir.

2. Major kardiyovaskiiler olay gelisen hastalarda ortalama kalp hizi ve nabiz
basinct degerleri gelismeyen hastalara gore istatistiksel olarak anlamli derecede daha
yiiksek bulunmustur.

3. Major kardiyovaskiiler olay geciren hastalarda nabiz dalgasi doniis zamant,
diyastolik alan indeksi, diyastolik refleks alan1 gelismeyen hastalara gore istatistiksel
olarak anlamli derecede daha diisiik, sistolik alan indeksi, aortikAix ve nabiz dalga hizi
anlaml1 derecede daha yiiksek bulunmustur.

4. Akut MI geciren hastalarda MACE gelisimini 6ngérmede bagimsiz gostergeler
nabiz dalga hizi, kalp hiz1 ve ejeksiyon fraksiyonudur. Ancak en giiglii prognostik gosterge
nabiz dalga hizidir.

5. Bu sonuglardan yola ¢ikarak akut MI tanisi ile yatirilan hastalarda prognozu
belirlemede arteriyel sertligin, 6zellikle nabiz dalga hizinin degerlendirilmesi ve yiiksek

tespit edilen hastalarin kardiyolojik agidan yakin takibe alinmasi onerilir.
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